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Résumeé

Les éthers de cellulose sont des matieres premiéres utilisées dans les
secteurs pharmaceutiques, agroalimentaires et de construction. Ils sont
importés en Tunisie induisant une sortie de devises et une mauvaise
adaptation aux fluctuations du besoin local.

Le business plan réalisé a permis d’évaluer les investissements
nécessaires pour la création d’une industrie fabricant ces éthers de
cellulose. La rentabilité du projet a été étudiée et confirmée par rapport
aux 4 premieres années d’activité malgré qu’elle fat basée sur le besoin
du marché pharmaceutique seulement.

Cette entreprise permettra de conférer une valeur ajoutée a certains
produits végétaux et agricoles.

Mots clés : business, plan, industrie, chimique, cellulose

Abstract

Cellulose ethers are raw materials used by the pharmaceutical, food and
construction sectors. They are imported in Tunisia causing a use of
international currency and a low capacity to adapt to the changes of the
local consumption.

The present business plan has allowed us to estimate the necessary
investments to create an industry manufacturing cellulose ethers. The
project’s profitability has been studied and confirmed on the basis of 4
activity years, although it was based on the pharmaceutical sector only.

This enterprise will enable some raw vegetable and agricultural products
to have an added value.

Key words: business, plan, industry, chemical, cellulose
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Introduction générale et problématique

La santé publique a toujours été un souci pour la Tunisie. Dans ce cadre, elle s’est approprié
le monopole d’importation des médicaments et a imposé un prix de vente public des
médicaments. Ces efforts ont permis d’assurer la couverture du marché Tunisien en
médicaments. Toutefois, I’Etat n’a pas réussi a assurer une couverture stable du besoin du
marché Tunisien. Cette situation s’est aggravée apres la révolution suite a 1’accroissement de
la fuite des médicaments vers la Lybie. Les ruptures de certains produits de santé sont
devenues récurrentes.

Les industries pharmaceutiques Tunisiennes ont résisté aux instabilités du marché Tunisien en
post- révolution et ont continu¢ leur activité manufacturiére. Pourtant, elles n’ont pas réussi a
assurer la stabilit¢ de la couverture du marché. Elles se sont avérées lentes a réagir aux
fluctuations de la demande en médicaments.

En effet, leur production dépend de I’importation des principes actifs et excipients.

Les éthers de cellulose sont des matiéres premiéres utilisées par les industries
pharmaceutiques, agroalimentaires et 2 moindre degré en construction.

Ils sont issus de la cellulose végétale qui est un composant naturel des plantes et arbres. Elle
se présente a des proportions différentes selon le genre et espéce. Le traitement chimique de la
cellulose donne les éthers de cellulose sous forme de masse blanchatre filamenteuse qui est
transformée par la suite en poudre fine micronisée.

Les éthers de cellulose sont caractérisés par leurs propriétés a retenir 1’eau et a former des
suspensions dites « colloidales » assez visqueuses. Ils ont plusieurs usages :

- les produits pharmaceutiques comme les comprimés a libération prolongée ainsi que les
crémes et solutions buvables. Les éthers de cellulose ralentissent ’effet direct de 1’eau sur le
comprimé, donnant lieu a une libération lente de la substance active pouvant se prolonger
jusqu’a 24h. Ces formes dites a libération prolongée permettent une meilleure stabilisation de
1”état du patient en évitant les prises quotidiennes multiples de comprimés.

Pour les formes liquides, elles permettent d’obtenir des solutions de texture et de viscosité
comparable aux sirops permettant ainsi d’administrer le médicament aux patients diabétiques.
Ces derniers ne peuvent pas prendre de sirops vu qu’ils contiennent du sucre entre 40 et 60%.
- les aliments surtout considérés ceux sans gluten. Les éthers de cellulose sont utilisés dans les
patisseries pour maintenir 1’effet « moelleux » du produit. Ils sont aussi utilisés pour
remplacer les amidons de céréales (bl¢, riz, mais...) dans les produits étiquetés « sans
gluten ». Certaines personnes sont sensibles aux produits contenant du gluten. Les éthers de
cellulose permettent d’obtenir des aliments semblables aux produits alimentaires a base
d’amidons.

- comme mortier et agent épaississant en construction. Pour les projets des ponts et aux bords
des lacs, rivieres et mers est I’asséchement du ciment utilisé avant qu’il ne soit emporté par
I’eau (ou du moins modifié par I’humidité du sol). Cette contrainte est résolue par I'utilisation
du « béton colloidal » qui est du ciment mélangé a une petite proportion d’éther de cellulose,
permettant ainsi de réduire I’effet de 1’eau sur le ciment jusqu’a son asséchement.

Les éthers de cellulose sont fabriqués par des multinationales qui ne sont pas implantées en
Tunisie. Les industries tunisiennes sont obligées de passer par des représentants commerciaux
qui surchargent le prix unitaire avec une commission. Ils ne disposent pas de stock
localement. La commande de ces matiéres nécessite trois mois pour qu’elles soient
livrées, poussant les industriels a prévoir un stock important. Autrement, ils seraient
incapables d’adapter leur activité a la variation du marché.



Le coton s’avére étre riche en cellulose. La Tunisie est un pays exportateur du coton brut
contre des importations importantes sous forme de coton fil et tissu (George, 2013). 11 serait
donc judicieux d’utiliser ces exportations, dirigées principalement vers la Chine, pour
produire les éthers de cellulose et limiter ainsi le cout des importations influencées par le
taux de change.

De plus, la Tunisie est dotée d’une flore riche en plantes herbacées comme la halfa. Ces
plantes ne sont pas totalement exploitées dans les activités industrielles. Hormis la fabrication
du papier, elles font encore partie d’activités traditionnelles manuelles qui ne générent pas une
grande valeur ajoutée.



Chapitre 1 : Présentation de

Pentreprise



1.1. Contexte et statut de ’entreprise
1.1.1. Fiche signalétique de I’entreprise
Tableau 1.1 : Fiche signalétique de l’entreprise MiCell

Nom MiCell

Forme juridique SARL

Secteur d’activité Industrie chimique

Nomenclature des 24140 : Fabrication d'autres produits chimiques organiques de

activités selon le registre base
du commerce

Régime Non Totalement Exportatrice

Lieu d’implantation Sousse

1.1.2. Logo de I’entreprise

MiCell

Figure 1.1 : Logo de MiCell
Le logo est un arbre feuilleté¢ ayant un tronc a connotation subtile rappelant la forme des
caducées pharmaceutique et médical. L’arbre représente ’origine végétale de la cellulose et
pourrait é&tre utilisé pour montrer la politique de D’entreprise visant a respecter
I’environnement.
1.2. Motif du choix
1.2.1. Nom de entreprise
Le choix du nom de I’entreprise est un outil important pour présenter I’entreprise ainsi que
son activité. MiCell aurait contiendrait une partie du mot cellulose. Il s’agirait aussi un
homophone de « micelle ». Celle-ci est un élément structural dont 1’assemblement forme la
fibre de cellulose au niveau des plantes et arbres.
1.2.2. Le produit : éthers de cellulose
Les éthers de cellulose sont des produits issus du traitement chimique de la cellulose végétale
naturelle.
Il s’agit de poudres blanches a blanchatres de grades différents dépendamment de leur degré
de substitution. Ils n’ont pas d’odeur et sont appréciés pour leu faible apport énergétique ainsi
que leur richesse en fibres.




Hydroxy Propyl Methyl Cellulose [ MHPG)

Figure 1.2 : Poudre de HPMC (un éther de cellulose)
Ils ont un pouvoir viscosifiant. Cette propriété est exploitée sous différentes formes (Shokri et
Adibkia, 2013):
- matrices hydrophiles dans les comprimés a libération prolongée

Figure 1.3 : Erosion de comprimés a libération prolongée, contenant un colorant
(Hughes, 2010)
- pelliculages blancs ou colorés des comprimés
- viscosifiant dans les solutions buvables ou preparatlons ophtalmlques
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Figure 1.4 : Collyre a base de carboxymethylcellulose (appelée aussi carmellose)
- gélifiant et stabilisant dans les produits alimentaires comme les patisseries, les glaces...
- remplacement des produits issus de céréales dans les produits alimentaires sans gluten
- retardateurs de prise dans les ciments
Les éthers de cellulose ont pratiquement le méme procédé de fabrication, impliquant ainsi
I’utilisation des mémes équipements pour la fabrication des différents grades (Rowe et al.,
2009).



1.2.2.1. Carboxyméthylcellulose sodique
La carboxyméthylcellulose sodique, appelée aussi CMC sodique, carmellose sodique ou
gomme de cellulose est un sel sodique d’une cellulose réticulée partiellement O-
carboxyméthylée. Elle se présente sous forme d’une poudre blanche ou blanc-gris. Elle est
identifiée par le numéro CAS [9004-32-4].

oH

OH

Structure shown with a degree of substitution (DS) of 1.0,

Figure 1.5 : Structure de la CMC sodique avec un degré de substitution 1.0

Elle est obtenue par réaction entre la cellulose alcaline et le monochloroacétate sodique.
Le sodium glycolate et le chlorure de sodium sont des produits secondaires de cette réaction.

1.2.2.2. Ethylcellulose

L’éthylcellulose est une cellulose partiellement O- éthylée. Elle se présente sous la forme
d’une poudre ou une poudre granuleuse, blanche ou blanc-jaune, inodore ou presque inodore.
Elle a un numéro CAS [9004-57-3].

CH,OCHs

OC,Hs

OC;Hs
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Figure 1.6 : Structure de I’éthylcellulose
Elle est obtenue par réaction entre la cellulose alcaline et le chloroéthane.
1.2.2.3. Hydroxyéthylcellulose
L’hydroxyéthylcellulose est une cellulose partiellement O-(2-hydroxyéthylée). Il s’agit d’une
poudre ou granulés, blancs, blanc-jaune ou blanc-gris.
Elle a un numéro CAS [9004-62-0].



OH

- — n2

R is H or [—CH,CH,O—|,,H where m is a common integral
number of cellulose derivatives.

Figure 1.7 : Structure de I’hydroxyéthylcellulose
Elle est obtenue par réaction entre la cellulose alcaline avec I’oxyde d’éthyléne.
1.2.2.4. Hydroxypropylcellulose
L’hydroxyéthylcellulose, appelée aussi hyprolose, est une cellulose partiellement O-(2-
hydroxypropylée). 1l s’agit d’'une poudre ou granulés, blancs ou blanc-jaune, légérement
hygroscopiques. Elle est identifiée par le numéro CAS [9004-64-2].
Elle est obtenue par réaction entre la cellulose alcaline avec 1’oxyde de propyléne sous haute
température et haute pression.

1.2.2.5. Hydroxypropylcellulose faiblement substituée

C’est I’O-(2-hydroxypropyl)cellulose faiblement substituée. La HPC faiblement substituée et
la HPC de grade ordinaire sont identifiées avec le méme numéro CAS et présentent la méme
structure. Il s’agit d’une poudre ou granulés, blancs ou blanc-jaune, hygroscopiques.

La HPC faiblement substituée est caractérisée par une substitution entre 5 et 16% comparée a
la HPC ordinaire qui, elle, est substituée entre 53,4 et 80,5%.

Elle est obtenue par réaction entre la cellulose alcaline avec 1’oxyde de propyléne sous haute
température. Elle est ensuite recristallisée par neutralisation, lavée puis broyée.

1.2.2.6. Hydroxypropylméthylcellulose

L’hydroxyéthylcellulose, communément appelée hypromellose ou HPMC, est une cellulose
partiellement O-Méthylée et O-(2-hydroxypropylée).

Il s’agit d’une poudre ou granulés, blancs ou blanc-jaune ou blanc-gris, hygroscopiques apres
dessiccation.

where B is H, CHs, or CH3CHOHICH,

Figure 1.8 : Structure de la HPMC
Elle est obtenue par réaction entre la cellulose alcaline avec le chlorométhane et 1’oxyde de
propyléne. La HPMC brute est ensuite purifiée puis broyée.
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La dépolymérisation du produit obtenu se fait au chlorure d’hydrogéne anhydre pour obtenir
des grades de viscosité plus faible.

1.2.2.7. Méthylcellulose

L’hydroxyéthylcellulose, communément appelée hypromellose ou HPMC, est une cellulose
partiellement O-Méthylée et O-(2-hydroxypropylée).

11 s’agit d’une poudre ou granulés, blancs ou blanc-jaune ou blanc-gris, hygroscopiques aprés
dessiccation.

CH,0CH,

OCH;

OCHs

- —In

Figure 1.9 : Structure de la méthylcellulose
Elle est obtenue par réaction entre la cellulose alcaline avec le chlorure de méthyléne. Le
produit obtenu est ensuite purifi¢ puis broy¢.

1.2.3. Le lieu d’implantation

La ville de Sousse a été choisie étant donné 1’existence d’une zone industrielle au niveau
d’Enfidha aménagée et gérée par Société du Pole de Compétitivité de Sousse.

La zone se trouve localisée a mi-chemin entre Tunis, Zaghouan et Sfax ou se trouvent les
principaux poles pharmaceutiques. Elle est a proximité de 1’aéroport, d’un chemin de fer et est
desservie par I’autoroute. La fin de la réalisation du port d’Enfidha est prévue pour 2019.

1.3. Enjeux

» Economique
Les caractéres manufacturier et chimique de I’activit¢ de MiCell impliquent des
investissements assez lourds en équipements industriels.
Il n’y aura pas de production durant la premiére année d’activité dans I’attente des
certifications de qualité. Les dépenses devront alors étre estimées et réduites au minimum.

» Environnemental
L’entreprise aura une activité chimique avec I’utilisation de produits et la génération de
déchets qui pourront mettre en danger la sécurit¢ des individus ainsi que celle de
I’environnement.

1.4. Défis

Les éthers de cellulose peuvent étre utilisés dans des secteurs différents a savoir: le
pharmaceutique, I’agroalimentaire et les matériaux de construction. Chaque marché a des
caractéristiques et des exigences particuliéres vis-a-vis de ce type de produits.



En effet, chaque secteur se base sur un référentiel particulier permettant d’évaluer la
conformité de 1’éther de cellulose a 1’usage auquel il est destiné.

La spécificité de chacun de ces 3 secteurs fait que les moyens de communication et de
distribution a mettre en place soient tres différents.
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Chapitre 2 : Etude juridique
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2.1. Forme SARL

Le choix de la forme juridique de la forme société anonyme a responsabilité limitée SARL
s’est basé sur son caractére de société ou le capital est fixé par les associés.

Tableau 2.1 : Résumé des caractéristiques d’'une SARL

Nombre d’associés Entre 2 et 50 selon le Code des Sociétés Commerciales (art.93)
Le nombre prévu des associés de MiCell est de 8
Montant du capital social Fix¢é par son acte constitutif selon le Code des Sociétés

Commerciales (art.100). Il est de ’ordre de 2,4AMDT

Responsabilité des associés | Limitées aux apports en numéraire et/ou en nature
et des dirigeants

Nomination du dirigeant Par statut ou en AGO a la majorité simple

Régime social du dirigeant | Gérant minoritaire : salarié

Les associés des entreprises industrielles et spécialement pharmaceutiques sont :

- des entreprises pharmaceutiques: cas du partenariat Opalia avec I’italien Recordati (leaders,
2011)

- institutions financi€res internationales de développement: cas de PROPARCO (Filiale de
I’Agence Frangaise de Développement) qui est un pourvoyeur de fonds dans les secteurs clés
de développement, et entre autres, le secteur de santé et 1’agro-industrie. PROPARCO a
participé dans le capital d’UNIMED en 2011 a raison de 5 millions de dollars (proparco,
2011).

Etant donné que D’entreprise n’est pas un établissement destiné a la fabrication de
médicaments pour usage humain ou vétérinaire, I’arrété du Ministre de la Santé¢ Publique du
29 mai 1997, fixant les attributions du pharmacien responsable technique dans les
¢tablissements de fabrication des produits pharmaceutiques destinés a la médecine humaine et
vétérinaire ainsi que ’arrété, de la méme date, fixant les conditions minimales de qualification
du pharmacien responsable ne sont pas applicables.

2.2. Procédure de constitution d’une SARL

La constitution d’une SARL se fait par statut écrit contenant des mentions obligatoires et
communes telles que prévues dans I’article 9 du Code des Sociétés Commerciales. Les
mentions particuliéres doivent étre conformes aux articles 91, 96, 97 et 100 du Code des
Sociétés Commerciales.

Toutes les étapes de création de la SARL peuvent étre effectuées au guichet unique de I’API.
Elles sont comme suit :

Etape 1 : Dépot de la déclaration d’investissement permettant d’obtenir I’attestation de dépot
de déclaration

Etape 2 : Délivrance de I’attestation de dépot de la déclaration de projet d’investissement,
permettant de procéder a la constitution juridique de la société et d’entamer la réalisation
effective du projet d’investissement déclarg.
Cette étape peut étre aussi réalisée en ligne sur le site de I’ API.

12




Etape 3 : Constitution de la société qui est soumis a :
e Enregistrement des statuts auprés des recettes des finances
e Déclaration d’existence et obtention de la carte d’identification fiscale aupres du
bureau des controles des impdts
e D¢pdt au greffe du tribunal
e Publication au JORT

e Immatriculation au registre du commerce

2.3. Alignement aux Bonnes Pratiques de Fabrication

Les Bonnes Pratiques de Fabrication sont des exigences réglementaires concernant la
fabrication des médicaments a usage humain ou vétérinaires. Elles sont établies par des lois
propres a chaque pays. En Tunisie, les BPF sont définies par le décret n°90-1400 du 3
septembre 1990, fixant les régles de bonne pratique de fabrication des médicaments destinés a
la médecine humaine ainsi que le Décret n°79-831 du 28 septembre 1979, déterminant les
régles de bonne pratique de fabrication des médicaments vétérinaires. Toutefois, le paysage
réglementaire ne définit pas clairement d’exigences vis-a-vis des matiéres n’ayant pas
d’activité thérapeutique et rentrant dans la composition des médicaments.

Le respect des Bonnes Pratiques de Fabrication est sanctionné par le Ministére de la Santé
Publique qui attribue une licence d’exploitation a I’établissement fabricant des médicaments
conformément a 1’arrété du Ministre de la Santé Publique du 15 décembre 1990, fixant les
conditions d’attribution de la licence d’exploitation d’un établissement de fabrication des
médicaments a usage humain. Cette licence est attribuée par une commission d’agrément tel
que stipulé dans ’arrété du Ministre de la Santé Publique du 15 janvier 1980 pour les
médicaments vétérinaires et celui du 17 février 1987 pour les médicaments a usage humain.

2.4. Encouragement a I’industrie

La Tunisie a une politique orientée vers I’encouragement des investissements. Dans ce cadre,
il y a eu promulgation du Code d’incitations aux investissements (Loi n°93-120 du 27
Décembre 1993). En 2016, I’état continue avec la méme politique en menant une campagne
d’encouragement aux investisseurs ainsi que des salons périodiques pour les jeunes
entrepreneurs.

» Les éthers de cellulose figurent dans la liste des produits bénéficiant de 1’exonération des
droits de douane tel que défini dans le décret n°95-742 du 24 avril 1995, fixant la liste des
maticéres premieres et articles n’ayant pas de similaires fabriqués localement et destinés a la
fabrication des médicaments relevant des numéros 30.03 et 30.04 du tarif des droits de
douanes et les conditions du bénéfice de 1’exonération des droits de douane. Cette méme liste
figure dans l’arrété conjoint des Ministres de I’Economie, des Finances et de la Santé
Publique du 10 décembre 1990, portant fixation de la liste des matiéres premieres et articles

destinés a la fabrication des médicaments, et les conditions de leur admission au bénéfice de
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la suspension du droit de douane. Les éthers de cellulose ont le numéro de position 39 12 31 0
et 39 1239 0.

» Au lancement de 1’activité de 1’entreprise MiCell, les industries clientes ne pourront plus
importer les éthers de cellulose sans frais de douane. Ceci augmentera le colit de ces matiéres
importées et donnera un avantage pour notre produit fabriqué localement.

» Les droits de douane sont réduits a 10% pour les matiéres premicres, semi-finis et articles
destinés a étre transformés ou a recevoir un complément de main d’ceuvre ou a servir comme
intrants dans la fabrication d’autres produits selon Tunisie Fascicule 89, 12° édition.

» Exonération totale de I’impdt sur les bénéfices pendant les 10 premiéres années pour les
revenus provenant de 1’exportation.

» Des subventions sont accordées pour la protection de 1’environnement : 20% des cotts des
installations

» Prise en charge totale par 1’Etat des contributions patronales au régime 1égal de la sécurité
sociale pour une période de 5 ans pour ’emploi de nouveaux diplomés de 1’enseignement
supérieur.

» Prise en charge jusqu’a 50% du cott de la formation initiale.

» Laloi n°96-41 du 10 juin 1996 relative aux déchets et au controle de leur gestion et de leur
¢limination est a respecter deés les premicres étapes de conception et de d’évaluation de la

faisabilité technique.
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Chapitre 3 : Etude commerciale
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3.1. Etude du marché

3.1.1. Etude du marché international

Le Maroc présente une seule industrie Cellulose du Maroc qui fabrique le papier de cellulose.
En Décembre 2013, elle a fermé pour déficits importants (Trari, 2013). L’entreprise couvrait
40% de ses besoins en matiere premiere a partir de la production locale d’eucalyptus. Le
besoin du marché Marocain ne représentait que 20% de sa production totale. Les fluctuations
des cours internationaux avaient un impact sur les imports et exports (Economie entreprises,
2014). Actuellement, au Maroc, il y a une autre industrie Société Chérifienne d’Engrais et de
Produits Chimiques SCE qui produit un seul composé cellulosique: Ia
carboxyméthylcellulose (CMC).

Selon le « Chemical Economics Handbook : Cellulose Ethers », la moitié des demandes en
dérivés cellulosiques environ concerne la carboxyméthylcellulose en premier lieu, suivie par
la methylcellulose (20% au moins). L’hydroxyéthylcellulose (HEC) et dérivés sont concernés
par 9% au moins de la demande globale. Cependant, la production de HEC est assurée par
deux industries : Ashland et Dow qui couvrent a elles seules 75% du besoin mondial en HEC.

Les pays les plus demandeurs en éthers de cellulose sont les pays du Ouest de 1’Europe, la
Chine et les Etats Unis.

World Consumption of Cellulose Ethers—2012
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Figure 3.1 : Consommation mondiale en éthers de cellulose-2012
Une croissance globale moyenne de 3.5% par année est prévue pour tous les dérivés de
cellulose entre 2012 et 2018.

Pour la carboxyméthylcelluloseseule, le marché mondial est de 1151 millions de dollars en
2014 dont 31% ont été réalisés par le marché alimentaire (MarketandMarkets, 2015). Une
évolution de 4.2% est prévue entre 2015 et 2020. Le développement de I’industrie alimentaire
et pharmaceutique a aidé au développement du marché de CMC. La chine et le Japon sont les
fabricants les plus importants de CMC dans le monde.
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3.1.2. Etude du marché national

Le marché tunisien compte 34 industries pharmaceutiques dont 28 fabricants des produits a
usage humain et 6 fabricants des produits vétérinaires (dpm, 2013). Le marché a été évalué
sur la base d’un questionnaire qui a ¢ét¢ envoyé a dix industries dont une de produits
vétérinaires. Deux industries seulement ont répondu a ce questionnaire permettant ainsi de
donner une idée approximative sur le marché.

Les deux industries sont de tailles différentes. La premiére a un chiffre annuel de 92MDT et
la deuxieéme un chiffre annuel de 20MDT.

Les principaux éthers de cellulose utilisés par ces deux entreprises sont: la
carboxyméthylcellulose (CMC) [I’hydroxyéthylcellulose (HEC), la méthylcellulose et
I’hydroxypropylméthyl cellulose (HPMC).

Les quantités moyennes envisagées en kg sont représentées dans le tableau suivant :

Tableau 3.1 : Quantités moyennes d’éthers de cellulose (kg)

2016 2017 2018
HPMC 612,5 750 812,5
CMC 525 640 735
HEC 95 130 160
MC 75 97,5 125

D’autres produits de cellulose ont été mentionnés dans le questionnaire, méme s’il ne s’agit

pas d’un éther de cellulose :

Tableau 3.2 : Quantités de cellulose microcristalline (kg)
2016 2017 2018
Cellulose microcristalline 300 350 400

Les produits contenant des éthers de cellulose représentent une moyenne de 12,5% du chiffre
d’affaire de I’industrie pharmaceutique.

Le prix des éthers de cellulose varie de 60 a 120 DT ramenant un prix moyen de 90 DT/kg.

Le colt moyen des éthers de cellulose par industrie pharmaceutique a été évalué dans le

tableau suivant :

Tableau 3.3 : Coiit d’achat d’éthers de cellulose (milliers de DT)

2016

2017

2018

Cout moyen par industrie
(en milliers de DT)

117,675

145,575

164,925
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3.2. Analyse du marché et de la concurrence potentielle

Le marché de cellulose en Tunisie est limité a la fabrication de pate a papier, principalement
par la SNCPA, Société Nationale de Cellulose et de Papier Alfa (SNCPA.com.tn) ou la ouate
de cellulose par Tunisie Ouate (tunisieouate.com).

Ces industries chimiques utilisent un procédé de fabrication différent de celui de 1’entreprise
fabricant les éthers de cellulose.

3.2.1. Secteur des industries pharmaceutiques

Il existe 34 industries pharmaceutiques. Elles emploient 5000 personnes. La croissance
annuelle de la valeur de production locale est de 7.2 % entre 2003 et 2013, passant de 178 a
631MDT durant la méme période (dpm, 2016)

Evolution de la fabrication locale et des
importations
(en MDT)
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Figure 3.2 : Evolution de la fabrication locale et des importations en MDT (dpm,2016)

Le besoin total en médicaments est passé de 407MDT a 1440MDT entre 2003 et 2013

Les produits sont départagés en 44% formes séches (comprimés, gélules), 23% en formes
pateuses (suppositoires, crémes...) et 33% en produits injectables et buvables (CEPI, 2007).
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Répartition des médicaments selon
leur forme
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Figure 3.3 : Répartition des médicaments selon leur forme (CEPL2007)
L’utilisation des éthers de cellulose rentre principalement dans les formes séches et
accessoirement dans les autres formes. Ils sont appréciés pour leur caractére peu allergene. Ils
présentent de meilleurs avantages pour la forme comprimés par rapport aux autres excipients
courants (lactose, amidons...). Pour les formes a libération prolongée, la HPMC
(hydroxypropylméthylcellulose) reste 1’élément majoritaire constituant le comprimé.

Le secteur pharmaceutique est approvisionné principalement par des représentants de
multinationales : Colorcon, Seppic, Ashland et JRS. Aucune entreprise ne fabrique d’éthers
de cellulose au niveau local.

Les excipients utilisés en industrie pharmaceutique ne sont pas soumis a une exigence de la
part de I’Etat. La réglementation concerne les exigences de qualité du produit médicamenteux
fini destiné au public. Dans ce cadre, les industries pharmaceutiques exigent le respect des
Bonnes Pratiques de fabrication BPF (Good Manufacturing Practices GMP) de leurs
fournisseurs. Une certification ISO est aussi recommandée (ISO9001, ISO14001 et
ISO18001).

Depuis 2012, Excipact est une certification qui regroupe les bonnes pratiques de fabrication et
de distribution des excipients pharmaceutiques, appliquée par les industries européennes et
américaines. Elle n’est pas encore exigée par les industries pharmaceutiques Tunisiennes.
IPEC, ’organisme en charge de cette certification, recommande 1’obtention de I’ISO 9001 en
premier avant d’entamer la procédure Excipact.

Certaines de ces exigences en qualité seront extrapolées jusqu’aux fournisseurs de cellulose
(matiére premieére utilisée dans la fabrication des éthers de cellulose) dans le cadre du
management de la qualit¢ imposé par 'ICH (International Conference of Harmoization)
respecté par les industries pharmaceutiques clientes.

Pour les industries Tunisiennes et Africaines, la qualit¢ des éthers de cellulose doit
correspondre aux spécifications de la Pharmacopée Européenne pour chacune des matiéres.
Pour les industries pharmaceutiques de 1’Asie et du Moyen-Orient, la qualité des éthers doit
répondre aux spécifications de la Pharmacopée Américaine.
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3.2.1.1. Grille d’analyse des données de I’environnement externe du Secteur Pharmaceutique

Facteurs

Sources d’influence

Economiques

Marché a évolution de I’ordre de 9% en une décennie.
Le marché est segmenté. Il n’y a pas d’industrie pharmaceutique qui domine le marché local

Evolution du besoin total en médicament de 974MDT (dont 436MDT en fabrication locale) a 1440MDT (dont
631MDTen fabrication locale) entre 2010 et 2013

Comportement de la
concurrence: structure des

concurrents et stratégies

Les produits présents sur le marché sont fabriqué par des industries multinationales (Dow, Seppic, Ashland)

Les produits présents sont d’excellente qualité (Pharmacopée Européenne, Pharmacopée Américaine) et sont
fabriqués dans le cadre des GMP

Les représentants de ces multinationales ne travaillent pas exclusivement pour elles. Pas de fabrication locale.

Le représentant ne détient pas de stock dans ses locaux. Un délai de 2 a 3 mois est nécessaire entre la date de

commande et la date de livraison.

Produits de substitution

Autres excipients pharmaceutiques comme le lactose, les amidons (de mais, de riz...), le glyéeryl béhénate...
Prix comparables

Donnent un produit médicamenteux présentant plus de problémes d’aspect, de dureté et de stabilité.

Les nouveaux entrants

potentiels

Installation d’un nouveau représentant d’'une multinationale

Les fournisseurs de
maticres premieres et de

technologies

Pas de fabricant de cellulose local

Le besoin en matiéres premicres est principalement importé
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Les fournisseurs doivent respecter les exigences en qualité des industries pharmaceutiques

Les clients

Marché en évolution
Exigences en qualité¢ : GMP, ISO, ICH, Pharmacopées, EXCIPACT...

Le changement du fournisseur d’un excipient doit faire 1’objet d’une variation au niveau du dossier d’AMM aupres

du ministére de la santé publique.

La réglementation et la

politique de I’Etat

Avantages douaniers pour les industries pharmaceutiques lors de I’importation de matiéres premieres et articles de
pays de 1I’Union Européenne et n’ayant pas de similaires fabriqués localement (Bureau Internationa des Tarifs
Douaniers, 2008)

Description de la

compétition

La qualité est un critére important, déja établi et offert par les concurrents
Pas de fabricant local

Le remplacement d’un produit concurrent nécessite un délai d’attente pour que le client informe le ministére
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3.2.1.2. Analyse concurrentielle du secteur pharmaceutique

Concurrents Produits de substitution

Fournisseurs Etat

Clients 10 Nouveaux entrants

Le secteur pharmaceutique dépend des décisions de I’Etat qui le maintient fortement
réglementé et monopolise I’import des médicaments.

Les industries pharmaceutiques sont exigeantes en qualité. Ceci influence indirectement le
choix des fournisseurs des matiéres de départ « starting material » de leurs fournisseurs de
matieres premieres.

3.2.2. Secteur des industries agro-alimentaires

Il est formé de 1 063 entreprises industrielles employant 10 personnes et plus. Parmi elles,
201 produisent totalement pour I’exportation. La valeur de la production de ce secteur, a prix
courant, est passée de 8 444 MDT en 2008 a 10 668 MDT en 2012, enregistrant un taux de
croissance annuel moyen de 6%. Le taux de la valeur ajoutée générée par ce secteur se situe
autour de 20% (CEPI, 2010).

En 2008 le taux de croissance de ce secteur a ét¢ de 7,6% contre 5,3% en 2007. Il présente
une évolution globalement favorable, avec des performances différenciées selon les produits,
assez irrégulieres dans le temps, tout en restant fortement dépendantes de leur
approvisionnement agricole. Le tissu industriel est en constante modernisation.

Les importations du secteur Agroalimentaire sont en hausse, elles ont atteint 3 156 millions de
dinars en 2012 contre 2 601 millions de dinars en 2008

Les éthers de cellulose sont utilisés dans certaines catégories d’aliments comme les patisseries
et les conserves de charcuterie. Toutefois, 1’utilisation d’autres agents émulsifiants est
répandue et ne dépend que du choix des équipes de formulation.

L’Union Européenne les considére comme additifs alimentaires et leur a attribué les numéros
suivants :
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Tableau 3.4 : Noms chimiques des éthers de cellulose selon I’Union Européenne

Ne Nom chimique

E461 Meéthyl cellulose

E462 Ethyl cellulose

E463 Hydroxypropyl cellulose

E464 Hydroxypropyl méthyl cellulose
E465 Ethyl méthyl cellulose

E466 Carboxy méthyl cellulose

Les industries agroalimentaires exigent que les éthers de celluloses répondent aux
spécifications figurant dans les monographies du Comité Mixte FAO/OMS d'experts des
additifs alimentaires.

Pour ces additifs, I’UE n’a pas défini de quantité maximale dans la composition des produits
alimentaires. Les produits alimentaires concernés par ces additifs sont les biscuits, les glaces,
les chewing-gums, ainsi que les produits sans gluten.

En 2014, I’Etat promulgue une réduction a 6% de la TVA sur les additifs alimentaires
destinés a la fabrication des aliments composés

Les entreprises agroalimentaires sont impliquées dans le programme de mise a niveau des
entreprises industrielles. Jusqu’en Mai 2013, prés de 19% du total des investissements
approuvés par le COPIL dans les industries manufacturieres était destiné aux industries du
secteur agroalimentaire.

Les exigences d’une alimentation saine pour le consommateur ont donné lieu au systéme de
management de la qualitt HACCP (Hazard Analysis Critical Control Point). L’ISO 22000
porte sur la sécurité alimentaire et est un avantage qualité dans le secteur des industries agro-
alimentaires.
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3.2.2.1. Grille d’analyse des données de I’environnement externe du Secteur Agroalimentaire

Facteurs

Sources d’influence

Economiques

Marché en croissance de 1’ordre de 6% annuellement.
Secteur dépendant de la production agricole
En modernisation

La valeur de la production est 10 668 MDT en 2012

Comportement de la
concurrence: structure des

concurrents et stratégies

Les produits présents sur le marché sont fabriqué par des industries multinationales qui approvisionnement aussi le

secteur pharmaceutique (Dow, Seppic)

Les représentants de ces multinationales ne travaillent pas exclusivement pour elles. Pas de fabrication locale.

Produits de substitution

Beaucoup d’additifs, exemple : les triphosphates, les dérivés d’acides gras alimentaires, le sulfate d’ammonium, les

amidons modifiés
Certains sont disponibles localement

Plusieurs sont allergénes

Les nouveaux entrants

potentiels

Installation de fabricants d’additifs ayant le méme role que celui des éthers de cellulose

Les fournisseurs de
matieres premieres et de

technologies

Pas de fabricant de cellulose local
Le besoin en matiéres premiéres est principalement importé

Les fournisseurs doivent respecter les exigences en qualité des industries agro-alimentaires
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Les clients

Préférences en qualité : HACCP, ISO22000
Respect des spécifications du Journal Officiel de I’'Union Européenne

Les entreprises sont hétérogeénes en termes de taille et d’activité

La réglementation et la

politique de I’Etat

Réduction a 6% de la TVA sur les additifs alimentaires destinés a la fabrication des aliments composés

Description de la

compétition

Beaucoup de produits de substitution de nature différente

Pas d’entreprise locale dominante
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3.2.2.2. Analyse concurrentielle du secteur agro-alimentaire

Concurrents Produits de substitution

Fournisseurs Etat

Clients
Nouveaux entrants

Le secteur agro-alimentaire est caractérisé par une grande valeur de production.

L’Etat présente des encouragements pour ce secteur qui s’oriente de plus en plus vers la
qualité.

La place des éthers de cellulose est a confirmer parmi un nombre important de produits
équivalents. Le point fort est I’absence de caractére allergéne des dérivés cellulosiques par
rapport aux produits concurrents

3.2.3. Secteur des industries de construction

Le secteur des industries des matériaux de construction, céramique et verre compte plus de
700 entreprise sont 456 employant 10 personnes et plus. Celles-ci emploient 30 272 par
rapport a un total de plus de 40000 personnes travaillant dans le secteur. Il représente 6 % du
total des emplois des industries manufacturieres.

La valeur de la production du secteur des IMCCV est passée de 1 813 MDT, en 2008, a 2 659
MDT, en 2013. Les exportations ont ét¢ de 373 MDT en 2008 et ont diminué¢ de 5%
annuellement, pour atteindre 300 MDT en 2012. La branche « Liants » occupe la premicre

place avec 40%, suivie de la branche « Céramique » avec 33% des exportations totales du
secteur des IMCCV.

La valeur ajoutée du secteur a connu une croissance annuelle moyenne de 8%, passant ainsi
de 780 MDT, en 2008, a 1 146 MDT en 2013

Les branches « Céramiques » et « Dérivés de ciment » représentent respectivement 21 et 20%
de I’activité totale du secteur.

La Balance commerciale en 2012 est déficitaire et le taux de couverture sur la période est de
81%

Certains éthers de celluloses sont considérés comme adjuvants. Ils sont utilisés comme
mortier de construction, mortier de platre, mastic résistant a l'eau, adhésif de carreau de
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céramique et agent épaississant. Cette utilisation reste limitée a certains produits de
construction bien particuliers.

La catégorie des adjuvants rétenteurs d’eau (ou retardateurs de prise) dans laquelle figurent
les éthers de cellulose sont sujets au respect de la norme NF EN 934-2.
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3.2.3.1. Grille d’analyse des données de I’environnement externe du Secteur de Construction

Facteurs

Sources d’influence

Economiques

Marché en croissance de 1’ordre de 8%.
Balance commerciale déficitaire en 2012
Importations en croissance de 12% annuellement

La valeur de la production du secteur est de 2 659 MDT

Comportement de la concurrence:
structure des concurrents et

stratégies

Produits importés

Multinationales : Dow Chemical, Samsung Fine Chemicals, BASF, SIKA

Produits de substitution

Gypse

Les nouveaux entrants potentiels

Installation de fabricants d’adjuvants ayant le méme role que celui des éthers de cellulose

Les fournisseurs de mati€res

premieres et de technologies

Pas de fabricant de cellulose local

Pas d’exigence particuliere en qualité pour les fournisseurs de cellulose

Les clients

Norme : NF EN 934-2
Principalement cimenteries et entreprises de grands travaux, pour les chantiers de barrages, ponts...

secondairement les entreprises de peintures, d’enduits et de mortiers.

La réglementation et la politique de
’Etat

Réglementation du prix de vente des matériaux de construction de base

Description de la compétition

Faible
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3.2.3.2. Analyse concurrentielle du secteur de construction

Concurrents Produits de substitution

Fournisseurs

Etat

Client
ents Nouveaux entrants

Il s’agit d’un secteur présentant le moins de concurrents mais qui est caractérisé par une plus
grande résistance aux changements de formules de ciments. Les produits de substitution sont
presque absents. Ceci est principalement di a 1’utilisation restreinte des dérivés de cellulose,
uniquement pour les barrages et les ponts.

3.3. [Evolution prévisionnelle du CA

Durant la premiére année d’activité, aucune vente aux industries pharmaceutiques ne peut &tre
espérée étant donné la nécessité d’obtention de la licence d’exploitation et de la certification
ISO.

La licence d’exploitation est octroyée par le Ministere de la Santé Publique apres inspection
des locaux et approbation des documents techniques et administratifs par la commission
d’agrément. Cette procédure dure environ six a 9 mois. La mise en place d’un systéme ISO
nécessite une année entre accompagnement et audit.

Les industries pharmaceutiques clientes sont obligées, par les BPF, a s’approvisionner en
maticres dont les fabricants sont eux aussi alignés a ces BPF.

L’obtention de I’ISO permet de certifier la bonne maitrise du systéme de qualité au sein de
I’entreprise.

Durant I’année (N+1), le besoin moyen prévu pour une industrie pharmaceutique en Tunisie
est de 1308kg. L’acquisition du marché de 5 industries pharmaceutiques Tunisiennes
signifierait 1’obtention de 15% du marché existant.

Durant ’année N+2, on a envisagé 1’acquisition du marché de 2 autres industries totalisant
ainsi 20% du marché existant.

Les ventes de ’année N+3 ont été évaluée comme une augmentation de 20% des quantités
moyennes d’une industrie en éthers de cellulose par rapport a I’année N+2. Le marché a
acquérir est de 8 entreprises.
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Les quantités envisagées en kg pour le marché pharmaceutique Tunisien sont représentées

dans le tableau suivant :

Tableau 3.5 : Quantités envisagées pour le marché pharmaceutique Tunisien (en kg)

N N+1 N+2 N+3
Quantités en kg 0 8088 12828 17592
Valeur en DT 0 647000 1026200 1407360

Le prix de vente a été estimé¢ a 80DT/kg. Ce prix semble étre avantageux vu que le prix
moyen des concurrents est de 90DT/kg payé en dollars.

Pour les marchés étrangers, les industries pharmaceutiques Européennes et Américaines
exigent, respectivement, les BPF Européennes certifiées par un organisme Européen et les
BPF Américaines certifiées par la Food and Drug Administration. Ces marchés ne peuvent
donc pas étre ciblés avec 1’alignement aux BPF Tunisiennes seulement.

Les pays nord-africains et les pays subsahariens ont les mémes exigences que les industries
Tunisiennes. Ils représentent un marché potentiel ou I’export du produit fini est possible.

3.4. Programme publicitaire
Le programme publicitaire permet de déployer la stratégie de I’entreprise et d’atteindre les
objectifs de vente escomptés.

Il se fait via un plan de communication adapté aux besoins de chaque catégorie de clients pour
présenter des solutions a leurs problémes spécifiques.

Le programme publicitaire doit permettre de gagner des parts du marché par rapports aux
concurrents présents.

3.4.1. Etude de la stratégie de communication des concurrents
Les principaux concurrents sont : Dow (en partenariat avec Colorcon), Ashland, Seppic et
Shin-Etsu (représenté par Seppic dans la région Nord Afrique)
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Tableau 3.6 : Stratégie de communication des concurrents internationaux

Concurrent

Dow Chemical

Ashland

Seppic

Shin-Etsu

Sites Web

1/
http://pharmaandfood.dow.

http://www.ashland.com/pr

WWWw.seppic.com

oducts

com/en/pharma-

solutions/products/methocel

2/
http://pharmaandfood.dow.
com/en/food-

solutions/products/methocel

3/

http://www.dowconstructio

nchemicals.com/

https://www.shinetsu.co.jp/e

n/

Nationalité

Multinationale américaine

Multinationale américaine

Frangaise

Japonaise

Facilitée d’acces

Chaque produit figure dans
un site dédié : 3 sites pour
Methocel : pharma, food et

construction

Oui

Oui

Oui

Brochure produits

Oui

Oui

Oui

Acces avec code PIN

Informations d utilisation

Oui

Oui

Oui

Oui

Assistance technique

Oui

Non

Non

Non
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(HyperStart de Colorcon)

Mise a jour site

Oui

Oui

Oui

Oui

Devis en ligne

Oui

Oui

Non

Non

Représentant Tunisien

Pharma Labo

SMPC

Visites commerciales

2 visites/an par le représentant avec

1 visite/an par le représentant

1 visite/an par le représentant

Colorcon
Emails Colorcon : 1 email/mois Non 1 email/trimestre Non
Séminaires /Ecoles de Oui (Colorcon) Non Non Non
v Ll (école de pelliculage)
Foires internationales Oui Oui Oui Oui

Les représentants Tunisiens ne possedent pas de sites web. La communication technique et commerciale se fait directement avec les fabricants

internationaux via leurs sites. En cas de commande, le représentant Tunisien intervient pour les opérations de paiement et de dédouanement.

Les fabricants et représentants sont caractérisés par une absence totale dans les foires et événements Tunisiens, contrairement au niveau de

présence a 1’échelle internationale.

Les concurrents sont dotés de moyens de communications globalement bien ¢laborés. L’assistance technique est offerte comme application
intégrée au site de Colorcon. Seppic offre cette assistance sur demande, par email, concernant le pelliculage avec ses propres produits Sepifilm

seulement.

Pour assurer une communication efficace, il va falloir avoir un site web facile d’acces, avec une brochure produits a jour et des instructions
d’utilisation pratiques. L’assistance technique sera assurée sur demande dans les locaux du client. L’avantage de la présence localement en
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Tunisie est un atout permettant de rassurer les clients sur la résolution de leurs problémes et la collaboration facile au cours des stades précoces
de développement. L’application d’assistance technique sur le site web sera faite par la suite quand 1’entreprise aura une base clientele suffisante.
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3.4.2. Moyens publicitaires

Le cott estimé des moyens publicitaire a été récapitulé dans le tableau suivant :

Tableau 3.7 : Moyens publicitaires envisagés

Moyen publicitaire Nombre Montant alloué (DT)
N N+1 N+2 N+3

Site web 1 5000 - - -
Mise a jour du site 4 - 1200 1200 1300
Brochure produits + cartes visites 1000 1000 1100 1200 1320
Publicité dans les revues 4 2000 2200 2400 2500
spécialisées

Visite établissements industriels 20 3000 6300 6615 7277
Rédaction et diffusion des emails 12 0 0 0 0
Stands d’exposition 2 5000 8000 10000 12000
Echantillons 30 1500 1700 2000 2000
Total 17500 20500 23415 26397

Le site web ainsi que les emails serviront a communiquer directement avec les clients

potentiels et permettront d’atteindre de nouveaux clients, en Tunisie et a I’étranger.

Les échantillons sont indispensables pour 1’acquisition de nouveaux marchés. La validation
d’un fabricant d’excipients se fait sur la base de 3 échantillons controlés conformes par
I’industrie pharmaceutique. De plus, un échantillon peut étre utilisé dans les lots de
développement, permettant ainsi de garantir un approvisionnement futur, dés I’obtention de
I’AMM. Les échantillons peuvent étre fabriqués sans la garantie des BPF, du moment qu’ils
ne seront pas incorporés dans des produits destinés a la vente au public. Ainsi, il faut que
I’échantillon porte la mention « Non BPF » sur son emballage.

Les stands d’exposition et les visites des établissements industriels permettent de :

- mieux présenter les produits et les services

- concrétiser des affaires

- distribuer les cartes visites et les brochures

- offrir une assistance technique en cas de besoin

Les visites aux établissements industriels seront au nombre de 20 visites la

1 ére

année N pour

présenter 1’entreprise, la gamme de produits et offrir des échantillons aux clients potentiels.

Ces visites seront limitées aux industries les plus importantes et fabricant des formes séches.




Durant ’année suivante N+1, I’entreprise aura obtenu sa licence d’exploitation ainsi que la
certification ISO 9001. Les visites seront alors portées au nombre de 50 pour assurer la
couverture de tous les clients potentiels.
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Chapitre 4 : Etude financiere
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L’¢évaluation financiére du projet, consiste a estimer les colits de fonctionnement nécessaires a
la réalisation du chiffre d’affaires de 1’entreprise.

4.1. Moyens nécessaires et sources de financement
Les moyens nécessaires de financement sont soit des charges variables (qui dépendent du
volume d’activité) ou des charges fixes.

4.1.1. Types de moyens nécessaires
Tableau 4.1 : Catégorie des moyens nécessaires

Moyens nécessaires Charge Charge
fixe variable
Batiment principal, locaux annexes de stockage, zones X

techniques, laboratoire...

Utilités : Centrales de traitement d’air, boucles de X

traitement d’eau

Eau, électricité X

Equipements : de production, d’analyse...

<

Masse salariale (y compris les charges sociales)

Achat de consommable, location de matériel, y compris le X

petit matériel et les sous-traitances

Moyen de transport et de distribution

Etudes, plans, expertises et certifications : [SO

Assurance

o] B B B

Salaires

4.1.1.1. Bdtiments et locaux

L’activité industrielle implique que les locaux soient propres a ’entreprise. La location n’est
pas envisageable vu 1’obligation d’obtention d’une licence d’exploitation auprés du MSP
attestant I’alignement aux BPF. Ainsi, les locaux doivent étre achetés ou batis au nom de
I’entreprise.

Le batiment principal renferme :
- I’administration

- les zones de production

- le laboratoire

- les zones techniques des équipements
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- Local de stockage du produit fini

Des locaux de stockage adaptés aux réactifs sont nécessaires pour assurer la sécurité¢ de
I’entreprise.

La surface couverte est estimée a 1000m? Il serait nécessaire de prévoir les extensions
possibles en fonction du développement de ’activité future.

Un terrain de superficie entre 2000 et 2500m? est a acquérir.

Le coiit d’achat d’un terrain nu au niveau de la zone industrielle Enfidha est de 60DT/m?,
pour un total entre 120000 et 150000DT (AFI, 2015).

Le cott de la construction de ces locaux est de 400000DT.

4.1.1.2. Plan des locaux
Les locaux ont été congus en prévoyant le respect des flux des matiéres et des BPF pour
assurer la qualité du produit.

Les maticres sont livrées du magasin a travers le SAS MP et passent a la centrale de pesée
(CP) par un SAS dédié. Les matiéres pesées passent au local d’attente de fabrication. La
fabrication se fait principalement sur la ligne de production I. Le semi-fini de certains grades
d’éthers passe a la ligne de production II pour le complément de process. Le produit est livré
vers la salle de conditionnement a travers les portes a flux unique PP. Le produit fini
conditionné est livré au magasin a travers un SAS PF différent du SAS MP.
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4.1.1.3. Utilités

Une centrale de traitement d’air permet d’assurer les conditions environnementales d’une
salle blanche. Il s’agit de locaux a température et a nombre de particules bien maitrisés. Le
référentiel utilisé est I’'ISO 14644-1. 1l s’agit d’un moyen d’alignement aux BPF..

Une centrale de traitement de I’eau permet d’obtenir 1’eau purifiée aux spécifications
conformes a la Pharmacopée Européenne en vigueur. Tout composé incorporé dans un
médicament doit étre fabriqué avec de I’eau purifiée.

Tableau 4.2 : Cout des utilites (DT)

Composant Nombre Devis/coiit HT Coiit TT (DT)
(DT)

Centrale de traitement d’air 01 50000 59000

Réseau de gaines + régulation / 150000 177000

Pompe a chaleur 02 150000 177000

Centrale de traitement d’eau 01 200000 236000

4.1.1.4. Equipements de production
Les lignes de production renfermeront les équipement tels que listés dans le brevet
US3,045,007.

Les lignes de productions seront paralléles pour étre soit complémentaires soit indépendantes
selon le procédé de fabrication choisi.

Tableau 4.3 : Cout des équipements de production (DT)

Composant Nbre Cout (DT)
Réacteur horizontal 02
Réacteurs verticaux avec vibrateurs 02
Systéme d’injection de gaz 02

800000
Convoyeurs 06
Broyeur/Pulvérisateur 01
Equipement de conditionnement 01
Balance+imprimante+cable 01 5993
Transpalette 02 1400
Gerbeur 01 15477
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Le brevet Américain US 3045007 (Mitchell et al., 1959) détaille les équipements nécessaires
pour la production de I’hydroxyéthylcellulose.

Les ¢éthers de cellulose ont des structures proches, et sont généralement obtenus par traitement
chimique de la cellulose alcaline. L’alcalinisation de la cellulose permet d’avoir des
groupements hydroxyle trés réactifs. Vu la similitude entre les procédés de fabrication des
différents grades d’éthers de cellulose, les équipements permettent aussi d’obtenir les autres
¢thers de cellulose autres que I’hydroxyéthylcellulose.
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Tableau 4.4 : Equipements nécessaires pour les étapes du procédé de fabrication

Etape Equipement Ligne de production

Alcalinisation Réacteur horizontal

Pré-broyage

Injecteur de gaz

Réacteur vertical avec Réaction de substitution Ligne de production I

vibrateur

) ) Réaction de
Réacteur vertical avec L L
substitution/maturation a

vibrateur
I’oxygene
Lavage Cuve a centrifugation
Broyage Broyeur Ligne de production II
Séchage Réacteur horizontal

La communication entre les deux lignes de production est faite avec des convoyeurs et valves
qui permettent 1’acheminement du semi-fini entre les deux lignes en maintenant la continuité
du flux et la protection du vrac sous gaz.

La zone technique des lignes de production ainsi que la centrale de traitement d’air se
trouvent au premier étage au dessus des locaux de production.
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Cellulose

Alcalinisation
(NaOH)

A 4

Oxyde de propyléne
T°+P

y

Cellulose alcaline

Chloroéthane

Oxyde d’éthytene

Ethylcellulose

Oxyde de propyléne

A 4

Hydroxyéthylcellulose

Carboxymeéthylcellulose

Oxyde d’éthyTe

To

Hydroxypropylcellulose

Oxyde de propylene

Hydroxypropylméthyl- Hydroxypropylcellulose
cellulose faiblement substitituée
- Purification - Neutralisation
- Broyage | Lavage
- Chlorure d’hydrogéne B
anhydre - oroyage
A\ 4 A 4
Hydroxypropylméthyl- Hydroxypropylméthyl-

cellulose peu visqueuse

cellulose peu visqueuse

Figure 4.2: Résumé des procédés de fabrication
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4.1.1.5. Equipements de laboratoire
Le contrdle du produit fini nécessite 1’utilisation d’équipements de laboratoire pour controle
physico-chimique.

Tableau 4.5 : Cout des équipements de laboratoire (DT)

Composant Nbre Cout (DT)
Balance analytique 01 5045
Viscosimetre LV 01 17119
Chaine HPLC + Détecteur UV+ 01 82361

programme de commande

pH-metre 01 1643
Rayonnage métallique (salle de 01 175
réactifs)

4.1.1.6. Moyens de transports et de distribution
Pour réduire les cotlts d’acquisition d’une camionnette, il serait plus judicieux de louer un
véhicule dont la capacité sera définie en fonction de la quantité a livrer aux clients.

La location de la camionnette se fait a la journée.

4.1.1.7. Etudes et expertises

Dans le but d’obtenir une licence d’exploitation en respect des BPF, et pour assurer
I’accompagnement lors de la mise en place de I’'ISO 9001, il est nécessaire d’avoir recours a
des avis d’experts.

Tableau 4.6 : Coiit de certification et expertise (DT)

Composant Cout (DT)
Certification ISO 22833
Expertise de travaux 50000

La certification ISO est réalisée en plusieurs étapes :
Analyse préalable du systéeme de management
Audit de certification

Emission des certificats et rapports

Des audits de suivi peuvent &tre réalisés par I’organisme d’accompagnement chaque année
pour assurer la bonne adhésion aux exigences [SO.

4.1.2. Sources de financement
Le capital nécessaire a la création de 1’entreprise MiCell s’éléve a 3,2 MDT.
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4.1.2.1. Partenariats
Les partenariats s’averent une clé pour réussir la collecte des moyens de financement. Il y a
différentes formes de partenariats :

» Les associés
La forme SARL de MiCell permet la participation de 2 a 50 associés. Les bénéfices seront par
la suite départagés en fonction de la part de chacun d’eux.

» L’essaimage
Il s’agit d’un encouragement matériel offert par une entreprise établie a I’industrie MiCell
pour 1’aider a son lancement. En contre partie, I’entreprise qui a avancé 1’aide s’attend a des
avantages en retour comme : partenariat en marketing, complémentarité d’activité...

La définition fournie par I’Association Tunisienne des Investisseurs en Capital ATIC, se
basant sur la loi n°56-2005 en date du 18 juillet 2005, est: « L’essaimage est tout
encouragement ou assistance qu’une entreprise économique accorde a des promoteurs issus
de son personnel ou venant de l’extérieur pour les inciter a créer des entreprises
indépendantes ou a poursuivre des activités qu’elle exergait elle-méme auparavanty

4.1.2.2. Capital Investissement

La définition fournie par I’Association Tunisienne des Investisseurs en Capital ATIC est:
« Le Capital Investissement est un mode de financement en fonds propres d’entreprises non
cotées quel que soit son stade de développement. Il se segmente principalement en quatre
métiers:

- le capital amorcage

- le capital-risque (financement de sociétés en création)

- le capital-développement (financement de sociétés déja mires)
- le capital-transmission (reprise d'entreprises). »

Le mode de financement qui intéresse le lancement des nouvelles entreprises est le capital
amorcage. Il s’agit d’apporter des capitaux propres a des entreprises en cours de création avec
un fort potentiel de croissance, appuyées par de solides recherches.

4.1.2.3. FOPRODI

« Le Fonds de Promotion et de Décentralisation Industrielle (FOPRODI), créé par l'article 45
de la loi n°73-82 du 31 décembre 1973 portant loi des finances pour la gestion 1974, a pour
objet :

- La création d'une nouvelle génération de promoteurs;

- La promotion de la création et du développement de la petite et moyenne entreprise dans les
activités industrielles, de service et de l'artisanat;

- La mise en ceuvre des mesures d'encouragement au développement régional. »

Un formulaire est disponible sur internet pour étre rempli puis déposé. Il indique les éléments
suivants :
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» Une lettre d'accompagnement de la banque ou de la SICAR précisant les avantages
sollicités.

» 03 Fiches individuelles du promoteur diment remplies et 03 engagements pour la gestion
a plein temps du projet signés par le promoteur (signature légalisées) pour le cas des
nouveaux promoteurs.

» Les accords de financement bancaires en cours de validité conformément au schéma de

financement retenu par la SICAR ou la banque intermédiaire.

A\

Le curriculum vitae du promoteur pour les nouveaux promoteurs.
» Copies des diplomes et des attestations de stage et de travail pour les nouveaux
promoteurs

Une copie de I'Attestation de Dépdt de Déclaration délivrée par I'API (ADD)

A\

» Une étude technico-économique comprenant notamment les schémas d'investissement et
de financement,l'apercu sur le marché,le procédé de fabrication,l'étude de rentabilité
financiére et le calendrier de réalisation et toutes les piéces justificatives relatives aux
différents postes d'investissement (Terrain, génie civil, aménagement, équipements,

matériel de transport...)

4.1.3. Consommation intermédiaire

Le tableau de la consommation intermédiaire résume les dépenses réalisées lors de I’exercice
de Pactivité.

Etant donné 1’encouragement aux nouveaux investisseurs, 1’entreprise ne sera pas assujettie
au régime réel qu’apres 5 années d’exercice.

Ainsi, les imp6ts sont nuls pour les 5 premiéres années.

Une étude approfondie sur le colit par kg de produit ainsi que par personne recrutée a été
jointe en annexe.

» Matiéres premiéres :
Le cout d’une livre de coton varie entre 1,33 et 1,43 DT pour la période s’étalant entre
Octobre 2015 et Avril 2016 selon le site cotton outlook (indexmundi, 2016)

Le besoin de la 1°° année N a été estimé a seulement 100kg nécessaires a la fabrication des
¢chantillons nécessaires a la promotion. Le cout des matiéres premieres a ét€¢ majoré a SDT/kg
pour couvrir toute fluctuation possible des prix.

Le besoin en réactifs nécessaires au controle des échantillons est majoré¢ a 10000DT pour la
premiére année N. Le litre de réactif coute 27 euros environ (Sigmaaldrich, 2016)

Durant 1’année N+1, les prix ont été maintenus les mémes avec des quantités nécessaires de
12000kg de coton, 100L de réactifs a 60DT/L et 20 standards de références a 180DT chacun
(EDQM, 2016)

» Frais de publicité :
Les détails de ces frais ont été discutés au niveau de la section 3.4.2
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» Matériels de transport :
Durant la 1° année N :

Seules 20 visites sont prévues pour la promotion de ’entreprise. Ces visites seront assurées en
utilisant une voiture de location louée a la journée.

Les approvisionnements en matiéres, équipements, visites externes seront assurés aussi au
moyen d’une voiture ou camionnette louée. L’estimation a été faite a raison de 200DT/j pour
100 locations au total.

Durant ’année N+1 :

Estimation faite a raison de 50 visites aux clients potentiels avec une voiture louée a 200DT/j.
Durant cette année, il y aura acquisition d’une camionnette par leasing pour assurer les
livraisons de commandes.

» Annuité crédit bail :
Les annuités seront payées pour une camionnette de 80000DT a payer sur 4 années

» Honoraires de ’expertise de certification :
Le cott d’assistance et certification est de 23000DT. L’audit de suivi se fait les deux années
qui suivent pour 7700DT/audit.

La certification EXCIPACT pourrait étre envisagée apres 1’obtention de la certification ISO
9001. Le paiement se fait sur 3 années pour une valeur totale de 37000 euros soit 81400DT

(selon le taux de change). La 1% tranche de 60000DT a été envisagée d’étre payée a N+2.
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Tableau 4.7 :

Tableau des consommations intermédiaires

Rubrique N-1 N N+1 N+2 N+3 Inflation Volume
+20%
Fournisseurs/Achats de matiéres 0 10500 69600 93120 111744 | 10% du cout | annuellement
Frais de publicité 0 17500 20500 23415 26397
+10%
Loyers : matériel de transport 0 20000 10000 11000 12100 annuellement
Annuité de crédit bail (cas de leasing camionnette) 0 0 0 20000 20000
ennt3, 10%
Frais téléphoniques 1000 6000 6300 6615 7277 5% du cout volume
Electricité, eau et gaz 0 5000 16000 17600 19360 10% du volume
Entrée en
Assurances 0 1500 15000 15000 15000 activité en N+1
Carburant et déplacements 500 2000 4000 4400 4840 10% du volume
Imprimés et fournitures de bureau 100 500 1200 1320 1452 10% du volume
Honoraires : études, expertises (assistance
certification) 0 23000 7700 67700 0
Taxes et impOts 0 0 0 0 0 0 0
Salaires + charges sociales et patronales 36246 152958 162136 181638 202897 6%
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Frais d'entretien : nettoyage, dératisation 0 1000 11000 12100 13310 5% du cout | 5% du volume
Piéces de rechange 0 0 16500 18150 23595 | 10% du cout
Frais divers de gestion : uniformes, EPI 0 17000 17850 18743 20617 5% du cout

Total 37846 256958 457398 590412 578200

4.1.4. Frais de personnel
Les charges patronales ont été estimées comme suit :

- CNSS : 16,57% du salaire brut

- Couverture accidents : 2,25%. Cette valeur est liée a I’activité manufacturiere et chimique de MiCell.
-TFP: 1%

- FOPROLOS : 1%

Le personnel nécessaire au démarrage de ’activité de I’entreprise a été réduit au minimum.

Le principe de commissionnement sur la performance sera utilisé pour le marketing. Pour le reste du personnel, et sur la base de la certification

ISO, les indicateurs de performance seront utilisés pour attribuer des primes au personnel le plus assidd.

Durant ’année N-1 :

Seul le gérant travaille.

Durant la 1°© année N :

le personnel est focalisé sur la certification et la préparation a I’obtention de la licence d’exploitation. Le pilotage sera fait par 1’ingénieur
Qualité. La production sera en arrét. Un seul ouvrier est recruté pour travailler entre production et magasin. L’activité sera limitée aux essais de

qualification des équipements, en concertation avec le service qualité et les fournisseurs.
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Le représentant est aussi chargé de la rédaction des emails de promotion ainsi que la communication avec les clients potentiels. Il assurera 1’envoi
des échantillons si nécessaire.

Les locaux de production et de stockage doivent étre nettoyés par un personnel formé et qualifié a ces taches. Le nettoyage quotidien des locaux
pour les besoins de leur qualification nécessite alors 2 femmes de ménage.

Durant ’année N+1 :

L’évolution annuelle des salaires est de +6%. Le personnel est au méme nombre.

Pour ’année N+2

La production des lots industriels est entamée. Le recrutement d’un 2° ouvrier de production/stock s’avére nécessaire pour faciliter les opérations
de fabrication et maintenir les flux des MP/PF entre production et magasin fluides.

Pour ’année N+3

Un technicien de laboratoire est recruté pour endosser ’activité de controle des lots industriels de routine. L’activité de développement grde ainsi
le méme volume.

Tableau 4.8 : Tableau des frais du personnel

Rémuné-
ration Total
Rémuné- | annuelle | charges Total Total
Service Qualification| Nbre | ration brute | brute | patronales| N-1 |Total N| N+1 N+2 N+3
Qualité Ingénieur 1 1500 18000 3748 0 21748 | 23052 24436 25902
Ingénieur 1 1500 18000 3748 0 21748 | 23052 24436 25902
Controle/R&D

Tech sup 1 600 7200 1499 0 8699 9221 9774 20721

Production/stock [  Ouvrier 1 600 7200 1499 0 8699 9221 19548 20721
Achat / Appro Agent 1 1000 12000 2498 0 14498 15368 16290 17268
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Maintenance | Techsup | 1 600 7200 1499 0 | 8699 | 9221 | 9774 | 10361
Gestion | 1 2500 30000 6246 | 36246 | 38421 | 40726 | 43170 | 45760
ORI Chauffeur | 1 500 6000 1249 0 | 7249 | 7684 | 8145 | 8634
femmes de | 500 6000 1249 0 7249 | 7684 | 8145 | 8634

menages
Marketing Représentant | 1 1100 13200 2748 0 15948 16905 17919 18995
Total 1 10400 | 124800 | 25983 | 36246 | 152958 | 162136 | 181638 | 202897

4.1.5. Investissements et amortissements

L’amortissement des actifs immobilisés est réalisé conformément au décret n° 2008-492 du 25 février 2008, fixant les taux maximum des
amortissements linéaires, la durée minimale des amortissements des actifs exploités dans le cadre des contrats de leasing et la valeur des actifs
immobilisés pouvant faire I’objet d’un amortissement intégral au titre de I’année de leur utilisation.

Les équipements de production ne seront amortis qu’a partir de I’année N+1 vu qu’il n’y a pas de production de lots industriels jusqu’a
I’obtention de la licence d’exploitation et de la certification ISO.

Tableau 4.9: Valeur des investissements

1
. Va e}l r Pério- | Valeur Valeur Valeur Valeur
Type Taux immobiliere de Valeur N N+1 N+2 N+2
(TND) N-1
Terrains 0% 300000 20 300000 300000 300000 300000 300000
Constructions 5% 700000 20 700000 665000 630000 595000 560000
Aménagement, agencement et installations
s . 10% 350000 10 350000 315000 315000 280000 245000
liés a la construction
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Equipement industriel et outillage 15% 822870 7 822870 705317 705317 587764 470211
Matériel de laboratoire 22,50% 103807 4 103807 77855 51904 25952 0
Rayonnage méta’lliq1.1e (labo et salle de 15% 350 7 150 300 750 200 150
réactifs)
Matériel de bureau 20% 9000 5 9000 7200 5400 3600 1800
Mobilier de bureau 20% 11270 5 11270 9016 6762 4508 2254
Matériel roulant : camionnette(Leasing) | 33,33% 80000 4 0 0 80000 60000 40000
Frais de recherche et développement 20% 200000 5 0 200000 160000 120000 80000
Matériel informatique 33,33% 12178 3 12178 8118 4059 0 0
Logiciels informatiques 33,33% 30000 3 0 30000 20000 10000 0
Charges a répartir 33,33% 18000 3 0 18000 12000 6000 0
Total 2637475 2309475 | 2335807 | 2290692 | 1993024 | 1699415

La majorit¢ des investissements sont acquis durant 1’année N-1. Etant donné qu’il n’y aura pas de production durant ’année N, les
investissements ne seront pas amortis car non exploités (exemple : équipement industriel, utilités,...). Leur valeur est ainsi maintenue.

Durant ’année N, le besoin en transport de marchandise et du représentant commercial seront assurés par location. Durant I’année N+1, une
camionnette sera acquise et sera utilisée pour les livraisons aux clients ainsi que le transport de marchandise et de matériel nécessaires a I’activité
de P’entreprise.
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Tableau 4.10: Valeur des amortissements

Type Annuité N Annuité N+1 Annuité N+2 Annuité N+3
Terrains 0 0 0 0
Constructions 35000 35000 35000 35000
Aménagement, agencement et
installations liés a la construction 35000 0 35000 35000
Equipement industriel et outillage 117553 0 117553 117553
Matériel de laboratoire 25952 25952 25952 25952
Rayonnage métallique (labo et salle
de réactifs) 50 50 50 50
Matériel de bureau 1800 1800 1800 1800
Mobilier de bureau 2254 2254 2254 2254
Matériel roulant :
camionnette(Leasing) 0 0 20000 20000
Frais de R&D 0 40000 40000 40000
Matériel informatique 4059 4059 4059 0
Logiciels informatiques 0 10000 10000 10000
Charges a répartir 0 6000 6000 6000
Total 221668 125115 297668 293609
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4.1.6. Besoin en fond de roulement (BFR)
Les cotts liés a la constitution de 1’entreprise exprimés par 1’investissement initial sont constitués par les dépenses et les achats amortissables, la
consommation intermédiaire en N-1 et N et ainsi que les salaires des années N-1, N ainsi qu’un mois de I’année N+1.

Le besoin en fond de roulement est estimé a 325 mDT qui devront étre assurés sous forme de crédits bancaires a long terme.

Tableau 4.11: Besoin en fond de roulement

Emploi Montant (DT) Ressources Montant (DT)
Dépenses et achats amortissables 2637475 Capitaux propres 2309475
Consommation interm. N-1 et N 294804 Crédit bancaire 500000
Salaires N-1 et N et 1 mois N+1 202715 Apports en nature 0
Subventions (20% du cout des

équipements) 0

Investissement initial 3134994
BFR 325520

Total 3134994 Total 3134994

54



Chapitre 5 : Etude de rentabilité
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L'objectif de 1’étude financiére est d’effectuer une analyse prévisionnelle de 'activité et de la
rentabilité d'une entreprise.

Les ratios qui seront utilisés dans cette section, proviennent de 1’état de résultat et du tableau
des soldes intermédiaires de gestion. Ils doivent répondre aux critéres suivants :

- Pertinence de I’information obtenue.

- Correspondre aux attentes des dirigeants et banquiers.

5.1. Soldes intermédiaires de gestion
Le tableau des soldes intermédiaires de gestion permet de présenter les éléments formant le
résultat de I’activité, et de mesurer ainsi la performance de 1’entreprise.
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Tableau 5.1 : Solde intermédiaire de gestion

Année N-1 Année N Année N+1 Année N+2 Année N+3
PRODUITS CHARGES Produits | Charges | Produits | Charges | Produits | Charges | Produits | Charges | Produits | Charges
Chiffre d'affaires | Consommation 0 37846 0 256958 | 647000 | 457398 | 1026200 | 590412 [ 1407360 | 578200
intermédiaire
Valeur ajoutée -37846 -256958 189602 435788 829160
Frais de personnel 36246 152958 162136 181638 202897
Impots et taxes 0 0 0 0 0
Résultat brut d'exploitation -74092 -409916 27467 254150 626263
Produits financiers | Charges financieres 0 0 0 0 0 99612 0 99612 0 99612
Autres produits Amortissements et 0 0 0 221668 0 125115 0 297668 0 293609
résorbtions
Reprises sur | Provisions 0 0 0 0 0 32350 | 32350 | 51310 | 51310 | 70368
provisions
Résultat d'exploitation -74092 -631584 -229610 -162090 213984
Produits Charges 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
exceptionnels exceptionnelles
Résultats avant impot (16) = (13) + (14) -74092 -631584 -229610 -162090 213984

-(15)
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Impots 0 0 0 0 0

RESULTAT DE L'EXERCICE -74092 -631584 -229610 -162090 213984

L’année N sera une année d’attente de certification. Aucune activité commerciale ne sera faite. La couverture des cofits de I’année N est a prévoir
par des crédits a long terme tel que démontré dans le BFR.
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5.2. Les indicateurs de rentabilité

Les indicateurs de mesure de la performance de 1’entreprise sont les suivants :
» La valeur ajoutée

Rendement du personnel

La variation du chiffre d’affaire et de la marge commerciale

L’excédent brut d’exploitation

Rentabilité économique

Le résultat d’exploitation

La marge d’exploitation

YV V.V VYV V V V

La capacité d’autofinancement CAF

5.2.1. Lavaleur ajoutée

La valeur ajoutée permet d’évaluer I’argent généré par 1’exercice de I’activité et qui permet a
I’entreprise de s’autofinancer et d’honorer ses engagements envers les différentes parties :
salariés, créanciers. ..

Tableau 5.2 : Evolution de la valeur ajoutée (MDT)
Année N N+1 N+2 N+3

VA (MDT) -0,257 0,190 0,436 0,829

L’évolution de la valeur ajoutée dans la figure 5.1 montre que I’entreprise génére une valeur
ajoutée importante et qui augmente durant les 4 premicres années d’activité permettant ainsi
de justifier I’investissement initial.

1,7
/700 1,407
1,200 1,026
0,829
0,647 __na
S CA
0,700 > 0,436
0,190 VA
0,200
N+1 N+2 N+3
-0,300
-0,800

Figure 5.1 : Evolution du CA et de la VA (en MDT)

5.2.2. Rendement du personnel
La stratégie des ressources humaines est évaluée via I’indicateur de rendement des ressources
humaines selon la formule suivante :
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Charges du personnel

Rendement du personnel= —
Valeur ajoutée

Tableau 5.3 : Rendement du personnel

Intitulé N N+1 N+2 N+3
Valeur ajoutée (MDT) -0,257 0,420 0,746 1,078
Charges du personnel (MDT) 0,153 0,162 0,182 0,203
Rendement du personnel -0,595 0,386 0,243 0,188

Pour les années N-+1 jusqu’a N+3, on trouve que le ratio (CP/VA) diminue de 0,386 a 0,225.
Ces valeurs faibles inférieures & 1 montrent la maitrise de ces frais par rapport a la richesse
créée.

Le maintien d’une valeur faible du ratio (CP/VA) montre que la qualification du personnel
des le recrutement et 1’acquisition de I’expérience au fil des années permettent de générer de
la valeur et de faciliter I’intégration de la société dans son secteur.

5.2.3. Taux de variation du chiffre d’affaire et de la marge commerciale
La variation du CA et celle de la VA montre qu’il y aune génération de la valeur.

Cette variation est marquée par une baisse en N+2 suivie d’une hausse en N+3.

On pourrait expliquer ceci par I’évaluation du marché faite uniquement sur le secteur
pharmaceutique sans intégration du marché agroalimentaire, de construction ni évaluation des
opportunités d’export.

Tableau 5.4 : Taux de variation du CA et de la VA (en MDT)

Année N N+1 N+2 N+3
CA 0,000 0,647 1,026 1,407
Taux de variation CA N/A 0,647 0,379 0,381
VA -0,257 0,190 0,436 0,829
Taux de variation VA N/A 0,447 0,246 0,393

5.2.4. L’excédent brut d’exploitation (EBE)
L’excédant brut d’exploitation représente la part de la valeur ajoutée revenant a 1’entreprise.

Elle permet de mesurer la performance économique réelle de I’entreprise indépendamment de
son mode de financement et des dotations aux amortissements.

Tableau 5.5 : Evolution de I’EBE
Année N N+1 N+2 N+3

EBE (MDT) -0,410 0,027 0,254 0,626
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La premiére année d’activité, la valeur de ’EBE est négative. Ceci est expliqué par I’initiation
de Dactivit¢ de I’entreprise et son arrét total d’activité de production dans 1’attente de
I’obtention des licences d’exploitation et certifications requises.

EBE en MDT

0,800 0,626

0,600 /I

0,400 0,254

0,200 0,027 -

0,000 /./ | ,  =—EBE (MDT)
-0,200

-0,410
-0,400

-0,600

N N+1 N+2 N+3

Figure 5.2 : Evolution de I’EBE (MDT)

L’évolution de I’EBE montre la capacité de I’entreprise a générer des bénéfices et qu’elle est
ainsi rentable, bien que le marché étudié soit restreint.

5.2.5. Rentabilité économique

Ce ratio est essentiellement destiné aux investisseurs financiers. Il représente 1’efficacité avec
laquelle I’entreprise utilise les capitaux mis a sa disposition et n’est pas affecté par la structure
financiere de I’entreprise.

s . EBE
Rentabilité¢ économique = o

Tableau 5.6 : Rentabilité économique (%)

Année N N+1 N+2 N+3
EBE (MDT) -0,410 0,027 0,254 0,450
Capitaux propres Kp 2,336 2,291 1,993 1,699
Rentabilité économique N/A 1,20% 12,75% 26,50%

Le ratio calculé montre que ’entreprise exploite adéquatement ses ressources pour générer de
la valeur.

Le résultat trouvé indique que 100DT de capitaux investis permettent de dégager 1,2DT de
résultat durant I’année N+1 et 12,75DT pour 1’année N+2.

5.2.6. Résultat d’exploitation
Le résultat d’exploitation permet d’évaluer les gains de I’entreprise sans considérer les
charges financiéres ni les impots.
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Tableau 5.7 : Résultat d’exploitation (MDT)

Année

N

N+1

N+2

N+3

Résultat d'exploitation (MDT)

-0,632

-0,230

-0,162

0,214

La figure représentant le résultat d’exploitation montre une évolution croissante sur les 4

premicéres années d’activité. La valeur ne devient positive qu’a N+3.

5.2.7. Marge d’exploitation

La marge d’exploitation est définie comme étant la rentabilit¢ commerciale de I’entreprise.
Elle refléte la profitabilité et la pérennité de I’entreprise. Plus ce taux est élevé, meilleure sera

la pérennité de I’entreprise.

Tableau 5.8 : Evolution de la marge d’exploitation (%)

-40,0

-20,0
-30,0 _3i5/ /

N+1

N+2

N+3

d'exploitation

Figure 5.3 : Evolution de la marge d’exploitation (en %)

5.2.8. Capacité d’autofinancement CAF
C’est I’ensemble des ressources internes de I’entreprise dégagées par son activité, permettant

d’assurer son financement.

Tableau 5.9 : Evolution de la capacité d’autofinancement (en MDT)

Année N N+1 N+2 N+3
CA (MDT) 0,000 0,647 1,026 1,407
Résultat d'exploitation (MDT) -0,632 -0,230 -0,162 0,214
Marge d'exploitation N/A -35,5% -15,8% 15,2%
Marge d'exploitation (%)
20,0 15,2
10,0 /
0,0 .
-10,0 15 8/ == Marge

N N+1 N+2 N+3
Résultat net -0,632 -0,230 -0,162 0,214
Amortissements+provisions 0,222 0,157 0,349 0,364
Cash Flow (en MDT) -0,410 -0,072 0,187 0,578
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Pendant les années N et N+1, le Cash Flow est négatif. Ceci montre qu’il n’y a pas de création
de richesse. A ce stade-ci, I’entreprise doit arriver a honorer ses engagements vis-a-vis de ses

fournisseurs, les banques et assurer le paiement des salaires du personnel

Toutefois, et pour une meilleure estimation de la performance de 1’entreprise, le Cash Flow

doit représenter 5% ou plus de la valeur du CA.

Tableau 5.10 : Evolution du ratio CAF/CA (%)

N N+1 N+2 N+3
Cash Flow (en milliers DT) -0,410 -0,072 0,187 0,578
CA (en milliers DT) 0,000 0,647 1,026 1,407
CAF/CA NA -11,2% 18,2% 41,1%

On pourrait interpréter les valeurs du ratio obtenu comme étant 182 DT alloués au
développement de 1’entreprise pour chaque 1000DT générés pour I’année N+2.

5.3. Plan de trésorerie
Le plan de trésorerie sur les 2 premicres années est détaillé dans les tableaux suivants. L’étude
a été menée par trimestre.

Les soldes négatifs montre un besoin de couverture par endettement pour I’année N. Durant
I’année N+1, les soldes sont positifs reflétant la capacité de I’entreprise a couvrir ses propres
dépenses.
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5.3.1. Flux de trésorerie N

Tableau 5.11 :

Flux de trésorerie pour ’année N

Total Début T1 T2 T3 T4
TTC exercice
n Capital ou augmentation de capital
E Apports en CCA
= Emprunts 0
8 Subventions 164 574
R’ 0 Ventes produits éthers de cellulose 0 0 0
0 0 0
0 TOTAL RECETTES 164 574 0 0
248000 Investissements 248000 62 000 62 000 62 000 62 000
10500 Fournisseurs/Achats de matiéres 2 625 2 625 2 625 2 625
17500 Frais de publicité 4375 4375 4375 4375
20000 Loyers : matériel de transport 5 000 5 000 5 000 5 000
Annuité de crédit bail (cas de leasing
0 camionnette) 0 0 0 0
6000 Frais téléphoniques 1500 1500 1500 1500
5000 Electricité, eau et gaz 1250 1250 1250 1250
1500 Assurances 375 375 375 375
2000 Carburant et déplacements 500 500 500 500
500 Imprimés et fournitures de bureau 125 125 125 125
Honoraires : études, expertises
23000 (assistance certification) 5750 5750 5750 5750
0 Taxes et impots 0 0 0 0
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5.3.2.

RECETTES

Salaires + Charges sociales et

152958 patronales 38 240 38240 38 240 38240
Frais d'entretien : nettoyage,
1000 dératisation 250 250 250 250
0 Pieces de rechange 0 0 0 0
Frais divers de gestion : uniformes,

17000 EPI 4250 4250 4250 4250
0 Remboursement emprunt bancaire 0 0 0 0
504 958 TOTAL DEPENSES 504 958 126 240 126 240 126 240 126 240

TRESORERIE TRIMESTRIELLE -126240 | -126240 | -126240 | -126240
SOLDE TRIMESTRIEL -340 384 -466 624 | -592863 | -719103 | -845 342
Flux de trésorerie N+1
Tableau 5.12 : Flux de trésorerie pour l’'année N+1
Total Début T1 T2 T3 T4
TTC exercice
Capital ou augmentation de capital
Apports en CCA
Emprunts
Subventions
647 000 Ventes produits éthers de cellulose 647 000 161 750 161 750 161 750 161 750
0 0 0 0 0
647 000 TOTAL RECETTES 647 000 161 750 161 750 161 750 161 750
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80000 Investissements 80000 20 000 20 000 20 000 20 000
69600 Fournisseurs/Achats de matiéres 17 400 17 400 17 400 17 400
20500 Frais de publicité 5125 5125 5125 5125
10000 Loyers : matériel de transport 2 500 2 500 2 500 2 500
Annuité de crédit bail (cas de leasing
0 camionnette) 0 0 0 0
6300 Frais téléphoniques 1575 1575 1575 1575
16000 Electricité, eau et gaz 4 000 4 000 4 000 4 000
15000 Assurances 3750 3750 3750 3750
4000 Carburant et déplacements 1 000 1 000 1 000 1 000
1200 Imprimés et fournitures de bureau 300 300 300 300
Honoraires : études, expertises
7700 (assistance certification) 1 925 1925 1925 1925
0 Taxes et impots 0 0 0 0
162136 Salaires 40 534 40 534 40 534 40 534
Frais d'entretien : nettoyage,
11000 dératisation 2 750 2 750 2 750 2 750
16500 Piéces de rechange 4125 4125 4125 4125
Frais divers de gestion : uniformes,

17850 EPI 4 463 4 463 4 463 4 463
99612 Remboursement emprunt bancaire 24 903 24 903 24 903 24 903
537 398 TOTAL DEPENSES 537 398 134 349 134 349 134 349 134 349
TRESORERIE TRIMESTRIELLE 27 401 27 401 27 401 27 401
SOLDE TRIMESTRIEL 109 602 137 003 164 404 191 804 219 205
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Conclusion

Le business plan réalisé a eu pour objectifs de répondre aux problématiques soulevées au
début de ce travail, concernant la mise en place et la réalisation d’une démarche scientifique,
permettant une étude de la faisabilité de la création d’entreprise et les différentes étapes a
suivre.

Cette étude, nous a permis d’acquérir un savoir-faire essentiel et de se familiariser avec la
méthodologie de création d’entreprise, d’investissement et de lancement de produits
nouveaux et innovants sur un marché. Cette méthodologie peut étre utilisé d’une manicre
constructive dans 1’étude de tout autre projet futur.

Nos points forts sont I’expérience professionnelle et le savoir-faire technique. La largeur du
marché a cibler semble étre une opportunité a saisir.

Nos faiblesses sont la non production durant la premi¢re année pour des motifs
d’établissement de moyens de qualité. Ceci engendrera un manque en ressources financieres
durant la premiere année mais qui sera rapidement rattrapée dés I’entrée en activité.

Les défis a relever sont principalement le financement qui est important pour ce type
d’entreprises. Les normes qualité a appliquer et a acquérir dans la premiére année pour ne pas
¢tendre les dépenses avant lancement réel.

Au terme de notre travail, dans les études financiéres et de rentabilité, nous avons calculé les
différents tableaux financiers portés sur des prévisions des 4 premieres années d’activités.

Malheureusement, faute de retour d’information précise sur le marché agroalimentaire et de
construction, I’étude financiére a été réalisée sur le marché pharmaceutique local seulement.

En considérant les éléments calculés et les résultats obtenus, le projet de création de MiCell
est rentable.

Les chiffres d’affaires seront meilleurs si, principalement, le marché agroalimentaire sera
inclus.

Ce projet permettra d’offrir un produit a moindre cofit, payé en dinar tunisien, et livré en un
délai trés court permettant aux industries tunisiennes une meilleures adaptations aux besoins
de leurs marchés.
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Annexe 1 : Arrété du 10 Décembre

1990



MINISTERE DE L'ECONOMIE ET DES FINANCES

SUSPENSION DU DROIT DE DOUANE

Arrdté conjoint des ministres de Péconomie et des finances
ot de la santé publique portant fixation de la liste des
matibres premidres et articles destinés & la fabrication des
médicaments, ot les conditions de leur admission au
béndfice de Ia suspension du drolt de douane.

Les ministres de Iéconomiec et des finances et de la santé

publique;

Vulaloin® 73-55du 3 aodt 1973, organisant les professions pharmaceuti-
ques, ensembile les texies qui I'ont modifiée cou complétée;

Vu la loi n°® 78-23 du 8 mars 1978, organisant la pharmacie vétérinaire et
notamment ses articles 8, 10 13 et 17;

Vu Ia loi n° 8591 du 22 novembre 1985 réglementant la fabrication et
I'enregistrement des médicaments destinés 4 la médecine humaine;

Vu la loi n° §9-113 du 30 décembre 1989 relative a I'application d'un
pouveau tarif des droits de douane A I'importation;

Vu la loi n° 89-115 du 30 décembre 1989 portant loi de finances pour la
gestion 1990, et notamment son article 27;

Arrétent :

Article premier. — Bénéficient pour une durée de cinq ans de la
suspension du droit de douane 4 Fimportation prévue a I'article 27
de la loi sus-visée n° 89-115 du 30 décembre 1989 les matieres
premidres et articles figurant sur la liste jointe en annexe, destinés
A la fabrication des médicaments repris aux numéros 30.03 et
30.04 du tarif des droits de douane a I'importation, sous réserve
qu'ils n’aient pas de similaires fabriqués localement.

Art. 2. — Pour bénéficier de la suspension du droit de douane
visé a I'article premier ci-dessus, les fabricants de médicaments
doivent satisfaire simultanément aux conditions générales édictées
par le Titre II (point 6) des dispositions préliminaires du tarif des
droits de douane i I'importation relatives au bénéfice des régimes
fiscaux privilégiés et aux conditions suivantes :

1) Etre des personnes physiques ou morales titulaires d’une
licence d'exploitation d’un établissement de fabrication de médi-
caments 4 usage humain, ou d’une licence d’exploitation d’un
établissement de préparation de médicaments vétérinaires.

2) Adresser au début de chaque année au ministére de la santé
publiqgue la liste des produits et matires premieres qu'ils se
proposent d'importer pour les besoins exclusifs de la fabrication
des médicaments pour lesquels ils ont obtenu ouw demandé une
autorisation de misc sur le marché.

3) Joindre au dossier qui sera présenté aux services des douanes
en vue de I'obtention des avantages prévus par article 27 de la loi
n° 89-115 du 30 décembre 1989 sus-visée, une copie de la liste

citée a l'alinéa 2 ci-dessus ddment revétue de I'avis favorable des
services compétents des ministéres de I'économie et des finances
et de la santé publique.

4) Porter sur les titres d'importation sous couvert desquels sont
importés les produits et articles destinés a la fabrication des
médicaments ainsi que les factures commerciales y afférentes, la
mention suivante :

«Importation de produits et matiéres premiéres destinés exclusi-
vement i la fabrication des médicaments».

5) Souscrire un engagement général de ne pas céder en Fétat les
matiéres premiéres et articles admis sous le régime de la
suspension du droit de douane et d’acquiter & la premiére
réquisition des services des douanes, les droits et taxes aux taux
légalement diis sur ceux qui seront détournés de leur destination
privilégiée et ce sans préjudice des sanctions prévues par le code
des douanes en application du Titre II (point 6.8) des dispositions
préliminaires du tarif des droits de douane 4 I'importation et de
Iarticle 296 § 3 du code des douanes. Cet engagement &tabli sur
le préimprimé codifi€ 6.3.41 prévu par la direction générale des

douanes a cet effet, doit étre déposé A 'appui de la déclaration en
douane.

Art. 3. — Les fabricants de médicaments bénéficiaires de la
suspension du droit de douane en vertu des dispositions de
Particle 27 de la loi n° 89-115 du 30 décembre 1989 sus-visée,
sont soumis dans leurs établissements, lieux d’activité et dépats
aux visites des agents des douanes qui pourraient y effectuer
toutes les visites nécessaires.

Art. 4. — Les dispositions du présent arrété sont applicables 2
compter du ler janvier 1990 pour les quantités de produits et
articles importés a partir de cette date, sous réserve qu'il soit
justifié pour les quantités des matiéres premiéres et articles
importés avant la date de publication du présent texte qu'elles ont
&té utilisées exclusivement pour la fabrication des médicaments,
ou qu’elles sont encore en stock et qu'il a été tenu compte du
régime fiscal privilégié prévu par Iarticle 27 de la loi n® 89-115 du
30 décembre 1989 surs-visée dans la détermination des prix de
cession des médicaments fabriqués a partir desdits produits et
articles.

Tunis, le 10 décembre 1990.

Le ministre de I'économie ct des finances
MOHAMED GHANNOQUCHI
Le ministre de la santé publique
DALI JAZ]

\%0)
Le Premier ministre
HAMED KAROUI
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LISTE DES MATIERES PREMIERES ET ARTICLES
DESTINES A LA FABRICATIONS DES MEDICAMENTS

N~ de| Numéro

posl- du Désignetion des produils

fion Torlt

08.10] 051000 0] Ambre gris.cestoréum clvette ot musc; centharidey;
tlle,mkma séchée; glandzs el suires substiences
d'origine animale utilisées pour la préparetion de
preduits pharmaceutiques frafches,rétrigérées.
congelées ou sutrement conservées de fagon provi-
L L L P R

11.02 Farines de céréales sutres gque de froment (blé) ou
de métell

110210 0] - Farine de seaigle
110220 ©| - Farine dr mais ...
110230 ©| - Farine de nz. ..
119290 0] - Aulres....

11.08] Amidons &t lécules; inuline -

- Amidons &1 lecules :
110811 D - Amidon de froment (big). .
110812 © - Amidon de mais.. R
110813 © - Fécule de pommes de lene .
110814 0 .- Fécule de manioc {cassave). .
- Aunres amidans el lécules

110819 1 * Autres amidons. .. . .
110819 8 * Autres lécules. ...

11.09 110300 0] Gluten de fromenl (blé)méme & !'¢tnt scc...

12.08 Ferines ce greines ou de frults cléagineux.sutres
que s farine de moutarde :

120810 O] - De téves de soja ... ...
120890 O - Autres . . :

13.01 Gomme lsque; .ommesrésines gommes-resines el

baumes, nslursls
130410 0| - Gomme ldque .
130120 0| - Gomme arabique

- Autres
130190 * Baumes natureltes
130160 9 ¢ Aurres..

13.6% Sucs el exlrails vegtaux; matieres pectiques,
peciinaies el peclates; sgor-ager et autres muci-
isges ot épalssissanis dérlvis des végétauxmeéme
modifiés :

- Sucs el exirans vegelaux
130211 O - Opum
130212 © - De réglisse..... ... .
130213 © - De houblen..... ... B
130214 O -- De pyréihre ou de racines Se plantes a relGhone ..
130218 © - Auvlres....
130220 0] - Maligres pechigues pecimaios el poclales ...
- Mucilages et épassiscants denvés Gus vegdinue mérn:
moditics :
130231 O - Aquragar .
L

1988

N* dej Numiro

pasl. du Désignstion des produits

tlon Tarlf

130232 O -- Mucilages &l ¢épai s de bes de graings de
caroubes ou de graines de guarée.méme moddies
130239 © - Aulres.....en -

15.04 Grsisses el hulles et leurs fractions.de polssons
ou de mammiléres marins,méme raffinées mais non
chimiquement modifiées :

- Huiles de loies de poissons @1 lkeurs fractions
150410 1 * Huile de foies de morue ...

16.07] Huile de scle at ses fractionsméme raftindes ,mals

non chimiquemant modilides :
150710 0O} - Huile brule.méme dégommée.
150790 Q] - Autres

15.08 Huile d'srachide et ses lractionsméme raffinées,

mais nen chimiguemen! modiliées :
150810 0f - Huile brute. ...
150880 O] - Aulres..............o

15.13 Hulles de coco (huile de copreh)de palmiste ou de
bebassu &t Jeurs Iractions.méme relfinées mais nan
chimiguemenl moditiées :

« Huile de coco (huile de coprah) et ses fraclions .
151311 0 - huile brute................. R
151319 0 - Autres.

15.18| Aulres graizsses et hulles végéloies (y compris
t'hulle de jojoba} et leurs fractionsfixes méme
raffinés, msais non chimiguemen! modilidées
- Huile de kn ef sos lractions -

151511 0 -- Huile brate...........
151518 0 - Aulres .. ...
- Huile de ricin et ses irachions :
151530 1 * Huile brute
161530 @ TAUITES Lo e

15.18) Graisses ¢l huiles animales ou vigétales et lours
tractions, pertiellement ou 1otslemen! hydrogénées,
Interestérifides reestéritiées ou  élaidinisées. méme
ralfinées,mais non eutremenl préparées

151610 0] - Graisses ef huiles animples et Jeurs tractions.. . ...
151620 O} - Graisses el huiles végélales ef leurs iraclions

15,29 Glycérine, méme pure; esux #! lassives glycéri.
neuses :

152010 0| - Glycerine brute: eaux et lessives glycérineuses.... ... ...
152090 0] - Autres.y compris la glycdrine symthétique.....

15.29 Cites vigétales (autres gue les triglycérides),
clres e'abeilies ou d'autres (nsectes et spermsceti,
méme ratfinés ou colorés.

152110 0 - Ciwes végdinles. ..
152190 0] - Autres...........
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K° de| HNumiro

posl. du Désiggotion des produits

tion Torli

17.01 Sucres de canne ou de bellerove ol saccharose
chimiquement pur.b Vétat solide
- Autees .

170%91 © Addil o o' i i dis
- Autres -

170198 1 * Saccharose climiquemen! pur

170189 % * Autees

17.02 Avtres sucres,y compris je Isciosele mailosele
glucoss ol le fruciose (ldvulose) chimiquemeat
purs.h I'dtol sclide; sirops de sucres sans nddition
d'sromailsants ou de colorants; succédsnés du micl,
miéme mélangéds ds misi naturel; cucres el mélasses
caramilisds
- Lactone e sirop de laclose |

170210 ' Laclosc nddilionnd d'aromntiznme ou de colurmds
170210 9 * Autres -
- Guere o sirop Ao
170220 1 * Sucre dieraile additionnd g twimintic mils ou di colorniin,
170220 § © Aulees.
. Glugese el sirep de glucose.na conlvianl pas de lruclose ou
comonant en poids & Fétal s6¢ moins di PO % do larctose
170230 1 nné d'arematisanis cu de colnanls. .
170220 #
. Glucose el sirop de gliscosecontenant on poids & Féinl sen do
20 % inclus h 50 % excius de luiear:
170240 1 ¢ Glucasa addilionnd darematieants ou dn colesnmniz,
170240 9O PAUMES . e e e e
170250 O} - Fruclese chirniguomen) pur..
. Autro lructose of sirop oo iluclnx: Lonteiam en pmdr. a
Féral soc plus de 50 %, do Inuciuse
170260 1 * Fruclose additionns d'aromatisaniz ay de colorants ...
170260 ¢ P AMIIeS e
. Aulres.y compris la sucre inveni (ol interveni)
170280 1 * Aulres sicres addiionnés daromatizanis ou de colo-
FRMIS . it e e e ke
170290 © TAMIBS L e e e
18.0% P3le de cacno.ndine dégrafssés
180310 0| - Mon dégrmisnsie.
180320 0| - Compleloment ou padivtloment ddgramers

18.04| 180400 0] Beurre,graisse el hulle de CLed0L..

22.07) Alcool #thylique non dénstuié d'un titre alcoomé-
trique voluminue de B0 % vol ou plus; slcool éthy.
tique et emux-de-vle dénnturds de tous litres
. Ncool éthyligue non démturé dun tiue alsoomdhigue

volnique de B0 "L vol oy plus -
20710 9 S Autner 4y e e e .
- Alenol ¢hgtique el cinn-de-wie donitunns de four Kires
220720 © *oARRE (2)

25.01 Sel (y compris le sel prépsré pour Ir lable ot le sel
dénsturé) o1 chlorure de sodium purméme en
solution aqueuse ou sdditionnés d'agents antingglo.
mérants ou d'agenis assurant une tonne fluidilg:
e3u de mer :

250100 1 ' Chorure de sadium pu:.

N® de| Numire

posi- du Disignstien des  produits

tien Taril
250100 @ * Autres.

5.0 . Soufres de touts espéced | ion du soufre

sublimé du soulre précipité st du seufre colioidsl :
25091C 0] - Bouires brsis wt soulres non ralfinés
250380 O] - Autres. ..o

5.0 Autres srglies (& Pexciusien des arglles exponsées
du n* ©6B.06),andslocusite.cyanite,sillimeniteméme
coteinéss; mulilie; terres de chamoite ou de dinas :

250810 0] - Bontonie......ococvminimm e

25.11 Scliate de baryum natursl (betytine); csrbonste de
beryum nstursl (wHMrllu).mlm- caleind,b
t'exclusion de V'oxyde de batyum du n" 20.16.

. Suliste de baryum naturet (barviine) :
251110 1 * Sulfale de baryum #n roche.
251110 ¢ * Aures

st._ii# Carbonats de m-qnulum n-'uul {magnésite);
magnésis #lectr Icinde & mort
(frittée).mime tensnt dc 1albl tite
d'suties oxydes ajoutés avant |e |rmlgo. aulre
oxyde de magnésiummdme pur :

251910 o] - G de magnésium naturel {magnésie)
251990 0] - Aulres.......

28.2 Gypse; snhydrite; plittes, mime coiorés ou addl
tionnés de fslbles quaniliés d'sccélérateurs ov de
reterdateurs

252010 O] - Gypse; Bnhydrf@ ..o e
252020 DI - PIAIIEE. ...l o teerae s e e

25.30] Matlares minérales non dénommées nl comprises

sillsurs :
253010 0| - Vermiculive.perlite ot chioriles,non expansé
263020 0| - Kidsdrile spsomite (sull de magnési | F—
253030 O] - Torres colormnies... ...
253040 O - Oxydes de lor micacds NAIUIEIS. ..ot
253080 Qf - Autres

27.07] Hulles o1 sutres prodults prevensnl de la &isiflla-
tlon des goudrons de houitle de havle tempérsture;
prodults snalogues dang lesquais les constitvants
sromatiques prédominent sn polds par repport aux
consiltuents nen sromatiques
- Benzols :

270710 9
270720 9
2707320 ©
270740 8
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N de| Hunerc N® de] Numiéro

pesl. du Désignalion des produils posi- du Oésignelion des praduils
ten Taril tion Torit
|2e.01 _Fiuer, chiore, brome et lode : 28.15 Hydroxyde de sodium (soude ceustique}; hydroxyde

d¢s potessium {potesse ceustiqus); peroxydes de

280110 O] - Chiore.... sodium ou ¢de polassium :

280920 O - 1086 e e - Hydroxyde de sodium {souds caustique) :
281511 0 - Solide... -
2B0130 O] - FIor, Brofu. ..o cooimiins o oo = srmieeninns e e 201512 0 -~ En uumnn lquouu (kwvo 60 soude cw:l»quo)
5.0% 280200 0| Soutie sublimé ou précipllé; soulie colloidal ... . Hydroxyde e p jum {p Qe ¢
201520 1 ‘Sdld. -
§.04 Hydrogine, gar rugs el sulres dlémonls non motul- 281520 2 * En ulumn -queuse
ligues :
281530 0} - Peronydes de sodium ou de poimssium. .. ... ...
280480 0| - Arsenic
!l.i'h Hydroxyds et paroxyde de megnésium; oxydeshy.
280400 O] - Sokéni [P S PPN droxydes et peroxydes,de stronllum ov de baryum
[2s.08 Miétaux slcaling ou slecalino-terreux; métoux de 281610 0| - Hydroxyde et paroxyde de Mmagndsium...........ccvmns
terres reres, scondium #t yirium,méme mélangés
ou slliés enire sux: mercurc : 201820 0| - Oxyde.hydroxyds et peroxyde de BIrORhUm ...,
- Métaux nlcahno-torcur 281630 0] - Oxyde.hydroxyde et perokyde de baryum.......
80521 O .o Galgium .
280522 ¢ Shrantiom i hrymn 29.17| 281700 O] Oxyde de zine; peroxyde de 7zinc..
200540 O] - Morcui, . S e - S 28,18 Corindon artificied, chimlquement deéfini ou non,;
oxyde d'siuminium; hydroxyde d'siuminium :
rl.nﬂ Chigrute d'hydrogine (acitc chizrl.ydiiquel; acide
chlorasulturique 281810 0] - Corindon artiliciel, chimiquemeni délini ou nen .
280810 O - Chlorure dhydrogene {acide chitdiyditiog) .o o 281820 0] - Oxyde d'aluminium autre que le corindon artiliciel ..............
200620 O] . Acide chlorosullurQUe.. . e e e e s 281830 0] - Hydroxyde datuminiuM..........o oo
28,07 200700 0] Aclde sulfurigue; oléum... 20.19] Oxydes et hydroxydet de chroms :
I.OOI 2B0B00 0} Acide nitrique: acides sull2nitriques ... 281910 0] - Trioxyde de chrome..........c..ccc...... .
20.09 Panlaoxyde de diphosvhore: uic!de phospharique el 281990 O - AUIIBE. ...t [
acides polyphesphoriges !
$.221 282200 0| Oxydes et hydroxydes de cobsil; crydes de cobsit dv
200930 D[ - Pemaoxyda de diphasphore.. ... . e COMMBICE. . e ieiiieinriet i iar it n i iene et e nans
280920 0| - Acide phosphonque ei acides pohphosphariques... . ... 28,20 202300 0] Ouxydes de WIBNE..c.iimimneiiinieee e,
[l.")l"iooo 0| Oxydes de bore; scides korlgues ... 8.24 Oxydes de ptoamb; minium &t mine orsnge :
.11 Aulres ncides inorgankiues ef outres composés 282410 O] - Monoxyde de plomb {litharge.massicol). ... ...
oxygénés Inorgnniques des dlémenis non mélaitiques:
282420 0] - Minium et ming crange..
- Autres acides morganimies
20‘1“ o . Fh"’“l"r ('Ih.ﬂ"n"i"'n" (ﬂciﬂ - 8 Ilql_h‘),_ - 252‘90 0 - Au"'.ﬂ-'.w.,. D TR L T T L B e S P
207119 € Autese . .
. . 28,25 Hydrezine et hydroxylamine el levrs sels inorgs.
+ Auties COMPONA DRYOeRes INOINAIRQu Aas Cament: non nMques; sulres bases inorgeniques; sulres oxydes,
motalbgues " hydroxydes el peroxydes de mélaux :
283121 0 - Dioxyde doe cnthoo:
281122 0 - Bioxyde de shicin 282510 0| - Hydrazine el hydroxylamine e leurs sels inorganiques. |
201123 0 - Dioxyde de soulre e e e
201129 0 - Auires. L PR 282520 ©| - Oxyde ot hydroxyde de lithium.. ... .
$.14 Ammonisc anhydre ouv en solution ogueuse {ammo- 282530 0| - Oxydes el hydroxydes de vanadivm...........................
niaque)
282540 0} - Oxydes el hydroxydes de nickel................._. ...
281240 Of - Ammonae anhyrhe
282550 0| - Oxydes el hydroxydes de cuivre... ... ... . ...
2R1220 0 Ame s an s oTa SULEE L e
282580 0] - Orydes de germanium el dioxyde Ge zirconium ...
202570 O] - Oxydes &t hydroxydes do molybdene ... ...
282580 Of - Oxydes d'Bnlimoine. ........cc..ooveeiimennieins e
L TR T TR AT AL
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N° de] Numéro
posl- du Désignation des produits
tlon Tarif
28.28 Fluorures; fluorosilicates flucrosluminates et
sutres sels complexes de fluor .
- Fluorures :
282611 0 - D'ammonium ou de sodium
202612 O -- Draluminium.
282619 0 -~ Aulres......
28.27] Chiorures,oxychiorures ot hydrexychlorures;
bromures e oxybromures; lodures et oxyiodures
282710 O - Chibrure dammMOEMUM ...
282720 0| - Chiorure de caloium. ...
- Autres chiorures :
282731 © .- Do magnesium.. ...
282732 O -- D'aluminium.
282733 0 - De fer...
282734 0O - De coball.
202735 0 - De nickel
282736 0 .- De zinc.
282737 0 - Détain..
282738 0 -~ De baryum.
282739 0 - Autres........
- Ouxychlorures el hydroxychlorures :
282741 Q e D@ CUIVIB ..o e e e
282749 O - Aulres
- Bromures et oxybromures :
282751 O -- Bromures de sedium ou de polAssium.,
282759 0 - Aytres... ..
282780 0! - lodures Bt DXYIOOUIES. ..o e oo
26.28 Hypochlorites; hypochiorite de calclum du com-
meree; chiorites; hypobromiies :
282610 0| - Hypochlorile de caloum du ce el sules hypochia:
rites de calcium .
28.29) Chiorstes ¢t perchlor-tes; bromates et perbroma-
tes; iodates et pariodates
- Chlorates :
282911 © - De sodium
282919 0 - Aulres..
26.31% Dithlonlies ! sulfoxylstes
283110 0| - De sodium............ ...
283190 O] - AUIreS. .o
28.32 Sulfites; thiosulfates
283210 0| - SuMites de SOdiUM.... oo e .
283220 0] - Autres sullites........... ...
283230 0] - Thiesulfales.. .. . e e e
28,33 Suvifates; aluns; peroxosulimtes (persulfates)
- Suliates de sodium -
283317 0 « Sultpies de disodium... ..o
283319 © - Auires
- Autres sullates .
2683321 0 - De megndsium.
283322 0 - Daluminium._ ...

N de| Numéro
posi- du Désignotion des produits
tion Tarit
4] - De clirmme .
1] [aNA
78! L] [T i
eWB3I2L O - D onew e
283327 © - De hioeym. L
283329 0 - Auns
283330 0f - Aluns
283340 0] - Peroxosullales (Persullales)... ... i
28.34 Nitrites; nitrates :
« Nitriles -
2682410 9 COAMres. e
- Nitgatne
- D potnsnu
28342t © CANIres . L
283422 0 - De bismutb, L
- Aulres
281426 9 L 7] 17 T T Tt
26,35 Phosphinates {hypophosphiics)phcsphonaier
(phosphiles).phasphnies 1 polyphesphales
283510 0] - Phorphunnes Ihypopho-phites) o phmcphenates (pheephi-
b L e .
- Pleowphintr.
283521 0 o Do riammonim L
283522 0 - Do meno- o da dicodium
282521 0 oo D& AABOTIUML . oo 1 eecenbee s e o s e
- De polassum °
263524 @ TALIIOS,. s i i R
203525 ¢ .- Hydrogénoorihophasphate de calciem 1°phorphnie dicat-
cigueTy b e e e
283526 O o Autres pliosplalés i Calchs
2823529 0 « Auer
. Po‘rp'h’:“i It
283501 0 < Teiphesphale de sodom (1 cohale de sodnmt.
281531% O - Auhes B s e e e
28,35 Carbonotes; pLioxochraonsics {peresrbonuinsy;
c¢arbonates d'ommonium du comnurce conlenant du
carbsmate d'ammonium :
283610 ©| - Carhennte dammoniup Ay comiriroe ¢ nulms earbonales
AAMMONIEM. .o e
283620 O - thr,m-nr-- An diendupn
PBUEIN O - Hydonstocubonalr thicarbon:d. 4 e cedivin.. ...
- Carhorirfies - polareiiin
283640 9 TAUNRD e
283650 O] - Carhonate do ealewm. . . .
283680 ©| - Carhorule dr barymn
283670 0| - Carhanate do plomh
- Aues
283691 O . Cahonti- t
233052 0 T !
1 |
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N* de] Numéro N° de| HNuméro
posi- du Désignetion des produits poesi- du Désignation des prodults
tien Jeorif tion Turlt
2823893 0 -- Carbonate de bismulli 284330 0| - Composés dor.......
283699 0 -+ Autres
284390 0| - Autres composés; amalgames
28.37 Cyanures, oxycyanures et cyshures complexes
28.44 €1émenis chimiques radloactifs ¢t isolopes radio-
- Cyanures et oxycyanures : sctifs {y compris les diémenis chimiques el Isoto-
283711 0 e DB SOMIUM. . e pes fiaslles ou ferliles) et feurs composés; mélan.
283719 © = AUITES ges ot résidus contensnl ces produits :
283720 0| - Cyanures complexes.... 284410 0| - Uranium nalurel ol ses compnsés nlilagn dispersions.
{y is los ] c® el mélanges
28.38! 283800 © Fulminsies cyanaies e thlocyanales...............coeies raniermant de furanium nalurel ou des composés de
L ’ FUCRRIUM PBIUCL .. oot e
.29 Silicales,silicales des meélgux wnlcpling du commerce:
284420 0O} - Ursnium onnchﬁ en U235 #1 ses composés: plulonium 1 ses
- De sodium P lliages.d (y compris les cermeis),
283911 0 - Métasiheares. dui i et mélanges renfermani de Furanium
283919 0 - Autres.... .nﬂchn an U235, du plulonium ou des compesés do cos
produits..... e et e T
283920 0| - De polassium,
284430 Ol - Uranium sppauwi en U235 el ses composés; lhorium #l ses
283990 01 - AUIIES. ... e ¢s; allisges.d wons [y cempns les cormels),
dui dram) al mél dee Turanium
[28.40y Borales; peroxoboretes (perhorsies) : mpauvn en U235.du thorium ou des composés de ces pro-
- Telraborale de disodium (borax rallind}
284011 O - Anhydre..... 284440 0| - Eléménts #f i pes el di aulfes que coux
284019 0O - Autre des n's 28“ 10.2644. 20 ou 2B44.20; alliages dispursions
(% les Lp wuus grami  mélang
204020 0| - Autres borates renfermant cos &lé . pes ou ponds; résidus
284030 0| - Peroxcboraies (perborates). ...
284450 0| - Elémentis combustibles {carouches) usés (irradids) de
28,41 Seis des scides oxomélalliques ou peroxomelni- FOMCTOUrS NUCIERINGS ... o ore oo
Ngues -
Il.lﬂ Isotopas sulres que ceux du n” 28.44; leurs
284110 0] - Aluminales. ... R R composés Inorganiques ou organiques, de consiliu.
tion chimique définie ou non :
284120 0| - Chromates de zinc ou de plomb.......o i o
284510 0] - Eau lourde [oxyde de deulénum).........oomieiminneiiiiin
284130 0} - Dichromate de sodium... ..o,
284590 0 - Autres.......nin
204140 0} - Dichromate do polassum
28.46] Composés Inorganiques ou orgeniques,des métaux des
284150 0 - Aures chromalee ¢l dichromales, peresoctsamates terres reres.de Vyltrium ou du sesndium ou des
méianges de ces métauy
284162 0| - Manganites manganales e permanganaies
284610 0| - Composés de cérum.
284170 0} - Molyhdales
204650 0| - Autess,,
284150 Of - Tungstawes (wolltamales)
28.47| 28470C 0] Paroxyde d'hydregéne (esu oxypénéde) méme solidi-
284150 O - Autres.... fié dvae de UL s
{28.43 Autres seis des scides ou percroacides inorganiques, 29.0% Hydrocarbures scycliques
& l'exclusion des ezotures .
290110 O] - Saturds........... e
2042°0 0| - Silicaies doubles ou complewes.
29,02 Hydrocarbures cyciiques
- Autees |
204230 1 * ArSenies ¢l Brséniales ... . - Cyclaniquos.cycléniques ou cyclolerpiniques
284250 5 CAutres.. L 290211 0 « Cyclohexane ....... .
280219 © -- Autres .
20.43 Métaux précieux b 1'dtat colloidal; composés
Inorganiques ou organiques de meélaux précicux,de 290220 0] - Benzéne... ... ... .
conslilulion chimique deéfinie ou nan; smalgames de
méteux précieux. 90230 O] - TolUBNE.....ooo v e
28439 0] - Métaux précweux a Féat celloidal « Xyknes :
290241 0 -- e-Xyléne {ortho-xyléne) ...
- Composes davgent 200242 0 - m-Xylene {metha-xyléne}
284321 0 - Niteate dargent 290243 0 .- p-Xylene {para-xyléne] .
28439 0 - Auttes 290244 0 - Isoméres du xylone en mel-\nge
L
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N° de| HNuméro N® de}] Numéro
posl- du Désignation des produits posi-+ du Désignation des produils
tion Terlt tlen Tarll
290250 O - Styréne 260550 0| - Dérivés halogénéa sullonds.nitrés cu nilrosés des alcools
290260 O| - Ethylbenzéne acycliquas.
290276 0| - Cuméne
290290 O] - Autres ... 2!.0‘J Alceols cycligues et leurs dérivis hatogénés sulio-
nés.nlirés ou nitrosés :
29.03 Dérivés halogénds des hydrocsrbures :
. Cy:lomqun :-,clemquos ou cyclo-lerpaniques
. Dévivés chlorés satures dos hydrocacbures acycliques : 280611 0O Momhel R
200311 O .- Chioraméthane (chiorure de méihyle) @1 chloroglhane 290612 0O - Cyck |, méth diméth |
{chlerure déthyle)... hexanols..............
290312 0 - Dichleroméihane (chlorure do melhylene) 200613 0 .- Sidsols 0! inositoh
200313 0 .- Chiorel (Iri ) 200614 0 - Tarpinéols.....cooer
290314 O « Tiérachlorurs de carbone........ 290819 0 e ARIEBE ..ot ie e e e
200315 0 -. 1,2-Oichlorodihane (chiorure d'élhyléne).
290318 0 -- 1,2-Dichloropropane (chlorire de prnpﬂenea el - Aromatiques :
dichlorobulanes - 290682t O .- Algosl benzylique.
200319 O - Auires 290628 © - AUES....
. Dérivés chlorés non saturés des hydrocarbures acychguos - 29.07 Phénols; phénois.sicoals
20032¢ O .- Chlorure de vinyle {chlaroéihyléne). .
290322 O - Trichloroéthyléne. . . Monepl‘énols -
200323 0 Tt!rachlomqlhylane (perchloroélhylmm} 200711 O . Phénc! “\ydro‘ybc“zéne) el ses sels.. ... .
290320 0 - Autres.. e RIS 290712 © . Crésols el leurs sels .. .
290713 0 - Ochhenol nonylphénol et k-uﬁ isomares; sois dr- cey
290330 0 - Dérivés Nuorés.dérives bromés o dérives iodés des hydro. produits. ... ... e
carbures acycliques ... ...
290714 O ~ Xykinols el leurs sels...
290340 0] - Dirivés halogénés dos hydrocarbures acycliques contenant 200715 0 .- Naphlols et leurs sels
au moins deux halogénes dillérents. . . 200718 O - AUIEE
29.04 Dérivés sulfonés nitrés ou nltrosés des hydrocer « Polyphénols :
burteas.méme halogénés : 200789 O - Rdsercinol ¢ sas sels.
200722 0 Hyquuinone et 506 sels .
290410 O] - Dérivés seulemont sulionés lewrs sols el leurs eslers 290723 0 . & 4" -Isopropylidénediphancl lbrsphenci A.diphénylol -
éihyliques . ... propane) ¢l ses sels
290729 © - Aulres.
290420 0| - Dénvés U nitrés oy | t nilrosés
250730 O - Phéncls-alcools.......
290480 O} - AUleS....iine e
29.08 Dérlvés haiogénés.sulfonds,niliés ou nilrosés des
29.08 Alcools mcycliques et leurs dérivés halogénés, phinols ou des phénolt-sicoots
sulfongs.nitiés ou nitrosids
290810 0| - Dérivés seulomont halopénes @ lours sols. ... ... ...
- Monoalcools salurés. :
280511 0 . Méthano! [alcoo! méthylique}.... e L 290820 01 - Dérivis seul ineni sullonés.leurs sels el leurs osters.......
280512 0 Pmpnne t-0l {akcol propthuel Ql propana-2.0!
(alcool isopropy ique).. 290890 ©| - Aulres ..
290513 0 . Bulane-1-ot (alceo! n- bulyl-qu@) . L
290514 0 - Autres buldnols. . ..o e 29.09) Ethers,éthera-alcacls éthers-phénols dihers-
sicools-phénols peronydes d'sicools peroxydes
290515 O .. Pentanol (alceol amylique) el ses isemeres d'#thers,peroxydes de cétones (de constitution
290516 0 .. Ocianol {alcesl octylique) @1 ses isoméres............ ... ehimique définie ou nen)et leurs dérivét halogénés,
290517 O . Dodécane-1-o! {aicoo! Jaurique) heradécane-1-ol . sullonés,hitrés ou nitrosés
(atcool célylique) et octadécanc-1-ol falcool steariquet
290519 O - AUIPES. .. - Ethers acycliques &l leurs derivés halogénés sullonds nitrés
OU Nitrosés :
- Monoalcools non saturds : 280911 0 - Ether diélhybque (o:yde de diéthyle)..
290521 0 - Alcool aflylique... 290919 0 - Autres...
290522 0 Alcools Ierpén:quos acyclnquoa
290529 0 -~ Aulres... 280920 0} - Ethers cyclani 3 lolerpénig el leurs
dérivés halogénes. suﬂonél nitrés ou nilrosés .
- Diols
290531 0 Elhy‘éno glycol {ethanediol). . 290830 0| - Ethers aromaliques @1 kurs dérivés halogénds sullongs.
290532 0 Propyu\np glycul {propane-1.2-dicl) nitAs eu NITESES ... .ot oo ve es
290539 0 - Autres. S
- Ethers-plcools of lours dérives halogénén, sullones nilrés ou
- Aulres polynlcoals - nitrosés :
290541 0 - 2-Ethyl-2- {hydicxyméthyl) propane-1,3-diel 290841 O - 2.2-Oxydi¢thanol (didihylene glycol).. I
(trim&thylolpropane) .. . 200942 0 - Ethers monométhyhques da I'dthyléne glycol oy du
290542 0 - Pamaérythritol (pc-nlhnovyrmnc) . didlhyléne glyeol... .
290543 0 - Mannitol... [T 290943 O - Ethers monobutyliques de lélhylene glyce! ou du
290544 ¢ - Dglucﬂol (sorbllol) diéthyléne glycol .. e
280549 0 « Aulies.
.
L
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N* de] Numére e
. N* de] Numere
. Désignation des proaduh
pt::'l‘ 'r::lu sig praduits poal. du Désignation des produits
- ton Yorlf
290944 0 - Autres #hers monoalkyliques de Féihylene 9|y|;o| oy du Quino .
digthyléne glycol. - : nes .
200949 © - Aulres 29146t O - Anihraguinone...
’ 201488 0 « Autres.
R Fbrai §1h Icools-phénols el "
200950 0 - Ethers-phénois éihs b Wooolsphinas o lewrs. dérivés 291470 0] - Dérivés hak
280960 0| - Peroxydes daicaols peroxydes d'éithers peroxydes de ciélones, ’1 :::::’ .'::::::?:;{I;I:::;u::::1:?:::6::'u0r|“ p:toxy
leurs dérivés halogénds sullonds,nitids ou mitrosés. . s "
o leurs dérivés hiniogéncs.su s o ritrosds ecides; teurs dlrlvu halogénds sullonés nitrés ou
Lﬂﬂ.ﬂ* Epoxydes époxy-aicools époxy-phénols et époxy. nltrosés :
élhers,avec trois stomes dens fe cycie,el leurs Acide formique ses ok of 568 osters :
halogénés sutonés,nitrés ou nitrosés . ormique, s e
dérlvés halog 291511 0] - Acide formique
. . . 201512 o ~ Sels de racide lormique..
2901010 O - Oxirenna (oxyde d'éthylene} 201513 © - Eiers do tacide formique..
29,12 Atdéhydes,méme contensnt d'sutres lonctions - Acide acslique e ses sois; Ir‘)hydhde acétique :
n:rg:r:(::l;“;:lulzl.nbus cycliques des eidéhydes; 261821 0 - Acide mcétique.
paraie 4 291522 0| - Acéaie de sodium.
) . 291523 0 - Acélates de cobalt.
- :’de::yd‘ei ulcyclnques ne contenanl pas daulres fonctions 2818524 ¢ - Anhydride mcétique
éndes : 1 .
201211 0| - Méthanal {formaldéhyde) ... . 291829 0 Auices
. L ldat
a2z 0 Ethanal {acéinaldahyde) - Eslers de Facide acétique :
291213 © -~ Butanal {bulyraldenyde isomere hormal).. . 291531 © - Acélate d'éthyle.... .
201215 0 .- Aulres ) 281532 0 Actlate de vinyle
; o 201533 0 Acélale de n-butyle
. . 291534 0 Acétate d'isohulyle. ...
- hi 1 b t pas d'aulres | 13
::’:9 ydes c.yc \ques e contenani pas dautres lonclions 20153% © - Acéiale de 2elhoxyé|hyle .
y ] - T
291221 0| - Benzaldéhyde (sidehyde benzolque)...... ... . ... . 201530 0 Atres....... :
291228 © - Autres... 201840 0f - Acides mono- di- ou trichloroachliques.eurs sels of leurs
291230 0| - Akiéhydes-alcools............ .. RIS o
o1 - Agi NONi
- Aldéhydas.éthers aldehydes-phonels et aideéhydes contenant 293550 0 Acide propicnique.ses sels o1 ses esters.... ... e e
291241 O “u\:;n,:“l.::ﬂ('uﬁ.mf 9énées - higque) 291560 0f - Acides butyriques.acidos valériques leurs sels et leurs
yde méthylpr e
2912‘2 0 - alhylvamlfme (l'd(_’hvd@ 0!hY‘p’O|0Cll‘Chqu(‘) RN OBIOMS. T
29249 0 - Aulras.. T 291570 0} - Acide palmiliqhe.acide sléarique feurs scls €l leurs esiers
201250 0| - Pelymares cycliques des alddhydes. ... ... .. . . . 201690 0] - Auwes..oooo
2 - Paral Idéhyde........... ... -
291260 0 aralormalcenyde 9.1¢ Acldes monocarboxyliques scycliques hon ssturés el
29,14l Célores ot " méme + d'auires scides monocarboxyliques cyctiques,jeurs enhydrl-
. d q L .
fonctions cuygéndes,sl lsurs dérivis hatoginés des.hulogéaures,peroxydes ot peroxyscides; leurs
sulfonés.nlicés ou niirosés ' dérivés helogénés,sullonds,nitrés ou nitroses
- Céloras acycliques ne contenan! pas d'aulres lonclions - Acides . Yligues acycliq non sgluvés,lours
a:yg(-néet lnflydndes.hﬂlcgénures.peruxydes,peroryacndc-s el leurs
201411 0 - Acétone... 261 o “"x:fdt' acrylique ol ses sels
291412 0 - Butanone (mellnylr-lhyrcmane) R 291612 0 . Esters d:mcmo acrylique T
:::::: g ;l\.:ollwlpculane 2-one (mélhyilsubulylcmonr) 291613 D - Acide mélhacrylique el ses sals.
ulres. 291614 ¢ - Eslors de Facide méthacrylique.... -
Céones cyciani - o eyeh . ne 281615 ¢ - Acides oléique linoléique ou Imolémque Ieum snls [}
* ¥ ! Y Q! peniques
conienanl pas dautres fonclions oxygéndes : 291619 0 v
201429 O - Camphre. oo - Autres....
201422 0 + Cycichexanone e méthyicyclohexanones . X . . .
291423 O -+ lenones el méthytionones... 281620 of - Acxde‘s o yliques cy ques.cycléniques °”_
291429 ¢ - Autres (o 103 leurs anhydrides halogénures.peroxydes.
pero:ynmdes ol lours dérivés... e
914 0] - Cétones tiques nienant pat d'autres foncli N
291430 Ce:;r;em::;“R iques ne col P u onchions - Acides yliques ques.lewrs anhydriges,
L) e halogdnures.peroxydes peraxyacides et lours ddrivas .
. 291631 © «- Acide benzoique.ses seis ol ses esters ...
- Gélones-alcools el céiones-aldéhydes - s
291445 O - &-Hydroxy.4 methylpeiilane. 2-ane  [dineAreng alcooly 291832 © = Peroxyde do befnzork! ot chlorure de benzoyle. ...
291633 0 -+ Acide phénylacélique.sos sols 01 ses eelors
291839 .
201440 0 . Auires ] Aulres
201450 0| - Célenes-phénols ! céiones conlenant d'aulres lonchons
oxygénees ... ... .
.
L N
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N* de] Numidro

posl- du Désignation des produits

tlon Terlf

29.17] Acides polycarboxyliques,lsurs anhydrides hslcgé-
nures,psroxydes ol peroxyacides; leurs dérivés
halogénds.sulfonds,nitrés ou nitrosés
- Acldcs pclycarboxylnun acycliques jeurs anhydrides,

peroxydes peroxyacides el leurs dérivés
201711 0 - Ac:de oxalique,ses sels el sos esters .
2z 0 - Acide adipique ses sels o ses esiers .
291713 0 - Ac:de azélaique acide sébacique lours sels ot leurs eslers.
291714 0 - Anhydride maléique
291719 0| - Aulres
291720 0| - Acides poiycarboxyliques cycloniques.cycléniques ou
cyclolerpénigues leurs anhydrides halogénures.peroxydes.
peroxyacides el leurs dérivés .. e
- A:ndes polycarbo:yllques aromaliques leurs anhydridos,
yacides el leurs gérivés
201731 0 Onhophtalalu de dibulyle
201732 0 -- Orhophialales de dioclyle... R
291733 0 - Onhophialales de dinonyle ou de dldecyle
291734 0 -- Autres esters de Facide oﬂhophlnhque
201735 © - Anhydride phialique... o
201736 © Ac»de téréphialique e1 ses seis
291737 ¢ - Téréphtainte de diméthyle.
291739 © - Autres -

29 .18 Acides catboxyligues contensnt des fonctions oxygé-
nées supplémentaires ol lours anhydrides haloge-
nures.peroxydes et peroxyscides; isurs dérivés
halopénés sulfonds nitrés ou niirosés
- Acides carboxyliques 2 fonclion alcool mais sans avire

fonction oxygénée leurs anhydrides halogénures peroxydes,
peroxyacides et leurs dérivés
291811 0 -- Atide laclique.ses sels el sos eslers ..
291812 0 - Acide tareique. ..
201813 0 - Sels el eslers de
201814 0 - Acide cilrique..
291815 0 - Sels el esters de I-ndm- cnlnque e
291816 0 - Acide gluconique ses sels el ses esiers
291817 © -- Acide phénylglycohque {acide mandéiique).see suls B 508
@S1EI8. e [FETRT
251818 0 e AUtF@S... ...

- Acides cad:oxyl»ques & lonction phénal mals sans auire
fonction oxygénde. leurs anhydrides.halog P ydes,
peroxyscides ef Reurs dénvds

28821 © - Acide salicylique ¢l ses sels...

201822 ¢ -« Acide O-acétylsalicylique sas sals cl ses eslen; (1)

201823 0 - Autres eslert do lacide salicyligue et leurs sols

291829 @ - Aulres....

291830 0] - Acides corboxyliques a lonclion aldéhyde ou célone maic sans
autre lonclion oxygéndeleurs anhydrides halogénures
peroxydes peroxyacides ef leurs dérivés. .

291890 0} - Aulves....... ... RO .

29.190 261900 0| Esters phosphorigues et levrs selsy compris les
lectephosphates; leurs dérivés halegénés sulfenés,
nltrés ou  nitrosds...

z:.:al Esters des asutres scldes Inorganiques (& ‘exclusion
des rs des halogénures d'hydrogéne) et leurs
se!s; leurs dérivés helogénés sullonés,nilrés ou
nitrosés

282010 0] - Eslers thivphosphonques (phosphorolhionlos) «l lours fels
leurs dénves halogénes sullonde.nilrés ou nivoRes.. ...

- Aulres

202080 1 * Esters de Lacide silicique ef leurs sels ..

N* de] Numidre )
posi- du Désignstion des produlls
tion Tarit
2%.24 éompusés b lonclion carboxyamide; composés &
fonction amide de I'scide carbonique ;
2982410 O} - Amides {y compris les carbamales) acycligues et leurs
dérivés: sols de ces produits.......... e
- Amides {y pris los carb } cycliques et laurs
dévives; sels do ces produils :
202424 © - Urdines ot leurs dérivés; sels de ces produids. ...
2024290 0 we AUAPBS. Lo e
26 .25 Composés & fonction carboxylmide (y ¢ompris la
satcharine at ses sels) ov b fonciion imine
« kmides #t layurs dérivés; sels de ces produits
282511 0 . Saccharine et sos sels (2).
292518 0 - Autres.
202520 0| - imines el leurs dérivés: sels de ces produits. .
29.296 Campotés & fonction nilrile
292610 0] - Acrylonitrile. ..o [TV
292620 0| - 1-Cyanoguanidine (dicyandiamid
202690 O] - AUIFeE ...
29.27] 202700 0| Composés disrzofgues.arciques ou szoxyques.......
29.28} 292800 0| Désivés organiques de Phydrszine ou de Phydroxy-
L
29.29 Composés & autres fonctions ezoldes :
292910 0] - lsocyansles..............
202880 0 AUITES i e et
|29.39] Thiccomposés vrgsniques :
793010 0| - Dithiscarbonavas {xanthates xanthogénales) ...
293020 0| - Thiocarbamaies et ditlwocarbamales .
293030 O] - Mono-di- ou téwasulfuies de (hiourame ..
293040 0] - Meéthionine...................olL e
283080 D| - Autres........
29.31t Autres composés orgsna.incrganiques
293100 1 ‘G é
293100 2 * Plomb lelrnélhyie
293100 9 “Aulres
29.32 Cemposés héldrocycliques & hélérostome(s) d'axy.
géne exclusivement
- Composds donl la structure temporle un cycle lurannc (hy
drogéné ou non) nen condensé
283211 ¢ ~ Tolephydralwanne ...
293212 ¢ - 2-Furaldéhyde {lurfual}
293213 ¢ - Alcool lurdurylique &1 alcoo! tétrabydrofurlurylique
293219 0| - Auures
- Laciones
283221 0 -- Coumarine.méthylcoumarines el élhylcoumannes .
293229 0 - Aulres lactones .
203290 0| Aulres
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N* de| Numéro
posl- du Désignstion des produils
tion Tarif
293626 © - Vilamine B12 el ses dérivés ...
293627 © - Vilamine C el ses dérivés .
293628 0 - Vitamine E ot ses dérivés ..
293629 0 -- Autres vitamines el leurs dériveés |
293690 © - Autresy compris 05 concenlrals aalurels
20.37] Hormones neturelles ouU reproduites par synthese;
leurs dérivés utilisés principatement comme hormo-
nes; suires sidroTdes utilisés principslemenl comme
hermenes
293710 O H du lobe anférieur de hypophyse el il el
leurs dérivés .. ...
- Hormones corlosurrénnles ef leurs dérves :
293727 0 - GCorli Jhyd dni {déhydrocorlisone}
el prednisolone {déhydrohydrocortisone) ... .
293722 0| - Dénvés halogenas des hormones certicosurreniles
293729 0 - AUIIBS L
Aulres hormones & leurs dérivés aulres sigeoidos yihsds
P comme H
2983791 0 Insulme el ses sels ...
203792 0] - O oo @l progesiog
209799 0 -~ Autres ...

29.38 Hétérosides naturels ou reprodulls pir synthdse,
isurs sels leurs dhers leurs esters of autres
dirives :

293810 0 - Ruloside (ruline) ot ses dérives........
293890 0] - Aulres...... .. .

29.39 Alcaloides végéisux, naturels ou repreduits par
synihése leurs sels leurs éthers leurs eslers et
sutres dérivés

203810 0] - Alcaloidas de I'op:um et leurs dérivés; sels de ces
produita (3}, e
- Alcaloides du quinguina el leurs dérivés; scls de ces
produits :
293821 0 - Quining et ses sels (3)
293829 0 - Aulreg (3.
203930 O - Caldine el w05 g0l (... ...
293940 0] - Ephédrines ot durs sels {3)......... ...
293950 0| - ThéophyRine ¢ mminophylline {théophyltine-dhyléncdia-
ming) 8! leurs dirivés: sels do cas produits (3)............. ...
203980 0| - Alcaloldes de rm de n:gh #l leurs dérivds: sels de ces
produils (3).. SR STUN
293870 0] - Nicoling et ses sels (3).. .
- Autres
283990 1 * Cocaine of 505 tels (3)..... ...
293950 % * Autres [3)...

29.40{ 294000 O] Sucres chimlquemsnt purs,é V'exception du saccho-
rese,du Inciose,du mallosedu glucose & du lructose
(ldvulose), ethers ol esiors de sucres o leurs sels,
suires gque les produits des n°s 29.37,20.00 ou

2909 e P

29.41 Antlbiotiques:

294110 Of - Pénicillines el lours dérivés a slruciure d'acide ponicil-
lanigue; sels de ces produsts ...

N°* de| Numéro
posl- du Désignation des produits
tlon Teril
292096 ] *Autres Lo
29.21 Compasés & fenclion amine :
- Monoamines acycliques et leurs dérivés; sels de ces
produits
2%2111 0 - Mono-, di- ou trimélhylaming et jeurs sels
292112 0 - Diéihyi ot 385 sels .
292119 O - Aulres...
- Polyamines acycliques et leurs dérivés; sels de ces produils :
202121 O .- Ethylénadiamine et ses sels ... ..
292122 © - Hexamdtnylenadiaming of sas sols
202129 © - Auvtres.. ..
292130 0| - M. ines ol polyamines cyclani eycié¢ni oy
cyclolerpdniques.el leurs dénvcs lels de ces produils.
- Monoamines aromaliques el leurs dirivés: sels de ces
produils :
292141 © -- Aniling o1 ses sels -
292142 0 -- Dérivés de laniline al leuru ull
202143 © - Toluidines ¢l fours gérivés. seln de ces Woduxls
292144 0 -- Diphénytaming et ses dérives: sels de ces produir
292145 0 -- 1-Naphty {riph: phtyl ).2-naphiyiamin:
(b&4a-naphtylaming] et lurs dérives; sels de ces
292149 0 - Aulres .
- Polyamines aromaliques el leurs dérives, sels de ces
produils :
29218y 0O - &, m-, p-Phényldnediamine dinmi lvbnes.et lours
derivés; sels de ces produils
292159 0 - Aulres...
29.22] Composés aminés & fonctions oxygindes ;
- Amino-aicools leurs dthers e laurs esiers.autres que ceux
& L ygéndos dillé . sels de ces produil
29221 0 - Mono#thanolamine el ses uls
282212 O -- Diéthanclamine ol ses sols
202213 0 - Trifthanolaming a1 ses se|
2pe219 © = AUNES. .o
- Amil phicls ¢ autros amino-phe Jdeurs élhers et
eslers auires que ceux @ lonclions oxygdndes dillérentes;
sels de ces produits :
292221 O Audn |mmor-|phlolsul|omquou of lours sels............... ..
292222 O - idi idines.®l leurs sels.
29222% © - Aulres... . .
282230 0Of - Ammo-aldﬁhydu mino- :dnom: || lmmo-qumanc nulres
que ceux B lonctions oxygéndes dillérenles; ssis de ces
- Amino-scides el leurs eslers.auires que ceux & lonctions
oxygénées dili¢rentes. sels de cos produils ;
202241 O - Lysine el s0s eslers. spls de ces produis.
292242 © - Acide givtamique et ses sals.
202249 ¢ - Autres..
292250 0| - Ami icools-phénc!, acides-phdnols et sulres
compesds ammu a loncllon: oxygdndes ..
F‘-ill Sels et hydroxydes d'smmonium qusiernalres;
lecithines et aulres phosphoaminclipldes
292310 Q| - Choline & 05 SIS, ..o
202320 O} - Lécilhines e auires phospheaminolpides | . ...
292390 O - Aulres.. ... . ...

L
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N* de] HNuméro N* de] Numiro
posl. du Désignation das produits posl. du Oesigantion des produits
tion Tocif tion Torit
29.33 Composés hétérocycllques & hélérostome(s) d'azole 2904120 ©f - Suep ot lours dérivés; seis de ces produils. ..
exclusivement:ncides nucléiques et leurs sels )
294130 0] - Téduacyclines o laurs dérivis; seis de ces produits.............
- Composés dont la slructure comporte un cycle pyrazole (ly-
drogéné ou non) non condense | 254140 O] - Chiaramphénicol e ses ¢35, sols de ces produits..... -
263311 O] - Phénazene (antipyrine} e ses ddrivde ...
293319 0 S AUIIES . e e 204180 0] . Erytiwomycine ol sea Girivis, asls de o8 produits...... ... ..
+ Gomposés donl la comporte un cycle i le (hy- 204190 O] - Awnes.......
dragénd ou non) non :
293321 0| - Hydanioine ot sos GVES oo 31.02] Engrals minéreux Su chimizues szolés
293329 0 v AUITES oot
310210 0| - Urde.méme en SolUliON BOUBUSE. ..o cewmiieinie e cravenbesinae = airee
- Composés dont la P un cycle pyriding (hy-
drogéné ou non) non densé : . Sulfale d'ammonium; sels doubies ef mélanges do sullole
293331 0 .. Pyndine el ses sels ....> d'ammonium el de nilrate d'ammonium :
283339 0 - Aulres . atozza1 o - Sulfate d'ammanium
310220 O w AUIIES......ct ieeinn
293340 0. Compasés comportant une siructure d cycles quinokdine cu
isoquinoldine [hydroganas ou non). sann aulres  cendensalinns 310230 0| - Nitrate dammonium méme én £olulion BQUEUSE.. ...uivenseees
- Composés donl 13 slwuciure comporte un cycle pyrimidine 310240 D| - Mélanges de nirate d'ammonium et de carbonaie de calkium
thydrogéné ou non) ou pipérazine acides nucléques of leurs ou d'aulres malidres inorgniques dépourvues do Pouvoir
sels : fertihsani. e
293351 0 - Malonylurée {acide barbilurique) of ses dénves:selc de
ces produils . 310250 O] - Niate de sodwm....
293359 0 - Aulres
310260 0| - Sels doubles a1 mélanges de nilrale de calcium el de nilride
- Compasés dont la siruClure comporie un cycle triazine (hy- AAMMONIUM, i O
drogéné ou nen) non condensc
293261 0 . Mélamine .. . 310270 0} . Cyanamide cakiq
293368 O - Autres
310280 Q| - Mélanges d'urée # de nitrata d'ammonium en schulons
- Laclames q 2u |
20337t O - B-H b psil prol o) .
293378 © - Autres lactames ... ... ... 310200 Of - Autres, y compris les mélanges non visés dans Jes sous:
: POSHIONS Précadenies .. ...
253290 0f- Auires .
- 31.03 Engrais minéraux ou chimiques phosphetés !
29.34 Autres composés hélérocycliques o
310310 ©| - Superphosphates.........
293410 0|- Composés dont 1a struciure cempore un cycle thiazole (hy-
drogéad ou non) non CONGBNSE ... e 310320 0 - Scories de déphosphoration................
283420 Q|- Composés comporian! une Situtiure & cycles benzothiazole S10390 O] = AUMBS....ooco e cn e e ceee e e pre st pm s s peer b s Sbeninea
{hydrogtnés ©u Ronj SONS SUIFES CONJENSALONS ... .
32.01 Extralis tennsnis d'origine végétale; tsnins et lesry
293430 0|- Composés comporian! une siruciure & cycles phénothiazine sels éthers,esters ot auvtres diérlvis
(hydrogénés ou non} sans auires condensabons | L .
320110 0] - Exirail de quebracho.............ccoiee ornmecsmnenes e cnne
« Aulres
293460 1 * Sullones et sulames . 420120 0! - Exirait do mimesa........
293490 § CAUITES
320130 D| - Exicails de chéne cu de chinaignier........ ..
29.35 293500 O|Swifonamlides
320190 0§ - Autres.
29.36 Provitamines et vilamines naiurelles ou reprodui-
tes par synihese (y compris les concentrats netu- 32.02 Preduits imnnants crgsnigues syntheétiques; produlls
rels)ninsl que leurs dérlvés utitisés principsle. fannapis Inorgenigues; préperstions enns
ment en tant que vitemines mélangés ou non entre méma contenent das prodults tannents nllurou-
sux.méms en solutions quelconques préparations enzymeliques pour le préisnnage :
293610 0|- Provilamines.non mélangées . ... 320210 0} - Produits 1annanls organiq synihé&
- Vilamines ol leurs dénvés.non melanges 320290 O] - AUIFES ..o s e
293621 0 - Vilamines A & leurs dérivés . ... ..
293622 © - Vitamine B1 et ses dérivés .. 32.03| 320300 C| Matitres colorantes d'origine végdlsle ow animale
283622 © « Vitamine B2 ot ses dérives ... .. . ... {y compris les exlraits tinciorisux meis &
I'exclusion des noirs d'origine animals)méme de
293624 0 .- Acide D-ou-DL-pantothénique {vilamine 83 ou vilumine constitution chimique délinie; prépsrations visées
B5) ot ses dérives ... & 1» Note 3 du présent Chaplire,b base de malibre
293625 0] .- Viamine BG et ses deénves cotorantes d'erigine végdtale ou snimsie...
- _—
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N* dei Numéro 7 » N* de| Numéro

posi- au Désignetion des produits posl. du Désignation das produits
tlen Tarki tion Torlf
32.04 Msiibres colorantes orgeniques synthdliquesméme 13.01 Hulies essentielles (Sélerpénées ou non)y compris
de consiltution chimique définie; préparalions colles dites “concrétes” ou "bsoiues” resinoides;
viséas & ls Nols 3 du présent Chapitred base de solutlons concentrées d'hulies esseniislles dons les
maiitres colorantes orgenlques synthétiques; gralsses,les huiles fixes,les cires ou malieres
produits organiques synthétiques des types ulilisés analogues,oblenues par enfleursge ou macération:
comme agenis d'svivage fluornr.:.nu ou comme sous-produlis terpénigues résidualres de I8
juminophores.méme de constiution chimlque déterpénstion des hulles essentielies; saux distil.
définle : 1ées mromatiques et sclutions aqueuses d'hulles
esteniivlles
. Malié k synihétig 1 préparations
vigdes & ia Note 3 du nfé!?'ll Chapitre.d base de ces malieres . Huiles essentielies d'agrumes
colorantes 330111 0 oo DO DRIGAMOME. .o oo oomn e e
320411 0 .. Coloranis dispersds el préparalions & base dr cos 230112 © - D'orange...
tolorants.... PP R 330113 © - De Gilrom.........
320492 0O .- Coloranis acides.méme mélallisés el préparalions & bas» 330114 Q - D ime oU MBI e
de ces coloranis; colorants mordants et preparalions a 330119 © - Aulres.... ...
base dc ces colorBNIS.....ooiuoe .
320413 O - Colorenis basiques el préparations & base de ces caloramv . Huiles @ssentielles aulres que d'agrumes :
320414 0O .- Golorants direcis & préparolions & base de cos colorans 330121 © - De géranium.
320416 ¢ - Coloranls de cuve (y compris ceux utilisables en l'éat 330122 0 - De jasmin
comme colorants pigmenlaires) el préparations & base de 330123 0 .. De lavande ou de lavandin...........
ces colarants - 330124 0 -- De menthe poivrée (Mentha piperits
320416 © - Coloranls reactils 1 prépnrations & base de ces culor'\n' 330125 0 .. D'autres menihes...
320417 0| .- Colornnis pigmentaires ef préparalions & basce de ces 330126 0 . De véliver. ..
colorants .. . - TIPS - Aulres :
320419 O - Aulres, y compiis les mclanges de matires colorantes 330129 1 * De romann do myrte, darmoise blanche ef de maro
de plusicurs des n's 3204.11 & 320430 . R taine . . -
330129 % B RLIIES . e e i e e
320420 0| - Produits orgoniques synihéliques des lypes utilisés commir
agents davivage lfuorescents........ ... . . I 330130 0| - Résinoides ... ...
320480 Of - Autres...................o. J U . . Aulres :
330180 ¢ * Solutions concentrées d'huiles essentielles ...
32.08 Autres malldres colorentes; préparations visées 330190 2 * Sous-produils tevpéniques... . .
In Note 3 du présent Chapltreautres que celles des 330190 3 * Eaux distlkées aromatiques el so]uu.ons aqueuses
n°s 32.03,32.04 ou 32.05; produlis Iinorgsniques Thuiles essentiees ...
des types villiisés comme luminophores,méme de
constitution ¢himigue délinie : 33.0% Mélanges de substances odorlférantes el mélanges
_ ) ) ) (y compris jes solutions alcoollques) & base d'une
320610 0] - Pigmenis e préparnlions & base de dioxyde de lana...... . ou de plusieurs de ces substancesdes types ufilisés
comme matikres de base pour Findusirie {1) :
320620 Of - Pigmenls el prey ions & base de posés du chrome........
330210 0| - Des Iypas ulilsés pour les industries alimenisires ou des
320830 0} - Pigmens a1 prép 1s & base de composés du cadn um. . BOIBSONS. ...oovoeeereceaee e s SR
- Auires matiéres coloumas !l autres préparations 330290 06 « AUIIRS. . oot iec e et e e e e
320641 0 - O ot es prép .
320842 O -- Lithopone. aulres pigmenis & P'éﬁﬂ'a"On! ] base d" 35.01 Coséines,casélnsies et nufres dérlvés des caséines:
sullure de xing.. . . cofles de ceséine :
320843 0 -- Pigments & pcépnrahons a base d ho:acyano'enmof
{lerracyanures ou lerricyanures)....... .. e 350110 0| - Casdines ...
J2064% O - Autres .
35.09 Géistines (y compris celles présentées en fevilles
320650 0| - Produits inorgniiques des types uliis¢s comme tuminopho de forme coriée ou rectangulmire,méme ouvrées en
res.... ... B TR LT T FERTITITES surface ou colordes) el leurs dérivés; Ichtyocolie;
) autres colles dofigine animaied l'exclusion des
32.14 Maslic de vilrier.clmanis de résine et oulres colles de caséine du n° 35.01:
masiics; enduits uiilisés »n pelniure. enduits non
réiracteires des types ulllisés en magonnerie 350300 1 * Galatines el lours dérivés
- Mastics. enduns ulilisés en peintures - 38.02 Cherbons activés; metiéres minérales naturelles
321410 1 * Cires & cacheler.. ... Co activées; noirs d'origine snimale,y compris le noir
321410 © T AITES e e e e e e snimsl #puisé :
329400 O] - Aulres.. ... T, 3R0210 O] - Charbons aclivés

380290 Of - Autres ..
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N* de| Numéio N* de] Numéro
posi-| du Désignstion des predults post du Désignallon des predulls
tlon Torif tion Terlt
38.05 Essences de lérébenthinede bots de pin ou de pape- 39.07 Polyscélals suires polyéthers el résines #poxydes,
letie au sulisle el suties essences terpéniques sous formes primaires; polycerbonsiesrésines
provenani de ja disiillalion ou d'sutres trallemenis Nyliques el tes polyes!
des bois de coniibres; dipeniéne brul; essence de .Ik’;dels‘::':zes‘::ai’::v _'q es ol o polyssiers,
pepeterie au bisullile el sulres parscyménes bruls; sev e P :
hulle de pin contenant I'siphsterpinéol comme ,
constituant principel 390710 0| - Polyacéials .
. . . . . N - Aut lystt
a8 .. 0| - Essences de 1érébenihine,de bois de pin ou de papelene au 390720 0 Autres polycihers
sulfale 290730 0| - Résines époxydes.
580520 0l - HUle d@ il oo 390740 0] - Polycarbonates..
380590 O] - Autres..... . Résines alkydes
390750 1 * Polyalkyd phinl
38.08 Colophanes el scides résiniques.et leurs dérivés: “g.,sg s 'rAmms.. "
estence de cotophone et hulles de colophane, gommes ’ N
fondues : 390760 0] - Polyéthylent 18EpNIAIAIE. oooiorrieori o
380610 0| - Coloph el acides résinia - Aulres polyesiers :
. . - Iuré
280820 0] - Sels de colophanes ou A'BCIdeS MESIDIQUES ... .coorrree e ::g;:; g i '1‘:':’:: ures
380630 0| - Gommes esters... 39.12 Cellulose et ses dérivés chimiques,non dénommés ni
compris #ilievrs,sous formes primaires
- Autres
380680 1 * Gommes fondues .. . Acélales de collulose -
3B0ESC 9 © ALIIBS oot e eeee e 291211 0 ~ Non plaztfiés.
38.01 Inncll:idei‘lnlirongruls.longlcidn_hnbleldes‘ 291212 © | Plastiliee
Inhibiteurs de germination @t réguiateurs de a
croissance pour plentes désinfectanis et produils 391220 0] - Nirater de cellulose (v compis fos collodions)
similaires,présenibs dans des formes ou emballdges
de vente Bu déinil ou & I'étal de prépasolions ou . Ethers de cellulase
sous forme d'arilcles lels que rubsnsméches el 291231 0 . Carboxymﬁllwl;-llulof.e ol ses sols
bougles soulrés et papier lum-mouches : 254236 0 - Auires i T i ’ i
- Autres.
380890 8 ¢ AUNES oo et ot BO1200 0] = AUMBSE .oooi i ee b e e
3%.13 ] naturels (acide wiginique, 1
25,18 381600 0| Ciments,mortiers bétons st compositions similalres :r";:‘;:‘:r“ ""un(“ Im“m’" q(::;::;n:."::;)“
réfracisires sutres que ies produlls du n* 38.01 gérlvés chimiques du coouichouc NOIUTELpAT exem-
36.23 Linnls prépatés pour moules ou Noyaux de fonderie; pI'Tz;r:;rL.dfnommls nl compris siileurs.sous formes
produlls chimiques &l préperations des Indusiries P ’
chimiques ou des indusiries connexes {y compris 351310 0| - Acide algmique.ses Se15 O KOS EEBIS.......c. —
cellss consistanl en métanges de produits naturels),
pen dénommés ni compris slileurs; produlls rési- 391380 0| - Autres
dusires des Indusiries chimigues ou des Indusiries h
connexes non dénommés nl compris silleurs 39.20 Autres plegues feyites pellicules,bandes et iames,
. Autres an msatiares piestiques nan sivéolaires,nen renfor-
282390 8 ) Autres (1) cées ni steatifiées,nl pareillement sssocides &
d'sutres malikras,sans supporl.
39.01 Polymiéres de Uélhyléne,sous fermes primoires En polyméres du chiorure de vinyle
- yme e
U . 3 .- Seuples .o
400110 0| - Polyéthyléne d'une densilé inlérieure 2 094 92042 0 Souples
) ) N 38,23 i de tran d'emball i
390120 0] - Polyéthylene d'une densile egale ou supénicire B 094 ::I:"i:su': bru::::.t‘ ::uve::l‘.: c:gp:':&’m:‘le:’sh"
! il i j
300130 0| - Cepolyméres déthylene e daciinte de vinyle . gisposltils de lermeture,en motieces plostiques
- i Inst .
390180 O - AUIES oo, En aulres malidres pinsligques
39233 - Bonbennes.bouleilles fl s o artigles similaires .
38.085 Polymdres d'scéiale de vinyle ou d'sulres eslers de 00 orbenneshodletles Taconm reles simfaes
vinylesous formes primalres; sulres polyméres de 392350 0} . Bouchons couvercles.capsules et aulres dis ls de
; vinyle,sous lormes primsires : Iurmm-uvre o X T
- Polyméres d'acelale de vinyle : "
M ):3 s AR, .. oo e
350511 0 .. En dispersion #queuse . .. 392390 0 AULIBR. . oo cenn s
3950519 0 o AUIIES. . e e
-
I "
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N° de} Huméro

posi- du Désignailon des produits

tien Terit

40.19 Auties ouvrages en cmoutchouc vulcanisé non durci
- Aulres :

401699 § " Aulres g

40.17 Caoutchouc durci {ébonite,par exemple} sous toulps
formes, y comptis les déchets et débris,ouvrages en
ceoutchoue durei

401700 2 * Quwrages en caoulchoue durci (ebonite) ...

44.02 Charbon de bois (y compiis le charbon de coques ou
de noix), mbéme sggloméré .

440200 9 FAIIES e e e e e

49.2% Etiquettes de 1ous genres, en popier cu csrieh, Im-
primées ou non ;

482110 OI- tmprimees . .. ..
482190 0]- Autres ... ...

49.23% Autres paplers.cartens,ounis oo celluiose el noppes
de llbres de celtulose découpés b lormatisuties ou.
vrages #n péle & papler,paplercerton,ouste de cel-
lviosa ov nappes de fibres de cellulose :

- Autres :
4823309 * Aulies. ..

49,19 Autres Imptimés.y compris les imnagestles gravures

et les photographies :
- Imprimés publici <alalog ur @ similni
res ;
4911101 ' imprimos publiciaires & caractéie olliciel dimaret
général ..
4911109 * Autres

7010 Bonbonnes,bouteilles.liscons,bocsux pois,ambal-
lages tubulsires.smpoules ot aulres réciplants de
franspori ou d'embatlage.en verre; bocaux & con-
sarves en verre; bouchens.couvercies et euires
disposilits de ferm :lure,en verre

701030 0} - Ampoulrs e e e
701090 O] - Autres...........

76.07 Feuliles &t bandes minces en aluminium (méme
imprimdes au lixées sur psplercartonmatidres
plastlques ou supports similuires) d'une épalsseur
n'excédent pus 0,2 mm (support non compris) :

- Sans supporl :
760711 © « Simplement MINARS......coiviieiiee
« Autres :
760719 ¢ * Non imprimées. ...
760719 o * Imprimées
- Sur supporn! |
760720 * Non imprimeées. ...
760720 9 Cimpnmoes . L.

N* de
posl-
tlen

Numéro
du
Torlt

Désignation des produlis

76.12

76.16

81.11%

83.09

761210 O

761290 0

761690 @

810411 0

811100 1

830090 1
830990 @

250200 9

{déchets et débris :

.Rénrvoirs_iﬂls.umhours‘bidons.builes + réei-
plenis similsires #n sfuminium (y compris los
#tuls tubulaires rigides ou souples),pour toutes
metidres (b Pexception des gear comprimés ou
liquéfids),d'une conlenance n'excédent pus J00 |,
sans disposiiis mécaniques ou thermiques,méme
svec revéiemeant Inldrieur ou calorifuge

« Etuis lubulairos souples.....

- Autres.

Autres ouvrisges en sluminium :

- Aulres °
f Autres. ...

Magnésium et cuvrages en magnésium, y compiis les

- Magnésium sous lorme brulg :
.- Conlenant Au moins 99,8 % en poids de magnésium .

Mangankse et ouviages en mangandsey compris les
déchets ot débris :

* Manganése saus lorme bratedéchets ol debis. poudr s

Bouchons (y compris les bouchons-couronnes jes

bauchons A pas de vis et ies bouchons-verseurs),

cspsules pour bouteillesbendes filetées plaques de
bondes, ccellés ef sulres sccessoires pour Vembal.
Isges.en métaux communs :

- Aulres .
! Bouchons ..
* Autres

Matibres végéiales ou mindreies & talller iravail.
tées,et OUVIEYES en <es malikres; cuvisges moulés
ou Isiflés en cire,en paraifine,en siéarinean
gommes ou résines neturelies,en phites & modeleret
autres cuvrages moulés ou telllds,non dénommés ni
compris allteurs; gétaline non durcie traveitiée,
sutre que cefle du n” 35.03,6t ouvroges en gétaline
non durcle :

* Autres
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Annexe 2 : Arrété du 15 Décembre

1990



Vu Ia loi n° 88-136 du 3 décembre 1988 portant création de office des
ceuvres umiversitaires pour le centre;

Vu la loi n° 88137 du 3 décembre 1988 portant création de I'office des
ceuvres universitaires pour le sud:

Vu la loi n° 89-70 du 28 juillet 1989 relative a I'enseignement supérieur et
la recherche scientifique:

Vu le décret n° 89-1939 du 14 décembre 1989 relauf 2 'organisation des
universités des établissements d’enseignement supérieur et de la recherche
scientifique;

Vu I'avis du ministre de I'économie et des finances;

Vu Favis du tribunal administrauf:

Décrete :

Article premier. — Le ministéere de D'éducation, de
I'enseignement supérieur et de la recherche scientifique peut
recourir aux agents de 'Etat, des collectivités publiques locales et
des établissements publics & caractére administratif appartenant
aux catégories A et B et remplissant les conditions de diplome
prévues par l'article 3 du présent décret, en vue d’effectuer des
séances d’animation culturelle ou sportive i raison de deux heures
la séance et ce, dans les établissements d’enscignement supérieur
et de la recherche scientifique et dans les établissements d'ceuvres
universitaires relevant du ministére de 1'éducauon. de
I'enseignement supérieur et de la recherche scientifique.

-Peuvent également assurer les dites séances d’animation. des
compétences appartenant a des secteurs autres qu’administratifs et
remplissant les conditions de diplomes prévues par I'article 3 du
présent décret.

Art. 2. — Un accord est établi entre le candidat ct le directeur
de I'établissement concerné afin d’assurer les séances d'animation
pendant une année universitaire.

L'accod ne devient exécutaire qu'aprés son approbation par le
ministre de 1'éducation. de I'enseignement supérieur et de la
recherche scientifique.

Art. 3. — Les agents d’animation culturelle ou sportive appelés
A porter leurs concours, i titre de contractuels occasionnels. aux
établissements d enseignement supérieur et de recherche scientifi-

que et aux établissements d'ceuvres universitaires soumis 2 la
tutelle du ministére de 'éducation, de I'enscignement supérieur et
de 1a-recherche scientifique, visés a I'article premier du présent
décret. doivent selon les catégories auxquelles ils appartiennent
remplir les conditions de diplomes cités ci-dessous.

A) Les agents des catégories Al et Al : titulaires d'une
maitrise au moins aprés le diplome de baccalauréat ou d’un
diplome équivalent,

“B) Les agents de la catégorie A3 : titulaires d'un diplome de
fin d'éludes du premier cycle de I'enseignement supérieur apres le
diplome de baccalauréat ou d'un diplome équivalent.

C) Les agents de la catégorie B : tiulaires du diplome du
baccalauréat ou d’un diplome technique industriel o d'un
diplome équivalent.

Art. 4. — Le régime de rémunération des animateurs culturels
et sportifs cités i l'article premier du présent décret, est fixé par
arrété conjoint des ministres de I'économie et des finances et de
I'éducation, de lenseignement supéricur et de la recherche
scientifigue.

Art. 5. — Les ministres de 'économie et des finances et dc
éducation, de l'enseignement supérieur et de la recherche
scientifique sont chargés chacun en ce qui le concerne de

I'exécution du présent décret qui sera publié au Journal Officiel de
la République tunisienne.

Tunis, le 17 décembre 1990.

ZINE EL ABIDINE BEN ALI

NOMINATION
Par décret n° 90-2105 du 17 décembre 1990 :

Monsieur Mongi Beizig, maitre de conférences agrégé en
médecine dentaire est chargé des fonctions de doyen de la faculté
de médecine dentaire de Monastir pour une période de 3 ans et ce
a compter du 17 juillet 1990.

MINISTERE DE LA SANTE PUBLIQUE )

MEDICAMENTS

Arrété du ministre de la santé publique du 15 décembre 1990,
fixant les conditions d'attribution de la licence d’exploitation
d'un établissement de fabrication des médicaments a usage
humalin.

Le ministre de la sanié publique;

Vula loi n° 61-15 du 31 mai 1961 relative a I'inspection des pharmacies ct
autres entreprises pharmaceutiques:

Vu la loi n®69-54 du 26 juillet 1969, réglementant les substances
vénéneuses;

Vu la loi n° 73-55 du 3 aoat 1973, portant organisation des professions
pharmaceutiques. ensemble les textes qui lont modifié ou complétée:

Vu la loi n® 85-91 du 22 novembre 1985, téglementant la fabrication ¢t
I'cnregistrement des médicaments destinés a la médecine humaine et
notamment son article 4;

Vu le décret n* 90-1400 du 3 sepiembre 1990, fixant les régles de bonnc
pratique de fabrication des médicaments destinés a la médecine humainc,
de contréle de leur qualité. leur conditionnement. leur étiquetage, leur
dénomination. ainsi que la pulicité y afférente;

Vu Parrété du 17 février 1987, fixant la composition et le fenctionnement
de la commission d’agrément pour Voctroi dune licence dexploitation des

&tablissements de fabrication des médicaments destinés 4 la médecine
humaine;

Arcéte

Article premier. — La licence dexploitation d'un établissement
de fabrication des médicaments 3 usage humain peut étre

atiribuée aux ‘personnes physiques ou morales de nationalité
tunisienne.

Art. 2. — Le candidat 4 la licence d’exploitation doit déposer au
ministere de la santé publique un dossier préliminaire en
13 exemplaires. Ce¢ dossier comprend notamment :

— copie des statuts de la société. le cas échéant pour les
personnes morales,

— les indications nécessaires sur le capital de I'établissement;
— un plan des locaux avec les affectations prévues:

— le nom et les qualifications du pharmacien responsabie
technigue et/ou du pharmacien responsable de la fabrication:

— un état de leffectif du personnel par catégories et ses
qualifications;

ta liste des différentes formes pharmaceutiques & fabriquer en
précisant les procédés de fabrication et du controle, -ainsi que la
listc des équipements et appareiage prévus pour ces opérations;

— une copie du contrat de transfert éventuel de tehnologie ou
de licence.

Art. 3. — La licence d'exploitation d’un établissement de
fabrication de médicaments 2 wsage humain est délivrée par le
ministre de la santé publique aprés inspection des licux par un
pharmacien inspecteur et avis de la commission d'agrément
prévue par larrété. sus-visé du 17 février 1987.
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Toute extension ou changement des formes pharmaceutiques
fabriquées ou du liey d'implantation de Uétablissement est
subordonné 2 une autorisation préalable du ministre de la santé
publique.

Tout changement du ou des pharmaciens responsables doit atre
notifié au ministére de la santé publique dans un délai n’excédant
Pas quinze jours, sans préjudice de I'application de 1a réglementa-
tion en vigueur relative exploitation des établissements de
fabrication des médicaments destinés a la médecine humainc.

Art. 4. — Le ministére de la santé publique se prononce dans un
délai de deux mois 3 compter de la date de dépot du dossier
comprenant toutes les picces exigées.

Tout rejet doit &tre motivé,

Art. 5. — Lalicence d’exploitation devient caduque si, dans les
deux ans qui suivent son attribution, I'établissement n'est pas
entré en vigueur.

Toutefois, avant 'expiration du délaj. sus-indiqué, et 3 titre
exceptionnel diment justifié par le demandeur. la licence peut
étre prorogée une seule fois pour une période de six mois,

Tunis, le 15 décembre 1990.

Le ministre de la santé publiguc
DALI JAZI
vU
Le Premier ministre
HAMED KAROUI

Arrété du ministre de la santeé publique du 15 décembre 1990,
fixant les modalités d'octroi d’une autorisation de mise sur |e
marché de médicaments a usage humain, son renouvelle-
ment et sa cession.

Le ministre de la santé publique.

Vu la loi n® 69-54 du 26 juillet 1969, réglementant jes substances
vénéneuses;

Vu la loi n° 73-55 du 3 aoat 1973, portant organisation des professions
Pharmaceutiques, ensemble les textes qui I'ont modifiée ou complétée;

Vu la loi n° 8591 du 22 novembre 1985, réglementant la fabrication et
I'enregistrement des médicaments destinés 4 la médecine humaine et
notamment ses articles 5, 6 et 16:

Vu le décret n° 90-1400 du 3 septembre 1990, fixant les regles de bonne
pratique de fabrication des médicaments destinés i la médecine humaine . e
contrdle de leur qualité, leur conditionnement. leur ctigquetage, leur
dénomination. ainsi que la publicit¢ y afférente;

Vu le décret n® 96-1401 du 3 septembre 1990, fixant les modalités de
Fexpérimentation médicale ou scientifique des médicaments destings 3 la
médecine humaine;

Vu I"arrété du 17 février 1987, fixant la composition ¢t le fnncn:onr_ncmcm
de la commission d'agrément pour l'octroi d'une licence d'exploitation des

établissements de fabrication des médicaments destinés a 1y médecine
humaine;

Vu l'arrété du 9 juin 1987, fixant Ja composition et le fonctionnement du
comité technique des spécialités pharmaceutiques. en vue de la
I'autorisation de mise sur le marché. ensemble les textes qui I'ont modifi¢
ou complété;

Arréte
Article premier. — Toute demande d'autorisation de mise sur le
marché d’un médicament a usage humain doit étre adressée au
ministre de la santé publique accompagnée des piéces suivantes

1) une copie de la licence d'exploitation de I'établissement de
fabrication

2) une copie du projet de la fiche signalétique;,

3) la quittance de paiement du droit d'autorisation de mise sur
le march¢;

4) le prix de cession départ usine hors taxe;

5) un dossier scientifique qui traite de la mise au point du
produit, destiné 2 justifier Iefficacité, inocuité et la stabilite de la
spécialité. 1l comporte :

/7

— une étude analytique approfondie des matiéres premiéres;

— une étude galénigue et biogalénique comportant les éléments
de choix de la formulation ot des contréles liés aux procédés de
fabrication;

— une €tude analytique du produit fini expliquant le choix des
méthodes de son contréle:

6) Un dossier technique qui traite des méthodes de fabrication
et de contrdle de conformité, garantissant la qualité duy produit au
stade de la fabrication en série:

7) Les comptes rendus des ¢tudes et des expertises analytigues,
pharmacologiques, toxicologiques et cliniques, telles que définies
au décret sus-visé n° 90-1401 du 3 septembre 1990, fixant les
modalités de 'expérimentation médicale ou scientifique  des
médicaments destings 3 la médecine humaine:

8) Vingt cing échantillons du modele-vente de la spécialité
pharmaceutique.

Art. 2. — Pour les spécialités importées, il est €n outre
demandé -

— une attestation délivrée par ies autorités compétentes,
certifiant que le médicament est commercialisé dans e _pays
d’origine;

— une copie de la licence d'exploitation ou toute autre piéce
€quivalente délivrée par les autorités compétentes du pays
d'origine;

— une propositon du prix codt et frér

Art. 3. — En cas de renouvellement de I'autorisation de mise
sur le marché, la demande doit ¢ire accompagnée, en plus de la
quittance de paicment du drois d'autorisation de mise sur |o
marché, d'une artestation dy fabricant précisant qu’aucune
modification n’est intervenue dang les éléments produits 3 I'appui
de la demande initiale, sous réserve des modifications réguliére-
ment autorisées entre temps.

Pour les spécialites pharmaceutiques mportées, I¢ fabricant
doit en outre fournir une altestation délivrée par les autorités
competentes certfiant que le médicament cst toujours commercia-
lis¢ dans le pays d'origine.

Art. 4. — En cas de cession d'une autorisation de mise sur le

-marché au profit d'un fabricant local. la demande doit érre

accompagnée :

1) d'une copic de Fawtorisation de mise sur fe marché accordée
par les autorités COMPELentcs tunisicnnes pour la spécialité
concernée:;

2) d'une copie du conrrat d'exploitation de licence passé entre
les deux partenaires:

3) dune déclaration du fabricant précisant que celui-¢i ne
produit pas un médicament ayant une formule identique 4 celie dy
produit objet de sa demande

4) de la quittance de paiement du droit d’autorisation de mise
sur le marcheé;

3) d'un compte rendu des érudes et expertises analytiques de [a
spécialité objet de la demande de cession;

6) de vingt cing &chantillons de la spécialité fabriquée
localement.

Art. 5. — Toute modification apportée 4 la formule d'une
specialité pharmaceutique bénéficiant d'une autorisation de mise
sur le marché ou a sa présentation doit faire 'objet d"une nouvelle
dutorisation de mise sur le marché.

Toutefois, le titulaire de autorisation de mise sur le marché
peut sur présentation des études et expertises  analytiques
demander 4 étre dispensé de produire certaines justiftcations, s'i]
apparait que la nature de |a modification n’entraine aucup
changement dans I"absorption. la tolérance et/ou la stabilité de la
specialité,

Art. 6. — Lorsqu'il apparait une modification dans Jes
indications thérapeutiques d’une specialité pharmaceutiques bé
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Annexe 3 : Arrété du 17 Février 1987



Mohamed Ben Khedher
Mohamed Chaouat
Abdelfattah Maala
Habib Hadji

Héfaied Arfaoui
Abdelkrim Bedda
Taoufik Sarraj

Aroussi Chatti

Tijani M'Zoughi

Naima Bouraie

Tahar Berraies
Mohmaed Larbi Ben Salah

Banque Nationale de Tunisie

Abderrahmen Mokni
Abdessattar Ben Ismail

Mohamed Hédi Ghaddour
M’'Naouar Kendil
Salem Hamdi

Chédly Brinis
Hafidha Ounaissa
Moufida Kalai
Mokhtar Houcine
Belgacem Bouallégue
Fethi Kaltel
Abdelwaheb Goueder
Belgacem M’'Rabti
Amara Ben Youssef
Essia Henana

Ali Loukil

Héchemi Ben Lakhel
Hamed Ben Ameur
Hamed Mestiri

MINISTERE DE LA SANTE PUBLIQUE

MEDICAMENTS

Arrété du ministre de la santé publique du 17 février 1987,
fixant la composition et le fonctionnement de la commission
d’agrément pour 'octrol d'une licence d’exploitation des
élablissements de fabrication des médicaments destinés a
ia médecine humaine.

Le ministre de la santé publique ;
Vu la loi n° 69-54 du 26 juillet 1969, réglementant les substances
vénénenses ;

Vu la loi n® 73-55 du 3 aolt 1973, portant organisation des professions
pharmaceutiques ;

Vu la loi n°® 85-91 du 22 novembre 1985, réglementant la fabrication et
'enregistrement des médicaments destinés A la médecine humaine et
notamment son article premier.

Arréte :
Article premier. — La composition et le fonctionnement de la
commission d’agrément pour "octroi d’une licence d’exploitation
des établissements de fabrication des médicaments destinés a Ia

médecine humaine sont fixés par les dispositions du présent
arrété.

Art.2. — La composition de la commission d'agrément,
sus-mentionnée, est fixée ainsi qu'il suit :

Président : Le ministre de la santé publique ou son représen-
tant.

Rapporteur : Le directeur de la pharmacie et du médicament.

Membres : Le président du conseil de 'Ordre des pharma-
ciens, ;
Le président du conseil de I'Ordre des médecins ;

— Le président du conseil de I'Ordre des chirurgiens dentistes ;
— Le responsable du laboratoire de controle des médicaments ;
— Le directeur de I'unité juridique et du contentieux ;

— Le représentant de PLN.NOR.P.L. ;

— Le représentant de la direction générale de lindustrie au
ministére de I'industrie et du commerce ;

— Un professeur ou un maitre de conférence agrégé de la
faculté de pharmacie ;

— Un professeur ou un maitre de conférences agrégé d’une des
facultés de médecine.

Les membres de cette commission sont désignés nominative-
ment par décision du ministre de la santé publique.

Le ministre de la santé publique peut, en outre, faire appel a
toute personne compétente dans le domaine.

Des membres suppléants sont désignés par le ministre de la
santé publique sur proposition des administrations et organismes
concernés, pour participer aux travaux de la commission, en cas
d’empéchement des membres titulaires.

Art.3. — L’avis de la commission est émis 2 la majorité des
membres présent. en cas de partage des voix, celle du président
est prépondérante.

Art.4, — La commission est convoguée par son président
chaque fois qu’il est nécéssaire.

Art.5. — La commission doit se prononcer dans un délai
n'excédant pas les 2 mois & compter de la date de sa saisine.

Tunis, le 17 février 1987

Le ministre de la santé publique
SOUAD LYAGOUBI OUAHCHI
vuU
Le Premier ministre
RACHID SFAR
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Annexe 4 : Code des Sociétés

Commerciales (SARL)



LIVRE TROIS %)
LES SOCIETES A RESPONSABILITE LIMITEE Q

Titre Premier 2)
Dispositions Générales Q\

Article 90 &0

La société a responsabilité limitée est constituée@tre deux ou

plusieurs personnes qui ne supportent les p que jusqu’a
concurrence de leurs apports. ’\\

Lorsque la société a responsabilité limitéeg ne comporter qu’un
seul associé elle est dénommée . 'Qe té unipersonnelle a

responsabilité limitée". Cet associé
dévolus au gérant de la société s@ntormément aux dispositions

prévues par le présent livre. \(b
Article 91 @

les mémes pouvoirs

La société est désignéegr une dénomination sociale qui peut
comprendre les nom ertains associés ou de I'un d’eux. Cette
dénomination socia.les@t étre précédée ou suivie immédiatement par
la mention "S.ARQ}\% de I’énonciation du capital social.

B

Si la socie unipersonnelle, la mention sera "S.U.A.R.L" suivie
de I’énonciaNg# du capital social.

* P Ve . o 7 . . .
La ¢ ne peut se faire désigner par une dénomination sociale
ident@e a celle d’une société préexistante ou présentant avec celle-ci
@\ cssemblance de nature a induire les tiers en erreur.

é Dans ce cas, chaque intéressé peut saisir le tribunal compétent afin
e faire cesser cette ressemblance et ce sans préjudice de la réparation
du dommage subi.

35



Article 92 (Modifié par la loi n° 2005-12 du 26 janvier 2005 et
par Particle 12 de la loi n°2007-69 du 27 décembre 2007).

Le capital de la société a responsabilité limitée est fixé par son acte
constitutif. Le capital social est divis¢ en parts sociales a valeur Q@

nominale égale. Q

Titre Deux ‘\@
La Société A Responsabilité Limitée §

Sous-titre premier
De la constitution de la société a responsaw& limitée

O

Article 93 AN

Le nombre des associés d’une S.A.R.L\@ peut étre supérieur a
cinquante. Si la société vient & compreng s de cinquante associés,
elle devra dans un délai d’un an étre rmée en société par action

a moins que le nombre des associés We soit ramené a cinquante ou
moins dans le délai sus-indiqué. \

A défaut, tout intéressé 6®iemander la dissolution judiciaire de
la société.

Toutefois, le trib saisi de I’action en dissolution pourra
accorder un délai sz@mentaire afin de permettre aux associés de se
conformer aux ig@)l ions de I’alinéa premier du présent article.

Si toutefg rts sociales d’une société a responsabilité limitée se
trouvent réis entre les mains d’une seule personne, celle-ci se
transfo une société unipersonnelle a responsabilité limitée.

Aéble 94

. @JS peine de nullité, ne peuvent prendre la forme d’une société a
onsabilité limitée les sociétés d’assurance, les banques et autres
stitutions financicres, les établissements de crédit et d’une fagon
générale toute société a laquelle la loi impose de prendre une forme
\ déterminée.
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Article 95

La société a responsabilité limitée de nationalité¢ tunisienne doit
obligatoirement avoir son si¢ge social en Tunisie.

Article 96 O

La société a responsabilité limitée est constituée par un écrit Q
conformément aux dispositions de I’article 3 du présent code qui ¢ d
étre signé par tous les associés ou par leurs mandataires justiﬁant
pouvoir spécial.

L’acte constitutif doit comporter les mentions suivante &e

1) pour les personnes physiques : les noms, prénoms eNtat civil,
domicile et nationalité et pour les personnes morales : l@enommatlon
sociale, la nationalité et le si¢ge social.

2) I’objet social. ’\\0‘

3) la durée de la société. Q

4) le montant du capital de la somete g la répartition des parts
qui le représentent ainsi que 1’ 1nd1c[:a¢i0 I’institution bancaire ou
financiére habilitée a recevoir les ap&{S en numéraire.

5) la répartition des appoﬂ@uméraire et en nature ainsi que
I’évaluation de ces derniers.

6) le cas échéant, le ou | ants.

7) les modalités des, l%a‘uons

8) la date de clot @ s états financiers

r

Article 97 alinéa modifié par DP’article 16 de la loi
n°2007-69 du § mbre 2007)

La socig ponsabilité limitée n’est constituée définitivement
que lors es statuts mentionnent que toutes les parts représentant
des app en numéraires ou en nature, ont ¢été réparties entre les
assoc@ t que leur valeur a été totalement libérée.

"M annuels.

. @s fondateurs doivent mentionner expressément dans les statuts
ﬁ ces conditions ont été respectées.

NS

(1) Le terme a été modifié par l'article 3 de la loi n® 2005-65 du 27 juillet 2005.
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L’apport en société peut étre en industrie. L’évaluation de sa
valeur et la fixation de la part qu’il génére dans les bénéfices, se font
de commun accord entre les associés dans le cadre de I’acte
constitutif. Cet apport n’entre pas dans la composition du capital de la @
société. Q
Article 98 QS
Les fonds provenant de la libération des parts sociales 'b@
déposés auprés d’un "établissement bancaire”" V. Le gérant ne ] %‘ra
retirer ces fonds ou en disposer qu’apres l’accomplissemeng@utes
les formalités de constitution de la société et son imma}‘& ion au
registre de commerce.

Si la société n’est pas constituée dans le délai de six& a compter de
la date du dép6t des fonds, tout apporteur pourra sai@q juge des référés
afin d’obtenir I’autorisation de retirer le mont; ses apports. Si les
apporteurs décident ultérieurement de constitu ociété, il sera procédé
aun nouveau dépot des fonds dans les mél‘neQ)nditions.

Article 99 %@

Si la participation en capital est,gn honnaie étranggre, sa valeur en
dinars tunisiens est déterminée di\ x de change ayant cours le jour
de la libération de I’apport.

%,
Article 100 b

L’acte constitutif @société doit comporter une évaluation de
tout apport en natuig 2y

N\

L’évaluation KCgpport en nature doit étre faite par un commissaire aux
apports qui d désigné a I'unanimité des associés, ou a défaut par
ordonnance equéte rendue par le président du tribunal de premicre
instance, (@s le ressort duquel est situé¢ le siége de la société. Cette
ordonn@e est rendue a la demande du futur associé le plus diligent.

efois, les associés peuvent décider a la majorité des voix de ne
ecourir & un commissaire aux apports si la valeur de chaque
Q&})Oﬁ en nature ne dépasse pas la somme de trois mille dinars.
&

(1) Le terme a été modifié par l'article 3 de la loi n® 2005-65 du 27 juillet 2005.
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Au cas ou un commissaire aux apports n’aura pas été désigné, les
associés sont solidairement responsables a I’égard des tiers de la
valeur attribuée aux apports en nature lors de la constitution de la
Société. @

L’action en responsabilité se prescrit par un délai de trois ans a Q
compter de la date de constitution. ®Q
N

Article 101 N %)

Il est interdit a une société a responsabilité limitée d’éme 1@1 de
garantir des valeurs mobiliéres. Toute décision 9@ e est
considérée nulle.

Article 102 @

Les parts sociales ne peuvent étre repré c@s par des titres
négociables. Toute décision contraire est nullego

Article 103 O

La société n’est valablement ‘@stituée qu’apres  son
immatriculation au registre du com

Tant qu’elle n’est pas immatrgnlée au registre du commerce, la
société est considérée comme u ciété a responsabilité limitée en
cours de constitution et elle @ soumise au régime de la société en
nom collectif de fait. 6

Article 104 \Q)

Est nulle toute @1été a responsabilité limitée constituée en
violation des arti.cl@}3 a 100 du présent code.

La nullitiQl ut étre opposée aux tiers par les associés.

L’action ullité se prescrit par un délai de trois ans a partir de la
constitui\@de la société qui sera considérée comme une société en
&

nom g{ tif de fait.
icle 105

*
\\ orsque la nullit¢ de la société est prononcée en vertu d’un
gement ayant acquis 1’autorité de chose jugée, il est procédé a sa
iquidation conformément aux dispositions des statuts et de la loi en
\ vigueur.
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Article 106

Les gérants et les associés auxquels la nullité est imputable sont
solidairement responsables envers les autres associés et les tiers du
dommage résultant de I’annulation. @

L’action en responsabilité se prescrit par trois ans a partir du jour Q
ou la décision d’annulation a acquis I’autorité de chose jugée.

L’action en responsabilité cesse d’étre recevable lorsque la cé@
de la nullité a cessé d’exister le jour ou le tribunal statue sur le n
premiére instance, ou si la nullité a été couverte dans le délai arti

par le Juge. &
Les frais de poursuite occasionnés par les actions en Snnulation
seront supportés par les défendeurs.

Article 107 0
Toute nullité est couverte par la régularisatim@ cause.

L’action en nullité est éteinte lorsque la ¢ de la nullité a cessé
d’exister et cela méme le jour ou le t‘ri statue sur le fond en
premiére instance, sauf si la nullité egt @ ee sur ’illicite de 1’objet
social.

Si, pour couvrir une nullité, semblée doit étre convoquée ou
une consultation des associés doM ctre effectuée, et s’il est justifié
d’une convocation réguliéreb tte assemblée, le tribunal accorde le
délai nécessaire pour queNdes associés puissent procéder a la

régularisation.
Le tribunal saisj C@’l\ action en nullité peut, méme d’office, fixer
un délai pour pg e de couvrir la nullité. Il ne peut prononcer la

nullité moins ¢MNFois mois aprés la date de I’exploit introductif

d’instance. 9
Arti

c
Lo ’Qla nullité de la société ou des délibérations postérieures
est f@ee sur une violation des régles de publicité, toute personne
a intérét a la régularisation peut mettre la société en demeure d’y
MXéder dans le délai de trente jours.

A défaut de régularisation dans ledit délai, tout intéressé peut
\ demander au juge des référés la désignation d’un mandataire chargé
d’accomplir les formalités.
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Annexe 5 : Décret 79-831



Par décret n° 79-835 du 8 ocrobre 1979

Monsieur Chedly Jeball, Commandant de la Garde
Nationale est chargé des fonctions de Sous-Direc-
teur 4 la Sous-Direction de la Circulation & la Di-
rection de la Garde Nationale

Par décret n° 79-836 du B octobre 1979
IM!]]H:LEdhEﬂClr'>][!lril]ljh[rl Ben Toumi Ghaouall comman-
dant de la Garde Nationale est chargé des fonctions
de Sous-Directeur 3 la Sous-Direction de la Sécurlté
Publigue & la Direction de la Garde Nationale.
Par décret n° 79-837 du 8 octobre 1979
Monsleur Béchir Ben Salem Brahem Capitaine ce
la Garde Nationale est chargé des fonctions de chef
de Service du Bataillon & la Sous Directlon de 1'In-

Ministere de la

MEDICAMENTS VETERINAIRES

Décret M 79-831 du 28 septemipre 1979, déter-
minant les régles de bonne protique de fabri-
caotion des médicaments véterinaires et du

u e ‘oo
comréle de lewr quolivé, de lewr conditionne-
ment, étiquetoge, démomination ainsi que des
modalités de demande de wims.
Nous, Hablb Bourgulba, Préstdent de la République

Tunistenne;

v la loi Ne 7823 du B rars 1978, arganisant la. Phermacie

Vatarineire et notamment les articles 10, 13 et 17;

Vu la lol no 68-%4 du 28 iwillet 1969, réglementant les subas-
tances v Anéneuses,

Vu la loi ne 73-55 du 3 sout 1973, portamt orgenisation des
professions pharmaceutiques

Vu levis des Ministres de lAgriculture et de le Santd

publigue;
Vu l'avis du Tritrunal Administratif;

Décrétons :

Article Premier. — On entend par fabrication de
produits pharmaceutiques vétérinaires ftoutes les
opérations de production dun médicament, notam-
ment le traitement des matiéres premiéres utilisées,
1a. composition du mélange, la mise en forme phar-
maceutigue du médicament, son conditicnnenent
et Papposition des étiquettes.

Sont ausst considérés comme fabrication, la divi-
sion, le changement de conditionnement ou de pré-
sentation des médicaments vétérinaires.

On entend par matiéres premidres toltes les subs-
tances actives ou inactives rant dans la fabri-
cation des médicaments gqu'elles restent inchangées
ou qu'elles solent modifides an cours de ia fabrica-
tion

On entend par lot de fabrication l'ensemiple des
unités dune forme pharmaceutique provenant d'un
méme cycle de fabrication. La qualité essentlelie d'un
lot de fabrication est son hornogéneité,

On entend par numére de Yot de fabrication I'ins-
cription. numeérique alphabétique ou alphanumérigue
qul idertifie le lot de médicament auwquel il appsar-
tient et permet de connaitre le cas &héant, toute
la série d’opérations de fabrication et de contrdle
gut ont abouti & sa production

On entend par contréle de la qualité des médica-
ments toutes les opérations et mesures visant 4 as-
surer la production de lots uwniformes de rédica-
ments conformes avx spécifications prescrites d'iden-
tité, d'activité, de pureté et autres critéres requis.

tervention 4 la Direction Générale de la Garde Na-
tionale,
Por décret n° 79-838 du 8 octobre 1979

Monsleur Chedly Ben Othman Layouni Capltalne
de la Garde Nationale est chargé des fonctlons de
chef de Service des Unités territoriales a la Sous-
Direction de 12 Séourité publigue 3 la Directicn G
nérale de la Garde Nationale
Par décret n° 79-839 du 8 octobre 1979

Monsleur Abdellatit Seghdjier Sayhi Cagpitaine de
la garde Natlonale est chargé des fonctions de chet
de service des frontidres terrestres a la Sous-Direc-
tion des Frontiéres 3 la Dircction de la Garde Na-
tionale,

Sanlé Publique
DES OBLIGATIONS DES FABRICATIONS

Art. 2. — La demande d’exploitation drun étabilis-
sement de préparation de médicaments vétérinalres
prévias 4 larticle a de la loi sus-visée N° T8-23
du 8 mars 1978 doit 6tre adressée en double exeni-
plaire au Ministére de la Santeé Publigue.

Art. 3. — Les titulaires de la lcence dlexploita-
wion prévue 3 larticle 8 de I, lol sus-vigée n® 78-23
du 8 mars 1978 sont tenus :

1) de welller & ce que les opératlons augtorisées
geftectuent dans les conditions sanitaires rrépro-
chables tant £n ce Gul COnCerne les personmes due
1es locawx et 1'outillage.

2) de veiller & ce que les localx ne servent pas &
Qautres fins pendant le cours des opérations awto-
rizées,

3} de veiller & ce que les Incaux, le matériel et

appareillage destings 4 Ia fabrication, au trans-
port et & la conservation des matidmes prerléres,
produits semi-fabrigués, produits finis ne pulssent
pas altérer Ia nasuire de cewx-cd.

4) die veiller personnellement ou de confler a un
responsable pharraaclen ou votérinafire autorisé a
cm,mmmummhmmémmntaﬂmiminﬁ7&$5cmﬁiamm
1975 telle que modifiée par la loi n® 76-62 du 12 juil-
Jet 1976 organisant les professlons pharmaceutigues,
la surveillance effective des opérations prévues a
Tarticle 5 cl-dessous

§) de disposer dun effectit guffisamt de techni.
ciens guedifies pour condulre les opérations de 1a-
brication.

8) de disposer d'un laboratoire de comtrodle de la
qualité avec un effectit suftisant de technlelens
gualifies. Ce laboratoire dolt &tre équipé du maté-
riel nécessaire pour procéder 4 toutes les Bnalyses
die la qualité de ka productlon.

Art. 4. — Les pharmaciens ou vétérinaires respon-
sables doivent consacrer leur activité professior.
mnelle exclmivernent & L'exploitation de leur labora-
toire de produits pharmaceutigues vétérinaires.

11 deur est interdit d'exercer ume activiteé autre
que celle pour laguelle ils omt été autorisés.

Art. 8. - Les pharmaciens ou vétérinaires titulal-
res de la kicence dlexploitation dun laboratoire de
fabrication de médicaments vétérinaires sont tenus :

1) d'analyser ou de falre anallyser sous leur sur-
velllance effective les matléres premiéres utillsées
pour la fahrication.
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2} de prendre toutes les mesures nécessaires pour
eviter s substituslons ou les souillures Jdes matié-
res premizres, des procuits semis finis ou des pro-
duits fimi:

3) de surveiller la qualité, de da fabrication a tous
ses staides v compris Ja surveillance du conditionne-
ment et lapposition des étiguettes.

4) danalyser ou de faire analyser sous leur sur-
veiliance effective le lot déterminé conformément a
la meéthode déposée et agréée loms de 'enregistre-
ment.

5) die tenir 3 jour un document pour chague lot
de fabrication.

Ce docurent, doit, comprendee le nom du médi-
cament et sa forme pharmaceutique, la quantite
fabriquée, lia date du début et de la fin de fabrica-
tion, le numéro d'identification du lot, la composi-
ticn, la quantité de matidres premiéres utilisées avee
le numéro de contréle analytique de chague com-
posant entrant dans la fabrication, la signature
datée du tesponsable de s fabrication ainsi que
le compte rendu dranalyses signé par le responsable
du contrdle de la qualité indiguant si le lot est
conforme aux spécifications établies et lindication
de e décision dacceptation ou de rejet par le res-
ponsabie du contréle résumée par les mots « con-
forme » ou « non conforme ».

Art. 6. — Les titulaires de Ia licence d'exploita-
tion sont tenus de velller & ce que le médicarment
véterimaire gqu'ils fournissent scit conditionné et
scellé de telle sorte que le conditlonnenient ou le
récipient wenfermant les meédicaments ne puisse
étre ouvert sans endonymager e scellé de fagon ap-
pacente

Ils sont tenus de ne livrer le médicament vétéri-
naine que Jorsque [a qualité et la conformité en
alent été attestées par l= laboratoire de contrdle

Art, . — Tout manquement grave & une des ohli-

rations incornbant au fabricant constaté par lins-
pection des pharmacies peut entrainer e retrait de
la licence.

Le retrait est prononcé & titre provisoire par ar-
rété du Ministre de la Sanbé Publique sur avis con-
forme selon les cas du Conseil de 1'Ordre des phar-
maciens ou du Conseil de UI'Ordre des Vétérinaives.
Toutes les pidees du dossier y compris les déclara-
ticns écrites de l'intéressé sur les fraits qui lui sont
reprochés sont communiquées an Consell de U'Ordre
CONCErIe,

Art, 8. — Tous les dossiers de fabrication de lots
ainsi que des échantillons représentatifs de chaque
lot doivent étre conservés & la disposition des auto-
rités compétentes pendant la période de validité du
meédicament.

Les échantillons dodvent étre convenablement
:mmwn@;@tkmrnmmmw(mm‘mmemﬁmmmbpmw
procéder utilernent, si nécessaire, 4 des contrdles de
qualité.

DE LA PRESENTATION
ET DE LA DENOMINATION
Art. 9. — Le récipient, l'emballage externe et
éventuellement la notice des meédicaments vétéri-
naires tels que définis aux articles I, 2, 3 et 4 da
la loi organisamt la pharmacie vétérinaire dolvent
porter en caractéres lisibles les Indications swivan-

tes

1) La dénomination du médicament qui, saul en
ce qui concerne les spécialités pharmaceutiques
vétérinatres, woit étre la déncmination communhe,
la déncrmination seientifique ou la foemule assor.
ties d'une margue ou du nom du fabricant.

Lorsque, pour les spéelalités pharraceutiques, la
dénomination spéclale est un nom de fartaisie, la
déanomination commune internationale recomman-
dée par 1'Organisation Mondiale de la Santé, cha-
que fois quelle existe ou & oéfaut celle de la phar-
macopé oy la dénomination sclentitique du on des
principes actifs doivent figurer en caractéres twés
apparents au dessous du nom de fantaisie.

2) La forme pharmaceutique ef; la mention « Usage
Vétérinmire ».

3) Le nom et Ladresse du fabricamt.

4} Le numéro du visa dautorisation de mise sur
e marché du produit.

5 La composition qualitative et quantitative en
prncipe actifs par unité de prise ou en pourcen-
rage selon la forme pharmaceutigue.

6) Les espéces andmales msuxquelles le médica.
ment est desting, le mode et la vole a'administravion
ainsi que les contres-indfcatioms devant édtre por-
tées 4 la connajissance des utilisateurs, les taux et
produits de dilution pour les prémélanges.

T YLe temps dattente s'l1 y o Lbeu.

8) La date limite dutilisation et les conditions
particulieres d'utilisation et de conservatdon s'il y a
ey,

9) Le numéro de hot de fabrication.

10) Le nombre d'unités thérapeutigues ou a détaut
la contenance du réciplent

Sappliquent en outre aux médicaments bes dispo-
sitions spéciales d'étiguetage prévues par la lol sus-
visée n° 69-54 du 26 juillet 1969,

Lorsque e médicament est présenté en ampoules
ou autres petits récipients l'ensemble de ces indi.
cations doit figurer sur les emballlages extérleurs
Ces amipoules ou récipients pouvent ne porter gque
les indications suivantes : dénomimation du moédi-
cament, numéro du lot de fabrication, date de pé-
relnption, e mention « usage vétérinaire » et la vole
d’administration.

Art. 10, — Les aliments médicamenteux préparés
2 lavance ou externporanémerit doivent &tre pré-
sentés cans des sacs cde couleur bleue portant lm-
primes sur ks deux faces en lettreg trés apparentes
d’au moims quatre centimétres «e hauteur la men-
ton <« aliments mécdicamenteux »,

De plus bes dispositions spéciales détiquetage pré-
vies 4 l'article précédent deivent figurer sur une
etiquette cousue au sac.

VISA D’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHIE

Art. 11, — Toute demande de visa dauborisation
de mizge sur le mmarché d'un médicament vétérinaire
tel que défini aux articles 1, 2, 3 et 4 de la loil orga~
nisant la pharmacle vétérinaire doit étre adressée en
doutbilie exemplaires au Ministére de la Santé Publique
et doit mentionner :

1) Le nom et l'adresse du fabricant ou de Pimpor-
tateur

2) La dénomination «Gu meédicament vétérinairve.

3) La forme pharmaceutique et la contenance
des modéles destings a la mise sur le marché ainsi
que fla nature ou la composition du réciplent.

b7
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4) La formule <de préparation minsi que la corm-
position intégrale du médicament soit pat uniltés
fle prise ou en pourcentage, énonces en termes usuels
pour tous les ékéments et & lexclusion des formules
chimigques brutes oW Elérnentaires: pour les produits
niologlques 13 compositlon en substances utiles est
complétée par les vésultats d'un tirage biologique ex-
primés en unités interrmtionales quand elles existent.

5) Les modes et voies dradministration, les indica-
tiens thérepeutigues, les contoe-indications et eifets
secondaires ainsi que le temps dattente ou l'indi-

eation guaucun temps drattente n'est nécessalre.
&) La posologie pour les différentes espéces ani-
males auxquelles le médicament est destine ainsi
que les taux et produits de dilution pour les prémeé-
langes.
1)Lm(mmwth(mnmﬂmmwlmmmmmMﬁﬁm;m@.

cautlons panticuliéres de congervation et demplol
gil ¥ a liew. '

B) Linclication des lleux de tabrication, de con-
trode, de conditionnement et pour les predults inmi-
pﬂmtés-ﬂﬂs]ﬁ@ﬂx‘WQ\ﬂhﬂWﬂNWHHWL

9) Pour les médicaments vétérinalres importés une
attestation des autorités saniteires du pays ol sont
mmmmwscmkmmmmnmmwcmmmmmbmm:mm;mm
WMMEmmfwmmmsmmﬂmImmmvmmm3MJm:mmm
composition dans le pays d'origine

10)]?Hm:puupm%éslmnrlﬂ:ﬁﬂmﬂcmrm‘et]ymmrﬂESJumb
dicaments importés une attestation des priz peati-
qués dana le pays d’origine.

11) Le texte du projet d'étiquetage et du prospec-
tus.

12) Cing échantiflons modéle vente du’ produit.

Art, 12, — Toute demande de visa doit 8tre accom-
pagnée d'un dossier technique comprenant .

1) L4 description du moede et des conditions de
fabrication du médicament.

2y La description des techniques de contrile des
matidgres premierss, du produit fini et sl nécessaire
ery coups «e Eabrication ainsi que lindication des
résultats obtenus par application de ces techmniques

3) Les comptes-rendus des études pharmacotoxi-
cologiques. Dans le cas e la vérification du teraps
dattente les essais deivent porter particuliérement
sur le métabolisme des principes actifs chez les ani.
maux dlexpérience et notamment sur le mode ei la
duréee drélimination des dites principes actifs

I doit étrme indiqué ci-aprées administration du
meédicament dans fes conditions normales d'eniplof
et respect du temps d'attente indiqué, les denrées
alimentaires en provenance des anlmauy traités con-
tiemnent ou non des résidus pouvant présenter un
danger pour fla santé du consomrmateur ou des ef-
mmmmmmmmmsd%mﬁalhﬂmmedmmemmmMMm
4 la léglslation sur les fraudes ou d'entraver le con-
trole sanitaire des denrées provenant des andreaux
auxquels le médicament a été administré,

4) Les études clinigues ainsi que les conclusions
reiatives notarument

a) aux espéces animales eoncernées.

b) a Vlinnocuité dans les conditions normales
d'emploi et 4 son effet thérapeutique.

¢) 4 la posclogie et & la durée de traitemment et
de la période d’observation,

d) aux indications, contre-indications et effets
secondaires indésirables, aux intéractlons constatées
eventuellement avec d'autres médlcaments

e) aux conditions normales e% particuliéres de
prescription, de délivirance et dlemplol.

f) aux risques cliniques e sumlosape.

L contrdle des techniques de controle des matié.
res premiéres et du produit find alnsi que cefui des
MM%pMmewmmeMwWMMWMHWMW
'M%.WWIH;MMMwmwm;mhmmmm sont effectues,
si nécessaire. par des experts désignés par be Minig-
tre de la Sante Publigue.

Art. 13, - Par dérogation a larticle |2 ci-dlessus
kcﬁnﬂmwuuhﬂxr1mymh{HMw:tUspense des études phar-
mmmMmNMmmmmsm:ﬂmmNmymﬁmNJMcMmmmm
concerne un meédicarnent vatérinalre figurant a la
pharmacopée er vigueur dans e pPays.

1T en est de méme pour les slimernits médicamen-
teux préparés a lavance dont o fabrication respects
wscmMMMmsthmmMWMHcm.mmmMmmm

Art. 14, — Tout changement du tatulaire du visa
d'autorisation de mise sur 1e marché est subondon.
né 4 la décision du Ministre de la Santé Publique,
aprés avis du Ministre de lAgricuilture.

PRELEVEMENT DECHANTILLONS

Art. 15. — Pour s'assurer de la conformité des mé-
dicarnents vétérinaires, il peut étre procédé a des
|1q:é!1éé\rt:rriqaiasts;'ti1lét:thaufrtdﬁﬂht>11ss pair les inspecteurs phar-
nmammquL]Jﬁsgﬁﬁﬂﬂﬂhﬁsmﬂé%yﬂhﬁ;dnmwmnténmeﬁw:duua
ble des guartités minimales nécessaires PoOur pro-
céder utilement & des contrgles.

Les échantilions destinés aux laboratoires e coli-
Lrole sont rassemblés dans des sachets scellés rouls
dune étiguetbe précisant le noni du meédicament, 1e
N° de lot de fabrication, le nom et Ladresse du dé-
tenteur du produit préleve, la date du prélévement
et son motif ainsi gue le nom de linspecteur pré-
leveur.

G%1mM@mmmMSnwdmmmthWlaammmjmmh
ment a la chrarge de 'Etat

PUBLI E

Art. 16. — La publicité en faveur des médicaments
w%ﬂﬂmmﬁ;mmsmmmm3QJMMmﬂ1mmmmm dune
autorisation du Ministre de la Santé Publique apres
avis de la commission ides visas prévue a 'agticle 11
de la loi sus-visee n° 78-23 du & mars 1978.

La publiciié auprés du public en faveur des médli-
mnwmm\wmmmmWﬁQﬂimWWMt@mapmmmm;mm
ordonnance est interdite.

Art. 17. — Toute publicite, sous quelques formes
que ce soit, en faveur des médicaments vétérinaires
dont la mise sur le marché n'e pas eté autorisée est
interdite.

Arl, 18, — Est interdite la remise directe ou indi-
neete de primes, d'objets ou produits quelcongass aux
personnes habilitées & prescrine, a détenit ou 4 dé-
livrer des médicaments vétérinaires.

I est die méme interdit de consentic des avantages
matériels directs ou indirects autres que les con-
ditions tarifaires autorisées.

Sont toutefois autorisés au profit d'établisserments
publics les doms destinés 3 encourager la recherche
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et I'enseignement, sous réserve de déclaration pméa-
lable o Ministre de la Santé Publique et, au Ministre
de UAgriculture.

Art. 19, — Les Ministres de Agriculture et de la
Santé Publique sont chargés, chacun en ce qui le
eoncerne, de Vexéouwtion du présent décret qui sera

publié aw Joupnal Officiel de la Eépublique Tumni-
slenne.

Fait an Palais de Carthage, le 28 septembre 1979

Lo Président de la République Tunisienne

Habib Bourguiba

Ministére des Tremsports el des
Communications

NOMINATIONS
Par décret m° 79-840 du 8 octobre 1979

Monsieur Mohamed Ketari Inspecteur en Chef est
chargé des fonctions de Sous-Directour des Etudes
e, Programmes & la Direction des Services Finan-
ciers du Ministére des Transports et des Communi-
cations,

Par décret n° 79-841 du 8 octobre 1975
Monsieur Ezzedine Ben Salem, Inspecteur Central
est chargé des fonctions de Sous-Directeur des Af-
faires Comunerciales & la Direction Commerciale du
Ministére des Transports et des Cornmunications

Par décret m° 79-842 du 8 octolre 19745
Monsieur Mohamed Jameleddine Ben Aba, Inspec-
teur en Chef, est chargé des fonctions de Sous-Direc-
teur de la Prospection des Commandes et de la
amptabilité & la Direction des Travaux Neufs et de
I'Bquipement du Ministére des Transports et des
Comiaunications.

Par décret n® 79-843 du & oetobre 1979

Monsisur All Bani, Inspecteur Central, est chargé
des fonctions de Sous-Directeur des Affaires Sociales
el Culturelles & 1a Direction des Affaires Générales et
de I'Animation et Culturelle du Ministére des Trans-
ports et des Comununications.

Par décret n° 79-844 du 8 actobre 1979

Monsgieur Mohamed Chamekh, Ingénieur Principal
est chargé des fonctions de Sous-Directeur de I'Ex-
plottation a4 la Direction Commerciale du Ministére
des Transports et des Communications.

Par décret m° 79-845 du 8§ octobre 1979

it Abdelhamid Charfi, Inspecteur Central
est chargé des fonctions de Sous-Directeur de I'Ex-
ploitation a la Direction des Services Financiers du
Ministére des Transports et des Communications

TRANSPORTS EN COMMUN

Arrété du Ministre des Transports et des Commu-
nications duw 28 septembre 1979, relotif awx
modalités de délivronce et de remouvellement
de l'autorisation préalable pour les services pu-
blics réguliers de transports en cormwun de per
SO,

Le Ministre des Transports et des Comumunications;

Vu Ia loi ne 78-40 du 6 juillet 1978, portant réglernentation des
transports publics et transports privés en commun de personnes
et notemment son article ler;

Vu le décret ne 781127 du 28 décembre 1076, porient régle-
mentation des transports publics et transports privés en com-
mun de personnes et notamment ses articles & el 10

Vu le décret n° 74-49 du 28 jenvier 1974, fixank '1949. attributiorms
du Ministére des Transports et des Communications;

Ajréte

Article Premier, — L'autorisation prévue par l'ar-
ticle 8 du décret sus-visé n® T8-1127 du 28 décembre
1978, est délivrée dans les conditions définies au pré-
sent arrété

Art. 2. — La demande d'autorisation doif étre pré-
sentée sur papier timbré. Elle cdolt faire connaitre .

1) Les nom, prénom, date et lleu de nalssance, na-
tionalite et domicile du demandeur, et s'il sagit
d'une personne morale, sa dénomination sociale &t
son capital et le sidge principal de son établissement
ainsl que les nom, prénom, date et lieu de nalssance,
nationalité et doricile de son représentant légal.

2) Les itinéraires & desservir.

3) Les jours et heures de départ et d’arrivée pour
les services publics réguliers,

4) Les lieux et conditions de stationnement.

5) Le nombre de véhicules qui dolvent étre mis en
service et le nombre maximum des places qu'ils con-
tiennent.

6) Les principales dimensions des véhicules, la
charge maximum par essieu.

A cette demande doit étre jolnt un extrait du ca-
sier judiciaire de l'intéressé ou s'il s'agit d'une per-
gonne morale, de celul de son représentant iégal.

Art. 3. — L’autorisation est déhvrée, sulvant le cas
par arrété du Ministre des Transports et des Com-
munications ou du Président de la Commune. Cet
arrété fixe les conditions spéciales auxguelles l'au-
torisation est accordée, détermine, notamment la
charge maximurm par essieu des véhicules et les
dispositions spéciales a observer en ce gqui concerne
la conservation des voies publigues et la sécurité de
1a eirculation en général

Art, 4, — L'autorisation est valable pour une pé-
riode de cing (5) ans au maximun, renouvelable.

Art. &, — L’autorisation peut étre retirée dans les
cas sulvants ;

a) si son titulaire n'a pas, dans le moeis gui suit la
notification de autorisation, justifié de son inscrip-
tion au registre du conumerce et & la patente.

k) si son titulaire n'a pas respecté les clauses du
cahier des charges.

c) sl son hénéficiaire contrevient aux prescriptions
des textes législatits et réglementaires pris en matieé-
re de transport public de personnes.

d) pour des motifs d'ordre public.

Tunis, le 28 septermbre 1979
Le Ministre des Transports et des Communications
Abdelhamid SASS]
VU
Le Premier Ministre

Hédi NOUIRA
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Annexe 6 : Décret 90-1400



Par décret n° 90-1453 du 10 septembre 1990,

Monsieur Hellali Ahmed Bakir, professeur de I’enseignement supérieur est maintenu en activité aprés atteinte de ’4ge de mise & la

retraite conformément au tablean suivant :

Etablissement Date de Date de mise
Nom Date de mise 2 la a la retraite
et prénom Grade naissance retraite aprés la période
de maintien
Hellali Professeur Institut supérieur ler juin 1928 ler octobre ier octobre
Ahmed Bakir d’enseignement de théologie 1990 1991

supérieur

MINISTERE DE LA CULTURE ET DE L'INFORMATION

TRANSFORMATION D’EMPLOIS

Décret n° 90-1454 du 10 septembre 1990, portant transforma-
tion d’emplois au ministére de la culture et de "information.

Le Président de la République.

Vu 1a loi n° 83-112 du 12 décembre 1983, portant statut général des
agents de I'Etat, des collectivités publiques locales et des établissements
publics a caractére administratif;

Vu {a loi n® 88-195 du 31 décembre 1988, portant loi des finances pour la
gestion 1989;

Vu le décret n° 82-1637 du 25 décembre 1982, portant organisation du
ministre de l'information;

Sur proposition du ministre de la culture et de I'information;
Vu Pavis du ministre de I'économie et des finances;
Décréte :

Article premier. — Est réalisée au ministére de la culture et de
Iwtap:ation des empleis suivants (article 30);

Eu'Diu. D}
Attaché de presse : 1

Emploi créé :
Secrétaire de direction : 1

Art. 2. — Les ministres de I'économie et des finances et de la
culture et de linformation sont chargés chacun en ce qui le
concermne de I'exécution du présent décret qui sera publié au
Journal officiel de la République tunisienne.

Tunis, le 10 septembre 1990

ZINE EL ABIDINE BEN ALI

NOMINATION

Par arrété du ministre de la culture et de I'information du 12
septembre 1990

Monsieur Mongi Jelaiel, sous-directeur au ministere de
I'économie et des finances, est désigné en qualité d’administrateur
représentant 'Etat au conseil d’administration de la société
tunisienne de diffusion en remplacement de Madame Monia
Jatlaoui.

MINISTERE DE LA SANTE PUBLIQUE

MEDICAMENTS

Décret n° 90-1400 du 3 septembre 1990, fixant les régles de
bonne pratique de fabrication des médicaments destinés a
fa médecine humaine, le contrble de leur qualité, leur
conditionnement, leur étiquetage, leur dénomination ainsi
que la publicité y afférente.

Le Président de la République;

Sur proposition du ministre de la santé publique;

Vu ia loi n° 61-15 du 31 mai 1961, relative a I'inspection des pharmacies et
autres entreprises pharmaceutiques;

Vu la loi n® 69-54 du 26 juillet 1969, réglementant les substances
vénéneuses;

Vu la loi n® 73-55 du 3 aoOt 1973, organisant les professions
pharmaceutiques, ensemble les textes qui 'ont modifiée ou complétée et
notamment son article 40;

Vu la loi n° 85-91 du 22 novembre 1985, réglementant la fabrication et

I'enregistrement des médicaments destinés a la médecine humaine et
notamment son article 3;

Vu le décret n° 82-1479 du 22 novembre 1982, instituant Pobligation
d'informer le public contre I'usage abusif et incontrolé des médicaments et
notamment son article 2;

Vu Pavis du tribunal administratif;

Décréte :

CHAPITRE PREMIER
Des régles de bonne pratique de fabrication,
du contrdle de la qualité et du conditionnement

Article premier. — La fabrication de toute spécialité pharma-
ceutique destinée a étre commercialisée est soumise aux régles de
bonne pratique de fabrication, de contrdle de la qualité et du
conditionnement fixées & 1’annexe ci-jointe au présent décret.

CHAPITRE 1II

De Pétiquetage
Art. 2. — Toute spécialité pharmaceutique délivrée au public
doit étre accompagnée d’une notice interne et d’une étiquette,
conformément aux dispositions des articles 16 et 17 de la loi,
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s-vis€e, n° 69-34 du 26 juillet 1969, sur les produits contenant
es substances inscrites aux tableaux A, B et C, et des dispositions
u décret, sus-visé, n° 82-1479 du 22 novembre 1982.

L'étiquetage doit indiquer :
a) Pour l’étiquetage ou I'emballage primaire ou interne
1) la dénomination de la spécialité;
2) le dosage unitaire en principes actifs;
3) les modes et voies d’administration, s'il y a lieu,
4) la date de péremption;

5) le numéro du lot de fabrication.
b) Pour la notice interne :

1) la dénomination de la spécialité;

2) le dosage unitaire en principes actifs;
3} la composition de la spécialité;

4) la forme pharmaceutique;

5) les modes et voies d’administration;

6) les indications thérapeutiques proposées, les contre-indica-
tions, les effets indésirables ainsi que les précautions d'emploi;

7) les interactions médicamenteuses et les indications thérapeu-
tiques, le cas échéant;

8) la posologie usuelle;
9) le numéro de Yautorisation de mise sur le marché;
10) Padresse du fabricant;

11) Pinformation destinée au public contre l'usage abusif et
incontrdlé des médicaments;

Art. 3. — Dans le cas ol la spécialité comporte un emballage
secondaire ou externe, ce demnier doit comporter outre les
indications 1, 2, 3, 4, 8, 9 et 11 exigées pour la notice interne les
mentions suivantes :

— le prix de vente au public;
— le numéro du lot et la date de fabrication;
— la date de péremption.

CHAPITRE 111
De la dénomination

Art. 4. — La dénomination du médicament peut étre :

— s0it une dénomination commerciale assortie de la dénomina-
tion commune internationale;

— soit la dénomination commune internationale du principe
actif, assortic ou non du nom du fabricant;

— soit la dénomination scientifique du principe actif, assortie ou
non du nom du fabricant.

Sans préjudice de I'application de la législation en vigueur
relative aux marques de fabrique de commerce et de service, la
dénomination commerciale éventuelle du médicament doit étre
choisie de fagon 2 éviter toute confusion avec des dénominations
communes internationales ou d’autres dénominations enregi-
strées, et ne pas induire en erreur sur la qualité ou les propriétés
de la spéaialité pharmaceutique.

Art. 5. — Toutes les inscriptions prévues aux articles 2, 3 et 4 du
présent décret doivent étre faites en caractéres indélébiles, lisibles
et apparents.

CHAPITRE IV
De la publicité
Section 1 : Dispositions générales
Art. 6. — On entend par publicité des médicaments destinés &
I'usage de la médecine humaine, toute action visant a promouvoir
directement ou indirectement la prescription et la dispensation de
ces produits.
Art. 7. — La publicité, quelque soit son support, ne doit pas
présenter un inconvénient pour la santé publique. Elle doit

respecter les caractéristiques du médicament telles que définies
dans 1a fiche signalétique.

Art. 8. — La fiche signalétique doit comporter notamment :
1 — La dénomination de la spécialité;
2 — La ou les formes pharmaceutiques, et leurs présentations;

3 — La formule avec les dénominations communes internatio-
nales et les doses unitaires des principes actifs;

4—1La voie‘d’administration, le mode d’emploi et la posologie;

5 — Le classement éventuel de la spécialité au regard du régime
des substances vénéneuses;

6 — Les indication thérapeutiques, les contre-indications, les
effets indésirables et les intéractions médicamenteuses conformé-
ment & l'autorisation de mise sur e marché;

7 — Les précautions particuli¢res d’emploi et celles 4 prendre
en cas d’emploi prolongé;

8 — L'indication des phénoménes toxiques et des accidents
d'intolérance possibles;

9 — Les risques de pharmaco-dépendance, 5’il ya lieu;
10 — Le numéro de l'autorisation de mise sur le marché;

11 — Tontes autres mentions imposées, le cas échéant, par
lautorisation de mise sur le marché;

12 — Le prix de vente au public et le colt du traitement
journalier.

13 — le nom ou la raison sociale et ’adresse du responsable de
la mise sur le marché et le cas échéant, du fubricant.

Section 2 : du visa de publicité

Art. 9. — Seuls les produits ayant fait Pobjet d’une autorisation
de mise sur le marché, en application de la loi sus-visée n° 85-91 du
22 novembre 1985, peuvent faire I'objet d'une publicité.

Aucune publicité concernant un médicament ne peut étre faite
sans avoir requ au préalable, un visa i cet effet. Ce visa est délivré
par le Ministre de la Santé Publique, aprés avis de la commission
de contrdle de la Publicité, pour une durée maximale de 5 ans
renouvelable. La durée de validité du visa ne peut en aucun cas
dépasser celle de Pautorisation de mise sur le marché du
Médicament.

La mention du numéro de visa doit étre faite sur tout document
et support matériel publicitaire.

La composition, les attributions et les régles de fonctionnement
de la commission de controle de la publicité sont fixées par arrété
du Ministre de la Santé Publique.

Art. 10. — La demande de visa de publicité doit comporter :
— Le nom ou la raison sociale et I'adresse du fabricant;

— La dénomination de la spécialité, sa forme, le numéro et la
date de lautorisation de mise sur le marché;

— Une copie de la fiche signalétique;
— Les supports ou les projets de supports matériels 3 utiliser.

Pour les produits importés, il est en outre exigé une copie du
visa de publicité ou d’un document équivalent, délivré par les
autorités compétentes du pays d’origine.

Art. 11. — Sont dispensés du visa de publicité :

A — la publicité en faveur des spécialités pharmaceutiques
auprés des professionnels de la santé, lorsquelle comporte les
mentions de la fiche signalétique, qu'elle soit illustrée ou non,
diffusée par voie de médias spécialisés, du dictionnaire ou tout
recueil de méme nature.

B — Les catalogues et documents similaires faisant uniquement
mention des tarifs ou conditions de vente des spécialités
pharmaceutiques.

Art.12. — Les textes et documents publicitaires ou
dinformation dispensés du visa de publicité y compris les
dictionnaires, doivent obligatoirement, en vue d’un contréle, faire
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I'objet d’'un dépdt, en double exemplaires, au ministére de la
Santé Publique préalablement a leur diffusion.

Art. 13. — Les publications et les éditions uliérieures doivent
obligatoirement tenir compte des modifications imposées par
décisions motivées du Ministre de la Santé Publique 2 la suite de la
vérification de informations diffusées.

Art. 14. — En déhors des échantillons médicaux il est interdit
aux laboratoires fabricants et aux détenteurs de produits pharma-
ceutiques, de donner aux~médecins, aux pharmaciens, aux
chirurgiens dentistes, aux sages-femmes, et généralement,  toutes
personnes habilitées, & délivrer ou a appliquer des médicaments,
des primes, des objets ou produits quelconques ou des avantages
matériels directs ou indirects de quelque nature que ce soit.
Toutefois, sont autorisés les dons destinés a encourager les
recherches ou I'enseignement sous réserve de leur déclaration
préalable au ministére de la santé publique.

Art. 15. — Le Ministre de la Santé publique est chargé de
’éxécution du présent décret qui sera publi€ au Journal Officiel de
la République Tunisienne.

Tunis, le 3 septembre 1990
ZINE EL ABIDINE BEN ALI

ANNEXE

BONNES PRATIQUES DE FABRICATION
CHAPITRE | : Dispositions générales

1 -— Définitions

1.1 — Produits pharmaceutiques

On entend par produit pharmaceutique : tout médicament tel
que défini par la loi n® 73-55 du 3 aoft 1973, ou produit similaire
notamment les accessoires de pansement ainsi que tout article
destiné a véhiculer le médicament.

1.2 — Fabrication :

Toutes les opértions liées a4 la production pharmaceutique a
partir de la réception des matiéres premiéres et des articles
d’amballage en passant par leur transformation, leur conditionne-
ment jusqu’a leur libération comme produit fini.

1.3 — Matiéres Premiéres :

Toute substance active ou inactive utilisée a P'exclusion des
articles de conditionnement utilisés dans la fabrication d’un
produit parmaceutique.

1.4 — Article d’emballage :

Tout article utilisé pour le conditionnement et I’étiquetage d’un
produit pharmaceutique.

1.5 — Spécification :
Exigence fixée pour les matiéres premiéres, les articles
d’emballage, les produits semi-finis, les produits en vrac et les

produits finis, concernant leurs caractéristiques phusiques, chimi-
ques et le cas échéant biologiques.

1.6 — Contréle de qualité :

Mesures destinées & assurer la fabrication des lots de produits
pharmaceutiques uniformes et conformes aux spécifications éta-
blies concernant I'identité, le dosage, la pureté et toutes autres
caractéristiques.

1.7 — Quarantaine :

Etats de restriction réelle de la disponibilité de la substance 2
utiliser (par des moyens physiques ou par 'entremise d’un
systéme) jusqu'a ce qu'une autorité désignée en accorde la
libération.

1.8 — Produit semi-fini :

Toute substance ou mélange de substances devant passer par
une ou plusieurs phases supplémentaires de fabrication pour
devenir un produit en vrac.

1.9 — Produit en vrac :

Produit qui, pour devenir un produit fini doit étre conditionné
et libéré.

1.10 — Produit fini :

Produit qui, aprés étre passé par toutes les phases de la
fabrication et du controle de qualit€ a été libéré.

1.11 — Lot :

Quantité¢ définie d’un produit obtenu au cours d’un ou de
plusieurs processus de fabrication, de sorte qu'il soit homogene.

1.12 — Numéro de lot :

Désignation numérigue, alphabétique ou alphanumérique don-
née par la fabricant d’un lot dans un but d’identification.

1.13 — Date limite d'utilisation :

Date mentionnée en clair par le fabricant sur la base de la
stabilité du produit pharmaceutique au déla de laquelle ce dernier
ne doit pas étre utilisé.

1.14 — Qualification :

L'exécution et l'enregistrement de teste sur un matériel
d’équipement afin de démontrer que son aptitude i fonctionner
est conforme aux exigences prévues.

1.15 — Validation :

Obtention et documentation de la preuve qu’une opération
jugée fondamentale dans la fabrication, telle que la stérilisation,
est fiable pour arriver au résultat prévu dans des limites définies.

1.16 — Documeatation

Toutes les procédures, instructions et données écrites relatives 2
la production, les procédures écrites de contréle de la qualité et les
résultats de tests enregistrés, ayant trait 3 la fabrication d’un
produit médicamenteux.

1.17 — Méthode analytique -:

Description détaillée des procédures & suivre pour la réalisation
des tests pour établir la conformité & une spécification.

1.18 — Assurance de qualité :

Ensemble de mesures prises pour s’assurer que les produits
fabriqués possédent les qualités attendues pour leur utilisation.

1.19 — Stérilité :
Absence totale d’organismes vivants.

Chapitre 1l :
Des regies de bonnes pratiques de fabrication

1 — Le personnel

1.1 — Principe :

La fabrication doit étre effectuée et suivie par un personnel
compétent, conrvenablement formé, vigilant, faisant preuve d’'un
bon comportement et dont les tiches sont bien définies.

1.2 — Interprétation :

1.2.1 Chaque établissement de fabricatior de produits pharma-
ceutiques doit disposer d’'un pharmacien responsable de la
fabrication, un pharmacien responsable du contrdle de qualité
ainsi que de plusieurs assistants domt les qualifications et les
attributions sont fixées par arrété.

1.2.2 L’établissement doit avoir un organigramme. L’étendue
des responsabilités incombant 4 une scule et unique personne, ne
doit impliquer aucun risque quant 2 la qualité. Le personnel & tous
les niveaux doit avoir des responsabilités. Celles-ci seront
consignées par écrit afin d’éviter les lacunes ou le double emploi.

1.2.3. On prendra soin de la formation continue du personnel 4
tous les niveaux. Le personnel doit étre instruit en ce qui concerne
les principes de bonnes pratiques applicables a la fabrication des
médicaments, ainsi que I'exécution des tiches qui lui sont
confiées. Toute autre personne (par exemple le personnel de
maintenance, d’entretien et de nettoyage) — que ses obligations
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aménent dans les zones de fabrication doit étre instruite d’une
fagon semblable et surveillée en conséquence.

2. — Les locaux
2.1. Principe !

Les locaux doivent étre congus, construits et entretenus de
maniére 2 :

— convenir 4 I'usage auquel ils sont destinés;

— permettre P'exécution des opérations d’une fagon propre,
hygiénique et ordonnée;

— permettre le nettoyage efficace de toutes les surfaces qui s’y
trouvent;

— empécher la contamination du produit ou Pintroduction de

toute matiére étrangére a ce dernier.
2.2, Interprétation :

2.2.1. En déterminant la convenance des locaux, on doit tepir
compte des points suivants :

2.2.1.1. La juste proportion des locaux de travail et
d’entreposage qui doivent permettre I'emplacement correct et
logique des équipements et des produits afin ;

— de minimiser l¢ risque de confusion entre les différents
produits pharmaceutiques et leurs constituants;

— d’éviter la contamination croisée;

— de minimiser le risque d’oubli ou d’exécution erronée de
toute opération de fabrication ou de contrdle.

2.2.1.2. Les aspects physiques des locaux qui pourraient
affecter la qualité des produits : les batiments doivent étre congus
et construits de maniére & empécher la pénétration des insectes ou
d’autres animaux, la migration de substances étrangeres de
P'extérieur a I'intérieur des locaux et d'une aire & Pautre de I'usine.

Dans ies zones de fabrication, les surfaces intérieures (parois,
sols et plafonds) doivent étre lisses et exemptes de fissures, ne
doivent pas s’écailler et doivent permettre un nettoyage facile et si
nécessaire la désinfection.

Les portes des aires de fabrication et de conditionnement qui
donnent directement sur l'extérieur ne sont utilisées qu’en cas
d’urgence.

Les tuyaux, sources d’éclairage, point d’aération et d’autres
€léments des services ne présentent pas de surfaces qui ne puissent
étre nettoyées.

Les sorties d’écoulement des liquides et des gaz utilisés pour la
fabrication des produits pharmaceutiques sont clairement identi-
fiées quant a leur contenu.

Les bouches de soufflage et les extractions d’air ainsi que la
tuyauterie et les gaines qui y sont connectées devraient étre
installées de maniére a éviter tout risque de contamination pour
les produits.

Les conditions de travail (température, hygrométrie, niveau
sonore) devraient étre dépourvues de tout effet néfaste, soit
direct, soit indirect, sur le produit.

La conception, 'agencement et les dimensions des zones de
stockage devraient permettre une séparation efficace et ordonnée
des différentes catégories de substances stockées, ainsi que la
rotation des stocks.

3. Equipements
3.1. Principe :

L’équipement de fabrication doit étre congu, construit, disposé
¢t entretenu de maniére A :

— fonctionner selon 'usage pour lequel il est prévu;

— permettre le nettoyage efficace de toutes les surfaces qui s'y
trouvent;

— éviter toute contamination de produit et récipients pendant la
fbrication;

— empécher la confusion ou I'omission d’un processus de
fabrication.

3.2. — Interprétation ;

3.2.1. La conception, la construction et la disposition des
équipements doivent permetire le nettoyage, la désinfection et le
contrdle de ceux-ci.

— les différents éléments des équipeménts en contact avec les
matiéres premiéres, les produits semi-finis doivent &tre accessi-
bles, amovibles, permettant le nettoyage;

— les réservoirs utilisés pour le traitement des liquides et des
pommades doivent étre munis d’assemblages qui peuvent étre
démontés et nettoyés;

— Passemblage des filtres est conqu pour qu'il soit facile 3
démonter;

— chaque équipement doit étre placé a des distances suffisantes
par rapport aux autres et par rapport aux séparations et murs;

— la base des appareils fixes est scellée adéquatement au
plancher aux points de contact;

— les équipements de fabrication et les ustensiles doivent &tre
nettoyés soigneusement aprés chaque usage et si nécessaire
stérilisés. Ils doivent étre entretenus selon des instructions
spécifiques écrites; le cas échéant, 'équipement sera démonté et
nettoyé complétement, conformément a des instructions, afin
d’empécher la transmission de résidus d’opérations antéricures;
des rapports écrits appropriés seront établis concernant de tels
procédés;

3.2.2. Les équipements ne doivent pas contribuer 3
Pincorporation de mati¢res étrangéres aux produits fabriqués,

© 3.2.2.1. Les surfaces en contact avec les matidres premiéres, les
produits semi-finis ou les produits finis doivent étre lisses et
fabriqués & partir d’un matériau non toxigue, résistant 3 la
corrosion, non réactif au produit fabrigué et pouvant &tre soumis 4
des nettoyages et 2 des désinfections répétés.

3.2.2.2. La conception du matériel est telle qu'elle minimise la
possibilit€ de la contamination du produit par un lubrifiant ou
autres substances d’entretien.

3.2.2.3. Les pitces en bois et I'équipement fabriqué de toute
substance susceptible de générer des particules ou de retenir des
bactéries ne doivent ni venir en contact avec les matitres

premiéres, les produits semi-finis ou les produits finis, ni les
contaminer.

3.2.2.4, Les chaines et les engrenages de transmission sont
adéquatement recouverts ou placés dans un espace clos.

3.2.2.5. Les réservoirs, trémis et autres appareils semblables
sont murs de couvercles

3.2.2.6. Le matériel servant aux mélanges, au tamisage et 3
Tincorporation devrait étre muni d’un dispositif d’extraction de la
poussiére.

3.2.2.7. Les machines & comprimer devraient &tre équipées de
dispositifs efficaces de contrdle de la poussiére et situées de
maniere a éviter le mélange des produits;

3.2.3. L’équipement doit étre utilisé de fagon 4 prévenir toute
contamination;

3.2.3.1. Les fours, autoclaves et autres appareils semblables ne
doivent contenir qu’une matidre premigre, qu'un produit semi-fini
ou qu’un produit fini % la fois, 4 moins que des mesures ne soient
prises pour prévenir la contamination.

3.2.3.2. L’équipement ne doit pas étre utilisé cn des endroits o
des contaminants puissent tomber dans les matiéres traitées.

3.2.3.3. L*équipement doit 8tre disposé de fagon 2 faciliter le
déplacement des matitres et 4 réduire le va-et-vient du personnel.

3.2.4. L’équipement est gardé en bon état lorsqu’il est utilisé :

3.24.1. : §'il y a un risque potentiel de contamination du
produit, les surfaces de I'équipement ne doivent présenter ni
peinture pelée, ni fissures ou autres défauts.
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3.2.4.2. Les joints doivent étre fonctionnels

3.2.4.3. Les recours a des artifices temporaires, comme I'emploi
de ruban adhésif, doivent étre évités.

3.2.4.4. Les pidces en contact avec les substances sont
maintenues en bon état, de fagon a obtenir des produits qui
satisfassent aux spécifications;

3.2.5. L’équipement doit étre retiré des locaux lorsqu’il est hors
d'usage.

4. — Hygiéne
4.1. Principe
Tout &tablissement pharmaceutique doit dispeser de program-
mes d’hygiéne détaillés écrits et adaptés & chaque secteur de
Tl'usine; ces programmes comportent des instructions relatives a

I'hygidne générale et personnelle devant étre appliquée; leur
application doit étre périodiquement évaluée.

4.2. Interprétation

4.2.1. Toute entreprise pharmaceutique doit détenir dans ses
locaux un programme, écrit d’hygiéne. Ce programme contient
des méthodes qui décrivent :

4.2.1.1. Toutes les exigences de nettoyage applicables 4 toutes
les aires de production de l'usine, en insistant sur les aires de
fabrication nécessitant une attention spéciale.

4.2.1.2. Les exigences de nettoyage applicables a ’équipement
de fabrication.

4.2.1.3. La fréquence de ces opérations.

4.,2.1.4. Les produits de nettoyage utilisés, leur concentration et
I'équipement utilisé & cette fin.

4.2.1.5. Les procédés visant i disposer des déchets et des débris.
4.2.1.6. Les méthodes de lutte antiparasitaire.

4.2.1.7. Les précautions requises permettant de prévenir la
contamination d'un produit lorsque des rongicides, des insectici-
des et des agents de fumigation sont utilisés.

4.2.1.8. Les méthodes relatives au contréle microbien et au
controle environnemental y compris les limites acceptables, dans
les aires ol les produits vuinérables sont fabriqués.

4.2.1.9. Le personnel responsable de P'application des méthodes
de nettoyage.

4.2.2. Le programme d’hygi¢ne appliqué doit étre efficace pour
prévenir les conditions non hygiéniques;

4.2.3. Les personnes qui surveillent I’application du programme
d’hygiene doivent étre qualifiées de par leur formation et leur
expérience.

4,2.4. Les opérations poussi¢reuses sont effectuées dans des
endroits séparés.

4.2.5. Hygiéne personnelle;

La santé des employés, leur comportement ¢t leurs vétements
peuvent contribuer 2 la contamination du produit. Une mauvaise
hygi¢ne personnelle réduira & néant le meilleur programme
d'hygi2ne et augmentera considérablement le risque de contami-
nation du produit.

Un niveau élevé de propreté individuelle devrait £tre maintenu
par tous ceux qui participent a la production.

4.2.5.1. Les exigences minimales relatives & I'hygiéne doivent
&tre disponibles par écrit, elies doivent prévoir :

— un examen médical des employés avant leur entrée en
fonction;

— une évaluation de la santé des meployés aprés leur retour au
travail A la suite d’'une absence diic 4 une maladie transmissible.

— les mesures & prendre dans le cas d'un diagnostic positif ou en
présence d’un cas susceptible de présenter un danger pour les
consommateurs des produits;

— une programme d’examen régulier des employés;

4.2.5.2. Le programme d’hygi¢ne définit clairement les exigen-
ces relatives aux vétements ainsi que les régles d'hygiéne
applicables au personnel de I’établissement et aux visiteurs,
notamment : )

— le sort de vétements propres et de couvre-chef de protection
lorsqu’il y a risque de contamination des mati¢res premiéres ou
des produits en cours de fabrication;

— l'interdiction de manger, de fumer ou de se livrer a des
pratiques non hygiéniques sur les lieux de traitement;

— les exigences d’hygigne personnelle A observer, particuligre-
ment la propreté des mains;

— des mesures doivent étre prises pour s’assurer qu’aucune
personne souffrant d’une maladie transmissible ou ayant des
lésions ouvertes A des parties exposées du corps ne soit engagée a
la fabrication de produits pharmaceutiques;

— pour éviter toute atteinte 3 leur santé, le personnel
manipulant des mati¢res dangereuses ou actives doit, au besoin,
porter des vétements, chaussures et coiffures de protection, ainsi
que des masques anti-poussiére et lunettes etc...

Ces accessoires de protection doivent rester dans les locaux ob
ils sont utilisés ou dans les lieux prévus i cet effet.

5. — Fabrication
5.1. Principe

La fabrication doit &tre effectuée et surveillée par un personnel
compétent, selon des procédures écrites et détaillées; des
dispositions doivent étre prises pour assurer l'identification du
produit & chaque étape de sa transformation pour éviter tout
risque de contamination et de confusion.

5.2. Interprétation :
5.2.1. Procédés de fabrication :

La fabrication doit se faire en accord avec la prescription de
fabrication

5.2.1.1. Le personnel de production devrait suivre des procédu-
res définies et autorisées pour chaque stade, chaque procédé de
fabrication, c’est-a-dire que la fabrication d’un produit devrait se
dérouler en conformité ave Ia formule officiclle et la méthode
officielle consignée dans le dossier de fabrication du lot et le
dossier de conditionnement du lot.

5.2.1.2. Avant de débuter toute opération de fabrication, on
aura pris des mesures pour assurer la propreté de la zone de travail
et du matériel et 3 en évacuer les matiéres premiéres, article de
conditionnement, produits, résidus de produits ou documents sans
utilité pour I'opération prévue;

5.2.1.3. La fabrication doit &tre surveillée et effectuée par des
personnes compétentes;

5.2.1.4. L’équipement et les récipients doivent &tre libellés sans
équivoque et par un étiquetage approprié;

5.2.1.5. Chaque atelier de fabrication doit procéder a
I’enregistrement des activités du jour;

5.2.1.6. Les opérations jugées fondamentales telles que la
stérilisation doivent étre validées;

5.2.1.7. La manipulation des substances et produits secs pose
des problémes de contrdle de la poussiére et de la contamination
croisée. Chaque fois que c’est possible, on devrait recouvrir i des
systtmes de fabrication clos pour retenir la poussidre.

5.2.1.8. Le mode de fabrication de liquides, crémes et
pommades devrait étre de nature & assurer leur protection contre
la contamination microbienne ou autre. Le recours 3 des systémes
clos pour la fabrication et le transfert est conseillé chaque fois que
possible.

5.2.2. Matiéres premiéres :

5221 le maniement de toutes les matidres premiéres,
c’est-a-dire la réception et la mise en quarantaine, le prélévement
des échantillons, Plidentification, I'examen de conformité aux
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spécifications établies, la libération ou le rejet, le stockage et la
dispensation doit se faire sclon des instructions écrites.

5.2.2.2. La précision des appareils servant aux pesées et aux
mesures devrait étre vérifiée régulierement, et ccs appareils
devraient avoir la capacité, la précision et la sensibilité adaptées a
la quantité de substances 4 peser ou 3 mesurer.

5.2.3. Produits semi-finis et produits en vrac :

5.2.3.1. Les produits semi-finis et les produits en vrac achetés
comme tels seront traités lors de la réception comme les matiéres
premidres.

5.2.3.2. Les produits en vrac doivent normalement étre
identifiés avant les opérations de remplissage, d’emaballage ou
d'étiquetage.

5.2.3.3. Les produits semi-finis et produits en vrac doivent étre
étiquetés de maniére évidente et précise et correctement entrepro-
sés.

5.2.4. Articles de conditionnement :

5.2.4.1. Il y a lieu de consacrer la méme attention au maniement
et au contrdle du matériel d’emballage qu’a celui des matiéres
premiéres.

5.2.5. Conditionnement :

5.2.5.1. Une attention particuliére doit étre consacrée a toutes
les phases, afin d’éviter des erreurs de conditionnement et
d’étiquetage.

5.2.5.2. L’ensemble des opérations de conditionnement devrait
s¢ dérouler conformément aux directives formulées dans le dossier
de conditionnement du lot.

5.2.5.3. Avant d'entreprendre toute opération de conditionne-
ment, on vérifiera que la zone de travail et le matériel sont propres
et ont été débarrassés des produits, résidus de produits, substan-
ces, étiquettes ou documents inutiles pendant "opération concer-
née.

5.2.5.4. Les produits d’aspect semblable ne devraient pas étre
conditionnés A proximité les uns des autres, sauf s'il existe une
séparation physique.

5.2.6. Fabrication et contrdle des produits médicamentaux
stériles :

5.2.6.1. Principes :

La fabrication des produits stériles demande un surcroit de
précaution et un soin particulier sur les détails afin d’éliminer les
risques de contamination par les microbes ou les particules;
I’habileté, la formation et les attitudes du personnel concerné
jouent un role trés important. Tous les produits stériles doivent
étre fabriqués dans des conditions soigneusement contrdlées et
surveillées;

Afin d’assurer la stérilit€, des précautions spéciales sont
nécessaires lors de la fabrication aseptique des produits non
soumis & unc stérilisation finale.

Pour la fabrication aseptique, les piéces comportant un
écoulement d’air filtré classique et des postes de travail protégés
sous forme de hottes 2 air filtré ou de protection par flux d’air
laminaire sur les lieux ponctuels de travail, sont généralement
préférables aux piéces 4 flux d’air laminaire.

Il est vital que la contamination microbienne des zones propres
et aseptiques ne dépasse pas des limites acceptables.

La surveillance de la contamination microbienne dans ces zones
devrait faire appel 2 des méthodes telles que «boites 4 prélévement
d’aipe, échantillonneurs d’air, écouvillons de surface etc...

5.2.6.2. Personnel

Le personnel appelé i travailler dans les zones propres et
aseptiques devrait étre séclectionné avec soin, afin que 'on ait
I'assurance de pouvoir compter sur lui pour observer les
disciplines nécessaires, et que 'ont soit sdr qu’il ne présente
aucune affection ni aucun état entrainant un risque microbiologi-
que anormal pour le produit.

Le nombre de personnes présentes dans les zones propres et
aseptiques, lorsque le travail est en cours, devrait étre réduit au
minimum nécessaire.

L’ensemble du personnel (y compris celui chargé de I'entretien
du matériel) travaillant dans ces zones devrait recevoir une
formation aux disciplines relatives 3 la fabrication soignée de
produits stériles.

5.2.6.3. Hat.lement :

Le personnel pénétrant dans les zones propres et aseptiques
devrait revétir une tenue spéciale.

Dans les zones aseptiques, le personnel devrait porter une
combinaison une-piéce ou deux-pidces stérilisée, A col montant et
reserrée aux poignets et aux chevilles;

Les vétements personnels encombrants ou pelucheux devraient
étre retirés avant d’enfiler la tenue prévue pour les zones propres
ou aseptiques.

5.2.6.4. Locaux :

Les différentes pizces oi se déroule la production devraient étre
alimentées par une arrivée et une circulation effective d’air sous
pression positive passant 2 travers des filtres d’efficacité voulue et
qui maintiennent une différence de pression positive par rapport
aux zones adjacentes dans toutes les conditions opératoires.

La température et ’humidité ambiantes devraient étre mainte-
nues 3 un niveau tel qu’elles n’entraineront pas une transpiration
excessive des opérateurs revétus de leur tenue de protection.

L’accés aux zones propres et aseptiques devrait étre réservé aux
personnes autorisées. qui n’y entreront qu'aprés étre passées par
le vestiaire ol elles échangent la tenue normale de ’usine contre la
tenue de protection spéciale. Les vestiaires devraient étre équipés
de sas et balayés par de I'air filtré & une pression positive
inférieure 2 celles des zones de fabrication propres et aseptiques.

Le personnel devrait se changer conformément 2 une procédure
écrite.

6. Contréle :
6.1. Principe :

Tout établissement de fabrication pharmaceutique doit com-
prendre une structure de contrdle de la qualité supervisée, par un
spécialiste diment qualifi¢. Cette structure doit &tre un service
organisationnel distinct, relevant directement du pharmacien
responsable et fonctionnant indépendemment des autres services
fonctionnels, y compris ceux de la production et des ventes. Ce
service contréle toutes les matiéres premiéres, articles de
conditionnement ¢t d’emballage, les produits semi-finis et les
produits finis.

6.2. Interprétation :

6.2.1. Les principales attributions du service de contréie de
qualité :

6.2.1.1. L’évaluation et I'approbation des instructions &crites

pour I'exécution de chaque technique de production et d’analyse
notamment :

— les spécifications et méthodes analytiques pour les matitres
premiéres, les articles de conditionnement, les produits semi-finis,
les produits en vrac et les produits finis;

— les procédures écrites d'échantillonnage;

— les instructions concernant I'hygi¢ne générale et personnelle;
6.2.1.2. Assurer I'application de ces instructions.

6.2.1.3. Evaluer les dossiers de fabrication des lots

6.2.1.4. Tenir les dossiers d’analyses relatifs 4 I’examen de tous
les échantillons prélevés. Ces dossiers doivent comporter :

— les résultats y compris les observations et les calculs de
chaque analyse effectuée pour s'assurer que le produit satisfait aux
spécifications écrites;

— la référence des spécifications appliquées;
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— la signature Je la ou des personnes qui ont effectué le
controle de qualité;

— le rapport final, la décision prise et I'attestation datée du
responsable diiment habilité;

6.2.1.5. L’acceptation ou l¢ rejet.
6.2.1.6. Assurer la stabilité des produits, cela par :

— la surveillance des conditions de stockage des matieres
premiéres, des produits finis et semi-finis;

— Pévaluation de la qualité et de la stabilité des produits finis
et, le cas échéant, des matidres premiéres et des produits
semi-finis;

— I'établissement des dates limites d’utilisation et des spécifica-
tions de conservation en se basant sur les résultats des épreuves de
stabilité relatives aux conditions de stockage;

6.2.1.7. Etre responsable des enquétes lors des réclamations
concernant la qualité des produits.

6.2.1.8. Conserver les dossiers de fabrication ¢t les échantillons
de référence.

6.2.2. Le laboratoire de contrdle de qualité :

6.2.2.1. Il est essenticl que les laboratoires de contréle
disposent d'installations appropriées et d’un personnel convena-
blement formé, si 'on veut que toute procédure analytique,
quelle soit de nature chimique, biclogique ou microbiologique,
aboutisse 3 des résultats fiables.

6.2.2.2. — La conception, I'équipement, I'cntretien et les
dimensions des laboratoires de contrdle devraient étre adaptés aux
opérations qui s’y déroulent et prévoir la rédaction et
I'enregistrement de données, de méme que la conservation de
documents et d’échantillons.

6.2.2.3. — Les laboratoires chimiques, biologiques et microbio-
logiques doivent étre séparés les uns des autres, ainsi que des
zomes de fabrication.

6.2.2.4 — Les appareiliages et instruments utilisés dans les
laboratoires de contréle devraient étre adaptés aux méthodes
d’analyse appliquée;

6.2.2.5. — Les appareillages et instruments devraient faire
I'objet d’un entretien et d’un étalonnage a des intervalles spécifi€s.
Un mode d’emploi écrit devrait exister pour chaque instrument.

6.2.2.6. Les laboraoires de contrdle ¢t le matériel devraient étre
maintenus propres, conformément 3 des programmes de nettoya-
ge écnits.

6.2.2.7. Le personnel devrait porter une tenue de protection
propre, adaptée aux tiches effectuées.

6.2.2.8. Les réactifs composés dans le laboratoire méme
devraient &tre préparés par des personnes ayant les qualifications
pour le faire, suivant des procédures établies. L'étiquetage devrait
faire apparaitre sl y a lieu la concentration, le facteur
d’étalonage, la durée de conservation et les conditions de
stockage.

6.2.2.9. Des contréles aussi bien positifs que négatifs devraient
étre pratiqués pour vérifier le caractére approprié des milieux de
cultures microbiologiques.

6.2.2.10. Les ¢talons de référence et tout étalon secondaire,
préparés 3 partir de ceux-ci devraient étre datés, conservés,
manipulés et utilisés de telle maniére que leur qualité n’en soit pas
compromise.

6.2.2.11. Le prélevement des échantillons devrait se faire de
telle sorte que ceux-ci soient représentatifs des lots de substance
sur lesquels ils sont prélevés, en accord avec des procédures
d’échantillonnage écrites approuvées par le responsable du
controle de la qualité.

6.2.2.12. Les échantillons conservés devraient &tre considérés
comme faisant partie des archives du laboraoire.

6.2.2.13. — Le contrdle des échantillons devrait s’effectuer
conformément aux méthodes analytiques auxquelles les spécifica-
tions correspondantes font référence.

6.2.2.14. — Les contréles en cours de fabrication réalisés par le
personnel de production devraient se dérouler selon des méthodes
approuvées par le responsable du contréle de la qualité.

6.2.3. Assurance de la qualité.

Les objectfs de l'assurance de la qualité sont atteints lorsque
I'utilisation des procédures établies, quant elles sont suivies,
permet d’obtenir un produit qui correspond aux spécifications, et
lorsque le produit fini :

a — Contient les composants corrects dans des proportions
correctes;

b — a ¢été fabriqué correctement, suivant les procédures
définies;

¢ — Est de la pureté désirée;
d — Fst contenu dans 'emballage correct;

e — Porte I'étiquette correcte (ou est au moins identifié ou
marqué d’une fagon valable);

f — Est stocké, distribué et manipulé dans des conditions telles

que la qualité est préservée pendant sa durée de vie définie et
attendue. ..

6.2.4. 'Auto-Inspection

Pour assurer l'application stricte de tous les procédés de
fabrication et de contrOle pescrits, il est cecommandé que
I’établissement pharmaceutique désigne un expert ou un groupe
d'experts qui sera chargé de procéder réguliérement a des
inspections indépendantes de l'ensemble des procédures de
fabrication et de controle. Ces experts doivent étre aussi
indépendants gue possible au cours de leur inspection.

7 — Entreposage
7.1 Principe :

Les produits finis doivent étre entreprosés dans des conditions
appropriées. Des disposition doivent étre prises pour permettre en
cas de réclamation, la vérification de leur qualité et le cas échéant
leur retrait rapide du marché.

7.2 Interprétation

7.2.1. Entreposage : les produits finis doivent étre entreposés
dans des condition appropriées de maniére méthodique permet-
tant la séparation des lots et la rotation du stock ainsi que le
nettoyage requis.

7.2.2. Distribution :

7.2.2.1. Les registres doivent étre établis pour la distribution de
chaque lot d’un produit afin de faciliter, si nécessaire, le retrait du
fot.

7.2.2.2. Le Ministere de la Santé Publique doit éte informé sans

délai, par le fabricant du retrait ou de I'interdiction d'utilisation de
tout lot distribué.

7.2.3. Réclamation et Produits Défectueux :

7.2.3.1. Le fabricant doit disposer d’instructions écrites pour le
traitement des réclamations concernant la qualit¢ d'un produit
pharmaceutique. Les réclamations seront soumises immédiate-
ment 4 une enquéte approfondie et les faits seront consignés.

7.2.3.2 Le fabricant doit entretenir un systéme de repérage
d’informations lui permettant la recherche de tous les produits qui
auraient pu étre affectés par une erreur répétée ou un défaut dans
les procédés de 'entreprise.

7.2.4 Produits rejetés :

Le fabricant doit disposer d’'instructions écrites concernant la
destination des produit rejetés, qu'il s’agisse de matiéres premig-
res, de produits en vrac d’articles d’emballage ou de produits finis.
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Ces produits rejetés doivent étre identifiés visiblement comme
Jds et entreposés séparement dans l'attente de leur destruction,
aur transformation ou de leur retour aux fournisseurs.

7.2.5. Tout établissement de fabrication ou d’importation de
roduits pharmaceutiques doit conserver des échantillons de
haque lot distribué pendant une période allant au moins jusqu’a
1 date limite d’utilisation, et en quantité suffisante pour permettre
1 détermination de la conformité du produit & ses spécifications.

8. Documentation

8.1. — Principe :

Toutes les opérations relevant de la fabrication, du contrdle de
‘hygiene et de la distribution des produits pharmaceutiques
loivent étre effectuées sclon des procédures conformément aux
sonnes pratiques de fabrication. De méme & chaque lot de
produits distribués, doit correspondre un document distinct
tragant les différentes opérations.

8.2. Interprétation

8.2.1. Instructions et prescriptions :

8.2.1.1. Des instructions écrites doivent étre disponibles cou-
vrant toute phase de fabrication, de stockage, et de contrdle de la
qualité. Elles seront mises & jour si nécessaire.

8.2.1.2 A chaque produit doit correspondre une prescription de
fabrication fixant par &crit les matidres premiéres et articles
d’emballage (qualité et quantité) ainsi que les procédés de
fabrication ct de contrdle.

8.2.1.3. Des personnes compétentes, ayant I'expérience de la
fabrication ct du contrle de la qualité sont responsables du
contenu de ces instructions et de ces prescriptions et de leur
distribution a Pintérieur de I'entreprise.

8.2.1.4. Les prescriptions de fabrication ne doivent contenir
aucune correction écrite 4 la main, si des modifications sont
nécessaires la prescription de fabrication est révisée.

Les prescriptions périmées somt retirées, mais conservées
comme référence. Les copies de prescription de fabrication
doivent étre présentées de maniere a éliminer toute possibilité
d’erreurs de transcription.

8.2.2. Documentation du lot : Dossier de fabrication du lot

Il ya lieu de préparer un compte rendu de fabrication pour
chaque lot fabriqué. Il doit consister en une copie des parties
essentictles de 1a prescription de fabrication et doit contenir, apés

avoir ét€ complété au cours de la fabrication, les éléments
suivants :

— Le nom et la forme de la préparation, la formule compléte et
le numéro du lot;

— Les dates des différentes phases de fabrication;

— Les détails concernant la fabrication y compris la mention de
Péguipement principal utilisé;

— Le numéro du lot {ou numéro de contrdle analytique) de
chaque matiere premiére utilisée pour la préparation du lot;

— Des notes concernant les contrdles effectués en cours de
fabrication et les résultats obtenus (y compris les rendements);

— Les initiales des opérateures et la signature datée de la
personne responsable de la fabricaion;

— Tous les comptes-rendus analytiques relatifs au lot ou une
référence permettant de les retrouver;

— La décision concernant la libération ou le rejet du lot avec la
signature datée de la personne responsable de la décision. Dans le
cas de rejet les dispositions entreprises doivent étre mentionnées.

Dossier de Conditionnement du 'ot
— Au cours du conditionnement, on notera au fur et 3 mesure
dans le dossier de conditionnement du lot les éléments suivants :
a — Numéro du lot du produit en vrac A conditionner;

b - Date de début et de fin de conditionnement et dates des
€tapes intermédiaires importantes;

¢ — Signature de la personne ayant fait sortir du magasin le
produit en vrac et les articles de conditionnement externe et de la
personne ayant confirmé leur nature correcte et leur quantité;

d — Quantités totales des articles de conditionnement utilisés,
avec une référence aux articles de conditionnement de base et
imprimés permettant I'ideatification du lot.

8.2.3. Conservation des dossiers de fabrication, des dossiers de
conditionnement et d’échantillons de référence.

Les comptes-rendus relatifs a chaque lot doivent &tre conservés
au moins jusqu’a la date limite d’utilisation du produit.

MODALITES

Décret n° 90-1401 du 3 septembre 1990, fixant les modalltés
de P'éxpérimentation médicale ou scientifique des médica-
ments destinés 4 la médecine humaine.

Le Président de la République;

Sur proposition du ministre de la santé publique;
Vu la loi n° 58-38 du 15 mars 1958, relative & I'exercice et 3 I'organisation

des professions de médecin, chirurgiens-dentiste et vétérinaire, ensemble
les textes qui ont modifiée ou complétée;

Vu la loi ° 61-15 du 31 mai 1961, relative A I'inspection des pharmacies et
autres entreprises pharmaceutiques;

Vu la loi n° 68-30 du 29 décembre 1968, autorisant I'adhésion de la
Tunisie au pacte international relatif aux droits économiques et sociaux et
culturels, et au pacte international relatif aux droits civils et politiques;

Vu la loi n°69-54 du 26 juillet 1969, régiementant les substances
vénéneuses;

Vu la loi n° 73-35 du 3 aoiit 1973, organisant les professions pharmaceuti-
ques, ensemble les textes qui I'ont modifiée ou complétée;

Vu la loi n° 78-23 du 8 mars 1978, organisant la pharmacie vétérinaire;

Vu 1a loi n° 85-91 du 22 novembre 1985, réglementant la fabrication et
l'enregistrement des médicaments destin€s 3 1a médecine humaine;

Vu la loi n® 88-79 du 11 juillet 1988, portant ratification de la convention
contre la torture et les autres peines ou traitements cruels, inhumains ou
dégradants;

Vu le décret n° 73-259 du 31 mai 1973, portant code de déontologie
dentaire, tel que complété par le décret n° 80-99 du 23 janvier 198(;

Vu le décret n° 73-496 du 20 octobre 1973, portant code de déontologie
médjcale;

Vu le décret n° 74-872 du 20 septembre 1974, portant statut du corps des
inspecteurs médicaux et juxtamédicaux, ensemble les textes qui lont
modifi€ et complété;

Vu le décret n°® 74-1064 du 28 ncvembre 1974, relatif i la définition de la
mission et des attributions du ministére de la santé publique;

Vu le décret n° 75-835 du 14 novembre 1975, portant code de déontologie
pharmaceutique;

Vu le décret n® 79-831 du 28 septembre 1979, déterminant les régles de
bonne pratique de fabrication des médicaments vétérinaires et du controle
de leur qualité, leur conditionnement, étiquetage, dénomination, ainsi que
les modalités de demande de visa;

Vu le décret n° 81-793 du 9 juin 1981, portant organisation des services de
I'administration centrale du ministére de la santé publique, ensembie les
textes qui 'ont modifié ou complété;

Vu le décret n® 90-1400 du 3 septembre 1990, fixant les régles de bonne
pratique de fabrication des médicaments destinés & la médecine humaine, le
contréle de leur qualité, leur conditionnement, leur étiquetage, leur
dénomination, ainsi que la publicité¢ y afférente;

Vu l'avis du tribunal administratif;

Décrete;

Art. Premier. — L’expérimentation médicale ou scientifique
des médicaments destinés 3 la médecine humaine doit se faire
conformément aux conventions internationales relatives 2 la santé
et aux droits de I'homme, diment ratifiées par la Tunisie, et aux
régles de la déontologie médicale et de I'éthique, relatives 2
I'expérimentation sur ’homme.
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Annexe 7 : Décret 95-742



PREMIER MINISTERE

NCOMINATIONS
Par décret n° 95-739 du 21 avril 1995,

Monsieur Mohamed Esseghir Daoud, secrétaire de presse, est
chargé des fonctions de chef de section des services communs au
centre de documentation nationale au Premier ministére
(secrétariat d'Etat i I'information).

Par décret n° 95-740 du 21 avril 1995.

Madame Raja Hajji née Khemiri, administrateur, est chargée
des fonctions de chef de section des techniques de l'audiovisuel au
centre de documentation nationale au Premier ministére
(secrétariat d'Etat & I'information).

MINISTERE DE L'INTERIEUR

Décret n° 95-741 du 24 avril 1995, rapportant en partie
les effets du décret n° 68-307 du 28 septembre 1968,
relatif & I'expropriation pour cause d'utilité publique au
profit de la commune de la Marsa des immeubles
nécessaires a construire des immeubles de logements.

Le Président de la République,
Sur proposition du ministre de l'intérieur,

Vu la loi n® 33-75 du 14 mai 1975 portant loi organique des
communes ensemble les textes qui 'ont modifiée ou compiétée,

Vu la loi n® 76-85 du 11 aoQt 1976 portant refonte de la
législation sur I'expropriation pour cause dutilité publique,

Vu le décret du 6 avril 1912, portant création de la commune
de la Marsa,

Vu le décret n° 68-307 du 28 septembre 1968, portant
expropriation pour cause d'utilité publique au profit de la
commune de la Marsa des immeubles nécessaires & construire des
immeubles de logements,

Vu le tableau parcellaire rectificatif d'un immeuble exproprié
en vertu du décret n° 68-307 du 28 septembre 1968 publié au
Journat Officiel de 1a République Tunisienne n° 49 en date des § et
8 juillet 1983,

Vu la délibération du conseil municipal de la Marsa réuni en
date du 27 juin 1992,

Vu l'avis des ministres de 1'équipement et de I'habitat et des
domaines de I'Etat et des affaires foncidres,

Décréte :

Article premier. - Sont rapportés en partie les effets du décret
susvisé n° 68-307 du 28 septembre 1968 en ce qui concerne
limmeubie indiqué sur le plan annexé au présent décret et au
tableau ci-aprés ;

N° d'ordre : 115

Nom de la propriété : Robert Marsa

N° du titre foncier : 85518

Superficie en m2 : 520 m2

Noms des propriétaires : Hajer El Bahri.

Art. 2. - Le président de la commune de la Marsa est chargé de
I'exécution du présent décret qui sera publié au Journal Officie!l de
la République Tunisienne.

Tunis, le 24 avril 1995.
Zine El Abidine Ben Ali

MINISTERE DES FINANCES

Décret n° 95-742 du 24 avril 1995, fixant la liste des
matiéres premiéres et articles n'ayant pas de similaires
fabriqués localement et destinés & la fabrication des
médicaments relevant des numéros 30.03 et 30.04 clu
tarif des droits de douanes et les conditions du bénéfice
de I'exonération des droits de douane.

Le Président de la République,
Sur proposition du ministre des finances,

Vu la loi n® 73-55 du 3 aodt 1973, organisant les professions
pharmaceutiques,

Vu la loi n° 78-23 du 8 mars 1978, organisant la pharmacie
vétérinaire et notamment les articles 8, 10, 13 et 17,

Vu la loi n® 85-91 du 22 novembre 1985 réglementant la
fabrication et I'enregistrement des médicaments destinés 2 la
médecine humaine,

Vu la loi n® 89-113 du 30 décembre 1989 relative
I'application d'un nouveau tarif des droits de douane 2
limportation tel que modifié ou complété par les textes
subséquents dont la loi n® 94-127 du 26 décembre 1994 portant loi
des finances pour la gestion 1995 et notamment le paragraphe
7.19.2 du titre I de ses dispositions préliminaires,

Vu le décret n® 90-1400 du 3 septembre 1990, fixant les régles
de bonne pratique de fabrication des médicaments destinés 2 la

médecine humaine, le contrble de leur qualité, leur
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_conditionnement, leur €tiquetage, leur dénomination ainsi que la
publicité y afférente,

Vu l'avis des ministres de I'industrie et de la santé publique,
Vu I'avis du tribunal administratif,

Décrete :

Article premier. - Sont fixés en annexe du présent décret, les
matiéres premidres et articles n'ayant pas de similaires fabriqués
localement et destinés  la fabrication des médicaments relevant
des puméros 30.03 et 30.04 du tarif des droits de douanes, et
susceptibles de bénéficier de l'exonération des droits de douanes
conformément au paragraphe 7-19-2 du titre I des dispositions
préliminaires du tarif des droits de douanes.

Art. 2. - Le bénéfice du régime fiscal privilégié prévu 2 l'article
premier ci-dessus est subordonné au respect des conditions
suivantes :

1) l'importateur doit &tre titulaire d'une licence d'exploitation
d'un établissement de fabrication de médicaments 4 usage humain
ou d'une licence d'exploitation d'un établissement de préparation
de médicaments vétérinaires,

2) le dép6t au début de chaque année, auprés des services
concernés du ministére de la santé publique, de la ligte des
matiéres premitres et des articles qui seront importés
exclusivement pour les besoins de la fabrication des médicaments
relevant des numéros 30.03 et 30.04 pour lesquels il a été obtenu
ou demand€ une autorisation de mise sur le marché ou tout
document équivalent,

I'importateur doit indiquer sur cette liste la désignation des
médicaments & fabriquer ainsi que des matitres premidres et
articles nécessaires 4 leur fabrication selon leurs positions
tarifaires,

3) Ia production conjointement au dossier qui sera présenté aux
services des douanes, en vue de bénéficier du régime fiscal

privilégié sus-indiqué, d'une copie de la liste citée a l'alinéa 2
ci-dessus, ainsi que de la facture diment revétues de l'avis
favorable des services compétents du ministére de la santé
publique et du ministere de I'industrie,

4) linscription sur les titres de commerce extérieur sous
couvert desquels sont importés les matidres premigres et articles
destinés 2 la fabrication de médicaments relevant des numéros
30.03 et 30.04 du tarif des droits de douanes ainsi que les factures
commerciales de la mention suivante :

"importation destinée exclusivement aux fins de la fabrication
de médicaments relevant des numéros 30.03 et 30.04 du tarif des
droits de douanes”,

5) la souscription lors de chaque importation d'un
engagement de ne pas céder en l'état, 2 titre gratuit ou
onéreux, les matidres premidres et articles importés au
bénéfice du régime fiscal privilégié et d'acquitter
immédiatement les droits dus aux taux en vigueur a la date
d'importation des matidres premiéres et des articles qui
seraient détournés de leur destination initiale, sans préjudice
des sanctions prévues par le code des douanes.

Art. 3. - Les fabricants des médicaments bénéficiaires de
'exonération des droits de douanes en vertu des dispositions du
présent décret, sont soumis dans leurs établissements, lieux
d'activité et dépdts, aux visites des agents des douanes qui
pourraient y effectuer tous les contrdles et vérifications
nécessaires.

Art. 4. - Les ministres des finances, de l'industrie et de la santé
publique sont chargés, chacun en ce qui le concerne, de
I'exécution du présent décret qui sera publié au Journal Officiel de
la République Tunisienne.

Tunis, le 24 avril 1995,
Zine El Abidine Ben Ali
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LA LISTE DES MATIERES PREMIERES ET ARTICLES
DESTINES A LA FABRICATION DES MEDICAMENYS

n Numéro
posi- du
tion Tarif

Désignation des produfts

05.10|051000 ©

11.02

110210
110220
110230
110290

QO 0 oo

11.08

110811
lioB12
110813
110814

O 000

l1o819 ¢
t1o819 g9

11.09]110%00 0

12.08

120810 ©

120890 ©

13.01

130110 o

130120 o

130190
{30190 g

13.02

136211 0
3012 o

Ambre gris,castoréum,civette at musc; cantherides;
bile,méme séchae; glandes ot suires substances
d'origine animale utflisées pour 1a préparetiocn des pro-
duits pharmaceutiques, fraiches, réfrigérées, conge-
lées ou autrement conservées de fegon provisoire:

Ferines de céréeles sutres que de froment (bla) ou
de métell:

- Ferine de seigle
- Farine de mais
- Farine de riz

- Autres

Amidons et fécules; inufine:

~ Amidans et fécules:
-- Amidon de frament (blé)
-- Amidon de mais
-- Fécule de pommes de terre
-- Fécule de manioc (cessave)
-- Autres amidons el fécules:
* Autres amidons
* Autres facules

Gluten de froment (bia),méme & 1'état sec.

Ferine de graines ou de fruits olbaginaux, autra que 1a
farine de moutsrde:

- de féve de sojs
- Autres

Gamme leque; gommes,résines,gommes-résines et
baumes, naturels:

- Gomme lague

- Gomme arabique

~ Autres;
* Baumes noturelles
* Autres

Sucs et eaxtrajts végétaux; matidres pectigues,
pectinates et pectates; agar-ager et autras mucilages
el épaississants darivés des végétaux, mémE modifies:

= Sucs et extraits vagataux:
-- Opium
-~ De reglisse
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posi- du
tion Tarif

n Numéro’

Désignation des produits

130213
130214
130219

130220

130231
130232

130239

15.04

150410

15.07

1S0710

150790

15.08

150810

150890

15.13

151311
151318

15.15

151511
151519

151530
151530

15.16

0

-~ De houblon
-- De pyréthre ou de racines de plantes a roténone
== Autres

- Matiéres pectiques,pectinates el peclates

- Mucilages et épaississants dérivés des vegétaux,méme
modifiés:
-~ Agar-ager
-- Mucilages el épaississants de caroubes,de graines de
caroubes ou de graines de guerée,méme modifiés
-- Autres

Graisses ot huliss el Teurs {fractions,de poissons
ou de mammiféres marins méme reffinées,mais non
chimiguement modifiées:

- Huiles de foies de poissons el leurs {ractions:
* Huile de Toies de marue

Huile de soja el ses {ractions,méme raffinées,mais
non chimiguement modifiées: :

- Huile brute,méme déegommée
- Autres

Huile o'srachide et ses fractions méme raffinées,
msais non chimiguement modifiées:

- Huile brute
- Auires

Huites de coco (huile de coprah),de palmiste ou de
babagsu el Teurs fractions,méme reffinées,mals non
chimiguement madifiées:

- Huile de coco (huile de coprah) et ses fractions:
-- huile brule
-~ Aulres

Autres graisses st huiles vigbteles (y compris
1'huile de jojoba) et leurs fractions, fixes,méme
raffings, mais non chimiquement modifiées:

- Huile de 1in et ses fractions:
-~ Huile brule
-- Aulres

- Huile de ricin et ses frections:
* Huile brute
* Autres

Graisses el huiles animales ou végéleies el leurs
fractions,partiellament ou totalemant hydragénbes,
interestérifides, réestérifides ou flaidinisées méme
raffinées,mais non autrement préparées:
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n Numéro
posi- du Désignation des produits
tion Tarif
151610 0| - Graisses el huiles animales et leurs fractions
151620 0| - Groisses et huiles vegélales el leurs fractions
15.20 Glycérine,méme pure; asux ot lessives glycérineuses:
152010 O - Glycérine brute; eaux et lessives glycérineuses
152090 Of - Autres,y compris 1a glycérine synthétique
15.21 cires d'abeilles ou d'autres insecies et spermaceti,
méme raffinéds ou colorés:
152110 O] - Cires végétales
152190 O| - Autres
17.01 Sucres de canne ou de belierave et saccharose
chimiguemant pur,d 1'état solide:
- Autres:
170191 0 -- Additionnés d'aromatisants ou de colorants
-- Autres:
170199 1 * Saccharose chimiquement pur
170199 9 * Autres
17.02 Autres sucres,y compris te iectose,le maltose,le
glucose et le fructose {(lévuiase) chimiquement
purs,& 1'état solide; sirops de sucres sans addition
d'aromatisants ou de celorants; succédanés du miel,
méme malangés de miel neturel; sucres el mélasses
caramaélisés:
- Lactose et sirop de lactose:
170210 1 * Lactose additionné d'asromatisants ou de colorants
170210 9 * Autres
- Sucre el sirop d'érable:
170220 | * Sucre d'érable additionné d’'aromatisants ou de colorants
170220 S * Autres
- Glucose et sirop de glucese,ne contenant pas de fructase ou
contenant en poids & 1'2tat sec moins de 20 £ de fructose
170230 1 * Glucose edditionné d'aromatisanis ou de colorants
170230 9 * Autres
- Glucose et sirop de glucose,contenant en poids & H'état sec de
20 X inclus 4 SO X exclus de fructose:
170240 1 * Glucose edditionné d'sromatisanis ou de colorents
170240 9 * Autres
170250 0| - Fructose chimiguement pur
- Autre fructose et sirop de fructose,contenent en poids &
I'etat sec plus de 50 X de fructose:
170260 | * Fructose additionné d'aromatisants ou de colorants
170260 9 * Autres
- Autres,y compris le sucre inverti {ou interverti):
170290 1 * Autres sucres additionnés d'aromatisanis oy de colorants
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170290 9 * Autres
18.03 Pate de cacao,méme dégraissée:

180310 0] - Non dégraissée
180320 0| - Compléiement ou pertiellement dégraissée

18.04|180400 0| Beurre,graisse et huile de cacag:

22.07 Alcool ethylique non dénaturé d'un titre slcoometrigue
volumique de 80 X vol ou plus slcool ethtique at

asux de vie dénaturés de tous titres:

- Alcool ethylique non dénaturé d'un titre slcoometrigque volumigue
de 80X val ou plus:

220710 9 * Autres (2)
- Alcool &thyligue el eaux—de-vie danaturas de tous tilres:
220720 9 * Autres (2)
25.01 Se! (y compris le sel préparé pour e table el le sel

danaturd) et chlorure de sodium pur,méme en
solution aqueuse; sau de mer:

250100 1 % Chlarure de sodium pur’
250100 9 * pAulres
25.03 Soufres de toute espdce,d Vexclusion du soufre

sublimé,du soufre pracipité et du soufre colloidal:

250310 0| - Soufres bruts et soufres non raffineés
250390 0| - Autres

25.08 Autres srgiles (& V'exclusion des argiles expansées
du n 68.06),andalousna,cganne,sillimunita,méme
calcinées; mulitie; terres de chamotte ou de dinas:

250810 0] - Benlonite
25.11 Sujfate de baryum naturel (barytine); carbonate de
baryum naturel (with@rite), méme calcing,é

T'exclusion de l'oxyde de bearyum du n 2B.16:

- Sulfale de baryum naturel (barytine):

251110 1 * Sulfate de baryum en roche
251110 8 * Autres
25.19 Carbonale de magnésium naturel (magnésite);

magnésie glectrafondue; megnéste calcinée 4 mort
(frittée),méme contenant de fatbles quantités
d'autres oxydes ejoutds avent le frittage; autre
oxyde de magnésium,méme pur:

251910 0| - Cerbonate de magnésium naturel (magnésite)

2519390 0] - Autres

- g

'25.20 Gypse; anhydrite; plétres méme colorés od additionnes
tionnés do faibles quantités d'sccélératleurs ou de
reterdateurs:

252010 O| - Gypse; anhydrite

Page 1012 Journal Officiel de la République Tunisienne —5 mai 1995 N° 36



n Numére
posi- du Désignattion des produits
tion Tari(
252020 0| - Platres
25.30 Metiares minérales non dbnommées ni comprisas
ailleurs:
253010 0| - Vermiculite,perlite el chloriles,non expansées
253020 0| - Kieserita, espsamité (sulTates de magnesium naturels)
253030 0| - Terres colorantes
253040 ol - Oxydes de far micacés naturels
253090 Of - Autres
27.07 Hulles et sutres produits provenant de le distiila-
tion des goudrons da houille de haute températurs;
produits analcgues dens lesquels les constitusnts
sromatiques prédominent sn poids par reppor! aux
constitusnts non sromatiques:
- Benzols
270710 9 * Autres
- Toluals:
270720 9 * Autres
- Kylols:
270730 9 * Autres
- Naphtaléne
270740 © * Autres
28.01 Fluor, chlore, brome et jodé:
280110 0| - Chlore
280120 O} - lode
280130 O] - Fluor; brome
28.02|280200 0| Soufre sublimé ou précipite; scufre colloidal:
28.04 Hydrogéne, gaz rares et autres éléments non métal-
liques:
280480 Q| - Arsenic
280450 O - Sélénium
28.05 Métaux alcelins ou elcelino-terreux; métaux de
tarres rares,scandium et ytltrium ,méme mélangés
ou alliés entre eux; maercure:
- Métaux sicalino-terreux:
280521 O -- Calcium
280522 0| -- Stronlium et baryum
280540 0| - Mercure
28.06 Chlorure d'hydrogéne (ecide chlorhydrique); acide
chlorosulfurique:
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280610 0| - Chlorure d'hydragéne (acide chlorhydrigue)
280620 ©| - Acide chloresulfurigue

28.07 280700 0| Acide sulfurique; oldum:

28.081280800 0| Acide nitrique; ecides sulfonitriques:

28.09 Pentsoxyda de diphosphore; scide phosphorique et
acides polyphosphoriques:

280910 0| - Pantaoxyde de diphosphore
280920 0| - Acide phosphorique et acides polyphosphariques
28.10|281000 0| Oxydes de bore; acides borigues:

28.11 Autres acides inorganiques et aulres COMpDSés
axnygénés inorganigues des éléments non métalliques:
- Autres acides inocrgeniques:

281111 ¢| ~-- Fluorure d'hydrogéne (acide fluorhydrique)
261119 0 -- Aulres
- Aulres composés oxygénés inarganiques des elements non
métalliques:
281121 0| -- Dioxyde de carbene
281122 0| -- Dioxyde de silicium
261123 0] -- Dioxyde de soufre
281129 0 -- Autres

28.14 Ammoniac anhydre ou en solution squeuse

{ammoniagque}:
281410 0} - Ammaniac anhydre
281420 0 - Ammoniac en solution agueuse (ammoniaque)

28.15 Hydroxyde de sadium (soude causlique); hydroxyde
de potassium (potasse caustique); peroxydes de
sodium ou de potassium:

- Hydroxyde de sodium (soude caustigue)
281511 0 -- Solige
281512 © -- En solution aquedse {lessive de soude caustigue)
- Hydroxyde de potassium {polasse causlique;:
2815920 1 * Solide
281520 2 * En solution aqueuse
281530 0| - Peroxydes de sodium ou de potassium
?8.16 Hydroxyde et peroxyde de magnésium; oxydes,hy-
droxydes et peroxydes,de stronlium ou de baryum:
281610 0f - Hydroxyde et peroxyde de magnéesium
281620 Of - Oxyde hydroxyde et peraxgde de strontium
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281630 O| - Oxyde hydroxyde et peraxyde de baryum

28.17 (281700 0] Oxyde de zinc; peroxyde de zinc:

28.18 Oxyde d'siuminium corindon artificiel,chimique
ment défini ou non; hydroxyde d'sluminium:

281810 Of - Corindon artificiel,chimiquement défini ou non
281820 O} - Oxyde d’aluminium autre que le corindon artificiel
2681830 0| - Hydroxyde d'aluminium

28.22 (282200 0| Oxydes el hydroxydaes de cobelt; oxydes de cobalt du
commerca:

28.23 (282300 0| Oxydes de tlitane:

28.25 Hydrazine et hydroxylamine et leurs sels inorga-
nigues; euires bases inorganiques; autres oxydes,
hydroxydes et peroxydes de métaux:

282510 0] - Hydrazine el hydroxyiamine et leurs sels inorganiques
282520 04 - Oxyde el hydroxyde de lithium

282550 Of - Oxydes et hydroxydes de cuivre

282570 0! - Oxydes et hydroxydes de molybdéne

282580 0] - Oxydes d'antimoine

2B8.26 Fluarures; fluarosilicates,flucroaluminates et
autres sels complexes de fluor:
~ Fluorures

282611 0 ~-- D'ammonium ou de sodium
282612 0 -= D'aluminium
282619 0 -- Autres
28.27 Chiorures,oxychlarures et hydroxychlorures;
bromures et oxybromures; todurses et oxyiodures:
282710 0] - Chlorure d smmonium
282720 0f - Chlorure de calcium
- Autres chlorures:
282731 0 -- De magnésium
282732 0 -- Daluminium
282733 0| --Dafer
282734 0 -- De cobelt
282735 0 -~ De nickel
282736 0 -- De zinc
282737 0 --D'etain
282738 0 -~ De baryum
282739 © -- Autres
- Oxychlorures et hydroxychlorures:
282741 © -- De cuivre
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282749 0O -- Autres
- Bromures el oxybromures:
282751 0| =-- Bromures de sodium ou de potassium
282759 0 -- Autres
282760 0| - lodures et oxyiodures
28.28 Hypochlorites; hypochlorite de calcium du commerce;
merce; chlorites; hypobromitas:
282810 O] - Hypachlorite de calcium du commercs et sulres hypochlorites
de calcium
28.29 Chlorates st perchlorates; bromates et perbromates ;
fodatas st periodetss:
- Chlorates
282911 O -~ De sodium
282919 0 -- Autres
28.3t Dithtonties el sulfoxylates:
283110 Of - De sodium
283190 O} - Autres
28.32 Sulfiles; thiosulfates:
2B3210 Q| - Sulfites de sodium
283220 O} - Autres sulfiles
283230 Of - Thiosulfates
2833 Sulfates; aluns; peroxosulfates (persulfates):
- Sulfetes de sodium:
283311 © -~ Sulfates de disodium
283319 0 -- Autres
- Autres sulfetes;
283321 0| -- De magnésium
283322 0 == D'aluminium
283323 0 -- De chrome
283324 0 -- De nickel
283325 0 -- De cuivre
283326 0] --De zinc
283327 o| --De barym
283329 0 -- Aulres
283330 0] - Aluns
283340 0| - Peroxesulfales {persulfates)
2834 Nitrites; nitrates:
Nitrites:
283410 9 * Autres
- Nitrates:
-=-De polassium
283421 9 * Autres:
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283422 0| --De bismuth
-- Autres:
283429 9 * Autres
28.35 Phosphinates (hypophosphites),phosphonates
(phosphites),phosphates et polyphosphates
283510 0 - Phosphineates (hypophosphitles) et phosphonates (phosphites)
- Phosphates
283521 0 -- De triammonium
283522 0 -~ De monc- ou de disodium
283523 0 -- De trisodium
~-- De potassium:
283524 9 * Aulres
283525 0| -- Hydrogénocorthophosphate de calcium ("phosphate dicalcique”)
283526 0 -- Autres phosphates de calcium
283529 0 -~ Autres
- Polyphosphates:
283531 0 -- Triphesphete de sodium (tripolyphosphate de sodium)
283539 ¢ -- Autres
28.36 Carbonates; peroxocerbonates (percarbonates);
carbonetes d'smmonium du commerce contenant du
carbamate d'ammonfum:
283610 0| - Carbonate d'ammonium du commerce et autres carbonates
d'ammaonium
283620 ©O| - Carbonnate de disodium
283630 0| - Hydrogénocerbonate (bicarbonate) de sodium
- Cerbonetes de potassium:
283640 9 * Autres
283650 0| - Cerbonate de calcium
283660 0| - Cerbonate de baryum
283670 O - Carbonate de plombd
- Autres
283691 ¢ -- Carbonetes de lithium
283692 0 -- Carboneste de strontium
283693 0 -~ Carbonate de bismuth
283699 0 ~~ Aulres
28.37 Cyanures, oxycyanures et cyanures complexes:
- Cyanures el oxycyanures
283711 0 -- De sodium
263719 0 -~ Autres
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283720
28.38 283600
28.39
283911
283918
283520
283990
28.40
284011
284019
284020
284030
28.41
284110
2841720
284130
284140
284150
284160
284170
284180
284190

28.42

284210

284290

284290

28.43

0

- Cyanures complexes
Fuiminates,cyanates et thiocyanates:
Stlicates,silicates des mataux alcalins du commerce:
- De sodium:
-- Métasilicates
-- Autres
- De potassium
- Autres
Borates; peroxobarates {perborates):
~ Tetraborate de disodium (borax raffiné}):
-- Anhydre
-~ Aulre
- Autres harales

- Peroxaboretes {perborates)

Sels des acides oxomatalliques qu peroxomeétaliques:

Aluminates

Chromates d& zinc au de plomb

- Dichromate de sodium

Dichromate de potassium

autres chremates et dichromates, peroxochromates

- Mengsnites,manganates et permangensales

Molybdates

'

Tungstates (wolfremates)

- Aulres

Autres sels des acides ou peroxoacides inorganiques,
4 l'exclusion des azolures:

- Silicates doubles ou cemplexes

- Autlres.
= Arsénites et arséniates
* Autres

Mataux précieux & l'#lat collaldal; composés
inarganiques ou orgeniques de métaux précieux,de
constitution chimigue définie ou non; amalgames de
métaux précieux:
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284310 Of - Méeteux précieux & 1'élat colloidal
- Composés d'argent:
284321 0| -- Nitrate d'argent
284329 0 -- Autres
284330 0| - Composés d'or
284390 0, - Aulres compasés; amalgsmes
28.46 Composeés,inorgantques ou orgeniques,des métaux des
terres rares,de I'yttrium ou du scandium ou das
maélanges de ces métaux:
284610 0O - Composeés de cérium
284690 O| - Autres
28.47 1284700 0| Feroxyde d'hydrogéne (esu oxygénée) méme solidifié
avec de Vurée:
29.01 Hydrocarbures acycliques:
2901106 0] - Saturés
29.02 Hydrocerbures cycligues:
- Cyclentgues,cycleniques ou cycloterpéniques:
290211t 0 -= Cyclohexane
29¢219 0 -- Autres
290220 Q| - Benzéne
290230 0Of - Tolugne
‘ - Xylénes:
290241 0| -- o-Xyléne (ortha-xyléne}
290242 0| -- m-Xylene (methe-xyléne)
290243 0 -- p-Xylene (para-xyléne)
290244 0| -- Isomeéres du xyléne en melange
290250 0| - Styréne
290260 0| - Ethylbenzene
290270 0| - Cumeéne
290290 0| - Autres
23.03 Dérivés helogénés des hydrocarbures:
- Dérives chlorés seturés des hydrocarbures acycliques:
290311 0 -- Chlorométhane (chlorure de méthyle) et chiorazihane
(chlorure d'gthyle)
290312 0 -- Dichlorométhane (chlorure de méthylene)
290313 ¢ -~ Chloroforme (trichlorométhane)
* 290314 0 -~ Tétrachlorure de carbone
280315 0| -~ |,2-Dichloreéthane {chlorure d'éthyléne)
290316 0 -- |,2-Dichloropropane (chlorure de propyiene) et
dichlorobutenes
290319 0 -- Autres

~ Dérivés chlorés non saturés des hydrocerbures acycliques:
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290321 0| -- Chlorure de vinyle (chloroéthyléne)
290322 0] -- Trichloroéthyléne
290323 0| -- Tétrachleroéthyléne {perchloroéthyléne}
290329 0! -- Autres
290330 0| - Derivés fluorés, dérivés bromés et dérivés iodés des hydro-
carbures acycliques
290340 0| - Dérivés halogénés des hydrocerbures acycliques contenant
au meins deux halogénes différents
25.04 Darivés sulfonés,.nitrés ou nitrosés des hydrocsrbures,
méme halogénés:
290410 0| - Dérivés seulement sulfoneés,leurs sels el leurs esters
éthyliques .
290420 0] - Dérivés seulement nitrés ou seulement nitroses
290490 0} - Autres
29.05 Alcoels acycliques et leurs dérivés halogénés,
sulfonés,nitrés ou nitrosés:
- Monoelcools seturés:
290511 0| -- Méthanal (alcool méthylique)
290512 0 -- Propane-1-ol {alcool propytique) et propane-2-ol
(alcool isopropylique)
290513 0| -- Butane-1-ol {alcool n-butylique)
290514 0 -- Autres butanols
290515 0| -- Pentanol (alcool amylique) el ses isoméres
290516 0| ~-- Octanol (alcool actylique) et ses isoméres
290517 0 -- Dodécane- -0l {(alcool laurique) hexedécone-1-ol
{alcool cétylique) et octadécane- t-ol (alcool stéarique)
290519 0 -- Autres
- Monoalcools non seturés:
290521 0 -- Alcool allylique
290522 0 -- Alcools terpéniques scycliques
290529 ¢ -- Autres
- Dials
290531 0| -- Ethyléne glycol (éthanedial)
290532 © -- Propyléne giycol {(propane-1,2-diol)
290539 0 -- Aulres
- Autres polyalcools:
290541 0| -- 2-Ethyl-2- (hydroxyméthyl) propane-1,3-diol
(triméthylolpropane)
290542 0 -- Pentagrylhritel (penthaérythrite)
290543 0} -- Mannitot
290544 0] -- D-glucitol (sorbital)
290549 0 -- Autres
290550 0| - Dérives helogenés,sulfoneés,nitrés ou nitrosés des alcools

acycliques
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29.06 Alcools cycliques et lsurs dérivés haloghnés,eulfonbs,
nitrés ou nitrosés
- Cycleniques,cyciéniques ou cyclo-terpéniques:

290611 0 -- Menthol
290612 0| -- Cyclohexanol,méthylcyclohexanols et diméthylcyclohexanols
290613 O -- Stérols et inositols
290614 © -~ Terpinéols
290619 0 -- Autres
- Aromatiques:
290621 0 -- Alcool benzylique
290629 o -~ Autres
29.07 Phénols; phénols-elcools
- Monophénols:
290711 0y -- Phénal (hydroxybenzéne) et ses sels
290712 © -- Crésols et leurs sels
290713 0| -- Oclylphénal,nonylphénol et leurs isaméres: sels de ces
produits
290714 0| -- Xylénols et leurs sels
290715 0 ~- Neaphtols el leurs sels
2907t9 ¢ -- Aulres
- Polyphénols:
290721 © -~ Rasorcinol el ses sels
290722 0 -~ Hydroquinone et ses sels
290723 0 -- 4,4=Isopropgﬁdénediphéno?(bisphénolA,diphénglol—
propane) et ses sels
290729 0 -- Autres
290730 0| - Phenols-slcools

29.08 Dérives halogénés,sulfonés,nitrés ou nitrosés des

phénols ou des phénals-alcoals
290810 0| - Dérivés seulement halogénés et leurs sels
290820 O] - Dérives seuiement sulfonés,leurs sels et leurs esters
2908390 Q| - Autres :

29.09 Ethers,éthers-alcools,athers-phénols,éthers-
ul:oals—phénols,peruxgdes d'alcools,peroxydes
d'éthers,peroxydes de cétones (de constitution
chimique définie ou non),et leurs dérivés helaogéneés,
sulfonés,nitras ou nitrosés: .

- Ethers acycligues et leurs dérivés halogenés,sulfonés nitras
ou nitroses: '
280911 0 -~ Elher diégthylique (oxyde de digthyle)
290919 0 -- Autres
290920 ¢ - Ethers cgclam‘ques,cgcléniques,cgclnterpéniques el leurs
dérives halogénés, sulfonés,nitrés ou nitroses
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290930

290941
290942

290943
290944
290949

290950

290960

29.10

291010

29.12

291211
291212
291213
291219

291221
291229

291230

291241
291242
291249

291250
291260

29.14

0

o]

0

[« = 2 o BN o}

— Ethers aromatiques el leurs dérivés halogénés,sulfonés,
nitrés ou nitroseés

- Ethers~-alcools et leurs dérivés halogénés,sulfonés nitrés ou
nitrosés:

-- 2,2'-0xydiéthanel (digthyléne glycol)

-~ Ethers monométhyliques de 1'éthyléne glycol gu du
diéthyténe glycol

-- Ethers monobutyliques de T'éthyléne giycol ou du
digthylene glycol

-~ Autres éthers monoalkyliques de 1'éthyléne glycel ou du
digthyléne glycol

-- Autres

- Ethers-phénols,éthers-alcools-phénols et leurs derives
halogénés,sulfonés,nitrés ou nilrosés

- Peroxydes d'alcoals,peroxydes d'éthers peroxydes de cétones,
el leurs gérives halogénés sulfanés,nitrés ou nitrosés

Epnxgdes,époxg-ulcunls,épuxg—phénols et époxy-
athers,avec irois etomes dans le cycle,et leurs
dérivées halogénés,sulfonés,nitrés ou nitroses:

- Oxiranne (oxyde d'éthyiéne)

Aldéhydes,méme cantenant d'auires fonctions
oxygénées; polyméres cycliques des sldéhydes;
paraformaldéehyde:

- Aldahydes acycliques ne contenant pas d'autres fonctions
oXygénées:
-- Mzthenal (formaldéhyde)
-- Ethanal (aciéthelidéhyde)
-- Butenal (butyraldéhyde,isamére normal)
-~ Autres

Aldehydes cycliques ne ctontenant pas d'eutres fonctions
oXygenees:

-- Benzaldéhyde {aldéhyde benzaique)

-- Autres

Aldéhydes-alcools

Aldéhydes-éthers,aldéhydes-phénols et aldéhydes contenant
d'sutres fonclions oxygénées:

-- Venilline (eldéhyde méthylprotecetéchique)

-- Ethylvanilline (aldéhyde éthylprotocatéchique)

-- Autres

Polyméres cycliques des eldéhydes
Paraformaldéhyde

Cétones et quinones,méme contenant d'autres
fonctions oxyganées,et leurs dérivés halogénés,
sulfonés,nitrés ou nitroses:
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- Cétones acycliques ne contenant pas d'autres fonctions
oxygénées:
291411 0 -- Acétone
291412 o| -- Butanone {(méthyléthyicétone)
261413 0| ~-- 4-Méthylpentane-2-one {méthylisobutylcétlone)
291419 0 -- Autres
- Cétones cyclaniques,cycléniques ou cyclo-terpénigues ne
contenant pas d'autres fonctions oxygénées:
291421 © -- Camphre
291422 0| -- Cyciohexanone et mathylcyclohexenones
291423 0| -- lonones et méthylianones
291429 0 -- Autres
291430 0f - Célones sromatiques ne contenant pas d'autres fonctions
oxygénées
- Cétones-alcools et cétones-aldéhydes:
29144] 0| -- 4-Hydroxy-4-méthylpentane-2-~one (diacétone alcool)
291449 0 -=- Autres
291450 O] - Cetones-phénols et cetones contenant d'avtres fonclions
axygénées:
291461 © -- Anthraquinone
291469 © -- Aultres
291470 ©O| - Dérivés halogénes,sulfenés,nitrés ou nitrosés
29.15 Acides monocarboxyliques acycliques saturas et

291511
291512
291513

291521
291522
291523
291524
291529

291531
291632
291533
291534
291535
291539

291540
291550
291560

o o

o000 0o 0 O O 0O o

(=]

leurs enhydrides,helogénures,peroxydes et peroxy-
acides; leurs dérivés halogénas,sulfonés,nitrés ou

nitrosas:

- Acide formique,ses sels et ses esters:
-- Acide formique
-- Sels de I'ecide formique
-- Esters de V'acide formigue

Acide acétique et ses sels; anhydride acétique:
-~ Acide acétique

-- Acétale de sodium

-- Acélates de coball

-- Anhydride acétique

-- Autres

Esters de 'acide acétique:

-- Acatate d'éthyle

-- Acétate de vinyle

-- Acétste de n-butyle

-- Acétete d'isobutyte

-- Acétate de 2-athoxyéthyle
~-- Autres

Acide propionique,ses sels el ses esters

Acides mono-,di- ou trichlorgacétiques,ieurs sels et leurs esters

Acides bulyriques,acides valériques,ieurs sels et leurs esters

N° 36

Journal Officiel de la République Tunisienne — 5 mai 1995

Page 1023



™

posi- du
tion Tarif

n Numéro

Déstgnation des produits

291570
291590

29.16

291611
291612
291613
291614
291615

291619

291620

291631
291632
281633
291639

29.47

281741
291712
291713
291714
291719

291720

291731
291732
291733
291734
291735
261736
291737
291739

0
[o]

o0 o0 o0 0 O o o O O

o o0 o0 Qo000

- Acide palmitique,acide stéarigue,leurs sels el leurs esters
- Autres

Acides manacarboxyliques acycliques non saturds et

scides monocarboxyliques cycliques,leurs snhydrides,
hatogénures,paroxydes at peraxyacides; leurs dérivés
halogénas,sulfonés,nitrés ou nitrosés:

- Acides monacarboxyliques acycligues non satures, leurs
anhgdrides,halogénures,peroxgdes,peruxgacides et leurs
dérives:

-- acide acrylique et ses sels

-- Esters de 1'acide acrylique

-~ Acide méthacrylique et ses sels

-- Esters de I'scide métlhecrylique

-~ Acides oléique,lincléique ou linolénique, leurs sels et
jeurs esters

-- Autres

- Acides manocarboxyliques cyclaniques,cycléniques ou
cgclnterpéniques,leurs anhgdrides,halogénures,peroxgdes,
peroxyscides et leurs derives

- Acides monocarbaxyliques aromatiques,leurs anhydrides,
hu]ogénures,peroxgdes,peroxuacides ot leurs dérivés:
-~ Acide benzoique,ses sels el ses eslers
-- Peroxyde de benzoyle et chlorure de benzoyle
—- Acide phénylacétigue ses sels el ses esters
-- Autres

Acides polycarboxyliques,leurs anhgdr‘ldes,ha1ogé-
nures,peroxydes et peroxyacides; leurs dérives
halogénés,sulfonds,niirés ou nitrosés:

- Acides polycarboxyliques acycligues leurs anhydrides,
hslngénures,peruxgdes,pernxgucides et leurs dérivés:
~- Acide oxaligue,ses sels el ses esters
-- Acide adipique,ses sels el ses esters
-- Acide azélaique,acicde sébacigue jeurs sels et leurs esters
-- Anhydride maléique
- A.LIU’ES

- Acides polycarboxyliques cgcluniques,cgcléniques ou
cycloterpénigues,leurs anhgdrides,halngénures,peroxgdes,
peroxyncides et leurs dérivés

- Acides polycarboxyligues aromstigues,leurs anhydrides,
helogénires,peroxydes peroxyecides et leurs dérives:
-- Orthophtaletes de dibutyle
-~ Orthophtalates de dioctyle
-- Orthophtalates de dinonyie ou de ‘didecyle
_- Autres esters de I'acide orthophtelique
-- Anhydride phlalique
-- Acide Leréphtaligue et ses sels
-- Teréphtalate de diméthyle
-- Autres
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Désignatlion des produits

29.18

291811
291812
291813
291614
291815
291816
2018147

[« I = W= BN = R o I o i o]

291819 ©

291821
291822
291823
291829

c o C 0O

291830 ©

291890 0

29.19]291900 0

29.20

292010 ©

292090 1
292090 9

29.21

292111 O
282112 0
262119 0

Acides carboxyliques contenani des fonctions oxygénée
supplémentaires et leurs anhydrides,halogénures,
peroxydes et peroxyacides; leurs dérivés helogénés,
sulfonés,nitrés ou nilrosés:

- Acides cerboxytiques & fonction alcool mais sans autre
fonction oxygénée,leurs anhydrides halogéanures,peroxydes,
peroxyacides et lsurs dérivés:

-~ Acide lactique,ses sels et ses esters

-- Acide tartrique

-- Sels et eslers de I'acide tartrique

-- Acide citrique

-~ Sels et esters de 1'acide citrigue

-- Acide glucunirque,ses sels el ses eslers

-- Acide phénylglycolique (acide mandéligue),ses sels et ses
esters

-- Autres

- Acides carboxyliques & fonction phéncl mais sens autre
fonclion oxygénée,leurs anhydrides,halogénures,peroxydes,
peroxyacides et leurs dérivés:

-- Acide salicylique el ses sels

-- Acide 0-acétylsalicylique,ses sels el ses esters (1)
-- Autres esters de V'acide salicylique el leurs sels

-- Aulres

- Acides carboxyliques & fonction aldéhyde ou cétone mais sans
sutre fonction oxygénee,leurs enhydrides halogenures,
peroxydes,peroxyacides et leurs dérivés

- Autres

Esters phosphoriques et leurs sels,y compris les
lactophosphates; leurs dérivés halogénés,sulfonés,
nitrbsou nitrosés:

Esters des eulres acides inorgeniques (4 l'exclusion
des esters des halogénures d'hydrogéne) et leurs
sels; leurs dérivés halogénés,sulfonés,nitrés ou
nitroseés:

- Esters thiophosphoriques (phosphorothioales) et leurs sels;
leurs dérivés halagénés,sulfonés,nitrés ou nitroses

-~ Autres:
* Esters de I'acide silicique et leurs sels
* Autres

IX. - COMPOSES A FONCTIONS AZODTEES
Composés & fonction amine:

- Monoamines acycliques et leurs derives; sels de ces
produtts:
-~ Mono-, di- ou triméthylsmine et leurs sels
-- Digthylamine el ses sels
-- Aulres
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292121 O
292122 0
292129 0

292130 0

292141
292142
292143
292144
292145

o o0 0 0O

292149 0

292151 0

292159 0
29.22

292211
292212
292213
292219

o o o o

292221 0
292222 0
292229 ©

292230 0O

292241 0
292242 0
292249 0

292250 0

29.23

292310 0
292320 0

- Polyamines acycliques el leurs dérivés; sels de ces produits:

-- Ethyiénediamine et ses sels
-- Hexeméthylénediamine et ses sels
~- Autres

- Monosmines et polyamines cgclaniques,cgcléniques ou
cycloterpéniques,et leurs dérives; sels de ces produits

- Monocamines aramatiques et leurs dérivés; sels de ces
produils:
-- Aniline et ses sels
—- Dérivés de 'aniline et Teurs sels
-- Toluidines et leurs dérivas; sels de ces produits
-- Diphénylamine et ses dérives; sels de ces produils
-- 1-Naphtylamine (u\pha—naphtglnmine),2-naphtglnmine

(béts-naphiylemine) et leurs dérivés; sels de ces produils

-- Autres

- Polyaomines aromatiques et leurs dérives; sels de ces
produits:
--p-, m-, p-Phényléned'amine,diam\'nuto\uénes,et leurs
dérives; sels de ces produtts
-- Autres
Composés aminés & fonctions oxygénées:

& fonctions oxygénées différentes; sels de ces produits:
-- Monoéthanalamine et ses sels

-~ piethanolamine et ses sels

-- Triéthanolamine et ses sels

-- Autres

Amino-naphtols el sulres amino-phenels,leurs ethers et
esters,auires que ceux & fonctions oxygenées différentes;
seis de ces produits:

-- Acides eminonaphtolsulfoniques et leurs sels

-- Anisidines, dianisidines,phénétidines et leurs sels

-- Autres

Aminn—uldéhgdes,nmino—c'etunes el smino-quinones,autres
que ceux B fonclions oxygénées différentes; sels de ces
produils

- Amino-acides et leurs esters,autres que ceux & fonclicons
oxygénees différentes; sels de ces produits:
-- Lysine et ses esters; sels de ces produits
-- Acide glutamique el ses sels
-- Autres

Aminc-alcools-phénols,emino-ecides-phénols et aulres
composés amings & fanclions oxygénées

Sels et hydroxydes d'ammenium quaternaires;
lécithines et eutrss phosphecaminolipides:

- Choline et ses sels
- Lécithines et autres phosphoaminolipides

Amino-alcools,leurs ethers el leurs esters,autres que ceux
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292390 0j - Aulres
29.24 Composés & fonction carboxyemide; composés &
fonction amide de 1'acide carbonique:
292410 0] - Amides (y compris les carbametes) scyciiques et leurs
dériveés; sels de ces produits
- Amides (y compris tes carbamates) cycliques el leurs
dérivés; sels de ces praduits:
292421 0| --Uréines et leurs dérivés; sels de ces produits
292429 0 -- Autres
29.2% Compaeéds & fonction carboxyimide {y cempris la
saccharine et ses sels) ou & fonction imine:
- imides et leurs dérivés; sels de ces produits:
292511 0{ -- Saccherine el ses sels (2)
292519 0 -- Autres
292520 0| - imines et leurs dérivées; sels de ces produits
29.26 Composés & fonction nitrile:
292610 0} - Acrylonitrile
292620 0| ~ 1-Cyanogusnidine (dicysndiamide)
292690 0| - Autres
29.271292700 0| Composés dimzoiques,azoiques ou szoxyques:
29.281292800 0| Dérivés orgsniques de 1'hydrazine ou de 1'hydroxy-
lamine:
29.29 Composés & autres fanctions azolées:
292910 0| - Isocyanates
292990 O - Autres
29.30 Thiocomposés organiques:
293010 0] - Dithiocerbonates (xanthates,xanthegénates)
293020 0] - Thiocarbamates et dithiocarbamaies
293030 0} - Mono-,di- ou tétrasulfures de thiourame
293040 0| - Methianine
293090 0} - Autres
29.31 Autres composés organo-inorganiques:
293100 1 * Composés orgeno-mercuriques
293100 2 * Plomb tetraéthyle
293100 9 * Autres
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n Numéro

Désignation des produitls

29.32

293211
293212
293213
293219

293221
293229

293290
293290

29.33

2933114
1293319

293321
293329

293331
293339

293340

293351

293359

293361
293369

293371
293379
293390

2934

o o 0 o oo

o o

Composas hétérocycliques & hétéroatome({s) d'oxygine
exclusivement:

Composés dont 1a structure comporte un cycle furanne
(hydrogéné ou non) non condensé:
-- Tétrahydrofuranne
-- 2-Furaldéhyde (furfural}
—~ Alcoal furfuryligue et alcool tétrahydrofurfurylique
-- Autres

- Lactone:
—- Coumerine,méthylcoumarines el éthylcoumarines
-- Autres lactones

Autres:
* Acides giberelliques
* Autres

Composés hétérocycligues & hétérostome(s) d'azoie
axclusivement:acides nucléiques el leurs sels:

- Composés dont ls structure comporte un cycle pyrazole (hy-
¢rogéné ou non) non condensé:
-~ Phénszone (antipyrine) et ses dérivés
-- Autres

- Composés dont 1a structure comporte un cycle imidazole (hy-
drogéné cu non) non condenseé:
-- Hydenloine el ses dérivés
-- Autres

- Composés dont 1a siructure comporie un cycle pyridine (hy-
drogéné ou nan) non condensé:
-- Pyridine et ses sels
-- Autres

- Composés comportani une structure 8 cycles guinoléine ou
isoquinoléine (hydrogéné ou non), sens eutres condensations

Composes dont 1a slructure comporte un cycle pyrimidine

{hydrogéné ou non) ou pipérazine;acides nuctéiques el leurs

sels:

-- Halenylurée (ecide barbiturique) et ses dériveés;sels de
ces praduits

-~ Autres

- Compaosés dont 1a structure comporte un cycle triszine (hy-
drogéné ou non) non condensé:
-- Mélamine
-- Autres

- Lactames:
-- 6-Hexanelactsme (epsilen-caprolacteme)
-- Autres lactemed

- Aulres:

Autres composés hétérocycliques:
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293410 O(- Composés donl la structure comporte un cycle thiazale (hy-
drogéné ou non) non condensé
293420 0(- Composés comportant une structure & cycles benzothiszole
{hydregénés ou non) sans autres condensations
293430 O(- Composés comporisnt une siruciure & cycles phénothiazine
(hydrogénés ou non) sans sutres condensations
- Autres:
293490 | * Sultones et sultames
293490 9 * Autres

29.35(293500 0¢|Sulfonemides:

29.36 Provitamines st vitamines,naturelles cu reproduites
par synthése (y compris les concentrats naturels),
einsi que leurs dérivés utilisés principalament en
tant que vitamines,mélangés ou non entre sux, médme
eh solutions quelconques:

293610 Of_ Provitamines,non mélangées
— Vitemines et leurs d'erfﬁés,nan melanges:
293621 0| -- Vitamines A et leurs dérivés
293622 0] -- Vitamine B et ses derivés
293623 0| -- Vitamine B2 et ses dérivés
293624 0| -- Acide D-ou-DL-pantothénique (vitamine B3 ou vitemine
BS) et ses derivés
293625 0 -- Vitamine B6 et ses dérivés
293626 0| -- Vitamine B!2 et ses dérives
203627 0| -- Vitamine C et ses dérivas
293628 0| -- Vitamine E et ses déerivés
293629 0| -- Autres vilamines et leurs dérives
293690 ©| - Autres,y compris les concentrats nsturels

29.37 Hormones,naturelles ou reproduites par synthése;
leurs dérivées utilisés principalement comme hormones;
eutres stéroides utillsbés principaiement comme
hormones:

293710 0 - Hormones du lobe antérieur de I'nypophyse et similaires,et
leurs derives
— Hormones corticosurrénales et leurs dérivés:
293721 0| -- Cortisone,hydrocortisone prednisone (déhydrocortisene)
el prednisolone (déhydrohydrocortisone)
293722 0| -- Dérivés halogénés des hormones corticosurrénales
293729 0| -- Autres
- Autres hormones et leurs dérivés:autres stéroides utilisés
principalement comme hermanes:
293791 0| -- Insuline et ses sels
293792 0| -- Destrogénes el progestogénes
293799 O -- Autres
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29.38
293810
293890

29.39

293910

293921
293929

293930
293940

293950

293960

293970

293990

293990

29.40 1294000

29.41

294110

294120
294130
204140
294150
) 294190

129,42 | 294200

0

[¢]

0

0

o]

0

0

0

Hétbrosides,naturels ou reproduits par synthése, leurs
sels, \eurs éthers,leurs estars el auires dérives:

- Rutaside {rutine) et ses dérivés
- Autres

Alceloides végateux,naturels ou reproduits per
synthése leurs sals,laurs 8lhers,leurs estars et
sutres dérivés:

- Alcsloides de V'opium el leurs dérivés; sels de ces produits(3)
- Alceloides du gquinquina et leurs dérives; sels de ces produits:
-- Quinine et ses sels (3)
-- Autres (3)

- Caféine et ses sels (3)
- Ephédrines et leurs sels {3)

- Théophylline et aminophylline {théophylline-éthylénediamine)
et leurs dérivés; sels de ces produits (3)

- Alcaloides de l'ergot de seigle et leurs dérivés; sels de ces
produits (3)

- Nicotine et ses sels (3)

- Autres:
* Coceine et ses sels (3)
* Autres (3)

Sucres chimiguemeni purs,d l'exception du saccharose,
du laclose,dv maltose,du glucose et du fructese
{1vulosa); éthers et esters de sucres et leurs sals,
auires gque les produits des n 29.39°s 29.37,29.38 ou

Antibiotiques:

- Penicillines et leurs dérives,d structure d'acide pénicillanique ,

sels de ces produits
- Streptomycines et leurs dérivés; sels de ces produits
- Tétracyclines et leurs dérivés; sels de ces produits
- Chloramphenicol el ses dérivés; sels de ces produits
- Erythromycine et ses dérivas; sels de ces produits
- Autres

Autres composés organigues
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Désignalion des produits

31.02

310210

[=]

310221 ©
310229 0

310230 0

310240 0

310250 ©

310260 O

310270 O
310280 O

310290 0

31.03

310310 ©
310320
310390 ©

O

32.03| 320300 O

32.04

320411 0
320412 0

Engrals minéraux ou chimiques azotés:
- Urée,méme en solution aqueuse

- Sulfate d'smmonium; sels doubles el mélanges de sulfste
d'ammenium et de nitrate d'smmonium:

-- Sulfate d'ammanium

-~ Autres

-~ Nitrate d'ammanium,méme en sclution sgueuse

- Mélanges de nitrate d'ammonium el de carbonate de calcium
au d'autres matitres inorganiques dépourvues de pouvoir
fertilisant

- Nitrate de sodium

- Sels doubles et mélenges de nitrate de calcium et de nitrate
d'ammonium

- Cysnamide calcigue

- Mélanges d'urée el de nitrate d'ammonium en solutiens
aqueuses ou ammoniacales

- Autres, y compris les mélanges non visés dens les sous-
positions précédentes

Engrals minéraux ou chimiques phosphatés:

- Superphosphates
- Scories de dephosphoration
- Autres

Matiéres colorantes d'origine vagétale ou animale

(y compris les extraits tinctorfaux mats & l'exclusion des
neirs d'origine animale),méme de constitution chimique
définie; prépsraticns visées & ls Note 3 du présent
Chapitre, & bese de matiéres coloranies d'origine végétale
ou enhimale:

Matidres colorantes organiques synthétiques méme
de constitution chimique définie; préaparations
visées & 1a Note 3 du présent Chapitre,s bese de
matiéres colorantes organiques synthétigues;
produits arganiques syntihétiques des types utilisés
comme agents d'avivage fluorescentis ou comme
luminophores,méme de constitution chimigue
définie:

- Mstiéres colorantes organiques synthétiques et préparations
visées & la Note 3 du présent Chapitre,a base de ces matieres
colareantes:

-- Colarantis dispersés et préparations & bese de ces colerants
-- Colorants acides,méme méatallisés, et préeperations a base
de ces colorants; colorants mordents et préparations a

base de ces colorants
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320413 ©|-- Colorsnts basiquas et préparstions § base de ces colarants
320414 0]-- Colorants directs et préparestions & base de ces colorants
190415 0|-- Colorants de cuve (y compris ceux utilisables en 1'éelat
comme calorants pigmentaires) et préparstions 8 bese de
ces colorants
320416 0)-- Colorents reactifs et préperations & base de ces colprants
320417 0O|-- Coloranis pigmentaires et préparstions a base de ces colorants
320419 0| -- Autres, y compris les mélanges de matieres colerantes
de piusieurs des n s 3204.11 & 320419
320490 Ol- Autres
33.01 Huiles essentielles {déterpéndes ou non),y compris
cellas dites “concrbdtes” ou -absolues”; resinoides;
salutions conceniréas d'huiles essentielles dans les
graisses,ies huiles fixes,les cires ou matiéres
anslogues,obtanuss par enfleurage ou macération;
sous-produits terpéniques residuatires de la
déterpénation des huiles essentielles; eaux distillées
aramatigues et solutions equeuses d'huiles essentielles:
- Huiles essentielles d’agrumes:
330111 0|-- De bergamate
330112 Of-- D'orange
330113 0j-- De citron
330114 0|-- De lime ou limette
330119 O|-- Autres
- Huiles essentielles autres que d'agrumes:
330121 0|-- De gérenium
330122 0|-- De jesmin
330123 ©O|-- De 1avande ou de lavendin
330124 0|-- De menthe poivrée (Menlha piperita)
330125 0O|-- D'outres menthes
330126 Of-- De vetiver
-- Autres:
330129 1|* De romarin,de myrte, d'armoise bianche et de marjolaine
330129 G|* Auires
330130 O- Résinaides
- Autres:
330190 1]|* Solutions cancentrées d'huiles essentielles
330190 2:* Sous-produits terpéniques
330190 3|* Eaux distillées aromatiques el solutions agueuses
d'huiles essentielles
33.02 Mélanges de substances odoriférantes et mélanges
(y compris les solutfons aicooliques) & bese d'une
ou do plusieurs de ces substances,des types utilises
comme matiéres de base pour 1'industrie:
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35.01

35.03

35.07

38.02

38.05

38.06

39.0t

- 330290

350110

350300

350710
350790

380210
380290

380510
380520
380590

380610
3B0620
380630

380690
380690

390110
390120
390130

0

0

o

0

- Autres

Caséines,casbinates st esutres dérivés des caséines;
colles de casébine:
- Caséines

Gélatines {y compris cellas présentées en feuilles de farme
carrée ou rectangulaire ,méme ouvrées en surface ou
colardes) ot leurs dérivés;ichtyocolle;aulres colies d'ori-
gine animale,2 1'axciusion des celles de coséine du n 35.01:
* Gélatines et leurs dérivés

Enzumes ; snzumes préparées non denommaées ni comprises
ailleurs:

— Présure et ses concentrats

— Autres

Charbons activés; matidres minérales neturelles
activées; noirs d'origine animele,y compris le noir
animal épuisé:

- Charbons activées

- Aulres

Essences de térébenihine,de bofis de pin ou de papeterie
au sulfate et sutres essences terpéniques provenant
de 1s distilletion ou d'autres traitements des bois de
coeniféres; dipenténe brut; essence de papeterie au
bisulfite et sutres paracyménes bruts; huile de pin
contenant 1'alphaterpinéol comme constituent principal;

- Essences de térébenthine,de bois de pin ou de papeterie au suifate
- Huile de pin
- Autres

Colophanes et acides résiniques,etl leurs darivés;
essence de colaphane et huiles de colophane; gommes
fondues:

- Colophenes

- Sels de colopheanes ou d'acides résiniques
- Gommes esters

- Autres:

* Gommes fondues

* Aulres

Polyméres de 1'éthyléne,sous formes primaires:
- Polyéthyléne d'une densité inférieure 8 0,94

-~ Polyéthyléne d'une densité égale ou supérieure 4 0,04
~ Copolymeéres d'éthylene et d'scétate de vingyle

- Autres:

N° 36

Journal Officiel de la République Tunisienne — 5 mai 1995

Page 1033



posi-
tion

Numéro

du
Tarif

Désignation des produits

39.05

39.07

39.12

39.13

390190

900190

390511
390519

390710
390720
390730
390740

390750

390750

390760

390791

390799

390799

391211
391212

391220
391231

391239
391290

9

o o o0

0

9

0

)

= Matigres plasiiques sous forme primaires oblenues par recyclage de
déchels rognures et debits des matiéres plastiques
* Autres sous formes primaires

Polyméres d'scétate de vinyle ou d'autres esters de
vinyle,sous formes primaires; eutres polyméres de
vinyle,sous formes primaires:

- Polyméres d'ecélate de vinyle:
-- En dispersion squeuse
-- Autres

Polyacétals,aulres palyéthers et résines gpoxydes,
sous farmes primaires; palycarhonates,r‘asines
alkydes,polyesters allyliques et sutres polyesters,
sous formes primaires:

Polgucéinls

- Autres polyéthers
- Résines epoxydes
Polycarbonates

]

- Résines alkydes:
* polyslkydes glycérophtaliques
* Autres

- Polyéthyléne téréphtelote

- Aulres poiyesters:

-- Non satures

-- Autres

* Autres polyesters sous forme primaire obtenues par analyse des
des déchetls, rognures et débrits des matiéres plestiques

* Autres polysiers sous formes primaires

Cellulose et ses dérivés chimiques,non dénommes ni
compris aiilaurs,sous formas primaires:

- Acélates de cellulose:
-- Non plastifiés
-~ Plastifiés

- Nitrates de cellulase (y compris les colliodions)
- Ethers de cellulose:

-- Carboxymeéthyicellulose el ses sels

-- Autres

- Aulres

Polymeres naturels (acide alginigue,par exemple)

et polyméres naturels modifigs (protéines durcies,
dérivés chimiques du caoutchouc neturel,par exemple),
non dénommés ni compris eilleurs,sous fermes primaires:
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n Numéro
posi- du Désignetion des produits
tion Tarit
391310 0]- Acide elginique,ses sels et ses esters
391390 0|~ Autres
39.20 Autres plagues,feutties,pellicules,bendes ot lamas, en
matidres plastiques non alvéolaires,non renfoarcées ni
stratifiées,ni pareillement associées & d'asutres matidres,
sans support:
- En polymeéres du chlorure de vinyle:
392042 O|-- Souples
39.23 Articles de transport ou d'emballage,en matiéres
plastiques; bouchons,couvercles,capsules el autres
dispositifs de fermeture,en matidres plastiques:
392330 O|- Bonbonnes,bouteilles,flacons et articles simitaires
392350 O]- Bauchons,couvercles,capsules et auires dispositifs de fermeture
392390 0}- Autres
40.16 Autres ouvrages en caoutchouc vulcanisé non durci:
-~Autres:
401689 9" Aulres
40.17 Caoutchouc durci (2bonile,par exemple) sous toutes
formes, y compris les déchats et débris,ouvrages en
caoutchouc durci: '
401700 2|* Ouvreges en caoutchouc durci (ébonite)
44.02 Charbon de bois (y compris le cherbon de éogques ou
de noix), méme aggloméré
440200 9|* Autres
48.23 Autres papiars,cartons,ouste de celiulose et nappes
de fibres de cellulose découpbs & format;eutres ouvrage
en pate 4 papter,papier,carton,ouate de cellulose ou
nappes de fibres de cellulose:
- Autres:
482390 91* Autres
70.10 Bonbonnes,bouteilles, flacons, bocaux,pots,eambal-
lages tubuleires,ampoules et auires récipients de
transport ou d'emballage,en verre; bocaux & con-
. serves en verre; bouchons,couvercles et autres
dispositifs de fermeture,en verre:
701010 O)- Ampoules
-~ Autres:
704090 1]* D'une contenance n'excedant pas 0,125 litre
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n Numéro
posi- du Désignation des produils.
tien Toarif
701090 2|* Autres bouteilles en verre coloré
701090 9|* Autres
76.07 Feuillas st bandes minces sn siuminium (mémse
impriméas ou fixbes sur papier,carton,matidres
plastiques ou supports gsimilaires) d'une épaisseur
n‘excédent pas 0,2 mm (suppori non compris):
- Sans supporl:
760711 0Of-- Simplement laminées
-- Autres:
760719 |[|* Non imprimeées
760719 9|* imprimées
- Sur support:
760720 1|* Non imprimeées
760720 Sj* Imprimees
76.12 Réservoirs,(its,tambours,bidons,boltes et récipients
similaires en alumintum (y compris les étuis tubulafres
rigides ou souples)pour toutes matiéres (& Vexception
des gaz comprimés ou liquéfiés),d'une contenance n‘excé-
dent pas 300 1, sans dispositifs mécanigues ou thermigues,
thermiques,méms svec revétement inthrieur ou calorffuge:
761210 ©O)- Etuis tubuleires sauples
761290 0O|- Aulres
76.16 Autres auvrages en aluminium:
. - Autres:
761690 9(* Autres
81.04 Magnésium el ouvrages en magnrésium, y compris les
déchels et débris:
- Megnésium sous Torme brute:
810411 0|-- Contenent su moins 99,8 X en poids de magnésium
a1.11 Manganése el auvreges en manhgeanése,y compris les
déchets et débris:
811100 1{* Manganése sous forme brute;déchets et débris; poudres
83.09 Bouchens (y compris las bouchens-couronnes,les bouchons
& pas de vis el les bouchaons-verseurs), capsules pour bou-
teilles,bondes filetées,plaques de bondes, scellés et esutres
accessoires pour V'emballages, en métaux communs:
- Autres:
830990 1|* Bouchons
830990 9|* Aulres
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Décret n° 95-743 du 24 avril 1995, portant exonération
totale des droits et taxes dus au titre de I'importation
des matidres premléres et des produits semi-finis
nécessaires au montage des camions de transport
international routier et a la fabrication des
semi-remorques y afférentes.

Le Président de la République,
Sur proposition du ministre des finances,
Vu le code des douanes,

Vu la loi n° 88-61 du 2 juin 1988, portant promulgation du
code de la taxe sur la valeur ajoutée, ensemble des textes I'ayant
modifiée ou complétée et notamment la loi n® 94-127 du 26
décembre 1994 portant loi de finances pour la gestion 1995,

Vu la loi n® 89-113 du 30 décembre 1989 portant mise en
vigueur d'un nouveau tarif des droits de douane 2 I'importation
telle que modifiée par les textes subséquents et notamment la loi
n° 94-127 du 26 décembre 1994 portant loi de finances pour la
gestion 1995,

Vu la loi n° 90-111 du 3! décembre 1990 portant loi de
finances pour la gestion 1991 et notamment son article 26,

Vu la loi n° 94-127 du 26 décembre 1994 portant loi de
finances pour la gestion 1995 et notamment son article 99,

Vu l'avis du ministre de l'industrie,
Vu l'avis du tribunal administratif,

Décréte :

Article premier. - Bénéficient de I'exonération totale des droits
‘et taxes 2 importation, les matizres premigres et les produits
semi-finis nécessaires au montage des camions de transport
international routier ainsi que la fabrication des semi-remorques y
afférentes, tels que repris sur la liste annexée au présent décret.

Art. 2. - Le bénéfice du régime fiscal privilégié prévu & l'article

premier du présent décret est subordonné au respect des conditions
suivantes :

1) le montage des camions ou la fabrication des
semi-remorques prévus 3 l'article premier doivent &tre assurés par
les industriels ayant obtenu I'approbation de leur programme
prévisionnel de montage ou de fabrication s'étalent sur une péricde
déterminée et ce, par le ministére de I'industrie,

2) limportation des matidres premitres et semi-produits
concernés est assurée par I'industriel ayant rempli les conditions
de l'alinéa 1 ci-dessus,

3) l'industriel doit souscrire iors de chaque importation un
engagement de ne pas céder en I'état les produits impportés et
d'acquitter immédiatement les droits et taxes dus aux taux en
vigueur sur les produits de l'espéce qui seraient détournés de leur
destination initiale sans préjudice des sanctions prévues par le
code des douanes,

4) lors de la mise & la consommation des matidres premitres et
semi-produits importés, Vindustriel proceéde & une déclaration de
cession au profit du transporteur bénéficiant d'un agrément de
transport international routier accordé par le ministere du
transport,

5) pour la mise 2 la consommation des camions et
semi-remorques concernés, la déclaration en douane doit &tre
établie au nom du transporteur international routier,

6) T'industriel est soumis dans ses établissements, dépbts et
autres locaux & usage professionnel aux visites des agents de
douane qui pourront y effectuer toutes les vérifications
nécessaires.

Art. 3. - Les dispositions du présent décret s'appliquent 2 partir
du premier janvier 1995 jusqu'au 31 décembre 1995,

Art. 4. - Les ministres des finances, de lindustrie et du
transport sont chargés, chacun en ce qui le concerne, de
I'exécution du présent décret qui sera publié au Journal Officiel de
la République Tunisienne.

Tunis, le 24 avril 1995.
Zine El Abidine Ben Ali
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ANNEXE

N¢ de Position

N° du Tarif

Désignation des produits

44.09

72.08

7211

72.16

8302

Ex 440910.0

720833.0

721129.0

7216500

Ex 830230.0

Bois (y compris les James et frises & parquet, non assemblées)
ptofilés (languetés, rainés, bouvetés, feuillures, chanfreinés joints
en V , moulurés, arrondis ou similaires) tout au long d'une ou de -
plusieurs rives ot faces, méme rabotés, poncés ou collés par jeinture
digitale :

- Kit de plancher
_ Dois lamelie collé

Produits laminés plats, en fer ou en acier non alliés d'uneJargeur de
600 mm ou plus, laminés chaud, non plaqués ni revétus.

. autres, d'une épaisseur de 4,75 mm ou plus mais n'excédant
pas lumm

Produits lJaminés plats, en fer ouen aciers non alliés, d'une largeur
inférieurs 3 600 mm, non plagués"s ni revétus.

- Autres
Profités en fer ou en aciers non alliés

- Autres profilés, simplement laminés ou filés a chaud

Garnitures, ferrures et articles similaires en métaux
cosmmuns pour meubles, portes, escaliers, fenétres,
persiennes, carrosseries, articles de selleries, malles,
coffres, coffrets ou autres ouvrages de l'espéce, patéres,
portc-chapeaux, supports et articles similaires, en
métaux communs, roulettes avec monture en métaux
conrnuns, ferme-portes automatigues en métaux

COMHIUNS ©

Kit ferrure {crochets, charniéres,....)
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N°de Position

N°? du Tarif

Désignation des produits

8408

8483

8511

8512

840820.0

848310.0

851180.0

Ex 8512201

85122019

Moteurs a piston , 4 allumage par compression
{moteur diesei ou semi - diesel )

Moteurs a allumage par compression des types utilisés pour la
propulsion des véhicules du chapitre 87 , d'une cylindrée
supérieure 4 2000 cm3 .

Arbres de transmission {y compris les arbres i cames et les

villebrequins) et manivelles , paliers et coussinets, engrenages

et roues de friction , broches filetées i billes ("'vis i billes") ;

réducteurs, multiplicateurs et variateurs de vitesse, y compris

les convertisseurs de couple, volant et poulies 3 moufles ;

‘embrayages et organes d'accouplement, y comptis les joints
d'articulation :

- Arbres de transmission (y compris les arbres 4 cames et les
villebrequins) et manivelles :

Appareils et dispositifs électriques d'allumage ou de démarrage
pour moteurs i allumage par étincelles ou compression (magnétos,
dynamos - magnétos, babines d'allumage, bougies d'allumage ou

de chauffage, démarreurs, par exemple) ; génératrices (dynamos,
alternateurs, par exemple) et conjoncteurs disjoncteurs utilisés avec
ces moteurs:

Autres appareils et dispositifs électriques d'allumage ou de
démarrage pour moteurs a ailumage par étincelles ou par
compression

Appareils électriques d'éclairage ou de signalisation (3 l'exclusion
des articles dun® 85.39) essuie-glaces, dégivreurs et dispositifs
antibuée électriques, des types utlisés pour cycles ou automobiles :

Kit ¢électricité a l'exclusion des cables

Aulres appareils électriques de signalisation visuelle pour
automobile.
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N¢° de Position

N° du Tarif

Désignation des produits

8708

8716

870899.9

Ex 8716%0.0

Parties et accessoires des véhicules automobiles des n° 87.01 a 87.05

Autres parties, piéces détachées et accessoires non dénomumés , y
compris le systtme de freinage A B S et le systéme de relevage .

Remorques et semni-remorques pour tous véhicules ; autres véhicules
non automeobiles; leurs parties.

Parties et piéces pour semi-remorques :
- train d'essieu sans ressort a lame
- roue A disque ou jante
- kit de freinage
- jeu de béquilles .

- pivot d'attelage

- appareil de levage de roue de secours
- frein de pariage

- ridelles en profilé

- Suspension

- Essieux

- Kit de carrosserie

- Circuit de freinage

- Cheville ouvriére

- Suspension a air

- Carrosserie Plywood
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Annexe 8 : Monographie CMC
(Handbook of Pharmaceutical

Excipients, 2009)
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Carboxymethylcellulose Sodium

material. However, as with other cellulose derivatives, oral
consumption of large amounts of carboxymethylcellulose calcium
may have a laxative effect.

See also Carboxymethylcellulose Sodium.

15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of material handled. Carboxymethylcellulose calcium may
be irritant to the eyes; eye protection is recommended.

16 Regulatory Status

Included in the FDA Inactive Ingredients Database (oral, capsules
and tablets). Included in nonparenteral medicines licensed in the
UK. Included in the Canadian List of Acceptable Non-medicinal
Ingredients.

17 Related Substances

Carboxymethylcellulose sodium; croscarmellose sodium.

18 Comments

Carboxymethylcellulose calcium is one of the materials that have
been selected for harmonization by the Pharmacopeial Discussion
Group. For further information see the General Information
Chapter <1196> in the USP32-NF27, the General Chapter 5.8
in PhEur 6.0, along with the ‘State of Work” document on the PhEur
EDQM website, and also the General Information Chapter 8 in the
JP XV.

Carboxymethylcellulose

1 Nonproprietary Names
BP: Carmellose Sodium

JP: Carmellose Sodium

PhEur: Carmellose Sodium

USP: Carboxymethylcellulose Sodium

2 Synonyms

Akucell; Aqualon CMC; Aquasorb; Blanose; Carbose D; carmello-
sum natricum; Cel-O-Brandt; cellulose gum; Cethylose; CMC
sodium; E466; Finnfix; Glykocellan; Nymcel ZSB; SCMC; sodium
carboxymethylcellulose; sodium cellulose glycolate; Sunrose; Tylose
CB; Tylose MGA; Walocel C; Xylo-Mucine.

3  Chemical Name and CAS Registry Number
Cellulose, carboxymethyl ether, sodium salt [9004-32-4]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

The USP 32 describes carboxymethylcellulose sodium as the sodium
salt of a polycarboxymethyl ether of cellulose.

19 Specific References

1 Khan KA, Rooke D]J. Effect of disintegrant type upon the relationship
between compressional pressure and dissolution efficiency. | Pharm
Pharmacol 1976; 28(8): 633-636.

2 Kitamori N, Makino T. Improvement in pressure-dependent dissolution
of trepibutone tablets by using intragranular disintegrants. Drug Dev
Ind Pharm 1982; 8(1): 125-139.

3 Roe TS, Chang KY. The study of Key-Jo clay as a tablet disintegrator.
Drug Dev Ind Pharm 1986; 12(11-13): 1567-1585.

4 Ozeki T et al. Design of rapidly disintegrating oral tablets using acid-
treated yeast cell wall: a technical note. AAPS Pharm Sci Tech 2003;
4(4): E70.

20 General References

Doelker E. Cellulose derivatives. Adv Polym Sci 1993; 107: 199-265.

European Directorate for the Quality of Medicines and Healthcare
(EDQM). European Pharmacopoeia — State Of Work Of International
Harmonisation. Pharmeuropa 2009; 21(1): 142-143. http://www.edq-
m.eu/site/-614.html (accessed 3 February 2009).

21 Author
JC Hooton.

22 Date of Revision
3 February 2009.

Sodium

5  Structural Formula

ONa
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OH

OH
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OH
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OH

n/2

Structure shown with a degree of substitution (DS) of 1.0.



SEM 1: Excipient: carboxymethylcellulose sodium; manufacturer: Buckeye
Cellulose Corp.; lot no.: 9247 AP; magnification: 120x; voltage: 10kV.
L e e e

) 1; Q0um

SEM 2: Excipient: carboxymethylcellulose sodium; manufacturer: Ashland
Aqualon Functional Ingredients; lot no.: 21 A-1 (44390); magnification:
600x; voltage: 10kV.

6  Functional Category

Coating agent; stabilizing agent; suspending agent; tablet and
capsule disintegrant; tablet binder; viscosity-increasing agent;
water-absorbing agent.

7 Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Carboxymethylcellulose sodium is widely used in oral and topical
pharmaceutical formulations, primarily for its viscosity-increasing
properties. Viscous aqueous solutions are used to suspend powders
intended for either topical application or oral and parenteral
administration."? Carboxymethylcellulose sodium may also be
used as a tablet binder and disintegrant,”>® and to stabilize
emulsions.”>®

Higher concentrations, usually 3-6%, of the medium-viscosity
grade are used to produce gels that can be used as the base for
applications and pastes; glycols are often included in such gels to
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Carboxymethylcellulose Sodium

prevent them drying out. Carboxymethylcellulose sodium is also
used in self-adhesive ostomy, wound care,’”) and dermatological
patches as a muco-adhesive and to absorb wound exudate or
transepidermal water and sweat. This muco-adhesive property is
used in products designed to prevent post-surgical tissue adhe-
sions; "% and to localize and modify the release kinetics of active
ingredients applied to mucous membranes; and for bone repair.
Encapsulation with carboxymethylcellulose sodium can affect drug
protection and delivery.®'*) There have also been reports of its use
as a cyto-protective agent.' )

Carboxymethylcellulose sodium is also used in cosmetics,
toiletries,'® surgical prosthetics,"'” and incontinence, personal
hygiene, and food products.

See Table 1.

Table I: Uses of carboxymethylcellulose sodium.

Use Concentration (%)
Emulsifying agent 0.25-1.0
Gelforming agent 3.0-6.0
Injections 0.05-0.75

Oral solutions 0.1-1.0

Tablet binder 1.0-6.0

8  Description

Carboxymethylcellulose sodium occurs as a white to almost white,
odorless, tasteless, granular powder. It is hygroscopic after drying.
See also Section 18.

9  Pharmacopeial Specifications
See Table II. See also Section 18.

Table II: Pharmacopeial specifications for carboxymethylcellulose

sodium.
Test JP XV PhEur 6.0 USP 32
Identification + + +
Characters + + —
pH (1% w/v solution) 6.0-8.0 6.0-8.0 6.5-8.5
Appearance of solution  + + —
Viscosity — + +
Loss on drying <10.0% <10.0% <10.0%
Heavy metals <20ppm <20ppm <0.002%
Chloride <0.640% <0.25% —
Arsenic <10ppm - -
Sulfate <0.960% - -
Silicate <0.5% - -
Sodium glycolate — <0.4% —
Starch + — -
Sulfated ash - 20.0-33.3% —
Assay (of sodium) 6.5-8.5% 6.5-10.8% 6.5-9.5%

10 Typical Properties

Density (bulk) 0.52 g/cm®

Density (tapped) 0.78 g/cm®

Dissociation constant pK, = 4.30

Melting point Browns at approximately 227°C, and chars at
approximately 252°C.

Moisture content Typically contains less than 10% water.
However, carboxymethylcellulose sodium is hygroscopic and
absorbs significant amounts of water at temperatures up to 37°C
at relative humidities of about 80%. See Section 11. See also
Figure 1.

NIR spectra see Figure 2.

Solubility Practically insoluble in acetone, ethanol (95%), ether,
and toluene. Easily dispersed in water at all temperatures,
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Figure 1: Sorption-desorption isotherm of carboxymethylcellulose
sodium.
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Figure 2: Near-infrared spectrum of carboxymethylcellulose sodium
measured by reflectance.

Table IlI: Viscosity of aqueous carboxymethylcellulose sodium 1% w/v
solutions. (Measurements made with a Brookfield LVT viscometer at
25°C |

Grade Viscosity (mPas) Spindle Speed
Low viscosity Akucell AF 0305 10-15 #1 60 rpm
Medium viscosity Akucell AF 2785 1500-2500 #3 30 rpm
High viscosity Akucell AF 3085 8000-12000  #4 30 rpm

forming clear, colloidal solutions. The aqueous solubility varies
with the degree of substitution (DS). See Section 18.

Viscosity Various grades of carboxymethylcellulose sodium are
commercially available that have differing aqueous viscosities;
see Table III. Aqueous 1% w/v solutions with viscosities of
5-2000 mPas (5-2000 cP) may be obtained. An increase in
concentration results in an increase in aqueous solution
viscosity.'® Prolonged heating at high temperatures will
depolymerize the gum and permanently decrease the viscosity.
The viscosity of sodium carboxymethylcellulose solutions is
fairly stable over a pH range of 4-10. The optimum pH range is
neutral. See Section 11.

11 Stability and Storage Conditions

Carboxymethylcellulose sodium is a stable, though hygroscopic
material. Under high-humidity conditions, carboxymethylcellulose
sodium can absorb a large quantity (>50%) of water. In tablets, this
has been associated with a decrease in tablet hardness and an
increase in disintegration time."®

Aqueous solutions are stable at pH 2—10; precipitation can occur
below pH 2, and solution viscosity decreases rapidly above pH 10.
Generally, solutions exhibit maximum viscosity and stability at pH
7-9.

Carboxymethylcellulose sodium may be sterilized in the dry state
by maintaining it at a temperature of 160°C for 1 hour. However,
this process results in a significant decrease in viscosity and some
deterioration in the properties of solutions prepared from the
sterilized material.

Aqueous solutions may similarly be sterilized by heating,
although this also results in some reduction in viscosity. After
autoclaving, viscosity is reduced by about 25%, but this reduction is
less marked than for solutions prepared from material sterilized in
the dry state. The extent of the reduction is dependent on the
molecular weight and degree of substitution; higher molecular
weight grades generally undergo a greater percentage reduction in
viscosity.'”) Sterilization of solutions by gamma irradiation also
results in a reduction in viscosity.

Aqueous solutions stored for prolonged periods should contain
an antimicrobial preservative.”

The bulk material should be stored in a well-closed container in a
cool, dry place.

12 Incompatibilities

Carboxymethylcellulose sodium is incompatible with strongly
acidic solutions and with the soluble salts of iron and some other
metals, such as aluminum, mercury, and zinc. It is also incompatible
with xanthan gum. Precipitation may occur at pH < 2, and also
when it is mixed with ethanol (95%).

Carboxymethylcellulose sodium forms complex coacervates
with gelatin and pectin. It also forms a complex with collagen
and is capable of precipitating certain positively charged proteins.

13 Method of Manufacture

Alkali cellulose is prepared by steeping cellulose obtained from
wood pulp or cotton fibers in sodium hydroxide solution. The
alkaline cellulose is then reacted with sodium monochloroacetate to
produce carboxymethylcellulose sodium. Sodium chloride and
sodium glycolate are obtained as by-products of this etherification.

14 Safety

Carboxymethylcellulose sodium is used in oral, topical, and some
parenteral formulations. It is also widely used in cosmetics,
toiletries, and food products, and is generally regarded as a
nontoxic and nonirritant material. However, oral consumption of
large amounts of carboxymethylcellulose sodium can have a
laxative effect; therapeutically, 4-10 g in daily divided doses of the
medium- and high-viscosity grades of carboxymethylcellulose
sodium have been used as bulk laxatives.*"

The WHO has not specified an acceptable daily intake for
carboxymethylcellulose sodium as a food additive since the levels
necessary to achieve a desired effect were not considered to be a
hazard to health.*>>) However, in animal studies, subcutaneous
administration of carboxymethylcellulose sodium has been found to
cause inflammation, and in some cases of repeated injection
fibrosarcomas have been found at the site of injection.

Hypersensitivity and anaphylactic reactions have occurred in
cattle and horses, which have been attributed to carboxymethyl-
cellulose sodium in parenteral formulations such as vaccines and
penicillins.?” %

LDsy (guinea pig, oral): 16 g/kg®"
LDjs (rat, oral): 27 g/kg



15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of material handled. Carboxymethylcellulose sodium may
be irritant to the eyes. Eye protection is recommended.

16 Regulatory Status

GRAS listed. Accepted as a food additive in Europe. Included in the
FDA Inactive Ingredients Database (dental preparations; intra-
articular, intrabursal, intradermal, intralesional, and intrasynovial
injections; oral drops, solutions, suspensions, syrups and tablets;
topical preparations). Included in nonparenteral medicines licensed
in the UK. Included in the Canadian List of Acceptable Non-
medicinal Ingredients.

17 Related Substances

Carboxymethylcellulose calcium.

18 Comments

Carboxymethylcellulose sodium is one of the materials that have
been selected for harmonization by the Pharmacopeial Discussion
Group. For further information see the General Information Chapter
<1196> in the USP32-NF27, the General Chapter 5.8 in PhEur 6.0,
along with the ‘State of Work’ document on the PhEur EDQM
website, and also the General Information Chapter 8 in the JP XV.

A number of grades of carboxymethylcellulose sodium are
commercially available, such as Accelerate. These have a degree of
substitution (DS) in the range 0.7-1.2. The DS is defined as the
average number of hydroxyl groups substituted per anhydroglucose
unit and it is this that determines the aqueous solubility of the
polymer. Thermal crosslinking reduces solubility while retaining
water absorption, therefore producing materials suitable for water
absorption.

Grades are typically classified as being of low, medium, or high
viscosity. The degree of substitution and the maximum viscosity of
an aqueous solution of stated concentration should be indicated on
any carboxymethylcellulose sodium labeling.

Carboxymethylcellulose sodium has been regorted to give false
positive results in the LAL test for endotoxins.?

The PubChem Compound ID (CID) for carboxymethylcellulose
sodium is 23706213.
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Carrageenan

1  Nonproprietary Names
USP-NF: Carrageenan

2 Synonyms

Chondrus extract; E407; Gelcariny; Genus Grindsted; Hygum TP-1;
Irish moss extract; Marine Colloids; SeaSpen PF; Viscarin.

3  Chemical Name and CAS Registry Number

Carrageenan [9000-07-1]
t-Carrageenan [9062-07-1]
k-Carrageenan [11114-20-8]
A-Carrageenan [9064-57-7]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

The USP32-NF27 describes carrageenan as the hydrocolloid
obtained by extraction with water or aqueous alkali from some
members of the class Rhodophyceae (red seaweed). It consists
chiefly of potassium, sodium, calcium, magnesium, and ammonium
sulfate esters of galactose and 3,6-anhydrogalactose copolymers.
These hexoses are alternately linked at the o-1,3 and B-1,4 sites in
the polymer.

5  Structural Formula
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The carrageenans are divided into three families according to the
position of sulfate groups and the presence or absence of
anhydrogalactose.

A-Carrageenan (lambda-carrageenan) is a nongelling polymer
containing about 35% ester sulfate by weight and no 3,6-
anhydrogalactose.

— Ol
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1-Carrageenan (iota-carrageenan) is a gelling polymer containing
about 32% ester sulfate by weight and approximately 30% 3,6-
anhydrogalactose.

k-Carrageenan (kappa-carrageenan) is a strongly gelling poly-
mer which has a helical tertiary structure that allows gelling." It
contains 25% ester sulfate by weight and approximately 34% 3,6-
anhydrogalactose.

6  Functional Category

Emulsifying agent; gel base; stabilizing agent; suspending agent;
sustained-release agent; viscosity-increasing agent.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Carrageenan is used in a variety of nonparenteral dosage forms,
including suspensions (wet and reconstitutable), emulsions, gels,
creams, lotions, eye drops, suppositories, tablets, and capsules. In
suspension formulations, usually only the i-carrageenen and -
carrageenan fractions are used. A-Carrageenan is generally used at
levels of 0.7% w/v or less, and provides viscosity to the liquid.
Carrageenan has been shown to mask the chalkiness of antacid
suspensions when used as a suspending agent in these prepara-
tions.””) When used in concentrations of 0.1-0.5%, carrageenan
gives stable emulsions. Carrageenan is used in hand lotions and
creams to provide slip and improved ‘rub out’.

1-Carrageenan develops a shear-thinning thixotropic gel, which
can be easily poured after shaking. When t-carrageenan is used, the
presence of calcium ions is required for the gel network to become
established. With pure 1-carrageenan, about 0.4% w/v is required
for most suspensions plus the addition of calcium. However, if
SeaSpen PF is used, it must be at about 0.75% w/v level, although
no additional calcium is required as this is already present in the
product to control the rate of gelation.

Studies on the effect of carrageenan and other colloids on muco-
adhesion of drugs to the oropharyngeal areas'®* have shown that
carrageenan had the greatest propensity for adhesion and can be
used in formulations for oral and buccal drug delivery.

The application of carrageenan in topical gel bases has been
examined,®”) and the findings indicate that the use of carrageenan
in these dosage forms is most likely to be dependent on the active
drug, owing to the potential for ionic interactions.

In the case of topical gels, a combination of 1, k-, and A-
carrageenans produces a spreadable gel with acceptable tactile
sensation, resulting in drug release that is more likely to follow
diffusion kinetics.

Incorporation of carrageenan into tablet matrices with various
drugs and other excipients to alter release profiles has been studied,
illustrating that the carrageenans have good tablet-binding proper-
ties.®1%) Furthermore, the inclusion of calcium or potassium salts
into the tablet creates a microenvironment for gelation to occur,
which further controls drug release.

There have also been several references to the use of carrageenan
in chewable tablets having a confectionary texture.**'* This
approach to creating a novel dosage form requires the use of both 1-
carrageenan and k-carrageenan, to prevent moisture loss and
texture changes that occur over time. See also Section 10.

Carraigeenan has been used for the microencapsulation of
proteins'™ and probiotic bacteria.'® Hydrogels have also been
prepared by crosslinking with gelatin and k-carrageenan for oral
delivery of probiotic bacteria.""” It has also been used as beads in
the preparation of controlled release systems.'®'?) Hydrogel beads
based on k-carrageenan and sodium alginate/chitosan are being
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13 Method of Manufacture

Unlike vanillin, ethyl vanillin does not occur naturally. It may be
prepared synthetically by the same methods as vanillin, using
guethol instead of guaiacol as a starting material; see Vanillin.

14 Safety
Ethyl vanillin is generally regarded as an essentially nontoxic and
nonirritant material. However, cross-sensitization with other
structurally similar molecules may occur; see Vanillin.

The WHO has allocated an acceptable daily intake for ethyl
vanillin of up to 3 mg/kg body-weight.'?)

LDs, (guinea pig, IP): 1.14 g/kg®*

LDjs, (mouse, IP): 0.75 g/kg

LDjs (rabbit, oral): 3 g/kg

LDsq (rabbit, SC): 2.5 g/kg

LDsg (rat, oral): 1.59 g/kg

LDy (rat, SC): 3.5-4.0 g/lkg

15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of material handled. Eye protection is recommended.

Heavy airborne concentrations of dust may present an explosion
hazard.

16 Regulatory Status

GRAS listed. Included in the FDA Inactive Ingredients Database
(oral capsules, suspensions, and syrups). Included in nonparenteral
medicines licensed in the UK.

17 Related Substances
Vanillin.

Ethylcellulose

1  Nonproprietary Names
BP: Ethylcellulose

PhEur: Ethylcellulose

USP-NF: Ethylcellulose

2 Synonyms

Aquacoat ECD; Aqualon; Ashacel; E462; Ethocel; ethylcellulosum;
Surelease.

3  Chemical Name and CAS Registry Number
Cellulose ethyl ether [9004-57-3]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

Ethylcellulose is partially ethoxylated. Ethylcellulose with complete
ethoxyl substitution (DS = 3) is

C12H5304(C12H2,05),,C12H,305 where 7 can vary to provide a
wide variety of molecular weights. Ethylcellulose, an ethyl ether of
cellulose, is a long-chain polymer of B-anhydroglucose units joined
together by acetal linkages.

18 Comments

Ethyl vanillin can be distinguished analytically from vanillin by the

yellow color developed in the presence of concentrated sulfuric acid.
The EINECS number for ethyl vanillin is 204-464-7. The

PubChem Compound ID (CID) for ethyl vanillin is 8467.
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5  Structural Formula

CH,0C;Hs
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6  Functional Category

Coating agent; flavoring agent; tablet binder; tablet filler; viscosity-
increasing agent.



7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Ethylcellulose is widely used in oral and topical pharmaceutical
formulations; see Table 1.

The main use of ethylcellulose in oral formulations is as a
hydrophobic coating agent for tablets and granules.'~® Ethylcellu-
lose coatings are used to modify the release of a drug,” ' to mask
an unpleasant taste, or to improve the stability of a formulation; for
example, where granules are coated with ethylcellulose to inhibit
oxidation. Modified-release tablet formulations may also be
produced using ethylcellulose as a matrix former.("'=1%)

Ethylcellulose, dissolved in an organic solvent or solvent
mixture, can be used on its own to produce water-insoluble films.
Higher-viscosity ethylcellulose grades tend to produce stronger and
more durable films. Ethylcellulose films may be modified to alter
their solubility, >’ by the addition of hypromellose*® or a
plasticizer;'”* see Section 18. An aqueous polymer dispersion
(or latex) of ethylcellulose such as Aquacoat ECD (FMC
Biopolymer) or Surelease (Colorcon) may also be used to produce
ethylcellulose films without the need for organic solvents.

Drug release through ethylcellulose-coated dosage forms can be
controlled by diffusion through the film coating. This can be a slow
process unless a large surface area (e.g. pellets or granules compared
with tablets) is utilized. In those instances, aqueous ethylcellulose
dispersions are generally used to coat granules or pellets.
Ethylcellulose-coated beads and granules have also demonstrated
the ability to absorb pressure and hence protect the coating from
fracture during compression.'”

High-viscosity grades of ethylcellulose are used in drug micro-
encapsulation.1%-20-22)

Release of a drug from an ethylcellulose microcapsule is a
function of the microcapsule wall thickness and surface area.

In tablet formulations, ethylcellulose may additionally be
employed as a binder, the ethylcellulose being blended dry or wet-
granulated with a solvent such as ethanol (95%). Ethylcellulose
produces hard tablets with low friability, although they may
demonstrate poor dissolution.

Ethylcellulose has also been used as an agent for delivering
therapeutic agents from oral (e.g. dental) appliances.*®

In topical formulations, ethylcellulose is used as a thickening
agent in creams, lotions, or gels, provided an appropriate solvent is
used.®® Ethylcellulose has been studied as a stabilizer for
emulsions.**

Ethylcellulose is additionally used in cosmetics and food
products.

Table I: Uses of ethylcellulose.

Use Concentration (%)
Microencapsulation 10.0-20.0
Sustained-release tablet coating 3.0-20.0

Tablet coating 1.0-3.0

Tablet granulation 1.0-3.0

8  Description

Ethylcellulose is a tasteless, free-flowing, white to light tan-colored
powder.

9  Pharmacopeial Specifications
See Tables II and III. See also Section 18.

SEM 1: Excipient: ethylcellulose; manufacturer: Ashland Aqualon
Functional Ingredients; lot no.: 57911; magnification: 60x; voltage:

10kV.
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SEM 4: Excipient: ethylcellulose; manufacturer: Ashland Aqualon
Functional Ingredients; lot no.: 57911; magnification: 600x; voltage:

10kV.

Table II: Pharmacopeial specifications for ethylcellulose.

Test PhEur 6.0 USP32-NF27
Identification + +
Characters + -

Acidity or alkalinity + +

Viscosity See Table Il See Table Il
Loss on drying <3.0% <3.0%
Residue on ignition - <0.5%
Sulfated ash <0.5% —

Heavy metals <20ppm <20ug/g
Acetaldehyde <100 ppm <100 ppm
Chlorides <0.1% <0.1%
Assay (of ethoxyl groups) 44.0-51.0% 44.0-51.0%

Table IlI: Pharmacopeial specifications for ethylcellulose viscosity.

Test PhEur 6.0 USP32-NF27

Nominal viscosity

<bémPas 75-140% of that stated 75-140% of that stated
for its nominal viscosity for its nominal viscosity
>6mPas 80-120% of that stated 80-120% of that stated

for its nominal viscosity for its nominal viscosity

10 Typical Properties

Density (bulk) 0.4 g/cm®

Glass transition temperature 129-133°C1>®)

Moisture content Ethylcellulose absorbs very little water from
humid air or during immersion, and that small amount
evaporates readily.*”*® See also Figure 1.

Particle size distribution see Table IV; see also Figures 2 and 3.

Solubility Ethylcellulose is practically insoluble in glycerin,
propylene glycol, and water. Ethylcellulose that contains less
than 46.5% of ethoxyl groups is freely soluble in chloroform,
methyl acetate, and tetrahydrofuran, and in mixtures of
aromatic hydrocarbons with ethanol (95%). Ethylcellulose
that contains not less than 46.5% of ethoxyl groups is freely

soluble in chloroform, ethanol (95%), ethyl acetate, methanol,
and toluene.

Specific gravity 1.12-1.15 g/em?®

Viscosity The viscosity of ethylcellulose is measured typically at
25°C using 5% w/v ethylcellulose dissolved in a solvent blend of
80% toluene:20% ethanol (w/w). Grades of ethylcellulose with
various viscosities are commercially available; see Table IV. They
may be used to produce 5% w/v solutions in organic solvent
blends with viscosities nominally ranging from 7 to 100 mPas
(7-100 cP). Specific ethylcellulose grades, or blends of different
grades, may be used to obtain solutions of a desired viscosity.
Solutions of higher viscosity tend to be composed of longer
polymer chains and produce strong and durable films.

The viscosity of an ethylcellulose solution increases with an
increase in ethylcellulose concentration; e.g. the viscosity of a
5% wiv solution of Ethocel Standard 4 Premium is 4 mPa s (4 cP)
and of a 25% wi/v solution of the same ethylcellulose grade is
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Figure 1: Equilibrium moisture content of ethylcellulose.
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Figure 2: Particle size distribution of ethylcellulose.
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Table IV: Summary of ethylcellulose grades, suppliers, viscosity, and particle size.

Grade Supplier Solution viscosity (mPas) Mean particle size (um)
Ethocel Std 4 Premium Dow Chemical 3.0-5.5 —
N-7 Ashland Aqualon Functional Ingredients 5.6-8.0 —
Ethocel Std 7FP Premium Dow Chemical 6.0-8.0 5.0-15.0
Ethocel Std 7 Premium Dow Chemical 6.0-8.0 310.0
T-10 Ashland Aqualon Functional Ingredients 8.0-11.0 —
N-10 Ashland Aqualon Functional Ingredients 8.0-11.0 —
Ethocel Std 10FP Premium Dow Chemical 9.0-11.0 3.0-15.0
Ethocel Std 10P Premium Dow Chemical 9.0-11.0 375.0
N-14 Ashland Aqualon Functional Ingredients 12.0-16.0 -
Ethocel Std 14 Premium!®) Dow Chemical 12.6-15.4 —
Ethocel Std 20P Premium Dow Chemical 18.0-22.0 —
N-22 Ashland Aqualon Functional Ingredients 18.0-24.0 -
Ethocel Std 45P Premium Dow Chemical 41.0-49.0 -
Ethocel Med 50P Premium'® Dow Chemical 43.0-55.0 -
N-50 Ashland Aqualon Functional Ingredients 40.0-52.0 —
Ethocel Med 70P Premium'®! Dow Chemical 63.0-77.0 -
N-100 Ashland Aqualon Functional Ingredients 80.0-105.0 -
Ethocel Std 100FP Premium Dow Chemical 90.0-110.0 30.0-60.0
Ethocel Std 100P Premium Dow Chemical 90.0-110.0 465.0
Ethocel Std 100P Industrial® Dow Chemical 90.0-110.0 —
Ethocel Std 200P Premium!! Dow Chemical 180-220 —
Ethocel Std 300P Premium!® Dow Chemical 270-330 —
(a) Supplied on a restricted, made-to-order basis only.

850mPas (850cP). Solutions with a lower viscosity may be 14 Safety

obtained by incorporating a higher percentage (30-40%) of a
low-molecular-weight aliphatic alcohol such as ethanol, butanol,
propan-2-ol, or n-butanol with toluene. The viscosity of such
solutions depends almost entirely on the alcohol content and is

independent of toluene.

In addition, nonpharmaceutical grades of ethylcellulose that
differ in their ethoxyl content and degree of polymerization are

available.

11 Stability and Storage Conditions

Ethylcellulose is a stable, slightly hygroscopic material. It is
chemically resistant to alkalis, both dilute and concentrated, and
to salt solutions, although it is more sensitive to acidic materials
than are cellulose esters.

Ethylcellulose is subject to oxidative degradation in the presence
of sunlight or UV light at elevated temperatures. This may be
prevented by the use of antioxidant and chemical additives that
absorb light in the 230-340 nm range.

Ethylcellulose should be stored at a temperature not exceeding
32°C (90°F) in a dry area away from all sources of heat. It should
not be stored next to peroxides or other oxidizing agents.

12 Incompatibilities
Incompatible with paraffin wax and microcrystalline wax.

13 Method of Manufacture

Ethylcellulose is prepared by treating purified cellulose (sourced
from chemical-grade cotton linters and wood pulp) with an alkaline
solution, followed by ethylation of the alkali cellulose with
chloroethane as shown below, where R represents the cellulose
radical:
RONa + C2H5C1 — ROC2H5 + NaCl

The manner in which the ethyl group is added to cellulose can be
described by the degree of substitution (DS). The DS designates the
average number of hydroxyl positions on the anhydroglucose unit
that have been reacted with ethyl chloride. Since each anhydroglu-
cose unit of the cellulose molecule has three hydroxyl groups, the
maximum value for DS is three.

Ethylcellulose is widely used in oral and topical pharmaceutical
formulations. It is also used in food products. Ethylcellulose is not
metabolized following oral consumption and is therefore a
noncalorific substance. Because ethylcellulose is not metabolized it
is not recommended for parenteral products; parenteral use may be
harmful to the kidneys.

Ethylcellulose is generally regarded as a nontoxic, nonallergenic,
and nonirritating material.

As ethylcellulose is not considered to be a health hazard, the
WHO has not specified an acceptable daily intake.*® The highest
reported level used in an oral product is 308.8 mg in an oral
sustained release tablet.®”)
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Figure 3: Particle size distribution of ethylcellulose (Ethocel, Dow
Chemical Co.).
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LDy (rabbit, skin): >5 g/kg®"
LDjs (rat, oral): >5 g/kg

15 Handling Precautions

It is important to prevent fine dust clouds of ethylcellulose from
reaching potentially explosive levels in the air. Ethylcellulose is
combustible. Ethylcellulose powder may be an irritant to the eyes
and eye protection should be worn.

16 Regulatory Status

GRAS listed. Accepted for use as a food additive in Europe.
Included in the FDA Inactive Ingredients Database (oral capsules,
suspensions and tablets; topical emulsions and vaginal prepara-
tions). Included in nonparenteral medicines licensed in Europe.
Included in the Canadian List of Acceptable Non-medicinal
Ingredients.

17 Related Substances

Hydroxyethyl cellulose; hydroxyethylmethyl cellulose; methylcellu-
lose.

18 Comments

Ethylcellulose is one of the materials that have been selected for
harmonization by the Pharmacopeial Discussion Group. For further
information see the General Information Chapter <1196> in the
USP32-NF27, the General Chapter 5.8 in PhEur 6.0, along with the
‘State of Work” document on the PhEur EDQM website, and also
the General Information Chapter 8 in the JP XV.

Ethylcellulose is compatible with the following plasticizers:
dibutyl phthalate; diethyl phthalate; dibutyl sebacate; triethyl
citrate; tributyl citrate; acetylated monoglyceride; acetyl tributyl
citrate; triacetin; dimethyl phthalate; benzyl benzoate; butyl and
glycol esters of fatty acids; refined mineral oils; oleic acid; stearic
acid; ethyl alcohol; stearyl alcohol; castor oil; corn oil; and
camphor.

Ethylcellulose has also been used as a backing membrane on
mucoadhesive patches intended for buccal administration. The
membrane had high tensile strength, and provided excellent
unidirectional drug flow.*® Studies have also suggested ethylcellu-
lose for use in floating microparticles based on low-density foam
powder, for gastroretentive drug delivery systems.

A specification for eth?flcellulose is contained in the Food
Chemicals Codex (FCC).%*

The PubChem Compound ID (CID) for ethylcellulose is
24832091.
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Ethylene Glycol Stearates

1  Nonproprietary Names

BP: Ethylene Glycol Monopalmitostearate
PhEur: Ethylene Glycol Monopalmitostearate
USP-NF: Ethylene Glycol Stearates

2 Synonyms

Ethyleneglycoli monopalmitostearas.

3 Chemical Name and CAS Registry Number

Ethylene glycol palmitostearate
See Sections 8 and 17.

4  Empirical Formula and Molecular Weight
See Section 8.

5  Structural Formula
See Section 8.

6  Functional Category

Emollient; emulsifying agent; stabilizing agent.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Ethylene glycol stearates are used as stabilizers for water-in-oil
emulsions, although they have poor emulsifying properties. They
have emollient properties and are also used as opacifying,
thickening, and dispersing agents.

In cosmetics, ethylene glycol stearates are used as a ‘fatty body’
for lipsticks, as pearling agents in opalescent and cream shampoos,
and as additives for tanning lubricants.

8  Description

The USP32-NF27 and PhEur 6.0 describe ethylene glycol stearates
as a mixture of ethylene glycol monoesters and diesters of stearic

and palmitic acids, containing not less than 50% of monoesters
produced from the condensation of ethylene glycol and stearic acid,
of vegetable or animal origin.

Ethylene glycol stearates occur as a white or almost white waxy

solid.

9  Pharmacopeial Specifications
See Table 1.

Table I: Pharmacopeial specifications for ethylene glycol stearates.

Test PhEur 6.0 USP32-NF27
Characters + -
Identification + +
Melting point 54-60°C 54-60°C
Acid value <3.0 <3.0
lodine value <3.0 <3.0
Saponification value 170-195 170-195
Composition of fatty acids
Stearic acid 40.0-60.0% 40.0-60.0%
Total of palmitic acid and stearic ~ >90.0% >90.0%
acid
Free ethylene glycol <5.0% <5.0%
Total ash <0.1% <0.1%

10 Typical Properties

Melting point 54-60°C

Solubility Soluble in acetone and hot ethanol (95%); practically
insoluble in water.

11 Stability and Storage Conditions

Ethylene glycol stearates should be stored in a cool, dark place,
protected from light.

12 Incompatibilities
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Hydroxyethyl Cellulose

1  Nonproprietary Names
BP: Hydroxyethylcellulose

PhEur: Hydroxyethylcellulose
USP-NF: Hydroxyethyl Cellulose

2 Synonyms

Cellosize HEC; cellulose hydroxyethyl ether; cellulose 2-hydr-
oxyethyl ether; cellulose hydroxyethylate; ethylhydroxy cellulose;
ethylose; HEC; HE cellulose; hetastarch; 2-hydroxyethyl cellulose
ether; hydroxyethylcellulosum; hydroxyethyl ether cellulose; hydro-
xyethyl starch; hyetellose; Natrosol; oxycellulose; Tylose H; Tylose
PHA.

3 Chemical Name and CAS Registry Number
Cellulose, 2-hydroxyethyl ether [9004-62-0]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

The USP32-NF27 describes hydroxyethyl cellulose as a partially
substituted poly(hydroxyethyl) ether of cellulose. It is available in
several grades that vary in viscosity and degree of substitution; some
grades are modified to improve their dispersion in water. The grades
are distinguished by appending a number indicative of the apparent
viscosity, in mPas, of a 2% w/v solution measured at 20°C.
Hydroxyethyl cellulose may also contain a suitable anticaking
agent.
See Section 10.

5  Structural Formula

RO

OH

RO
OR

OR
OR

o]

OR
n/2

R is H or [—CH,CH,0—|,,H where m is a common integral
number of cellulose derivatives.

6  Functional Category

Coating agent; suspending agent; tablet binder; thickening agent;
viscosity-increasing agent.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Hydroxyethyl cellulose is a nonionic, water-soluble polymer widely
used in pharmaceutical formulations. It is primarily used as a
thickening agent in ophthalmic'”’ and topical formulations,

although it is also used as a binder® and film-coating agent for

tablets.* It is present in lubricant preparations for dry eye, contact
lens care, and dry mouth."

The concentration of hydroxyethyl cellulose used in a formula-
tion is dependent upon the solvent and the molecular weight of the
grade.

Hydroxyethyl cellulose is also widely used in cosmetics.

8 Description

Hydroxyethyl cellulose occurs as a white, yellowish-white or
grayish-white, odorless and tasteless, hygroscopic powder.

SEM 1: Excipient: hydroxyethyl cellulose (Natrosol); manufacturer:
Ashland Aqualon Functional Ingredients; magnification: 120x.

SEM 2: Excipient: hydroxyethyl cellulose (Natrosol); manufacturer:
Ashland Aqualon Functional Ingredients; magnification: 600x.
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Refractive index n 3§ =1.336 for a 2% w/v aqueous solution.

Solubility Hydroxyethyl cellulose is soluble in either hot or cold
water, forming clear, smooth, uniform solutions. Practically
insoluble in acetone, ethanol (95%), ether, toluene, and most
other organic solvents. It is nonionic. In some polar organic
solvents, such as the glycols, hydroxyethyl cellulose either swells
or is partially soluble.

Specific gravity 1.38-1.40 for Cellosize; 1.0033 for a 2% wiv
aqueous hydroxyethyl cellulose solution.

Surface tension see Table II.

Table I1: Surface tension (mN/m) of different Cellosize (Amerchol
Corp.) grades at 25°C

Concentration Cellosize grade

Figure 1: Near-infrared spectrum of hydroxyethyl cellulose measured by
reflectance.

9  Pharmacopeial Specifications
See Table 1. See also Section 18.

Table I: Pharmacopeial specifications for hydroxyethyl cellulose

Test PhEur 6.0 USP32-NF27
Identification + +
Characters + —
Appearance of solution + —
Viscosity 75.0-140.0% +

pH 55-8.5 6.0-8.5
Loss on drying <10.0% <10.0%
Lead — <0.001%
Residue on ignition — <5.0%
Sulfated ash <4.0% —
Chlorides <1.0% —

Heavy metals <20ppm <20ug/g
Nitrates + -

Glyoxal <20ppm -
Ethylene oxide <1ppm —
2-Chloroethanol <10ppm -

10 Typical Properties

Acidity/alkalinity pH = 5.5-8.5 for a 1% w/v aqueous solution.
Ash

2.5% wiw for Cellosize;

3.5% wiw for Natrosol.
Autoignition temperature 420°C
Density (bulk)

0.35-0.61 g/cm? for Cellosize;

0.60 g/cm’ for Natrosol.

Melting point Softens at 135-140°C; decomposes at about
280°C.

Moisture content Commercially available grades of hydro-
xyethylcellulose contain less than 5% w/w of water. However,
as hydroxyethyl cellulose is hygroscopic, the amount of water
absorbed depends upon the initial moisture content and the
relative humidity of the surrounding air. Typical equilibrium
moisture values for Natrosol 250 at 25°C are: 6% w/w at 50%
relative humidity and 29% w/w at 84% relative humidity.

NIR spectra see Figure 1.

Particle size distribution

Cellosize: 100% through a US #80 mesh (177 pm);

Natrosol (regular grind): 10% retained on a US #40 mesh
(420 pm);
Natrosol (X-grind): 0.5% retained on a US #60 mesh (250 um).

of aqueous

solution WP-02 WP-09 WP-300 QP-4400 QP-52000 QP-100M
(% w/v)

0.01 658 657 664 663 65.9 66.1

0.1 653 654 658 653 65.4 65.4

1.0 64.4 65.1 655 658 66.1 66.3

2.0 642 650 663 673 — —

5.0 64.1 647 — — — —

10.0 64.4 659 — - - -

Viscosity (dynamic) Hydroxyethyl cellulose is available in a wide
range of viscosity types; e.g. Cellosize is manufactured in 11
regular viscosity grades. Hydroxyethyl cellulose grades differ
principally in their aqueous solution viscosities which range
from 2-20 000 mPas for a 2% w/v aqueous solution. Two types
of Cellosize are produced, a WP-type, which is a normal-
dissolving material, and a QP-type, which is a rapid-dispersing
material.

The lowest viscosity grade (02) is available only in the WP-
type. Five viscosity grades (09, 3, 40, 300, and 4400) are
produced in both WP- and QP-types. Five high-viscosity grades
(10000, 15000, 30000, 52000, and 100 M) are produced only in
the QP-type.

For the standard Cellosize grades and types available and their
respective viscosity ranges in aqueous solution, see Table TIIL.

Natrosol 250 has a degree of substitution of 2.5 and is
produced in 10 viscosity types. The suffix ‘R’ denotes that
Natrosol has been surface-treated with glyoxal to aid in solution
preparation; see Table IV.

Aqueous solutions made using a rapidly dispersing material
may be prepared by dispersing the hydroxyethyl cellulose in
mildly agitated water at 20-25°C. When the hydroxyethyl
cellulose has been thoroughly wetted, the temperature of the
solution may be increased to 60-70°C to increase the rate of
dispersion. Making the solution slightly alkaline also increases
the dispersion process. Typically, complete dispersion may be
achieved in approximately an hour by controlling the tempera-
ture, pH, and rate of stirring.

Normally dispersing grades of hydroxyethyl cellulose require
more careful handling to avoid agglomeration during dispersion;
the water should be stirred vigorously. Alternatively, a slurry of
hydroxyethyl cellulose may be prepared in a nonaqueous
solvent, such as ethanol, prior to dispersion in water.

See also Section 11 for information on solution stability.

11 Stability and Storage Conditions

Hydroxyethyl cellulose powder is a stable though hygroscopic
material.

Aqueous solutions of hydroxyethyl cellulose are relatively stable
at pH 2-12 with the viscosity of solutions being largely unaffected.
However, solutions are less stable below pH 5 owing to hydrolysis.
At high pH, oxidation may occur.



Table Ill: Approximate viscosities of various grades of aqueous
Cellosize (Amerchol Corp.) solutions at 25°C.

Type Grade Concentration Viscosity (mPass)
(% w/v)
Low High
WP 02 5 7-14 14-20
WP and QP 09 5 60-100 100-140
3 5 220-285 285-350
40 2 70-110 110-150
300 2 250-325 325-400
4400 2 4200-4700 700-5200
QP 10000 2 5700 6500
15000 2 15000-18000 18000-21000
30000 1 950-1230 1230-1500
52000 1 1500-1800 1800-2100
T00M 1 2500 3000

(a) Cellosize viscosity grades are available in narrower ranges, as noted by the Low
and High designation.

Table IV: Approximate viscosities of various grades of aqueous
Natrosol 250 (Ashland Aqualon Functional Ingredients) solutions at
25°C,

Type  Viscosity (mPas) for varying concentrations (% w/v)

1% 2% 5%

HHR  3400-5000 — —

H4R  2600-3 300 — —

HR 1500-2 500 - -

MHR  800-1500 - -

MR - 4500-6 500 —

KR - 1500-2500 —

GR - 150-400 —

ER - 25-105 —

R - - 150-400
LR - - 75-150

Increasing the temperature reduces the viscosity of aqueous
hydroxyethyl cellulose solutions. However, on cooling, the original
viscosity is restored. Solutions may be subjected to freeze-thawing,
high-temperature storage, or boiling without precipitation or
gelation occurring.

Hydroxyethyl cellulose is subject to enzymatic degradation, with
consequent loss in viscosity of its solutions.'® Enzymes that catalyze
this degradation are produced by many bacteria and fungi present
in the environment. For prolonged storage, an antimicrobial
preservative should therefore be added to aqueous solutions.
Aqueous solutions of hydroxyethyl cellulose may also be sterilized
by autoclaving.

Hydroxyethyl cellulose powder should be stored in a well-closed
container, in a cool, dry place.

12 Incompatibilities

Hydroxyethyl cellulose is insoluble in most organic solvents. It is
incompatible with zein and partially compatible with the following
water-soluble compounds: casein; gelatin; methylcellulose; poly-
vinyl alcohol, and starch.

Hydroxyethyl cellulose can be used with a wide variety of water-
soluble antimicrobial preservatives. However, sodium pentachlor-
ophenate produces an immediate increase in viscosity when added
to hydroxyethyl cellulose solutions.

Hydroxyethyl cellulose has good tolerance for dissolved
electrolytes, although it may be salted out of solution when mixed
with certain salt solutions. For example, the following salt solutions
will precipitate a 10% w/v solution of Cellosize WP-09 and a 2%
w/v solution of Cellosize WP-4400: sodium carbonate 50% and
saturated solutions of aluminum sulfate; ammonium sulfate;
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chromic sulfate; disodium phosphate; magnesium sulfate; potas-
sium ferrocyanide; sodium sulfate; sodium sulfite; sodium thiosul-
fate; and zinc sulfate.

Natrosol is soluble in most 10% salt solutions, excluding sodium
carbonate and sodium sulfate, and many 50% salt solutions with
the exception of the following: aluminum sulfate; ammonium
sulfate; diammonium phosphate; disodium phosphate; ferric
chloride; magnesium sulfate; potassium ferrocyanide; sodium
metaborate; sodium nitrate; sodium sulfite; trisodium phosphate;
and zinc sulfate. Natrosol 150 is generally more tolerant of
dissolved salts than is Natrosol 250.

Hydroxyethyl cellulose is also incompatible with certain
fluorescent dyes or optical brighteners, and certain quaternary
disinfectants which will increase the viscosity of aqueous solutions.

13 Method of Manufacture

A purified form of cellulose is reacted with sodium hydroxide to
produce a swollen alkali cellulose, which is chemically more reactive
than untreated cellulose. The alkali cellulose is then reacted with
ethylene oxide to produce a series of hydroxyethyl cellulose ethers.

The manner in which ethylene oxide is added to cellulose can be
described by two terms, the degree of substitution (DS) and the
molar substitution (MS). The DS designates the average number of
hydroxyl positions on the anhydroglucose unit that have been
reacted with ethylene oxide. Since each anhydroglucose unit of the
cellulose molecule has three hydroxyl groups, the maximum value
for DS is 3. MS is defined as the average number of ethylene oxide
molecules that have reacted with each anhydroglucose unit. Once a
hydroxyethyl group is attached to each unit, it can further react
with additional groups in an end-to-end formation. This reaction
can continue and there is no theoretical limit for MS.

14 Safety

Hydroxyethyl cellulose is primarily used in ophthalmic and topical
pharmaceutical formulations. It is generally regarded as an
essentially nontoxic and nonirritant material.”>

Acute and subacute oral toxicity studies in rats have shown no
toxic effects attributable to hydroxyethyl cellulose consumption, the
hydroxyethyl cellulose being neither absorbed nor hydrolyzed in the
rat gastrointestinal tract. However, although used in oral pharma-
ceutical formulations, hydroxyethyl cellulose has not been
approved for direct use in food products; see Section 16.

Glyoxal-treated hydroxyethyl cellulose is not recommended for
use in oral pharmaceutical formulations or topical preparations that
may be used on mucous membranes. Hydroxyethyl cellulose is also
not recommended for use in parenteral products.

15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of material handled. Hydroxyethyl cellulose dust may be
irritant to the eyes, and eye protection is recommended. Excessive
dust generation should be avoided to minimize the risks of
explosion. Hydroxyethyl cellulose is combustible.

When heated to decomposition, hydroxyethyl cellulose emits
acrid smoke and irritating vapors, in which case a ventilator is
recommended.

16 Regulatory Status

Included in the FDA Inactive Ingredients Database (ophthalmic
preparations; oral syrups and tablets; otic and topical preparations).
Included in nonparenteral medicines licensed in the UK. Included in
the Canadian List of Acceptable Non-medicinal Ingredients.

Hydroxyethyl cellulose is not currently approved for use in food
products in Europe or the USA, although it is permitted for use in
indirect applications such as packaging. This restriction is due to the
high levels of ethylene glycol residues that are formed during the
manufacturing process.
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17 Related Substances

Hydroxyethylmethyl cellulose; hydroxypropyl cellulose; hydroxy-
propyl cellulose, low-substituted; hypromellose; methylcellulose.

18 Comments

Hydroxyethyl cellulose is one of the materials that have been
selected for harmonization by the Pharmacopeial Discussion
Group. For further information see the General Information
Chapter <1196> in the USP32-NF27, the General Chapter 5.8
in PhEur 6.0, along with the ‘State of Work” document on the PhEur
EDQM website, and also the General Information Chapter 8 in the
P XV.

The limited scope for the use of hydroxyethyl cellulose in
foodstuffs is in stark contrast to its widespread application as an
excipient in oral pharmaceutical formulations.

Hydroxyethyl cellulose hydrogels may also be used in various
delivery systems.
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Hydroxyethylmethyl Cellulose

1  Nonproprietary Names
BP: Hydroxyethylmethylcellulose
PhEur: Methylhydroxyethylcellulose

2 Synonyms

Cellulose, 2-hydroxyethyl methyl ester; Culminal MHEC; HEMC;
hydroxyethyl methylcellulose; hymetellose; MHEC; methylhydr-
oxyethylcellulosum; Tylopur MH; Tylopur MHB; Tylose MB;
Tylose MH; Tylose MHB.

3  Chemical Name and CAS Registry Number
Hydroxyethylmethylcellulose [9032-42-2]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

The PhEur 6.0 describes hydroxyethylmethyl cellulose as a partly
O-methylated and O-(2-hydroxyethylated) cellulose. Various dif-
ferent grades are available, which are distinguished by appending a
number indicative of the apparent viscosity in millipascal seconds
(mPas) of a 2% w/v solution measured at 20°C.

5  Structural Formula

See Section 4.

6  Functional Category

Coating agent; suspending agent; tablet binder; thickening agent;
viscosity-increasing agent.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Hydroxyethylmethyl cellulose is used as an excipient in a wide
range of pharmaceutical products, including oral tablets and
suspensions, and topical gel preparations.'" It has similar properties
to methylcellulose, but the hydroxyethyl groups make it more
readily soluble in water and solutions are more tolerant of salts and
have a higher coagulation temperature.

8 Description

A white, yellowish-white or grayish-white powder or granules,
hygroscopic after drying.



9  Pharmacopeial Specifications
See Table 1.

Table I: Pharmacopeial specifications for hydroxyethylmethyl cellulose.

Test PhEur 6.0

Identification +

Characters +

Appearance of solution +

pH 5.5-8.0

Apparent viscosity 75-140% of value stated on label
Chlorides <0.5%

Heavy metals <20ppm

Loss on drying <10.0%

Sulfated ash <1.0%

10 Typical Properties

Acidity/alkalinity pH = 5.5-8.0 (2% w/v aqueous solution)

Moisture content <10%

Solubility Hydroxyethylmethyl cellulose is practically insoluble in
hot water (above 60°C), acetone, ethanol (95%), ether, and
toluene. It dissolves in cold water to form a colloidal solution.

Viscosity (dynamic) 8.5-11.5mPas (8.5-11.5 cP) for Culminal
MHEC 8000 2% wi/v aqueous solution at 20°C.

11 Stability and Storage Conditions

Hydroxyethylmethyl cellulose is hygroscopic and should therefore
be stored under dry conditions away from heat.

12

Incompatibilities

13 Method of Manufacture

14 Safety

Hydroxyethylmethyl cellulose is used as an excipient in various oral
and topical pharmaceutical preparations, and is generally regarded
as an essentially nontoxic and nonirritant material.

Hydroxypropyl Betadex

1  Nonproprietary Names
BP: Hydroxypropylbetadex
PhEur: Hydroxypropylbetadex
USP-NF: Hydroxypropyl Betadex

2 Synonyms

Cavasol W7; 2-hydroxypropyl-B-cyclodextrin; 2-hydroxypropyl
cyclomaltoheptaose; hidroksipropilbetadeksas; hydoxipropylbeta-
dex; hydroksipropylbetadeksi; hydroxypropylbetadeksum; hydro-
xypropylbetadexum; Kleptose HPB.
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See Hypromellose for further information.

15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of the material handled. Eye protection and gloves are
recommended.

16 Regulatory Status

GRAS listed. Included in nonparenteral medicines licensed in
Europe (oral suspensions, tablets, and topical preparations).

17 Related Substances

Ethylcellulose; hydroxyethyl cellulose; hypromellose; methylcellu-
lose.

18 Comments

19 Specific References

1 Bogdanova S. Model suspensions of indomethacin ‘solvent deposited’
on cellulose polymers. Pharmazie 2000; 55(11): 829-832.

20 General References

Adden R et al. Comprehensive analysis of the substituent distribution in the
glucosyl units and along the polymer chain of hydroxyethylmethyl
celluloses and statistical evaluation. Anal Chem 2006; 78(4): 1146—
1157.

Ashland Aqualon Functional Ingredients. Product data sheet: Culminal,
April 2004.

21 Author
PJ Sheskey.

22 Date of Revision
10 January 2009.

3  Chemical Name and CAS Registry Number

B-Cyclodextrin, ether [94035-02-6] and

[128446-35-5]

2-hydroxypropyl

4  Empirical Formula and Molecular Weight

C4oH70035(C3HO),(where x = 7 molar substitution)
The molecular weight depends on the degree of substitution. The
molecular weight of unsubstituted B-cyclodextrin is 1134.98.

5  Structural Formula

Hydroxpropyl betadex is a partially substituted ether of pB-
cyclodextrin. USP32-NF27 requires that the molar substitution is
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use in parenteral formulations. The degree of substitution of
hydroxypropyl groups can vary.

18 Comments

Hydroxypropyl betadex has been investigated as an absorption
(permeation) enhancer in oral,"® transdermal,® and nasal"'”
systems. It was found to be effective in increasing penetration in
some studies, although the mechanism of action may be compound
specific.

19 Specific References
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134a. Eur | Pharm Biopharm 1999; 47: 145-152.
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secondary photoprotection of topically applied ibuprofen. Eur | Pharm
Biopharm 2006; 62: 85-93.

Branchu S et al. Hydroxypropyl-beta-cyclodextrin inhibits spray-
drying-induced inactivation of beta-galactosidase. | Pharm Sci 1999;
88: 905-911.
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Hydroxypropyl Cellulose

1  Nonproprietary Names
BP: Hydroxypropylcellulose

JP: Hydroxypropylcellulose
PhEur: Hydroxypropylcellulose
USP-NF: Hydroxypropyl Cellulose

2 Synonyms

Cellulose, hydroxypropyl ether; E463; hydroxypropylcellulosum;
hyprolose; Klucel; Nisso HPC; oxypropylated cellulose.

3  Chemical Name and CAS Registry Number
Cellulose, 2-hydroxypropyl ether [9004-64-2]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

The PhEur 6.0 and USP32-NF27 describe hydroxypropyl cellulose
as a partially substituted poly(hydroxypropyl) ether of cellulose. It
may contain not more than 0.6% of silica or another suitable
anticaking agent. Hydroxypropyl cellulose is commercially avail-
able in a number of different grades that have various solution
viscosities. Molecular weight has a range of 50 000-1250 000; see
also Section 10.
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cyclomaltoheptaose. Carbohydr Res 1990; 200: 429-435.

Gould S, Scott RC. 2-Hydroxypropyl-beta-cyclodextrin (HP-beta-CD):
a toxicology review. Food Chem Toxicol 20053 43: 1451-1459.
Horsky J, Pitha J. Hydroxypropyl cyclodextrins: potential synergism
with carcinogens. | Pharm Sci 19965 85: 96-100.
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5  Structural Formula
RO
o
OH
RO -
OR

o 0

OR
OR
o}
w
OR
L —1 n2

R is H or [CH,CH(CH3)O],,H where m is a common integral
number of cellulose derivatives.

Hydroxypropyl cellulose is an ether of cellulose where some of
the hydroxyl groups of the cellulose have been hydroxypropylated
forming —OCH,CH(OH)CHj3 groups. The average number of
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hydroxyl groups in the glucose ring substituted is referred to as the
degree of substitution (DS). Complete substitution would provide a
DS of 3.0. Because the hydroxypropyl group added contains a
hydroxyl group, this can also be etherified during preparation of
hydroxypropyl cellulose. When this occurs, the number of moles of
hydroxypropyl groups per glucose ring, or moles of substitution
(MS), can be higher than 3. Hydroxypropyl cellulose must have an
MS value of approximately 4 in order to have good solubility in
water.

6  Functional Category
Coating agent; emulsifying agent; stabilizing agent; suspending
agent; tablet binder; thickening agent; viscosity-increasing agent.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Hydroxypropyl cellulose is widely used in oral and topical
pharmaceutical formulations; see Table 1.

In oral products, hydroxypropyl cellulose is primarily used in
tableting as a binder," film-coating,” and extended-release-matrix
former.®=>) Concentrations of hydroxypropyl cellulose of 2-6%
w/w may be used as a binder in either wet-granulation or dry, direct-
compression tableting processes.®'% Concentrations of 15-35%
w/w of hydroxypropyl cellulose may be used to produce tablets with
an extended drug release."") The release rate of a drug increases
with decreasing viscosity of hydroxypropyl cellulose. The addition
of an anionic surfactant similarly increases the viscosity of
hydroxypropyl cellulose and hence decreases the release rate of a
drug. Blends of hydroxypropyl cellulose and other cellulosic
polymers have been used to improve wet granulation characteristics
and tableting characteristics, as well as to achieve better control and
manipulation of the rate of drug release.'>™'%) As an alternative
technology to wet granulation, dry granulation and direct
compression of hydroxypropyl cellulose formulations have been
reported to exhibit acceptable tableting and flow characteristics for
application in extended-release matrix tablets."'®'” Typically, a 5%
w/w solution of hydroxypropyl cellulose may be used to film-coat
tablets. Aqueous solutions containing hydroxypropyl cellulose
together with an amount of methyl cellulose or ethanolic solutions
have been used."®2% Stearic acid or palmitic acid may be added to
ethanolic hydroxypropyl cellulose solutions as plasticizers. Envir-
onmental concerns have limited the use of ethanol in film coating
solutions. A low-substituted hydroxypropyl cellulose is used as a
tablet disintegrant; see Hydroxypropyl Cellulose, Low-substituted.

Hydroxypropyl cellulose is also used in microencapsulation
processes and as a thickening agent. In topical formulations,
hydroxypropyl cellulose is used in transdermal patches and
ophthalmic preparations.*'~%%

Hydroxypropyl cellulose is also used in cosmetics and in food
products as an emulsifier and stabilizer.

Table I: Typical uses of hydroxypropyl cellulose.

Use Concentration (%)
Extended release-matrix former 15-35

Tablet binder 2-6

Tablet film coating 5

8  Description

Hydroxypropyl cellulose is a white to slightly yellow-colored,
odorless and tasteless powder. See also Section 10.

SEM 1: Excipient: hydroxypropyl cellulose (Klucel); manufacturer:
Ashland Aqualon Functional Ingredients; magnification: 60x.

%

SEM 2: Excipient: hydroxypropyl cellulose (Klucel); manufacturer:
Ashland Aqualon Functional Ingredients; magnification: 600 x.

9  Pharmacopeial Specifications
See Table II. See also Section 18.

10 Typical Properties

Acidity/alkalinity pH = 5.0-8.5 for a 1% w/w aqueous solution
(as stated in PhEur 6.0).

Density (bulk) ~0.5 g/cm®

Interfacial tension 12.5 mN/m for a 0.1% w/w aqueous solution
compared with mineral oil.

Melting point Softens at 130°C; chars at 260-275°C.

Moisture content Hydroxypropyl cellulose absorbs moisture
from the atmosphere; the amount of water absorbed depends
upon the initial moisture content and the temperature and
relative humidity of the surrounding air. Typical equilibrium
moisture content values at 25°C are 4% w/w at 50% relative
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Table II: Pharmacopeial specifications for hydroxypropyl cellulose. 25

Test P XV PhEur6.0  USP2-NF27 & | © Klucel GF (Lot #4996)
— & A Klucel JF (Lot #4753)

Identification + : + O 20 ¥ Klucel LF (Lot #4965)
Apparent viscosity _ H N 8 B O Klucel EF (Lot #1223)
Ap[aeorance of solution + + — ks}
pH'® 5.0-7.5 5.0-8.5 5.0-8.0 o 15k
Loss on drying <5.0% <7.0% <5.0% 5
Residue on ignition <0.5% — <0.2% k2
Sulfated ash — <1.6% - o B
Avrsenic <2ppm - - =
Chlorides <0.142% <0.5% - g 10
Lead - — <0.001% 2
Heavy metals <20ppm <20 ppm <20ng/g Q —
Silica — <0.6% — 5
Sulfate <0.048% — - o 5
Assay of hydroxypropoxy ~ 53.4-77.5% — <80.5% uj

groups ox =
(@) pH: 1gin 50 mL for JPXV; 1 g in 100g for PhEur 6.0; 1 g in 100 mL for USP32-
NF27.

0O 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
Relative humidity (%)

Table Ill: Moisture content of Klucel (Aqualon).

Figure 1: Equilibrium moisture content of various grades of

Grade Molecular weight Moisture (%) hydroxypropy! cellulose (Klucel, Ashland Aqualon Functional Ingredients).
Klucel EF ~80000 0.59 — 1.5 0.7
Klucel LF ~95000 2.21 o ]
Klucel JF ~140000 1.44 >~ 1668 P
Klucel GF ~370000 1.67 = 1750 2240/,
Klucel MF ~850000 1.52 Ke) 1/706 1878 9970
Klucel HF ~1150000 4.27 K .
Z o~ o
_8 0.0 A'A A ./-A.A pay AJ A nA : ‘rf\" f\\v N n_'/\/\ >
humidity and 12% w/w at 84% relative humidity. See Table III. vV T v YA % =3
y a Yy T 1355, i-.. ¢ 2106 o
See also Figure 1. & 1183 ]42{: -
NIR spectra see Figure 2. > NN KA1 1928
Particle size distribution o N 1683
Klucel (regular grind), minimum 85% (minimun 80% for Klucel 8 S 2262 2305
H grades) through a US #30 mesh (590 um), and minimum S N T M N TR TN A N NN N B o)
99% through a US #20 mesh (840 pum); 1100 1300 1500 1700 1900 2100 2300 2500
Klucel (fine-grind), minimum 99% through a US #60 mesh Wavelength/nm

(250 pm), minimum 90% through a US #80 mesh (177 pum),
and minimum 80% through a US #100 mesh (149 pm);
Nisso HPC-L (regular type): 99% through a US #40 mesh sieve
(350 pm);
Nisso HPC-L (fine powder type): 99% through a US #100 mesh
sieve (150 pm).
Refractive index 1% =1.3353 for a 2% wi/v aqueous solution.
Solubility

Soluble 1 in 10 parts dichloromethane; 1 in 2.5 parts ethanol
(95%); 1 in 2 parts methanol; 1 in 5 parts propan-2-ol; 1 in §
parts propylene glycol; and 1 in 2 parts water. Practically
insoluble in aliphatic hydrocarbons; aromatic hydrocarbons;
carbon tetrachloride; petroleum distillates; glycerin; and oils.

Hydroxypropyl cellulose is freely soluble in water below 38°C,
forming a smooth, clear, colloidal solution. In hot water, it is
insoluble and is precipitated as a highly swollen floc at a
temperature between 40 and 45°C. Hydroxypropyl cellulose
is soluble in many cold or hot polar organic solvents such as
dimethyl formamide; dimethyl sulfoxide; dioxane; ethanol
(95%); methanol; propan-2-ol (95%); and propylene glycol.
There is no tendency for precipitation in hot organic solvents.
However, the grade of hydroxypropyl cellulose can have a
marked effect upon solution quality in some organic liquids
that are borderline solvents, such as acetone; butyl acetate;
cyclohexanol; dichloromethane; lactic acid; methyl acetate;
methyl ethyl ketone; propan-2-ol (99%); and tert-butanol.

Figure 2: Near-infrared spectrum of hydroxypropy! cellulose measured
by reflectance.

The higher-viscosity grades of hydroxypropyl cellulose tend
to produce slightly inferior solutions. However, the solution
quality in borderline solvents can often be greatly improved
by the use of small quantities (5-15%) of a cosolvent. For
example, dichloromethane is a borderline solvent for Klucel
HF and solutions have a granular texture, but a smooth
solution may be produced by adding 10% methanol.

Hydroxypropyl cellulose is compatible with a number of high-
molecular-weight, high-boiling waxes and oils, and can be
used to modify certain properties of these materials. Examples
of materials that are good solvents for hydroxypropyl
cellulose at an elevated temperature are acetylated mono-
glycerides, glycerides, pine oil, polyethylene glycol, and
polypropylene glycol.

Specific gravity 1.2224 for particles; 1.0064 for a 2% w/v

aqueous solution at 20°C.

Surface tension see Table IV.
Viscosity (dynamic) A wide range of viscosity types are commer-

cially available; see Table V. Solutions should be prepared by
gradually adding the hydroxypropyl cellulose to a vigorously
stirred solvent. Increasing concentration produces solutions of
increased viscosity. See also Section 11 for information on
solution stability.
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Table IV: Surface tension (mN/m) of aqueous solutions of Nisso HPC
(Nippon Soda Co. Ltd.) at 20°C.

Table VI: Compatibility of hydroxyf)ropyl cellulose (Nisso HPC) with
inorganic salts in aqueous solutions.

Grade Surface tension (mN/m) at 20°C for aqueous solutions of
stated concentration
0.01% 0.1% 1.0% 10.0%
Nisso HPC-L  51.0 49.1 46.3 45.8
Nisso HPC-M 54.8 49.7 46.3 —

Table V: Viscosity of aqueous solutions of Klucel (Ashland Aqualon
Functional Ingredients) at 25°C.

Grade Viscosity (mPas) of various aqueous solutions of stated
concentration
1% 2% 5% 10%

Klucel HF  1500-3000 — — —

Klucel MF  — 4000-6500 — -

Klucel GF — 150-400 — —

Klucel JF — — 150-400 —

Klucel IF  — — 75-150 _

Klucel EF — - - 200-600

11 Stability and Storage Conditions

Hydroxypropyl cellulose powder is a stable material, although it is
hygroscopic after drying.

Aqueous solutions of hydroxypropyl cellulose are stable at pH
6.0-8.0, with the viscosity of solutions being relatively unaffected.
However, at low pH aqueous solutions may undergo acid
hydrolysis, resulting in chain scission and hence a decrease in
solution viscosity. The rate of hydrolysis increases with increasing
temperature and hydrogen ion concentration. At high pH, alkali-
catalyzed oxidation may degrade the polymer and result in a
decrease in viscosity of solutions. This degradation can occur owing
to the presence of dissolved oxygen or oxidizing agents in a
solution.

Increasing temperature causes the viscosity of aqueous solutions
to decrease gradually until the viscosity drops suddenly at about
45°C owing to the limited solubility of hydroxypropyl cellulose.
However, this process is reversible and on cooling the original
viscosity is restored.

The high level of substitution of hydroxypropyl cellulose
improves the resistance of the polymer to degradation by molds
and bacteria.?®’ However, aqueous solutions are susceptible to
degradation under severe conditions and a viscosity decrease may
occur. Certain enzymes produced by microbial action will degrade
hydroxypropyl cellulose in solution.** Therefore, for prolonged
storage, an antimicrobial preservative should be added to aqueous
solutions. Solutions of hydroxypropyl cellulose in organic solvents
do not generally require preservatives.

Ultraviolet light will also degrade hydroxypropyl cellulose and
aqueous solutions may therefore decrease slightly in viscosity if
exposed to light for several months.

Aqueous hydroxypropyl cellulose solutions have optimum
stability when the pH is maintained at 6.0-8.0, and also when the
solution is protected from light, heat, and the action of micro-
organisms.

Hydroxypropyl cellulose powder should be stored in a well-
closed container in a cool, dry place.

Salt Concentration of salt (% w/w)

w
[¢,]
—
o
w
o
(€]
o

Aluminum sulfate
Ammonium nitrate
Ammonium sulfate
Calcium chloride
Dichromic acid
Disodium hydrogenphosphate
Ferric chloride
Potassium ferrocyanide
Silver nitrate

Sodium acetate
Sodium carbonate
Sodium chloride
Sodium nitrate

Sodium sulfate

Sodium sulfite

Sodium thiosulfate

OO ULNDNOLULUDODODLODOO, N
R N R R N N R N N N N NV N N 2]
AT T OO T OO ULn T O T Onm—
TT T OO TOOnTOT T On— | N
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—_————_— Y —_——— = ———

(a) S, completely soluble; T, turbid white; |, insoluble.

12 Incompatibilities

Hydroxypropyl cellulose in solution demonstrates some incompat-
ibility with substituted phenol derivatives, such as methylparaben
and propylparaben. The presence of anionic polymers may increase
the viscosity of hydroxypropyl cellulose solutions.

The compatibility of hydroxypropyl cellulose with inorganic
salts varies depending upon the salt and its concentration; see Table
VI. Hydroxypropyl cellulose may not tolerate high concentrations
of other dissolved materials.

The balance of the hydrophilic-lipophilic properties of the
polymer, which are required for dual solubility, reduces its ability to
hydrate with water and it therefore tends to be salted out in the
presence of high concentrations of other dissolved materials.

The precipitation temperature of hydroxypropyl cellulose is
lower in the presence of relatively high concentrations of other
dissolved materials that compete for the water in the system; see
Table VII.

Table VII: Variation in precipitation temperature of hydroxypropyl
cellulose (Klucel H) in the presence of other materials.

Ingredients and concentrations Precipitation temperature (°C)

1% Klucel H 41
1% Klucel H+ 1.0% sodium chloride 38
1% Klucel H+ 5.0% sodium chloride 30

0.5% Klucel H + 10% sucrose 41
0.5% Klucel H + 30% sucrose 32
0.5% Klucel H + 40% sucrose 20
0.5% Klucel H + 50% sucrose 7

13 Method of Manufacture

A purified form of cellulose is reacted with sodium hydroxide to
produce a swollen alkali cellulose that is chemically more reactive
than untreated cellulose. The alkali cellulose is then reacted with
propylene oxide at elevated temperature and pressure. The
propylene oxide can be substituted on the cellulose through an
ether linkage at the three reactive hydroxyls present on each
anhydroglucose monomer unit of the cellulose chain. Etherification
takes place in such a way that hydroxypropyl substituent groups
contain almost entirely secondary hydroxyls. The secondary
hydroxyl present in the side chain is available for further reaction
with the propylene oxide, and ‘chaining-out’ may take place. This



results in the formation of side chains containing more than 1 mole
of combined propylene oxide.

14 Safety

Hydroxypropyl cellulose is widely used as an excipient in oral and
topical pharmaceutical formulations. It is also used extensively in
cosmetics and food products.

Hydroxypropyl cellulose is generall?f regarded as an essentially
nontoxic and nonirritant material.>2® It is not absorbed from the
gastrointestinal tract and is fully recovered in feces after oral
administration in rats. It does not exhibit skin irritation or skin
sensitization. However, the use of hydroxypropyl cellulose as a solid
ocular insert has been associated with rare reports of discomfort or
irritation, including hypersensitivity and edema of the eyelids.
Adverse reactions to hydroxypropyl cellulose are rare. However, it
has been reported that a single patient developed contact dermatitis
due to hydroxypropyl cellulose in a transdermal estradiol patch.”

The WHO has specified an acceptable daily intake for
hydroxypropyl cellulose of up to 1500 mg/kg body-weight.*®
Excessive consumption of hydroxypropyl cellulose may have a
laxative effect.

LDs, (rat, IV): 0.25 g/kg™”
LDsy (rat, oral): 10.2 g/kg

15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of material handled. Hydroxypropyl cellulose dust may be
irritant to the eyes; eye protection is recommended. Excessive dust
generation should be avoided to minimize the risk of explosions.

16 Regulatory Status

GRAS listed. Accepted for use as a food additive in Europe.
Included in the FDA Inactive Ingredients Database (oral capsules
and tablets; topical and transdermal preparations). Included in
nonparenteral medicines licensed in the UK. Included in the
Canadian List of Acceptable Non-medicinal Ingredients.

17 Related Substances

Hydroxyethyl cellulose; hydroxypropyl cellulose, low-substituted;
hypromellose.

18 Comments

Hydroxypropyl cellulose is one of the materials that have been
selected for harmonization by the Pharmacopeial Discussion
Group. For further information see the General Information
Chapter <1196> in the USP32-NF27, the General Chapter 5.8
in PhEur 6.0, along with the ‘State of Work” document on the PhEur
EDQM website, and also the General Information Chapter 8 in the
JP XV.

Hydroxypropyl cellulose is a thermoplastic polymer that can be
processed by virtually all fabrication methods used for plastics.

It is also used in hot-melt extruded films for topical use. When it
is produced with chlorphemramlne maleate, the matrix is
stabilized, allowing film processing at lower temperatures.%
Mucoadheswe hydroxypropyl cellulose mlcros)pheres have been
prepared for powder inhalation preparations.

A specification for hydroxyg)ropyl cellulose is included in the
Food Chemicals Codex (FCC).!
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Hydroxypropyl Cellulose, Low-substituted

1  Nonproprietary Names

JP: Low Substituted Hydroxypropylcellulose
USP-NF: Low-Substituted Hydroxypropyl Cellulose

2 Synonyms

Cellulose, 2-hydroxypropyl ether; 2-hydroxypropyl ether (low-
substituted) cellulose; hyprolose, low-substituted; L-HPC; oxypro-
pylated cellulose.

3  Chemical Name and CAS Registry Number
Cellulose, 2-hydroxypropyl ether (low-substituted) [9004-64-2]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

The USP32-NF27 describes low-substituted hydroxypropyl cellu-
lose as a low-substituted hydroxypropyl ether of cellulose.
Compared to hydroxypropyl cellulose, low-substituted hydroxy-
propyl cellulose has only a small proportion of the three free
hydroxyl groups per glucose subunit converted to a hydroxypropyl
ether.!!) When dried at 105°C for 1 hour, it contains not less than
5.0% and not more than 16.0% of hydroxypropoxy groups (—
OCH,CHOHCH3;). Low-substituted hydroxypropyl cellulose is
commercially available in a number of different grades that have
different particle sizes and substitution levels.

5  Structural Formula

RO

OH

RO
OR

OR
OR

o]

OR

ni2
R is H or [CH,CH(CH;3)O],,H

6  Functional Category
Tablet and capsule disintegrant; tablet binder.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Low-substituted hydroxypropyl cellulose is widely used in oral
solid-dosage forms. It is primarily used as a disintegrant, and as a
binder for tablets and granules in wet or dry granulation." It has
been used in the preparation of rapidly disintegrating tablets
produced by direct compression methods.*™ In addition, low-
substituted hydroxypropyl cellulose has been used as a binder/
disintegrant included in the powder layering process on s%)herical
cores and to prepare pellets by extrusion/spheronization.>®”) A
low particle size and high hydroxypropyl content is recommended
to produce round spheres and rapid dissolution.">>’

There are a number of grades that have different particle sizes
and substitution levels. LH-11 has the longest fibrous particles, and
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is typically used as an anticapping agent and disintegrant for direct
compression. LH-21 is less fibrous and is used as a binder and
disintegrant for tablets through the wet-granulation process. LH-31
is a small-particle grade used especially for extrusion to produce
granules, as it has a small particle size that is better for passing a
screen. LH-B1 is the nonfibrous, high-density grade designed for
fluid-bed granulation, and can be used for direct compression and/
or formulations with a high low-substituted hydroxypropyl
cellulose loading. Lower substitution grades LH-22 and LH-32
can be used for better disintegration capability, depending on the
characteristics of the active ingredients.

The typical content of low-substituted hydroxypropyl cellulose
in a formulation is approximately 5-50%.

8  Description

Low-substituted hydroxypropyl cellulose occurs as a white to
yellowish white powder or granules. It is odorless or has a slight,
characteristic odor, and it is tasteless.

SEM 1: Excipient: low-substituted hydroxypropyl cellulose, type LH-11;
manufacturer: Shin-Etsu Chemical Co. Ltd.; magnification: 350x%; voltage:
3.0kV.

SEM 2: Excipient: low-substituted hydroxypropyl cellulose, type LH-21;
manufacturer: Shin-Etsu Chemical Co. Ltd.; magnification: 350 ; voltage:

3.0kV.

SEM 3: Excipient: low-substituted hydroxypropyl cellulose, type LH-31;
manufacturer: Shin-Etsu Chemical Co. Ltd.; magnification: 350%; voltage:
3.0kV.

SEM 4: Excipient: low-substituted hydroxypropyl cellulose, type LH-BT;
manufacturer: Shin-Etsu Chemical Co. Ltd.; magnification: 350x; voltage:

3.0kV.

9  Pharmacopeial Specifications
See Table 1. See also Section 18.

Table I: Pharmacopeial specifications for hydroxypropyl cellulose, low-
substituted.

Test JP XV USP32-NF27
Identification + +

Chloride <0.335% <0.36%
Heavy metals <10ppm <0.001%
Arsenic <2ppm —

pH 5.0-7.5 -

Loss on drying <6.0% <5.0%
Residue on ignition <1.0% <0.5%
Assay (of hydroxypropoxy groups) ~ 5.0-16.0% 5.0-16.0%

10 Typical Properties

Acidity/alkalinity pH = 5.0-7.5 for 1% w/v aqueous suspension.
Angle of repose  see Table 1L
Ash  0.5%
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Density (bulk) see Table I1.

Density (tapped) see Table 1L

Density (true) 1.3 g/cm’®

Melting point Decomposition at 290°C.

Moisture content
8% at 33% relative humidity;

38% at 95% relative humidity.

Particle size distribution

LH-11: average size 50 pum; not more than 2% larger than
150 um;

LH-21 and LH-22: average size 40 um; not more than 10%
larger than 75 pm;

LH-31 and LH-32: average size 25 um; not more than 50%
larger than 45 pm.

Solubility Practically insoluble in ethanol (95%) and in ether.
Dissolves in a solution of sodium hydroxide (1 in 10) and
produces a viscous solution. Insoluble, but swells in water.

Specific surface area
0.756 m*/g for LH-21;

0.469 m*/g for LH-B1.

11 Stability and Storage Conditions

Low-substituted hydroxypropyl cellulose is a stable, though
hygroscopic, material. The powder should be stored in a well-
closed container.

Table II: Typical properties of hydroxypropyl cellulose, low-substituted,
for selected grades.

Grade Hydroxypropoxy Angleof  Average  Density Density

content (%) repose (°) particle (bulk)  (tapped)

size® (um) (g/em?) (g/em?)
LH-11 11 49 50 0.32 0.56
[H-21 11 45 40 0.36 0.62
[HBT 11 40 55 0.48 0.69
[H31 11 49 25 0.28 0.59
[H22 8 48 40 0.36 0.62
[H32 8 53 25 0.28 0.59

(a) By laser diffraction.

12 Incompatibilities

Alkaline substances may interact. If a tablet formulation contains
such a material, the disintegration time may be extended after
storage.

13 Method of Manufacture

Low-substituted hydroxypropyl cellulose is manufactured by
reacting alkaline cellulose with propylene oxide at elevated
temperature. Following the reaction, the product is recrystallized
by neutralization, washed, and milled.

14 Safety

Low-substituted hydroxypropyl cellulose is generally regarded as a
nontoxic and nonirritant material.

Animal toxicity studies showed no adverse effects in rats fed
orally 6 g/kg/day over 6 months. No teratogenic effects were noted
in rabbits and rats fed 5 g/kg/day.®=""

LDs, (rat, oral): >15 g/kg'®

15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of material handled. Excessive dust generation should be
avoided to minimize the risk of explosions.

16 Regulatory Status

Included in the FDA Inactive Ingredients Database (oral capsules,
tablets, pellets). Approved for use in pharmaceuticals in Europe,
Japan, USA, and other countries. Included in the Canadian List of
Acceptable Non-medicinal Ingredients.

17 Related Substances

Hydroxyethylmethyl cellulose; hydroxypropyl cellulose; methylcel-
lulose.

18 Comments

Low-substituted hydroxypropyl cellulose is one of the materials
that have been selected for harmonization by the Pharmacopeial
Discussion Group. For further information see the General
Information Chapter <1196> in the USP32-NF27, the General
Chapter 5.8 in PhEur 6.0, along with the ‘State of Work’ document
on the PhEur EDQM website, and also the General Information
Chapter 8 in the JP XV.
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Hypromellose

1 Nonproprietary Names
BP: Hypromellose

JP: Hypromellose

PhEur: Hypromellose

USP: Hypromellose

2 Synonyms

Benecel MHPC; E464; hydroxypropyl methylcellulose; HPMC;
hypromellosum; Methocel; methylcellulose propylene glycol ether;
methyl hydroxypropylcellulose; Metolose; MHPC; Pharmacoat;
Tylopur; Tylose MO.

3 Chemical Name and CAS Regisiry Number
Cellulose hydroxypropyl methyl ether [9004-65-3]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

The PhEur 6.3 describes hypromellose as a partly O-methylated and
O-(2-hydroxypropylated) cellulose. It is available in several grades
that vary in viscosity and extent of substitution. Grades may be
distinguished by appending a number indicative of the apparent
viscosity, inmPas, of a 2% w/w aqueous solution at 20°C.
Hypromellose defined in the USP 32 specifies the substitution type
by appending a four-digit number to the nonproprietary name: e.g.
hypromellose 1828. The first two digits refer to the approximate
percentage content of the methoxy group (OCHj3). The second two
digits refer to the approximate percentage content of the hydro-
xypropoxy group (OCH,CH(OH)CH3;), calculated on a dried
basis. It contains methoxy and hydroxypropoxy groups conforming
to the limits for the various types of hypromellose; see Section 9.
Molecular weight is approximately 10 000-1 500 000.

20 General References

21 Authors
SA Shah, D Thassu.

22 Date of Revision
8 October 2008.

5  Structural Formula

RO

OH

RO
OR

OR
OR

o]

A

OR

ni2
where R is H, CH3, or CH;CH(OH)CH,

6  Functional Category

Bioadhesive material; coating agent; controlled-release agent;
dispersing agent; dissolution enhancer; emulsifying agent; emulsion
stabilizer; extended-release agent; film-forming agent; foaming
agent; granulation aid; modified-release agent; mucoadhesive;
release-modifying agent; solubilizing agent; stabilizing agent;
suspending agent; sustained-release agent; tablet binder; thickening
agent; viscosity-increasing agent.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Hypromellose is widely used in oral, ophthalmic, nasal, and topical
pharmaceutical formulations.

In oral products, hypromellose is primarily used as a tablet
binder,"" in film-coating,*~”) and as a matrix for use in extended-
release tablet formulations.®'?) Concentrations between 2% and
5% w/w may be used as a binder in either wet- or dry-granulation
processes. High-viscosity grades may be used to retard the release of
drugs from a matrix at levels of 10-80% w/w in tablets and
capsules. Hypromellose is also used in liquid oral dosage forms as a
suspending and/or thickening agent at concentrations ranging from
0.25-5.0%."Y

Depending upon the viscosity grade, concentrations of 2-20%
wi/w are used for film-forming solutions to film-coat tablets. Lower-
viscosity grades are used in aqueous film-coating solutions, while
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higher-viscosity grades are used with organic solvents. Examples of
film-coating materials that are commercially available include
AnyCoat C, Spectracel, Pharmacoat, and the Methocel E Premium
LV series.

Hypromellose is also used as a suspending and thickening agent
in topical formulations. Compared with methylcellulose, hypro-
mellose produces aqueous solutions of greater clarity, with fewer
undissolved fibers present, and is therefore preferred in formula-
tions for ophthalmic use. Hypromellose at concentrations between
0.45-1.0% w/w may be added as a thickening agent to vehicles for
eye drops and artificial tear solutions. It is also used commercially in
liquid nasal formulations at a concentration of 0.1%."%

Hypromellose is used as an emulsifier, suspending agent, and
stabilizing agent in topical gels and ointments. As a protective
colloid, it can prevent droplets and particles from coalescing or
agglomerating, thus inhibiting the formation of sediments.

In addition, hypromellose is used in the manufacture of capsules,
as an adhesive in plastic bandages, and as a wetting agent for hard
contact lenses. It is also widely used in cosmetics and food products.

8  Description

Hypromellose is an odorless and tasteless, white or creamy-white
fibrous or granular powder. See also Section 10.

SEM 1: Excipient: Methocel E5; manufacturer: Dow Wolff Cellulosics;
magnification: 200x; voltage: 3kV.

y:

SEM 2: Excipient: Methocel K4M; manufacturer: Dow Wolff Cellulosics;
magnification: 500x; voltage: 3kV.

9  Pharmacopeial Specifications
See Table 1.

Table I: Pharmacopeial specifications for hypromellose.

Test JP XV PhEur 6.3 USP 32
Identification + + +
Characters — + —
Appearance of solution  — + —
pH (2% w/w solution) 5.0-8.0 5.0-8.0 5.0-8.0
Apparent viscosity + 4l +
<600mPass 80-120% 80-120% 80-120%
>600mPas 75-140% 75-140% 75-140%
Loss on drying <5.0% <5.0% <5.0%
Residue on ignition <1.5% - <1.5%
Sulfated ash — <1.5% —
Heavy metals <20 ppm <20ppm <20 ppm
Methoxy content + +lel +
Type 1828 16.5-20.0% 16.5-20.0% 16.5-20.0%
Type 2208 19.0-24.0% 19.0-24.0% 19.0-24.0%
Type 2906 27.0-30.0% 27.0-30.0% 27.0-30.0%
Type 2910 28.0-30.0% 28.0-30.0% 28.0-30.0%
Hydroxypropoxy content  + o) +
Type 1828 23.0-32.0% 23.0-32.0% 23.0-32.0%
Type 2208 4.0-12.0% 4.0-12.0% 4.0-12.0%
Type 2906 4.0-7.5% 4.0-7.5% 4.0-7.5%
Type 2910 7.0-12.0% 7.0-12.0% 7.0-12.0%

(@) May be a functionality related characteristic.

10 Typical Properties

Acidity/alkalinity pH = 5.0-8.0 for a 2% w/w aqueous solution.

Ash  <1.5%

Autoignition temperature 360°C

Density (bulk) 0.341 g/cm?®

Density (tapped) 0.557 g/lem’®

Density (true) 1.326g/cm?

Melting point Browns at 190-200°C; chars at 225-230°C. Glass
transition temperature is 170-180°C.

Moisture content Hypromellose absorbs moisture from the atmo-
sphere; the amount of water absorbed depends upon the initial
moisture content and the temperature and relative humidity of
the surrounding air. See Figure 1.

NIR spectra see Figure 2.

Solubility Soluble in cold water, forming a viscous colloidal
solution; practically insoluble in hot water, chloroform, ethanol
(95%), and ether, but soluble in mixtures of ethanol and
dichloromethane, mixtures of methanol and dichloromethane,
and mixtures of water and alcohol. Certain grades of hypro-
mellose are soluble in aqueous acetone solutions, mixtures of
dichloromethane and propan-2-ol, and other organic solvents.
Some grades are swellable in ethanol.™* See also Section 11.

Specific gravity 1.26

Viscosity (dynamic)

A wide range of viscosity types are commercially available.
Aqueous solutions are most commonly prepared, although
hypromellose may also be dissolved in aqueous alcohols such
as ethanol and propan-2-ol provided the alcohol content is
less than 50% w/w. Dichloromethane and ethanol mixtures
may also be used to prepare viscous hypromellose solutions.
Solutions prepared using organic solvents tend to be more
viscous; increasing concentration also produces more viscous
solutions; see Table II.

To prepare an aqueous solution, it is recommended that
hypromellose is dispersed and thoroughly hydrated in about
20-30% of the required amount of water. The water should
be vigorously stirred and heated to 80-90°C, and then the
hypromellose should be added. The heat source can be
removed once the hypromellose has been thoroughly dis-
persed into the hot water. Sufficient cold water should then be
added to produce the required volume while continuing to
stir.
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Figure 1: Absorption-desorption isotherm for hypromellose.

Table II: Typical viscosity values for 2% (w/v) aqueous solutions of
Methocel (Dow Wolff Cellulosics) and Metolose (Shin-Etsu Chemical Co.
Ltd.). Viscosities measured at 20°C.

Methocel and Metolose products JP/PhEur/

Nominal viscosity (mPa's)

usp
designation
Methocel K3 Premium LV 2208 3
Methocel K100 Premium LVEP 2208 100
Methocel KAM Premium 2208 4000
Methocel K15M Premium 2208 15000
Methocel K100M Premium 2208 100000
Methocel E3 Premium LV 2910 3
Methocel E5 Premium LV 2910 5
Methocel E6 Premium LV 2910 6
Methocel E15 Premium LV 2910 15
Methocel E50 Premium LV 2910 50
Methocel EAM Premium 2910 4000
Methocel ET10OM Premium CR 2910 10000
Methocel F50 Premium 2906 50
Methocel FAM Premium 2906 4000
Metolose 60SH 2910 50, 4000, 10000
Metolose 65SH 2906 50, 400, 1500, 4000
Metolose 90SH 2208 100, 400, 4000, 15000
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Figure 2: Near-infrared spectrum of hypromellose measured by
reflectance.

When aqueous/organic cosolvent mixtures are used for solution
preparation, hypromellose should first be dispersed into the
organic solvent at a ratio of 5-8 parts of solvent to 1 part of
hypromellose. Cold water is then added to produce the final
volume. Examples of suitable water-miscible organic solvents
include ethanol and glycols. A similar preparation procedure
should be used when ethanol and dichloromethane constitute
a completely organic cosolvent mixture.

11 Stability and Storage Conditions

Hypromellose powder is a stable material, although it is hygro-
scopic after drying.

Solutions are stable at pH 3-11. Hypromellose undergoes a
reversible sol-gel transformation upon heating and cooling,
respectively. The gelation temperature is 50-90°C, depending
upon the grade and concentration of material. For temperatures
below the gelation temperature, viscosity of the solution decreases
as temperature is increased. Beyond the gelation temperature,
viscosity increases as temperature is increased.

Aqueous solutions are comparatively enzyme-resistant, provid-
ing good viscosity stability during long-term storage.’>) However,
aqueous solutions are liable to microbial spoilage and should be
preserved with an antimicrobial preservative: when hypromellose is
used as a viscosity-increasing agent in ophthalmic solutions,
benzalkonium chloride is commonly used as the preservative.
Aqueous solutions may also be sterilized by autoclaving; the
coagulated polymer must be redispersed on cooling by shaking.

Hypromellose powder should be stored in a well-closed
container, in a cool, dry place.

12 Incompatibilities

Hypromellose is incompatible with some oxidizing agents. Since it is
nonionic, hypromellose will not complex with metallic salts or ionic
organics to form insoluble precipitates.

13 Method of Manufacture

A purified form of cellulose, obtained from cotton linters or wood
pulp, is reacted with sodium hydroxide solution to produce a
swollen alkali cellulose that is chemically more reactive than
untreated cellulose. The alkali cellulose is then treated with
chloromethane and propylene oxide to produce methyl hydro-
xypropyl ethers of cellulose. The fibrous reaction product is then
purified and ground to a fine, uniform powder or granules.
Hypromellose can then be exposed to anhydrous hydrogen chloride
to induce depolymerization, thus producing low viscosity grades.

14 Safety

Hypromellose is widely used as an excipient in oral, opthalmic,
nasal, and topical pharmaceutical formulations. It is also used
extensively in cosmetics and food products.

Hypromellose is generally regarded as a nontoxic and non-
irritating material, although excessive oral consumption may have a
laxative effect.'®) The WHO has not specified an acceptable daily
intake for hypromellose since the levels consumed were not
considered to represent a hazard to health.""” In fact, hlgh dosages
of hypromellose are being investigated for treating various
metabolic syndromes.!3:1?)

LDs, (mouse, IP): 5 g/kg®”
LD50 (rat, IP) 52g/kg

15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of material handled. Hypromellose dust may be irritating
to the eyes, so eye protection is recommended. Excessive dust
generation should be avoided to minimize the risks of explosion.
Hypromellose is combustible.

16 Regulatory Status

GRAS listed. Accepted for use as a food additive in Europe.
Included in the FDA Inactive Ingredients Database (ophthalmic and
nasal preparations; oral capsules, suspensions, syrups, and tablets;



topical and vaginal preparations). Included in nonparenteral
medicines licensed in the UK. Included in the Canadian List of
Acceptable Non-medicinal Ingredients.

17 Related Substances

Ethylcellulose; hydroxyethyl cellulose; hydroxyethylmethyl cellu-
lose; hydroxypropyl cellulose; hypromellose acetate succinate;
hypromellose phthalate; methylcellulose.

18 Comments

Hypromellose has been used in tharmaceutical dosage forms
produced using hot-melt extrusion.”" Premix coating formulations
which contain hypromellose as a film-forming agent include
Opadry (Colorcon) and Advantia Prime Coating Systems (ISP).
Methocel KAMP DC and Methocel K100MP DC (Dow Wolff
Cellulosics); they have been developed and commercialized to
facilitate direct compression of tablets exhibiting modified-release
performance.

Powdered or granular, surface-treated grades of hypromellose
are also available that are dispersible in cold water. These are not
recommended for oral use.

A specification for hzlzpromellose is contained in the Food
Chemicals Codex (FCC).*”

The PubChem Compound ID (CID) for hypromellose is
24832095.
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Methylcellulose

1  Nonproprietary Names
BP: Methylcellulose

JP: Methylcellulose

PhEur: Methylcellulose

USP: Methylcellulose

2 Synonyms

Benecel; Cellacol; Culminal MC; E461; Mapolose; Methocel,
methylcellulosum; Metolose; Tylose; Viscol.

3  Chemical Name and CAS Registry Number
Cellulose methyl ether [9004-67-5]

4  Empirical Formula and Molecular Weight

Methylcellulose is a long-chain substituted cellulose in which
approximately 27-32% of the hydroxyl groups are in the form of
the methyl ether. The various grades of methylcellulose have degrees
of polymerization in the range 50-1000, with molecular weights
(number average) in the range 10 000-220 000 Da. The degree of
substitution of methylcellulose is defined as the average number of
methoxyl (CH30) groups attached to each of the anhydroglucose
units along the chain. The degree of substitution also affects the
physical properties of methylcellulose, such as its solubility.

5  Structural Formula

CH,OCH;

OCH;

OCHs

L —n

The structure shown is with complete substitution of the available
hydroxyl units of methoxyl substitution. Note that methoxyl
substitution can occur at any combination of the hydroxyl groups
of the anhydroglucose ring of cellulose at positions 2, 3, and 6. See
Section 4.

6  Functional Category

Coating agent; emulsifying agent; suspending agent; tablet and
capsule disintegrant; tablet binder; viscosity-increasing agent.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Methylcellulose is widely used in oral and topical pharmaceutical
formulations; see Table 1.

In tablet formulations, low- or medium-viscosity grades of
methylcellulose are used as binding agents, the methylcellulose
being added either as a dry powder or in solution.' High—
viscosity grades of methylcellulose m: ay also be incorporated in
tablet formulations as a disintegrant.'¥ Methylcellulose may be
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added to a tablet formulation to produce sustained-release
preparations.’®

Tablet cores may also be spray-coated with either aqueous or
organic solutions of highly substituted low-viscosity grades of
methylcellulose to mask an unpleasant taste or to modify the release
of a drug by controlling the physical nature of the granules.®
Methylcellulose coats are also used for sealing tablet cores prior to
sugar coating.

Low-viscosity grades of methylcellulose are used to emulsify
olive, peanut, and mineral oils.”” They are also used as suspending
or thickening agents for orally administered liquids, methylcellulose
commonly bemg used in place of sugar-based syrups or other
suspension bases.® Methylcellulose delays the settling of suspen-
sions and increases the contact time of drugs, such as antacids, in the
stomach.

High-viscosity grades of methylcellulose are used to thicken
topically applied products such as creams and gels.

In ophthalmic preparations, a 0.5-1.0% w/v solution of a highly
substituted, high- VISCOSItg grade of methylcellulose has been used as
a vehicle for eye drops.”) However, hypromellose based formula-
tions are now preferred for ophthalmic preparations. Methylcellu-
lose is also used in injectable formulations.

Therapeutically, methylcellulose is used as a bulk laxative; it has
also been used to aid appetite control in the management of obesity,
but there is little evidence supporting its efficacy.

Table I: Uses of methylcellulose.

Use Concentration (%)
Bulk laxative 5.0-30.0
Creams, gels, and ointments 1.0-5.0
Emulsifying agent 1.0-5.0
Ophthalmic preparations 0.5-1.0
Suspensions 1.0-2.0
Sustained-release tablet matrix 5.0-75.0

Tablet binder 1.0-5.0

Tablet coating 0.5-5.0

Tablet disintegrant 2.0-10.0

8 Description

Methylcellulose occurs as a white, fibrous powder or granules. It is
practically odorless and tasteless. It should be labeled to indicate its
viscosity type (viscosity of a 1 in 50 solution).

9  Pharmacopeial Specifications
See Table II. See also Section 18.

10 Typical Properties

Acidity/alkalinity pH = 5.0-8.0 for a 1% w/v aqueous suspen-
sion.

Autoignition temperature >350°C for Methocel A4M.

Degree of substitution 1. 64 1.92

Density (bulk) 0.276 g/cm’®

Density (tapped) 0.464 g/cm

Density (true) 1.341g/cm’?

Glass transition temperature (Ty) 196°C for Methocel A4M.

Melting point Begins to brown at 190-200°C; begins to char at
225-230°C.

NIR spectra see Figure 1.

Refractive index of solution n& = 1.336 (2% aqueous solution).



SEM 1: Excipient: methylcellulose; manufacturer: Dow Chemical Co.; lot
no.: KC16012N21; magnification: 60x; voltage: 5kV.
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SEM 2: Excipient: methylcellulose; manufacturer: Dow Chemical Co.; lot
no.: KC16012N21; magnification: 600x; voltage: 5 kV.
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Solubility Practically insoluble in acetone, methanol, chloroform,
ethanol (95%), ether, saturated salt solutions, toluene, and hot
water. Soluble in glacial acetic acid and in a mixture of equal
volumes of ethanol and chloroform. In cold water, methylcellu-
lose swells and disperses slowly to form a clear to opalescent,
viscous, colloidal dispersion.
Surface tension
53-59mN/m (53-59 dynes/cm) for a 0.05% w/v solution at
25°C;

45-55 mN/m for 0.1% at 20°C.

Interfacial tension of solution versus paraffin oil is 19-23 mN/m
for 0.1% wi/v solution at 20°C.

Viscosity (dynamic) Various grades of methylcellulose are com-
mercially available that vary in their degree of polymerization.
Aqueous solutions at concentrations of 2% w/v will produce
viscosities between 5 and 75000 mPas. Individual grades of
methylcellulose have a stated, narrowly defined viscosity range
measured for a 2% w/v solution. The viscosity of solutions may
be increased by increasing the concentration of methylcellulose.
Increased temperatures reduce the viscosity of solutions until gel
formation occurs at 50-60°C. The process of thermogelation is
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Table Il: Pharmacopeial specifications for methylcellulose.

Test JP XV PhEur 6.3 USP 32
Identification + + +
Characters — + -
Appearance of solution - + -
pH 5.0-8.0 5.0-8.0 —
Apparent viscosity + — +
Loss on drying <5.0% <5.0% <5.0%
Residue on ignition <1.5% <1.5% <1.5%
Heavy metals <20ppm <20ppm <0.001%
Assay (of methoxyl groups)  26.0-33.0% 26.0-33.0% 27.5-31.5%
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Figure 1: Near-infrared spectrum of methylcellulose measured by
reflectance.

reversible, with a viscous solution being reformed on cooling.
See also Table III.

Table IlI: Typical viscosity values for 2% w/v aqueous solutions of
Methocel (Dow Chemical Co.) at 20°C.

Methocel grade Viscosity (mPas)
A4MP 4000

Al15V 15

A15CP 1500

AA4CP 400

11 Stability and Storage Conditions

Methylcellulose powder is stable, although slightly hygroscopic.
The bulk material should be stored in an airtight container in a cool,
dry place.

Solutions of methylcellulose are stable to alkalis and dilute acids
at pH 3-11, at room temperature. At pH less than 3, acid-catalyzed
hydrolysis of the glucose—glucose linkages occurs and the viscosity
of methylcellulose solutions is reduced."® On heating, solution
viscosity is reduced until gel formation occurs at approximately
50°C; see Section 10.

Methylcellulose solutions are liable to microbial spoilage and
antimicrobial preservatives should therefore be used. Solutions may
also be sterilized by autoclavin%, although this process can decrease
the viscosity of a solution."™"'*) The change in viscosity after
autoclaving is related to solution pH. Solutions at pH less than 4
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had viscosities reduced by more than 20% subsequent to autoclav-
ihe (11)
ing.

12 Incompatibilities

Methylcellulose is incompatible with aminacrine hydrochloride;
chlorocresol; mercuric chloride; phenol; resorcinol; tannic acid;
silver nitrate; cetylpyridinium chloride; p-hydroxybenzoic acid; p-
aminobenzoic acid; methylparaben; propylparaben; and butylpar-
aben.

Salts of mineral acids (particularly polybasic acids), phenols, and
tannins will coagulate solutions of methylcellulose, although this
can be prevented by the addition of ethanol (95%) or glycol
diacetate. Complexation of methylcellulose occurs with highly
surface-active compounds such as tetracaine and dibutoline sulfate.

High concentrations of electrolytes increase the viscosity of
methylcellulose mucilages owing to the ‘salting out” of methylcellu-
lose. With very high concentrations of electrolytes, the methylcellu-
lose may be completely precipitated in the form of a discrete or
continuous gel. Methylcellulose is incompatible with strong
oxidizing agents.

13 Method of Manufacture

Methylcellulose is prepared from wood pulp (cellulose) by
treatment with alkali followed by methylation of the alkali cellulose
with methyl chloride. The product is then purified and ground to
powder form.

14 Safety

Methylcellulose is widely used in a variety of oral and topical
pharmaceutical formulations. It is also extensively used in cosmetics
and food products, and is generally regarded as a nontoxic,
nonallergenic, and nonirritant material.'-

Following oral consumption, methylcellulose is not digested or
absorbed and is therefore a noncaloric material. Ingestion of
excessive amounts of methylcellulose may temporarily increase
flatulence and gastrointestinal distension.

In the normal individual, oral consumption of large amounts of
methylcellulose has a laxative action and medium- or high-viscosity
grades are therefore used as bulk laxatives.

Esophageal obstruction may occur if methylcellulose is swal-
lowed with an insufficient quantity of liquid. Consumption of large
quantities of methylcellulose may additionally interfere with the
normal absorption of some minerals. However, this and the other
adverse effects discussed above relate mainly to the use of
methylcellulose as a bulk laxative and are not significant factors
when methylcellulose is used as an excipient in oral preparations.

Methylcellulose is not commonly used in parenteral products,
although it has been used in intra-articular and intramuscular
injections. Studies in rats have suggested that parenterally
administered methylcellulose may cause glomerulonephritis and
hypertension."® Methylcellulose is considered to be toxic by the
intraperitoneal route of administration.

The WHO has not specified an acceptable daily intake of
methylcellulose since the level of use in foods was not considered to
be a hazard to health.™*

LDj5, (mouse, IP): 275 g/kg'*®)

15 Handling Precautions

Observe normal precautions appropriate to the circumstances and
quantity of material handled. Dust may be irritant to the eyes and
eye protection should be worn. Use in a well-ventilated area.
Excessive dust generation should be avoided to minimize the risk of
explosion. Methylcellulose is combustible. Spills of the dry powder
or solution should be cleaned up immediately, as the slippery film
that forms can be dangerous.

16 Regulatory Status

GRAS listed. Accepted as a food additive in the USA, Europe and
Japan. Included in the FDA Inactive Ingredients Database
(sublingual tablets; IM injections; intrasynovial injections; nasal
preparations; ophthalmic preparations; oral capsules, oral suspen-
sions, and oral tablets; topical and vaginal preparations). Included
in nonparenteral medicines licensed in the UK. Included in the
Canadian List of Acceptable Non-medicinal Ingredients.Reported
in the EPA TSCA inventory.

17 Related Substances

Ethylcellulose; hydroxyethyl cellulose; hydroxyethylmethyl cellu-
lose; hypromellose.

18 Comments

Methylcellulose is one of the materials that have been selected for
harmonization by the Pharmacopeial Discussion Group. For further
information see the General Information Chapter <1196> in the
USP32-NF27, the General Chapter 5.8 in PhEur 6.0, along with the
‘State of Work’ document on the PhEur EDQM website, and also
the General Information Chapter 8 in the JP XV.

The thermal gelation temperature for methylcellulose decreases
as a function of concentration. The presence of additives can
increase or decrease the thermal gelation temperature. The presence
of drugs can influence the properties of methylcellulose gels.!'® In
addition, the viscosity of methylcellulose solutions can be modified
by the presence of drugs or other additives.""” Aqueous solutions of
methylcellulose can be frozen and do not undergo phase separation
upon freezing.

Methylcellulose is best dissolved in water by one of three
methods, the most suitable being chosen for a particular applica-
tion.

The most commonly used method is to add methylcellulose
initially to hot water. The appropriate quantity of methylcellulose
required to produce a solution of specified viscosity is mixed with
water at 70°C; about half the desired final volume of water is used.
Cold water or ice is then added to the hot methylcellulose slurry in
order to reduce the temperature to below 20°C. A clear, aqueous
methylcellulose solution is obtained.

Alternatively, either methylcellulose powder may be dry-blended
with another powder prior to mixing with cold water, or
methylcellulose powder may be moistened with an organic solvent
such as ethanol (95%) prior to the addition of water.

In general, methylcellulose solutions exhibit pseudoplastic flow
and there is no yield point. Nonthixotropic flow properties are
observed below the gelation temperature.

Note that some cellulose ether products possess hydroxypropyl
substitutions in addition to methyl substitutions but are designated
with the same trade name in a product line, differing only by a
unique identifier code. These products should not be confused with
the products that contain only methyl substitutions. Methylcellu-
lose has been investigated as a stabilizer for liposome disper-
sions.!®)

A specification for methylcellulose is contained in the Food
Chemicals Codex (FCC).!"”
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Methylparaben

1 Nonproprietary Names
BP: Methyl Hydroxybenzoate

JP: Methyl Parahydroxybenzoate
PhEur: Methyl Parahydroxybenzoate
USP-NF: Methylparaben

2 Synonyms

Aseptoform M; CoSept M; E218; 4-hydroxybenzoic acid methyl
ester; metagin; Methyl Chemosept; methylis parahydroxybenzoas;
methyl p-hydroxybenzoate; Methyl Parasept; Nipagin M; Solbrol
M; Tegosept M; Uniphen P-23.

3  Chemical Name and CAS Registry Number
Methyl-4-hydroxybenzoate [99-76-3]

4  Empirical Formula and Molecular Weight
CgHgOs5 152.15
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5  Structural Formula
0 OCHs

OH

6  Functional Category

Antimicrobial preservative.

7  Applications in Pharmaceutical Formulation or
Technology

Methylparaben is widely used as an antimicrobial preservative in
cosmetics, food products, and pharmaceutical formulations; see
Table 1. It may be used either alone or in combination with other



Annexe 14 : Journal Officiel de ’UE
(12/11/2011)



L 295/188

Official Journal of the European Union

12.11.2011

E number of

the added

Name of the added food additive

Maximum level in enzyme

Maximum level in final food

Maximum level in beverages

Can be used as

food additive preparation except beverages a carrier?
E 422 Glycerol quantum satis quantum satis quantum satis Yes
E 440 Pectins quantum satis quantum satis quantum satis Yes
E 450 Diphosphates 50 000 mg/kg (singly or in | quantum satis quantum satis
combination expressed as
E 451 Triphosphates Py05)
E 452 Polyphosphates
E 460 Cellulose quantum satis quantum satis quantum satis Yes
E 461 Methyl cellulose quantum satis quantum satis quantum satis Yes
E 462 Ethyl cellulose quantum satis quantum satis quantum satis
E 463 Hydroxypropyl cellulose quantum satis quantum satis quantum satis Yes
E 464 Hydroxypropyl methyl quantum satis quantum satis quantum satis Yes
cellulose
E 465 Ethyl methyl cellulose quantum satis quantum satis quantum satis
E 466 Carboxy methyl cellulose quantum satis quantum satis quantum satis Yes
Sodium carboxy methyl
cellulose
Cellulose gum
E 469 Enzymatically hydrolysed quantum satis quantum satis quantum satis
carboxy methyl cellulose
E 470a Sodium, potassium and quantum satis quantum satis quantum satis
calcium salts of fatty acids
E 470b Magnesium salts of fatty acids | quantum satis quantum satis quantum satis
E 471 Mono- and diglycerides of quantum satis quantum satis quantum satis Yes
fatty acids
E 472a Acetic acid esters of mono- quantum satis quantum satis quantum satis Yes
and diglycerides of fatty acids
E 472b Lactic acid esters of mono- quantum satis quantum satis quantum satis Yes
and diglycerides of fatty acids
E 472c Citric acid esters of mono- quantum satis quantum satis quantum satis Yes
and diglycerides of fatty acids
E 472d Tartaric acid esters of mono- | quantum satis quantum satis quantum satis Yes
and diglycerides of fatty acids
E 472¢ Mono- and diacetyl tartaric quantum satis quantum satis quantum satis Yes
acid esters of mono- and
diglycerides of fatty acids
E 472f Mixed acetic and tartaric acid | quantum satis quantum satis quantum satis Yes
esters of mono- and
diglycerides of fatty acids
E 473 Sucrose esters of fatty acids 50 000 mg/kg 50 mg/kg 25 mg[L Yes, only as a

carrier
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- des Présidents des Commissions sectorielles permanentes du
bureau du Conseil

- du secrétaire général du_gouvernorat en qualité de rapporteur
du bureau du conseil,

Le bureau du Conseil Régional est chargé d'assister le
‘gouvemneur dans :

- 1a coordination des travaux des commissions et le suivi de
leurs activités,

- 1a fixation de l'ordre du jour des sessions Au conseil régional,

- l'examen des rapports des commissions avant de les soumettre
au Conseil Régional.

Le bureau du Conseil Régional se réunit au moins une fois au
cours de la pé&riode séparant les deux sessions, sur invitation de son
‘Président.

Le Secrétaire Général du gouvernorat assure les fonctions de
Secréiariat du bureau du Conseil Régional. Les Procts-verbaux des
délibérations dudit bureau sont consignés sur un regisre coté et
paraphé per le Président du Conseil Régional, et sur lequel est
mentionné, chaque fois, les membres présents.

Les autres membres du conseil peuvent prendre connaissance
"de ces procés-verbaux.

La présente loi organique sera publiée au Journal Officiel de la
République Tunisienne et exécutée comme loi de I'Etat.

Tunis, le 27 décembre 1993,
Zine El Abidine Ben Al

Lol n° 93-120 du 27 décembre 1993, portant
promuigation du code d'incitations aux
Investissements (1).

Au nom du peuple ;

La Chambre des Députés ayant adoptsé ;

Le Président de la République promulgue la loi dont 1a teneur
suit:

Article premier - Sont promulgués les textes relatifs aux
incitations aux investissements annexés a la présente loi et réunis
sous le titre " Code d'Incitations aux Investissements™.

Art. 2 - Les dispositions des paragraphes 6 et 7 de 'article 12 et
les paragraphes 2 et 3 de 'article 22 du code d'incitations aux
investissements visé & I'Art. premier de la présente loi, s'appliquent
aux bénéfices provenant des exportations et réalisés par les
entreprises totalement ou partiellement exportatrices, créées avant
la parution de la présente loi dans le .cadre des législations
d'encouragement a l'investissement.

L'application de cette disposition prendra effet a partir du ler
janvier 1994 comme si ces entreprises ont &1 créées i cetie date.

Art. 3 - Les investissements touristiques ayant bénéficié avant
la promulgation de la présente loi d'un accord préalable ou d'un
accord défmitif, conformément aux dispositions de 1a ioi n°® 90-21
du 19 mars 1990 portant promulgation du code des
investissements touristiques, continuent a &tre 1égis par les
dispositions de 1a loi n® 90-21 sus-citée.

ArL. 4 - Les entreprises de services totalement exportatrices
créées avapt la promulgation du code d'incitations aux
investissements dans le cadre de 1a loi n® 89-100 du 17 novembre
1989 portant code des investissements dans les activiés de
services, .peuvent recruter des agents d'encadrement et de maiirise
éuangers pour une période transiteire de deux ans 3 compter de
la date de promulgation de la présente loi et ce aprés information
du Ministere chargé de la formation professionnelle et de
'emploi.

(1) Travaux préparatoires :

Discussion et adoption par la chambre des députés dans sa séance du 21
décembre 1993,

Art. 3 - Sont abrogées toutes dispositions antérieures contraires
3 la présente loi et notamment : )

- Le .décret du 19 septembre 1946 relatif i la letire
d'érablissement.

- Laloin® 62-75 du 31 décembre 1962 portant aménagements
fiscaux en faveur des réinvestissements des revenus ou bénéfices.

- La loi n® 68-3 du 8 aofit 1968 portant encouragement de
I'Etat aux investissements dans le Sud Tunisien.

- Laloi n® 69-24 du 27 mars 1969 portant encouragement de
I'Etat aux investissements dans les Ies de Kerkenah.

- La loi n®69-35 du 26 juin 1969 portant code des
investissemnents.

- Les articles 54, 55, 56, 57, 58 et 59 de la loi n°® 79-66 du 31
décembre 1979 portant lgi de finances pour I'année 1980 et créant
le fonds de la coopération et de la mutualité .

- Larticle 84 de la loi n® 81-100 du 31 décembre 1981
portant loi de finances pour la gestion 1982.

- Les articles 6, 7 et 8 de la loi n°85-48 du 25 avril 1985
portant encouragement de la recherche, de la production et de la
commetcialisation des énergies renouvelables.

Les articles 17, 18 et 53 de la loi n°85-109 du 31 décembre
1985 portant loi de finances pour la gestion 1986 et I'article 16 de
la méme loi tel que modifié par l'article 23 de la loi n® 87-83 du 31
décembre 1987 portant loi de finances pour la gestion 1988,

- La loi n® 87-51 du 2 aolit 1987 portant code des
investissemnents industriels.

- Les articles 23 et 24 de 1a loi n°87-83 du 31 décembre 1987
portant loi de finances pour la gestion 1988 .

- La loi n°® 88-18 du 2 avril 1988 portant promulgation du
code des investissements agricoles et de la péche i I'exception du
paragraphe ler de l'article. 2, des articles 10, 11,12 A I'exception de
son 2&me paragraphe, et l'article 48 du code des investissements
agricoles et de la péche.

- L'article 7 de 1a Joi n® 88-91 du 2 aoixt 1988 portant création
de I'Agence Nationale de Protection de I'Environnement.

- Les aruicles 21, 22, et 63 de la loi n°88-145 du 31 décemnbre
1988 portant loi de finances pour la gestion 1989.

- La loi n°89-100 du 17 novembre 1987 portant
encouragement des  investissements dans les activités de service.

- La loi n°90-21 du 19 mars 1990 portant promulgation du
code des investissements touristiques a I'exception de ses articles
3,5,6,Tet8.

- Les articles 12, 13, 14 et 15 de la loi n° 90-62 du 24 juillet
1990 relative & la maitrise de I'énergie.

- Les articles 18, 22, 23 et le paragraphe 1 de l'article 23 bis
de la Joi n°90-17 du 26 février 1990 portant modification de la
Iégislaton relative & la promotion immobilitre.

La présente loi sera publiée au Journal Officiel de la
République Tunisienne et exécuiée comme loi de I'Etat.
Tunis, le 27 décembre 1993.
Zine El Abidine Ben Ali

CODE D'INCITATIONS AUX INVESTISSEMENTS

TITRE PREMIER
DISPOSITIONS GENERALES

Article premier. - Le présent code fixe le régime d'incitations
aux inveslissements et i la création de projets réalisés en Tunisie
par des promoleurs tunisiens ou étrangers, résidenls ou non
résidents, ou en parienariat conformément i la stratégie globale de

2174 Journal Officiel de la République Tunisienne - 28 Décembre 1993 N° 99



développement qui vise notamment I'accélération du rythme dela
croissance économique et des créations d'emplois dans les activités
relevant des.-secteurs suivants :

- I'agriculture et la péche ;

- les industries manufacturidres ;

- les travaux publics ;

- le tourisme ;

- I'antisanat ;

- le transport ;

- T'éducation et 1'enseignement ;

- la formaticn professionnelle ;

- 1a production et les industries de culture :

- 'animation pour les jeunes et I'encadrement de I'enfance :
-la santé ;

- 1a protection de I'environnement ;

- la promotion immobiligre ;

- Autres activités et services non financiers .

‘La liste des activités dans les secteurs sus indiqués est fixée par
décret .

Art. 2 - Les investissements -dans les activités prévues par
l'article premier du présent code sont réalisés librement sous
réserve de satisfaire aux conditions d'exercice de ces activités
conformément 2 la réglementation en vigueur.

Les projets d'invesiissements font I'objet d'une déclaration
déposée auprds des services concernés par l'activité. Ces services
sont tenus de délivrer une atiestation de dépit de la déclaration. Les
services compélents et le contenu de la déclaration seront précisés
par le décret mentionné & 1'article premier du présent code.

Les investissements réalisés dans certaines activiés régies par
des lois spécifiques ainsi que ceux réalisés dans les autres activités
fixées par décret restent soumis 3 autorisation préalable des
services concemnés conformément i la Jégislation en vigueur.

Art. 3 - L'investissement des étrangers résidents ou non

résidents est libre dans les projets réalisés dans le cadre du Présent
code .

Toutefois 1a participation des étrangers dans les activilés de
services autres que totalement exportatrices dont la liste est fixée
par décret reste soumise & l'approbation de la commission
supérieure d'investissement prévue par l'article 52 du présent code
dans le cas ol cette participation dépasse 50% du capital de
Yentreprise.

Les étrangers peuvent investir dans le secteur agricole dans le
cadre de l'exploitation par voie de location des terres -agricoles.
Toutefois, ces investissements_ne peuvent en aucun cas entrainer
Yappropriation par les étrangers des terres agricoles .

Art. 4 - Les incitations prévues par le présent code sont
accordées sous forme d'inaitations communes et d'incitations

spécifiques.

Art. 5 - Les investissements régis par le présent code couvrent
les opérations de création, d'extension, de renouvellement, de
réaménagement et de transformation.

Art. 6 - A T'exception des investissements réalisés dans les
activités totalement exportatrices, le bénéfice des incitations
prévues par le présent code nécessite la réalisation d'un schéma de
financement de l'investissement comportant un minimum de fonds
propres dont le taux est fixé par décret

TITRE I
LES INCITATIONS COMMUNES

Ar. 7 - 1 -'Sous réserve des dispositions des articles 12 et 12
bis de 1a loi n°89-114 du 30 décembre 1989 portant promulgation

du code de I'impdt sur le revenu des personnes physiques et de
I'impdt sur les sociéiés, les personnes physiqees ou morales qui
souscrivent au capital initial ou & I'augmentation du capital des
entreprises opérant dans les activités visées a larticle premier du
présent code bénéficient du dégrévement des revenus ou bénéfices
réinvestis dans la limite de 35% des revenus ou bénéfices nets
soumis & l'impdt sur le revenu des personnes physiques ou & I'impdt
sur les sociétés.
Le bénéfice de cet avantage est subordonné a :

- la tenue d'une -comptabilité légale conformément aux
dispositions des articles 8, 9 et 10 du Code de Commerce, et ce
pour les sociétés ainsi que pour les personnes exergant une activité
commerciale ou non commerciale telle que définie par le code de
I'impdt sur le revenu des personnes physiques et de I'impét sur les
sociétés,

- I'émission de nouvelles parts sociales ou actions,

- 1a non réduction du capital, pendant-une période de 5 ans &
partir du ler janvier de l'année qui suit celle de la libération du
capital souscrit, sauf dans le cas de réduction pour résorption des
Wl'es'

- la présentation lors du dépdt de la déclaration de I'impdt sur le
revenu des personnes physiques ou de I'impdt sur les sociétés par
les bénéficiaires du dégrévement d'une antestation de libération du
capital souscrit ou tout autre document équivalent .

2 - Sous réserve des dispositions de l'article 12 de la lo
n°89-114 du 30 décembre 1989 portant promulgation-du code de
I'impdt sur Je revenu des personnes physiques et de I'impdt sur les
sociélés, bénéficient du dégrévement prévu au premier alinéa du
présent article les sociétés qui investissent tout ou partie de leurs
bénéfices au sein méme de ces sociétés sous réserve de remplir les
conditions suivantes :

- les bénéfices réinveslis doivent étre inscrits dans un “"compte
spécial d'investissement” au passif du bilan et incorporés dans le
capital de la sociéié -avant l'expiration du délai de dépdt de la
déclaration définitive au titre des bénéfices relatifs A I'année durant
laquelle le dégrévement a eu licu.

- la déclaration d'impét doit étre accompagnée du programme
d'investissement a réaliser.

- les éléments d'aciifs acquis dans le cadre de l'investissement
ne doivent pas éire cédés pendant une_année au moins & partir de la
date d'entrée effective en production .

- le capital ne doil pas ére réduit durant les cing années qui
suivent la date de I'incorporation des bénéfices el revenus investis,
saul dans le cas de réduction pour résorption des pertes.

Art. 8 - Les entreprises peuvent opter pour le régime de
I'amortissement dégressif au titre du matériel et des équipements de
production dont la durée d'utilisation dépasse sept années selon le
mode d'amortissement prévu pai le code de I'impét sur le revenu
des personnes physiques et de I'impdt sur les sociélés  'exclusion
du mobilier et du matériel de bureau.

Cette disposition s'applique pour les équipements acquis aprés
la promulgation du présent code.

Art. 9 - Les équipements nécessaires a la réalisation de

Tinvestissement, % l'exception des voitures de tourisme,

bénéficient :

1/ de la réduction des droits et taxes de douane au taux de 10%
et de la suspension des taxes d'effets équivalents, de la suspension
de la taxe sur la valeur ajoutée et du droit de consommation dus 2
Timportaiion & condition que ces équipements n'aient pas de
similaires fabriqués localement.

2/ de la suspension de 1a taxe sur la valeur ajoutée et du droit de
consommation pour les équipements fabriqués localement.

Les équipements bénéficiant de ces encouragements sont fixés
par décret.

N° 99 Journal Officiel de la République Tunisienne - 28 Décembre 1993 2175



TITRE i
LES INCITATIONS A L'EXPORTATION

CHAPITRE1
Régime totalement exportateur

Art. 10 - Sont considérées totalement exportatrices les
entreprises dont la production est destinée totalement a I'étranger ou
celles réalisant des prestations de services i I'étranger ou en Tunisie
en vue de leur utilisation & I'étranger. Sont également considérées
totalement exportatrices les entrepsises travaillant exclusivement
avec les entreprises mentionnées dans le premier paragrephe du
présent article, les entreprises établies dans les zones franches
économiques telles que prévues par la loi n°92-81 du'3 aoiit 1992,
et les organismes financiers et bancaires travaillani essentiellement
avec les non résidents tels-que prévus par la loi n° 85-108 du 6
décembre 1985 portant encouragement d'organismes financiers et
bancaires travaillant essentiellement avec les non résidents.

Art. 11 - Les entreprises totalement exportatrices sont soumises
au régime de la zone franche telle que définie par.le code de
douane.

Art. 12 - Les entreprises totalement exportatrices ne sont
soumises au titre de leurs activités en Tunisie qu'au.paiement des
impdts, droits, taxes, prélévements et contributions sujvants *

1/ les droits et taxes relatifs aux véhicules de tourisme.
2/ la taxe unique de compensation sur le transport routier.
3/ les taxes d'entretien et d'assainissement.

4/ les droits el taxes pergus au titre des prestations directes de
services conformément 2 la législation en vigueur.

5/ les contributions et cotisations au régime 1égal de sécurité
sociale sous réserve des dispositions des articles 25, 43 et 45 du
présent code. Toutefois le personnel de nationalité étrangére ayant
la qualité de non-résident peut opter lors de son recrutement pour
un régime de sécurité sociale autre que le régime tunisien. Dans ce
cas, 'employé et T'employeur ne sont pas tenus au paiement des
cotisations et contributions de sécurité sociale en Tunisie.

6/ 1'impdt sur le revenu des personnes physiques apras déduction
de 50% des revenus provenant de l'exportation sous réserve des
dispositions de l'article 17 du présent code. Toutefois, et sur
présentation de demande, les revenus provenant de l'exportation sont
déduits en totalité de 1'assiette de cet impdt durant les dix premidres
années & partir de 1a premitre opération d'exportation lors du dépét
de la déclaration annuelle de 1'impét sur le revenu et ce nonobstant
les dispositions de 'article 12 bis de 1a loi n°89-114 du 30 décembre
1989 portant promulgation du code de l'impdt sur le revenu des
personnes physiques et de I'impdt sur les sociéiés,

7/ Timpdt sur les sociélés aprés déduction de 50% des
‘bénéfices provenant de I'exportation sous réserve des dispositions
de l'article 17 du présent code. Toutefois, et sur présentation de
demande, les bénéfices provenant de Texportation sont déduits en
totalité de l'assiette d'impdt durant les dix premigres années A partir
de la premidre opération d'exportation lors du dépét de la
déclaration annuelle de 1'impdt sur les sociétés et ce nonobstant les
dispositions de I'article 12 de 1a loi n° 89-114 du 30 décembre 1989
portant promulgation du code de l'impdt sur le revenu des
personnes physiques et de 1'impdt sur les sociétés.

Art. 13 - 1/ Sous réserve des dispositions des articles 12 et 12
bis de la loi n® 89-114 du 30 décembre 1989 portant promulgation
du code de I'impGt sur le revenu des personnes physiques et de
I'impdt sur les sociétés, la souscription au capital initial des
entreprises totalement exportatrices ou & son.augmentation donne
lieu & la déduction des revenus ou bénéfices investis des revenus ou
bénéfices nets soumis & I'impdt sur le revenu des personnes
physiques ou & I'impét sur les sociétés.

2/ Sous réserve des dispositions de l'article 12 de la loi n°
89-114 du 30 décembre 1989 mentionné dans le présent article, les

investissements réalisés par les entreprises totalement exportatrices
donnent Lieu & la déduction des bénéfices investis au sein méme de
T'entreprise du bénéfice net soumis & I'impdt sur les sociétés.

Le bénéfice des avaniages prévus par les paragraphes
précédents 1 et 2 est subordonné au respect des conditions fixées
par l'article 7 du présent code.

Art. 14 - Les entreprises totalement exportatrices sont
considérées non résidentes lorsque leur capital est détenu par des
non résidents tunisiens ou éwangers au moyen d'une importation de
devises convertibles au moins égale & 66% du capital.

Arl. 15 - Les entreprises totalement exportatrices peuvent
importer librement les biens nécessaires & leur production sous
réserve d'une déclaration en douane qui tient liew d'acquis a
caution.

Art. 16 - Sous réserve des dispositions de l'article 17 du présent
code, les entreprises totalement exportatrices peuvent étre
aulorisées a-effectuer des venies ou des prestations de services en
Tunisie portant sur une partie de leur propre production dans la
limite de proportions qui seront déterminées selon les-activités et
les produits par décret. Ces proportions ne doivent en aucun cas
dépasser un maximum de 20% de leur chiffre d'affaires.

Les entreprises agricoles et de péche sont considérées
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