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RESUME : Le développement d'un nouveau produit est soungde aombreuses incertitudes dont celle de ne pas
aboutir a la mise sur le marché du produit espétéur pallier a ce risque, ces entreprises augmenieur chance
d'obtenir au moins un produit en développant erafyale plusieurs projets. L'objet de notre travadt ici de proposer

un modéle d'aide a la détermination de l'efforhdvation que les structures de R&D doivent réalese amont pour
satisfaire aux objectifs stratégiques de la sociéts objectifs sont matérialisés par le nombrepdeduits a lancer.
Nos travaux s'inscrivent dans le cadre de lindestpharmaceutique et plus particulierement des gimjde
développement de nouveaux médicaments. Nous mésentdans un premier temps les spécificités dgjetp de ce
secteur qui ont guidés nos travaux, puis poursuisrgar une revue de la littérature sur le managemdses
portefeuilles de projets pharmaceutiques. Dans wuxitme temps, nous développerons notre approche de
modélisation de la dynamique des portefeuillesrdgefs ainsi qu'une application. Pour terminer, scanalyserons les
résultats obtenus.

MOTS-CLES : développement de nouveau produit, projets de R&flystrie pharmaceutique, risque, portefeuille de
projets , simulation de portefeuille

peuvent venir stopper le développement d'une entité
1. INTRODUCTION chimique et ainsi détruire tous les espoirs de cemia-
. . o o lisation du produit. Pour pallier a ce risque, eagepri-
Un portefeuille de produits commercialisés bieniléqu  ses qugmentent leur chance d'obtenir au moins an pr
bré est un véritable gage de pérennité pour unigt8oc it sur le marché en développant en paralléleiguius
assurant le développement de ces nouveaux produitsyrojets. Mais I'effort d'innovation est de plus @ius
C'est en effet grace aux bénefices que dégagenta co cher et risqué a tel point que l'industrie pharnaicgie

mercialisation de ces produits que l'entreprise pe@s-  est de moins en moins génératrice de nouveaux médic
tir dans des études de R&D visant a développeiiess  ments : on observe une perte de capacité de 506 ent
produits qui a leurs tours viendront augmenterrddiia- 1997 et 2002 (Kermani, 2004) tandis que les codts d

bilite. On comprend ainsi aisément tout l'intép#ur les  geveloppement ont été multiplié par trois en 10 @is
dirigeants de l'entreprise, de réflechir sur lesitons Masi, 2002) et que le budget de la R&D pharmacestiq
en terme de produits futurs. mondiale augmente chaque année de 10% (Kermani,

2003).
Mener cette réflexion précocement est d'autant glus

cial que les c|yc|es de dévelloppemen,t sont dqnssjﬁ'_en Dans le contexte de l'industrie pharmaceutiqubjdtade
secteurs de l'ordre de plusieurs annees, celundt;nh- notre travail est ici de proposer un modéle d'aidia
cament par exemple est de l'ordre de 7 2 10 années.  gétermination de I'effort d'innovation que les stares

) _ de R&D doivent réaliser en amont pour satisfaire au
Par ailleurs, le développement d'un nouveau produit opjectifs stratégiques de la société, eu égardivean
comme un medicament, est soumis a fje nombreuseg-effort financier consacré. Ainsi, une des questia
incertitudes dont celle de ne pas aboutir a la misdle  rgsoudre est de déterminer le nombre d'innovatigis, p
marché du produit espéré. De nombreuses difficultésye projets que les équipes de R&D doivent lancamet
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quelle année de maniére a assurer la mise surfghéha sus de développement et les données moyennes asso-
des produits attendus. Une question complémengaire  ciées.
de déterminer quel est le meilleur agencement ales |
cements de produits de maniére a minimiser I'effiert  Pour plus de détails sur les spécificités des fwaje ce
nancier de développement du portefeuille secteur, le lecteur pourra consulter (Gourc, 20@9u-

garet, 2002).
Ce travail, de part I'norizon d'étude retenu (dedte de

15 a 20 ans), se positionne sur une dimensionégtrat {¢———— Processus ce recherche et développerment d'un mexfeat —
que. Il tente d'apporter des réponses aux questiors Pronece Développement coplet
peuvent se poser un dirigeant d’entreprise ou lmee-d
tion R&D telles que : _ _ ‘M pédaﬁ? orece W"HW"H Eegars
Quels efforts d'innovation sont nécessaires pour sa E
tisfaire aux ambitions de mise sur le marché espéré
Quels moyens financiers sont nécessaires? (amee) et 8 !
Ces ambitions sont elles raisonnables a la vu des idattion 4 B 55 w0 @ o
moyens disponibles? Et des risques respectifs des Figure 1. Processus de développement d'un nouveau
iets ? . . X :
projets * . - . médicament dans l'industrie pharmaceutique
Quelle est la taille critique de budget pour diggos
de deux innovations totales en 10ans ? . 2.1 Effets induits de l'attrition sur la dynamique du
Quel est le ration de productivité des firmes ¢ d portefeuille
veloppent des génériques en comparaison des au-
tres? L'attrition d'un projet est définie comme le rapgpdu
S ) ) nombre de projets abandonnés au nombre total getpro
L'objectif principal de cet article est de présef@emo-  |ancés (somme des projets réussis et des projefs ab

déle de portefeuille de projets que nous avonsldgpé donnés).
permettant de dimensionner I'effort d’innovationud’

pipeline et de déterminer les moyens financierseétrm Le niveau de risque dans les projets de développeme
en ceuvre pour le soutenir.. Nous nous intéressans ede ce secteur est majeur puisque le taux d’atirisit ici
particulier a la question du dimensionnement et de record : moins d’'un projet sur dix projets lancésléve-
I'agencement optimum des produits que I'on pewgresp  |oppement aura une chance d’arriver sur le maraheis

mettre sur le marché sous les contraintes budgétair que les neuf autres auront été sacrifiés dansoleepsus

imposées. de décision no go (LehmaBrothers, 1997), (Di Masi,
o ) ) ) ) 2002). A cet égard, nous avons proposé une méthode
L'article est composé de cing parties. Nous présens,  pour déterminer a priori cet indicateur d‘attritidans

dans un premier temps, les spécificités des projetSGourcet al, 2007).

pharmaceutiques qui ont guidés nos travaux, puis

poursuivrons par une revue de la littérature sur le ce trés fort taux de pertes des projets en coudgéde-
management des portefeuilles de projets dans ¢eusec  |oppement induit la nécessité :

Nous développerons notre approche de modélisation,  g-anticiper la recherche d'innovation,

ainsi qu'une application. Enfin pour terminer, nous . e dimensionner correctement les structures de re-
analyserons les resultats obtenus. cherche (moyens humains, techniques et financiers)
pour alimenter le pipeline de développement,
2. LE PROCESSUS DE DEVELOPPEMENT . . X X
. « de dimensionner également les départements de
D'UN NOUVEAU MEDICAMENT développement pour assurer le développement de

Le secteur industriel concerné par notre analyseedsi lensemble des projets lancés en développement.

de l'industrie pharmaceutique. Le développemenh d'u

. , - " . Recherche Preuve de concept Développement complet

nouveau produit ou médicament dans l'industrie rphar

. . N , . P 2-5 ans 1,5an 7-10 ans
ceutique est soumis a une série de phases préciséme 0o
définies comme illustré sur la figure 1. Pl 40 projets

. ' ‘- , |_TX15°°!‘ 10 projets

Le processus de développement d'un médicamentelébut ==
avec la recherche d'une molécule (recherche),espiar o Lo
des essais sur Ianlfnal (gtud_es pré-cliniques)jnelef o 0 | Txatriion: s0% |5 procus
ment trois phases d'essais cliniques — Phaseet, Iil. o (} TUTTTITTTS T aness

. o e . 5
Ce découpage, standardisé et appliqué par towgds-le 25 6 @g S B
dustries pharmaceutiques sous le contrble d'aésodée 40 projets 30 projets 6 6 0
régulation qui fixent les étapes a respecter péuekbp- | o recherche 5 projets ,
per un nouveau médicament, permet de pouvoir établi L EUESERIRIES '

Figure 2. Attrition des projets au cours du

des statistiques sur la durée de chacune des pHases ;
développement

colt et le taux d'attrition. La figure 1 résumepceces-
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La figure 2. illustre ces trois points. Ainsi, afile pou-
voir espérer lancer un nouveau produit sur le né&grphr
exemple en 2020, il est nécessaire de proposerdgétp
nouveaux au plus tard lI'année 2010 (si I'on comeidée
gu’il faut au minimum 10 ans pour mener le dévetspp
ment). Pour cela, il convient de prévoir les resses
suffisantes, par exemple, pour travailler sur Idjgis en
paralléle en 2010 et sur quarante projets de preeve
concept en 2012.

3. REVUE DES PRATIQUES DE GESTION DE
PORTEFEUILLE DE PROJETS DANS LE
SECTEUR PHARMACEUTIQUE

Le management de projets en tant que tel est agsaru
sez tardivement dans l'industrie pharmaceutiquansd
les années 70-80. Pendant trés longtemps, il st el

On note que ces trois matrices ont permis de posiér
les projets de I'entreprise dans une vision « meanbr
tentiel » intégrant ainsi des données d’évaluatiemro-
jet et non plus uniqguement des données de piladage
type codt, délais ou risques techniques.

Ces matrices ont fortement inspiré I'arrivée d’urmi-
velle génération d’outil multi-projet permettant géné-
rer toute une série de diagrammes a bulles projieisnt
codts, délais, risques techniques, positions coentiel-
les, chiffre d'affaire espéré, valeur actuelle aeiti de-
gré d’adéquation avec la stratégie ...

La perspective tres incertaine des parametrestprdge
la pharmacie a permis d’intégrer des techniquesirda-
lation classique de type Monte-Carlo notamment pour
estimer la rentabilité espérée. Ainsi, Blau (200@pose
de combiner une visualisation des projets du peutké¢

stade de management mono-projet c'est a dire que lan intégrant un indicateur appelé « reward-riskub
consommation des ressources n'étaient pas consolidxprime un ratio attractivité versus risque de ceagro-

entre projets. Ceci constituait une lacune majesuren
considére que le développement des produits utiise

jet au travers d’'un compte d’exploitation simulén(sla-
tion de Monte-Carlo) entre les scénarios succesedh

mémes ressources de spécialistes, ressources souveggjet (figure 3).

rares, pour conduire tous les projets. Les conatidids
multi-projets intégrées en temps réels sont apgagle
balement dans les années 90. On pouvait difficifgme
parler de gestion de portefeuille mais plutdt detige
multi-projet (Fernez-Walch, 2004) dans cette phass-
que la consolidation ne s'intéressait qu'a la comsa-
tion des ressources. Durant cette période, les lemde
développés permettaient de simuler I'arrét ou iVae de
nouveaux produits de maniéere discréte constituatiaina
de scénarios envisagés.

En paralléle a cette vision orientée planningglatsepri-
ses ont utilisé des modéles de gestion de portiefeui
stratégique en générant, le plus souvent sur ueuab
standard, des matrices stratégiques de type diageadn
bulle. Ainsi, les activités stratégiques de I'eptise, et
les projets les concernant, sont représentés surakes
et un diametre de la bulle ce dernier intégrantrda
siéme dimension. Les trois types de matrices sfiqiés

25
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Figure 3. Reward/Risk versus probablity of techihica
success of nine drugs

Dans le méme temps, on observe quelques travaux aca
démiques qui visent a développer des approcheoet m
déles de sélection de projet et de déterminatiopoaie-

les plus couramment utilisées sont encore (Stratégo feyille de projets. Ces travaux se répartissent eaté-

1997) :

e La matrice Boston Consulting Group (BCG) : elle

gories.

présente le taux de croissance du segment de marchges travaux les plus nombreux proposent des méshode
considéré et la part de marche de I'entreprise dansy'évaluation et de sélection de projets par I'séition de
ce segment. Ces deux axes peuvent mettre en bagrilles d’analyse. Chaque projet peut ainsi étralu
lance les besoins financiers de I‘entreprise ppf ra selon les mémes critéres et une hiérarchisatioalest

port & la rentabilité des ressources financieressin
ties ;

opérée en vue de sélectionner le (les) meillevogets
(Linton et al, 2002). Parmi ces travaux, certains propo-

* La matrice Arthur D. Little dont les axes sont s€ sent la construction de critéres économiques dearhié
sur le degré de maturité du marché (qui reflete unchisation (VAN, options réelles, etc.) (Chapnmnal,

risque sectoriel ) et la position concurrentielle ;

2006), (Jacob et Kwak, 2003), des grilles multtécas

» Enfin, les matrices Mac Kinsey qui peuvent compa- couplées avec une méthode d’aide a la décisioni-mult
rer les projets en fonction de la valeur percue decriteres (MACBETH, AHP, etc.) (Gabriat al, 2006),

I'activité et leurs positions concurrentielles rest-
ves.

(Costello, 1983), (Baker and Freeland, 1975), dés m
thodes de « scoring » . Plusieurs auteurs ont géopoe
taxonomie des approches possibles comme par exemple
(Eilat et al, 2006), (Hall et Nauda, 1990).
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ceutique au moins pour les projets d’'innovation to-
Initialement destinées a comparer les projets egiire tale.
ces approches ont été grandement utilisées poaimaiét
ner quel projet doit étre retenu pour intégrer ntgs
feuille existant. D'autres proposent de détermlagror-
tefeuille en sélectionnant les meilleurs projetsdidats
(Clivillé et Berrah, 2006). Par exemple, on retikst dix projets, et leur profitabilité espérée. Il indigtgalement
premiers projets si le portefeuille doit comportau que les techniques de simulation et de programmatio
maximum dix projets, ou bien on retient les premier linéaire classique visant a optimiser la profitédildu
projets de la liste ordonnée jusqu'a satisfaire uneportefeuille sous contrainte de ressources nedignpas
contrainte, comme [l'utilisation de I'enveloppe bétigjre compte des nombreux liens de dépendance entregroje
disponible. Cette derniére configuration peut &tres- Ces liens sont particulierement importants dansries
trée par la problématique d'établissement d'un pro- déles funel de pipeline pharmaceutique.
gramme de recherche pluri annuel qui sélectionne le
meilleur portefeuille constitué a partir d’'une diste pro- Le modéle de simulation proposé par Ding est umearb
jets candidats. Un nouveau programme est établjdés de décision du portefeuille qui tient compte de
celui-ci est terminé. Certains modéles intégrent I'évolution du marché espéré pour le projet en fimmc
I'existence possible de dépendances entre projgets ( de son rang d’arrivée. Ainsi, le modeéle permet @sum
and Kim, 2001). rer I'impact de la vitesse du flux en fonction de
I'environnement concurrentiel. L'analyse des résslt
obtenus peut conduire selon les cas a préférer
l'utilisation de modeles de type tunnel (pour cewxa
axes thérapeutiques, en fonction des colts de ajevel
pement et des risques) ou bien des modeles dduypk
pour d'autres. L'auteur reconnait toutefois uneitiéna
son modele, propre a tous les arbres de décisjongst
la complexité. En effet, au-dela de trois séquences
I'interprétation des résultats devient délicate.

%

Le méme auteur fait aussi remarquer que la streictur
optimale d'un pipeline est dirigée par trois parae®:
le co(t de développement, la probabilité de sudéas

D’autres modeéles ont été développés pour déternener
portefeuille optimal (Ringuegt al, 2004), (Ghasemza-
deh et Archer, 2000), . lls reposent sur le priacie
construction de I'ensemble des portefeuilles pdssibt
les compare par le calcul, pour chacun, d'un iter
d’évaluation. Le portefeuille retenu est alors cejui
rend ce critére optimal.

Il existe peu de travaux directement liés au sectieu
développement pharmaceutique, voire plus globalemen
liés aux activités de développement de nouveaux pro
duits dont les projets sont pilotés en « go/no .gBitens

tout de méme les travaux de (Rogetsl, 2002), (Blau
et al, 2004).

Au total, I'ensemble des ces modeles académiques et

diagrammes de visualisation sont d'excellents sudi
représentation du portefeuille mais ils ont la ipatarité

Mode de pipeline funel

d’étre statiques c’'est a dire qu'ils visualiserg &uili-
bres des projets dans le portefeuille a un ingtasans
préfigurer du flux dynamique du portefeuille (Botgfa
2001).

Mode de pipeline tunnel
Figure 4 . Modeles funel vs tunnel

. Une autre publication plus récente tient compte dg

(_Ze flux dynamlqye e_st en effet une composante esseNces liens entre projets (Blau, 2003). L'auteur ppse

tielle de la problematique, surtout en pharmace@® e simulation discréte du comportement des projets

tenu de la durée des projets (7 a 10 ans) et dueis gang |e pipeline postulant une contrainte de resssu
permanent d'arrét de chacun d'eux. On parlera &i d qpjigeant a gérer des files d’attente des projetsmo-

gestion de pipelinegpour distinguer cette composante ga|e propose par ailleurs de partir d'un état, diagne a

dynamique de la gestion de portefeuille plus ctpgsi )¢ tel que présenté figure 3., et de générerajgo-

Deux modeles dans la dynamique des pipelinesyihme génétique une série de simulations visaopta

R&D sont décrits (Ding, 2002) (Bayaet al, 2000): miser les critéres de profitabilités prédéfinisngij cha-

* le modéle «tunnel » qui laisse vivre les projgns € que projet peut rentrer dans un ordre simulé dapsple-
concurrence pour espérer que l'un d’eux atteigne lejine ou rester dans la file d’attente et sa positia varier
marché par simple effet de diversification du rsqu gans le diagramme a bulle en fonction de la vatspé-
dans le portefeuille ; rée de sa rentabilité, de son degré de dépenduacdes

+ le modele «funel », qui organise une présélectionprojets préalablement entrés et sortis avec sudces.
entre projets pour atteindre la méme cible par unmodele traite le pipeline un peu comme une probifiéma
processus de décision go / no go diment arbitré.que de file d’attente mais ne prend pas en compte d

Compte tenu des codts des projets, le modéle funelnaniére satisfaisante les taux dattrition trés i font
est empiriquement préféré par l'industrie pharma-
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que le flux peut se réduire de lui-méme du fait niego
de projets adjacents.

En conclusion de cette revue de la littérature pent
distinguer trois types et trois périodes de laigastles
portefeuilles / pipeline de projets en pharmacie.

La premiére génération d’outil adaptée a une visaal
tion court terme proposait par simple consolidatiu-

ti-projet de simuler I'entrée/sortie de projets paorte-

feuille et d’identifier des scénarios d’encombreinda

ressources.

La deuxieme génération, par l'incorporation de dia-
gramme a bulles, propose de bon outils de visualisa
mais ceux-ci demeurent trés statiques. Ces appoche
permettent toutefois de donner une dimension phas s
tégique par I'utilisation d’indicateurs d'évaluatiades
projets (marché, risque etc..).

La derniére génération de modeles, encore a ldaat
recherche, propose de vrais simulations de pipelides
degrés de complexité divers. Ces premiers essais
consacrés aux seuls projets d’innovation totaleogt a
'ensemble des projets que constituent un pipgpimar-
maceutique réel. L'objet de notre travail est josat
d’étendre ces fonctionnalités a 'ensemble desgcaigs
de projets existants dans un portefeuille pharntapga

SO

4. LE MODELE PROPOSE

Nous considérons dans ce modéle que les projets
répartis dans N catégories;,(m, ..., n, ..., ny). Ces
catégories nous permettent d’abord de tenir cordpse
degrés de dépendance entre projets et de la rélaité
composition des portefeuilles actuels. Par exengdas

les compagnies assurant le développement de psoduit
pharmaceutiques il existe en effet :

des projets d'innovation totale, représentant ke pr
mier produit actif dans une classe thérapeutique
avec un mode d’action innovant,

des projets de développement de Nouvelle Entité
Chimique (NEC) qui s’appuient sur un mode
d’action préalablement découvert,

des projets d'extension de forme galénique réadisés
partir d’'une entité chimique développée,

des projets d'extension d'indication clinique d’'une
entité chimique déja développée,

des projets de génériques.

Chacune de ces catégories présente des niveausg-de r
que et de complexité du développement différentssiA

=1, 2, ..,

forme galénique sont nécessaires (équivalencepbéra
tique par rapport a son projet mere par exemplaj. P
conséquent, la durée du développement, les risgues
co(ts sont jugés mineurs par rapport au développeme
d'une NEC.

Le developpement est composé de M phaghsavec

M par exemple avec M = 3 les phases pour-
raient étre recherche, preuve de concept et déuelop
ment complet. Chaque phase est décrite par :

Une durée moyenne lorsqu’elle est entierement ré-
alisée d, (ph,ab) et une durée moyenne lors-

qu’elle interrompu par arrét du projdf (ph,ar).

Les codts interne (CI) et externe (CE) pour les pro
jets aboutis (ab) et arrétés (ar) respectivement

Cln,,ab(phj)’ Cln‘,ar(phj) ! CEn‘,ab(phj) '
CEn‘ ,ar (ph] ) )

Un taux d'attriion a lissue de cette phase
tx, (ph;). toujours inférieur a 1.

Les attentes de la direction générale en termeatiufis
a lancer sur le marché sont décrits dans une &abteu-
ble entrée comportant d'une part les catégoriggalets
et dautre part la date souhaitée de lance-

mentAtt(n,t) = 0.

Ces attentes, en termes de produits a lancer, gemmne
de déterminer l'effort d'innovation qu'il conviemte

sord’anticiper en amont du pipeline. Ainsi, pour metsur

le marché I'annéele nombre de produits de la catégorie
n défini par Att(n ,t), il faut prévoir de lancer

cpd, (ph;) entités en phageh.

den‘ t ( phj+1)
1-tx, (ph,)
aveccpd, ,(ph,.,) = Att(n,t) et jO[LM]

denI t ( phJ ) =

Dans ce cas, la phaph est caractérisée par sa date de
débutdeh, (ph,) etsadate de firfin, (ph;)-

deh, (ph)=t- Zdn,(phz ab)

z=]

Le nombre d'entités en cours de développement aseph
phy l'année y pour la catégorienI est décrit par

développer une NEC nécessite de mener I'ensemble de portfolio(y, ph;,n;) = Z pf(y, ph;,n)

études nécessaires au dépdt d'un dossier, ce gpnene
une durée de développement importante de l'ord&ae
10 années, et une prise de risque maximale. Laculelé
n'est pas connue et tous les risques du développeme
sont présents. Dans le cas du développement daure n
velle forme galénique, la molécule est déja conetie
seules les études relatives aux essais de cetteli®u

t=t,

avec[to..T] la période d’étude.
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cpq(ph),si deh,(ph)<y<deh,(ph)+d,(ph,ar)

Paramétrage
pf =<cpq (ph..).si deb,(ph)+d, (ph,ar) <y<fin (ph) du "10"9'9
O, S | n 0 n [Espagi‘gfesstnéﬁaissg?sgbli, Paramétrage de
b itérations max I'optimisation
La composition du portefeuille a lannéy - T !
portfolio(y) - correspond a l'ensemble des entités déve-| & eiime | = sjfﬂifl ?nﬁlr:e P
z s . . par catégorie et par an
loppées sur cette année quel que soit leur stadeard 1
cement (phase) et la catégorie de projet a laqedbs Simulation du Sénération
i ortefeuille ‘une autre
appartiennent. L P coluton
N M
H Nb d j
portfolio(y) = > > pf(y, ph;,n) por s
o o codts / an engendrés, valide 2,
i=1 j:l nb de projets

STOP

ala source
initiale
du portefeuille

Mémorisation
des résultats

Pour déterminer ce portefeuille, le décideur péfiner
ses attentes en fixant des conditions d'éligibidtén

portefeuille. Celles-ci reposent sur des regleguilié Figure 5. Principe d'utilisation du modeéle de ptetglle
brage des axes (par exemple : nombre minimal /maxi de projets

mal de produit a lancer dans une catégorie de tsrej&

toute la période d'étude) et des regles de lisdagdan- Les objectifs de I'étude sont de déterminer : quedit la
cements (par exemple : nombre de produits minimal ameilleure combinaison de produits attendus, toutesn
lancer par an tous axes confondus). pectant les contraintes fixées (lissage des lanctme

disponibilité budgétaires, équilibrage des axegepsd et
Les projets déja retenus dans le portefeuille, md@an quels sont les efforts d'innovation (découvertes de
début de I'étude, engendrent des colts annuelgiaui concepts nouveaux) a consacrer.
nent limiter le potentiel des projets & démarres, codts
sont décrits par un volume annueh&,{t). Par ailleurs,  Plusieurs fonctions objectifs peuvent étre étudigeis
des colts récurrents pour assurer le maintien ekiis vant que I'on souhaite :
déja lancés sont également considérgs C * maximiser le nombre total de produits lancés,

e obtenir le portefeuille le plus équilibré (entresle
Pour chaque exercice budgétaire, la somme des colts catégories de projet),
doit rester inférieure au budget annuel alloué faseur « réguler le flux de sortie du pipeline,

de progression (de l'ordre de 5% par an par exgrdple  «  optimiser la consommation de l'ensemble des bud-

budget alloué est utilisé afin de tenir compte ale évo- gets.
lution sur de longues  périodes  d'étude:
Cencours(t) + C,c (1) < budgett) 5. APPLICATION ET RESULTATS OBTENUS

Le cas d'application que nous présentons conceamge u
compagnie pharmaceutique « PHARMA » qui
développe des projets de R&D. Les projets sont
décomposés en 3 phases successives : recherciree pre
de concept, développement complet. Une vision
simplifiée des données caractérisant chacune de ces
phases est proposée par catégorie de projet dans le

Nous définissons un portefeuille possible (ou \glid
comme un portefeuille potentiel qui respecte Il'emde
des conditions et contraintes énumérées ci-dessus.

Le modéle développé est couplé avec un algorithme
génétique (RiskOptimizer 1.0 for Excel) qui permet
d'établir des optimisations selon divers critéres.

tableau 1.
Rech. Preuve de Concept Développement complet
" durée| colt total (M€) | durée cot total (M€) i
attrition @n) | CE, ., | CE, . attrit. @n) | CE, . | CE, attrit.
NEC 0.99 3 15 30 0.6 5 30 200 0.p
Ext 2 5 20 0.5 2 5 10 0.1
galénique
Ext Ind. 0.5 2 10 15 0.6 2 10 60 0.5
Clinique
Générique|  0.25 1.5 10 15 0. 1.5 1( 15 g3
Innov. 0.99 4 5 3 0.9 6 50 200 0.9
Totale

Tableau 1. Vision réduite des données par phase et
catégories de projets

Les valeurs utilisées sont représentatives des éisnn

benchmark telles que communiquées par différenta-or

nismes (Kermani & Findlay, 2000 ; Lemahnn, 1998)
et/ou dans des publications académiques (Di Mag§i12
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Claud, 2006) mais ne représentent pas une compagni@itial en 2007 de 100 M€ et une croissance anauds
pharmaceutique en particulier. 5%.

Les paramétres de simulation concernent ici unzbari

de simulation de dix ans, ce qui constitue un mimm
compte tenu de la durée de cycle de vie des prdgts
cette industrie. Le budget alloué sur I'année 2p6ur
'exemple que nous présentons est de 100 millions
d’Euros avec un taux de progression annuel de @f6 p La série d’expériences n°3 consiste donc a optimiese
an. On peut ainsi classer I'entreprise PHARMA, dizns nombre de projets qu'il est possible de dévelogyec
catégorie des laboratoires de taille moyenne dtesec le méme budget en recherchant un séquencage optimal
communément désignés sous le nom de « middle
pharma ».

Combien de projets au maximum peut-on insérer tans
pipeline dans des catégories moins risquées que les
nouvelles entités chimique set les innovationsldstde
maniére a saturer I'utilisation des budgets ann®els

Dans cette série d'expériences, le niveau d'inriomat
exprimé dans les expériences 1 et 2 est conservé et
Une série d’expériences successives a permis ddadjonction de projets moins innovants est autoris
déterminer le niveau minimal de budget requis pour
assurer un niveau d’innovation exigé et les flug dedts Les résultats de la simulation montrent un nombre
engendrés pour satisfaire un débit fixé dinnovatio maximum de 31 produits lancés sur la période pour u
totale ou de nouvelle entité chimique. Le niveau nombre de projets nouveaux a introduire dans lelipip
d’innovation exprimé par le laboratoire « PHARMA » a peine supérieur (65 de plus sur un total de 588%@
portait sur le lancement commercial de quatre Ntbeswe  faible différentiel s’explique par un taux d'atioibh des
Entités Chimiques et de deux Innovations Totales su projets d’extension trés inférieurs aux projets
une période de 10 ans a venir. d’'innovation. Cela montre le risque qu’'un laborgtoi
prend a innover. Il est a ce titre intéressant de s
Le colt total engendré par le développement de cedemander ce qu'un autre laboratoire pourrait predui
niveau d’innovation (1828 M€) élevé nécessite un avec le méme budget s'il se contentait de déveloges
agencement adéquat des projets. En effet, le budgeéxtensions et des génériques sans innover. Ctget’
annuel minimal nécessaire peut étre réduit de 280 M de la quatrieme série d’expériences.
(Exp. 1) en 2021 a 140 M€ (Exp. 2) par une optitiosa
du flux de projets menés durant la période (Figu)e
Cette optimisation conduit a un séquencage diftélen
lancements de produits sur le marché tout en résmptec
les souhaits du laboratoire.

On constate ici une productivité (en nombre de pited
lancés) significativement supérieure (53 contre [Biyr

un niveau de risque minimal (129 projets nouveaux
initialisés contre 58999 dans I'expérience 3).

Codt
total

Colt

annuel
maximal
249.2

140

265

240
ies de projets

Nombre de produits lancé

sur 'horizon de 10 ans
Cc1 c2 Cc3 C4 C5

s Nombre de projets nouveaux
initialiser dans le pipeline
C1 c2 C3 c4 C5
1792 0 57
1792 0 57
1792 42 57
0| b8

Flux de colt (en M€) pour le scénario
4 NEC et 2 Innov Totale

A
AN
e W
VA= M
o LA

> Q N I © >
I S

Exp. 1
Exp. 2

1828.3
1828.3
Exp. 3 2938.3
Exp. 4 2280
Légende Catégori
C1l:NEC
C2 : extension galénique
C3: extension clinique
C4 : générique
C5 : innovation totale

Tableau 2. Synthése des résultats
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6. DISCUSSION ET CONCLUSIONS

‘—o—Exp.Z+Exp.1‘

Le modéle que nous avons proposé ici contribue a
répondre a une question d'équilibre des risques
o ) d’'investissements de portefeuille de projet dans
Au dela de cette optimisation budgétaire, le motiete lindustrie pharmaceutique. Contrairement aux a&gb

le nombre de projets nouveaux (nombre de moléculesjiagrammes a bulle cités dans la littérature, quingnt
actives a synthétiser) pour espérer obtenir in f&®  yne réponse statique a cette question, nous agsagée
produits a lancer (ici pour rappel 2 innovationsles et g'apporter une réponse dynamique a cette question :
4 NEC) Les résultats sont Synthé“SéS dans leaal®. combien de projets et que”e répartition de proim
catégorie et dans le temps) peut on se développes d

Par ailleurs, I'analyse des courbes de la figurméntre un budget donné compte tenu du niveau de risque
un espace budgétaire vacant pour le développedeent (attrition) relative de chacun ?

projets moins chers, moins risqués mais aussi moins

Figure 6. Flux des colts avant et aprés optimisatio

innovants tels que: extension d'indication clirégqu
extension galénique et générique sur la base didget

Au regard des horizons étudiés dans cette probigneat
(de l'ordre de 20 ans), le modéle proposé viseadyaar
le comportement global du pipeline de R&D, il s'aj®
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de ce fait sur des grandeurs caractéristiques ikelipe court terme car on ne peut indéfiniment générigles

comme la durée des phases, leur co(t, les praoésbili produits, la définition méme d’'un générique suppose

d’échec, etc. comme préconisées par (Ding, 2002) efflux d’innovations initiales suffisant. C’est surent la

décrites comme les fondamentaux d’un pipeline ogdtim  raison pour laquelle les laboratoires qui ont risuksur
croissance grace a un flux fourni de génériques se

Le niveau budgétaire cité dans I'exemple est a#ul 00 lancent aujourd’hui dans I'innovation tels IVAX digva

M€ /an pour une croissance annuelle de 5 %. Si on(Kermani, 2004).

considére que la pharmacie dépense 10 a 20 % de son

chiffre d’affaires annuel en R&D (Kermani 2003)|ae

revient a considérer que I'exemple choisi ici reprie

un laboratoire pharmaceutique de taille moyennes tia REFERENCES
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