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APRESENTACAO

O Instituto de Pesquisa Econémica Aplicada (Ipea) tem uma forte tradigio em
pesquisas sobre as politicas de saide no Brasil. Ao longo dos anos, a institui¢io
tem destacado o subfinanciamento dessas politicas, bem como as necessidades
de aperfeicoamento do nosso sistema de saide, de modo a ampliar o acesso
universal, equitativo e integral & sadde por parte da populagio. Em seus
sessenta anos de historia, os servidores e colaboradores do Ipea atuaram em
processos de construgao do Sistema Unico de Satde (SUS), em anilises sobre
acesso 4 atengdo a sadde, em estudos e propostas para um financiamento
publico da satide mais equitativo e sustentdvel e na avaliacio de politicas de
saude, incluindo aquelas relacionadas ao acesso a aten¢do bdsica, especializada
e A assisténcia farmacéutica. Com isso, consolidou-se como uma instituicio de
referéncia em andlises e apoio a formulagao de politicas voltadas para o SUS.

A institui¢do também tem uma jd consolidada reputa¢io em pesquisas sobre
inovagio tecnoldgica no pais e sobre as suas politicas de ciéncia e tecnologia. Os
estudos do Ipea contribuiram para o desenho e aprimoramento de virias dessas
politicas ao caracterizar os principais determinantes do investimento empresarial
em pesquisa e desenvolvimento (P&D), bem como os impactos das politicas pu-
blicas tanto sobre a produgio cientifica quanto sobre a inovagao.

Este livro retine, pela primeira vez, essas duas fortes competéncias da Casa,
e discute as tecnologias em satde, em particular no mercado de medicamentos, e
os diversos fatores que afetam os pregos praticados nesse mercado. Em um cena-
rio de envelhecimento populacional e de maior demanda por acesso a satde de
qualidade, essa é uma questao fundamental, inclusive com oportunidades de ino-
var para ampliar o valor adicionado de novos produtos e servicos nesse contexto,
considerando a dimensio e complexidade do sistema de satide brasileiro. Nao
devemos esquecer que a pandemia de covid-19 nos trouxe, também, a importin-
cia da seguranga sanitdria, a qual envolve, entre outras agdes, organizar as cadeias
produtivas em contexto nacional e regional.

O SUS ¢é um patrimonio brasileiro que oferece acesso universal a saide para
a populacio brasileira. Fortalecer esse sistema demanda a utiliza¢io cada vez maior
de informagio qualificada e de inteligéncia na formulagdo e na implementagio de
politicas nessa drea. Este livro, certamente, contribui nessa diregio.

Luciana Mendes Santos Servo
Presidenta do Ipea






INTRODUCAOQ'

O aumento da longevidade e a melhoria da qualidade de vida da populacio sao
objetivos perseguidos pela humanidade ao longo dos séculos e para os quais a
ciéncia e a tecnologia tém sido aliadas fundamentais.

A teoria microbiana das doengas — que ganhou for¢a no século XIX,
principalmente gracas ao trabalho de cientistas como Louis Pasteur e Robert
Koch — revolucionou o entendimento sobre infecgoes. Diferentemente das
crencgas anteriores, que atribufam doengas a “miasmas” (odores ou vapores
nocivos) ou desequilibrios no corpo, esses trabalhos mostraram que infec¢oes
sdo causadas por agentes patogénicos especificos, passiveis de combate. A partir
desses desenvolvimentos, avangos sanitdrios, como a implementacio de siste-
mas de esgoto e a purificacdo da 4gua, tornaram-se fundamentais para reduzir a
incidéncia de doengas transmitidas por dgua contaminada.

A ideia desenvolvida por Pasteur de que agentes patogénicos poderiam ser
atenuados para, ao serem introduzidos no corpo, estimular o sistema imunoldgico
sem causar doengas graves abriu caminho para o desenvolvimento das vacinas. Em
1928, a descoberta — feita pelo bacteriologista escocés Alexander Fleming — de que
uma substincia produzida pelo fungo Penicillium notatum era capaz de inibir o cres-
cimento de bactérias reduziu drasticamente a mortalidade por doengas infecciosas.

Desde esses marcos iniciais, as ciéncias médicas e as tecnologias em satide tém
avancado de forma notdvel. Novos medicamentos — como os anticorpos monoclo-
nais —, vacinas baseadas em RNA mensageiro — como a da covid-19 —, equipamentos
médicos avancados, monitoramento remoto de pacientes e o uso de sistemas
de inteligéncia artificial continuam a prolongar e melhorar a qualidade de vida de
milhées de pessoas ao redor do mundo. A medicina de precisio, tanto para prevengio
quanto para o tratamento individualizado de doencas como o cAncer, constitui uma
nova fronteira tecnolégica na saide.

No entanto, embora a inovagio desempenhe um papel fundamental na
oferta de tratamentos mais eficazes, ela também pode contribuir para o cresci-
mento das despesas com sistemas de satide. Com o envelhecimento populacional,
a demanda por servigos de satide vem aumentando, assim como a oferta de novos
medicamentos, especialmente para doencas cronicas e condigoes associadas ao
envelhecimento. Terapias avangadas prometem tratar doengas como o cancer,

1. Os organizadores agradecem a Ana Maria Malik, Carlos Gadelha, Gonzalo Vecina, Luiz Vicente Rizzo, Marcia
Makdisse, Pedro Bernardo e Renata Reis pelas sugestoes apresentadas na etapa inicial deste trabalho, que auxiliaram
sobremaneira na definicao dos temas de pesquisa, isentando-os de quaisquer erros e omissdes.
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responsdvel pela morte de cerca de 10 milhées de pessoas em 2020.> As terapias
chimeric antigen receptor T-cell (CAR-T) — que envolvem a modificacio genética
das células T para que reconhegam e destruam células cancerigenas de forma mais
eficaz — sdo tao promissoras quanto caras.

Uma das razdes para o preco elevado de alguns tratamentos e medicamentos
estd associada ao risco e aos altos investimentos em pesquisa e desenvolvimento
(P&D) necessdrios para que esses tratamentos ¢ terapias sejam desenvolvidos.
O processo de desenvolvimento de um medicamento pode levar anos e com uma
taxa de sucesso muito baixa. O custo total de desenvolvimento de um medica-
mento, embora seja tema controverso, possui estimativas que variam de centenas
de milhées até alguns bilhées de délares. Entretanto, parte relevante dos gastos
com P&D em saide ¢ financiada por governos, em instituigoes publicas de
ensino e pesquisa ou em institui¢des privadas com apoio de recursos publicos.
Os National Institutes of Health (NIHs) dos Estados Unidos, por exemplo,
investem cerca de US$ 40 bilhoes ao ano® em P&D na drea de satde. Parte desse
conhecimento ¢ transferida ao setor privado para que este desenvolva novos me-
dicamentos e tratamentos. O fato de parte relevante dos investimentos em P&D
em satde ser realizada diretamente ou financiada com recursos publicos frequen-
temente é usado como contra-argumento 2 ideia de que os custos de P&D seriam
os principais responsdveis pelos altos precos de novas drogas ou tratamentos.

O crescimento da demanda por servigos de satdde, derivado da maior
expectativa de vida, combinado com o preco elevado de novas tecnologias e
tratamentos, exerce pressao sobre as despesas dos sistemas de satide ao redor
do mundo. Isso torna crucial a busca por solugées que equilibrem inovagao,
acessibilidade e sustentabilidade financeira.

Se, por um lado, contudo, as novas tecnologias tornam os tratamentos mais
caros, por outro lado, elas também podem se tornar rapidamente obsoletas, sendo
substituidas por novos produtos, medicamentos e tratamentos. A velocidade com
que os sistemas de satide incorporam essas novas tecnologias nos seus protocolos de
tratamento ¢ uma varidvel-chave para a sustentabilidade desses sistemas. Do mesmo
modo, equilibrar tratamentos efetivos com custos razodveis é um desafio relevante
para as politicas publicas, especialmente em paises que dispoem de sistemas publicos
de satde abrangentes, como o Brasil. Nesse contexto, as avaliagoes de tecnologias
em sadde, aliadas a andlises de custo-efetividade, sio instrumentos fundamentais.

Além da tecnologia stricto sensu, outros fatores se somam para explicar os pregos
no mercado de medicamentos. Em vérios paises, o setor publico desempenha

2. Disponivel em: https://gco.iarc.fr/en.
3. Disponivel em: https://www.nih.gov/about-nih/what-we-do/nih-almanac/appropriations-section-1.
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papel preponderante na demanda de muitos medicamentos, o que lhe dd um poder
de barganha nio desprezivel sobre os precos praticados nessas aquisi¢oes. Nao por
acaso, a Organizacio Mundial da Satide (OMS) recomenda aos paises que suas
instituicoes realizem aquisigoes conjuntas ou centralizadas de modo a fortalecer esse
poder de barganha. A capacitacio das institui¢oes e drgaos publicos responsdveis
pela realizagao dessas compras e pela negociagio de pregos também influencia sua
capacidade de negociar precos mais favordveis.

A regulacio, nao apenas da qualidade e seguranca dos medicamentos
mas também dos pregos praticados, ¢ outro fator essencial no mercado de
medicamentos. Em muitos paises, os pregos finais ao consumidor, mesmo no
mercado privado, sao regulados por agéncias ou institui¢des especificas, que
frequentemente consideram precos praticados em terceiros mercados ou no
préprio pais regulado.

Por fim, e ndo menos importante, a concorréncia também tem um papel
central na evolucio dos precos de medicamentos. O aumento do nimero de
fornecedores de um mesmo medicamento, ao ampliar a competicio, reduz o
preco desse medicamento para a populacio ou para o setor publico. A literatura
demonstra inequivocamente que o fim do prazo de validade de uma patente e a
subsequente entrada de genéricos e biossimilares no mercado reduzem de forma
significativa os pregos praticados pelos fabricantes. Novamente, a regulacio do
mercado de genéricos e biossimilares desempenha um papel relevante na dina-
mica desse mercado.

Essas questdes sao exploradas ao longo dos diversos capitulos que com-
poem este livro. Nos trés primeiros capitulos, discutem-se os mercados de
medicamentos, biofirmacos e vacinas, abordando suas estruturas produtivas,
comerciais e tecnoldgicas.

No capitulo 1, Sérgio Queiroz contextualiza 0 mercado de medicamentos,
apresentando as caracteristicas gerais da industria farmacéutica e suas mudangas
estruturais, indicadores de produgao e comercializagio e capacitagoes tecnoldgicas
no Brasile no mundo. Essaandlise permite identificar oportunidades para superar os
desafios existentes ao desenvolvimento da industria farmacéutica brasileira.

O mercado de biofdrmacos no Brasil e no mundo é examinado no capitulo 2 por
Marco Vargas. O texto traz um panorama do mercado biofarmacéutico mundial,
incluindo sua estrutura produtiva e tecnolégica, a fragmentacio da cadeia de P&D,
a consolidagao patrimonial e o segmento de biossimilares. Apresenta também a
cadeia biofarmacéutica no Brasil, com énfase em seus principais atores, no papel das
politicas publicas e do arcabouco regulatério, além de analisar os principais gargalos
e perspectivas do setor.
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O mercado de vacinas ¢ discutido por Fernanda De Negri, Glauco Arbix
e Larissa Pereira no capitulo 3. As especificidades desse mercado incluem as
externalidades positivas das vacinas, o papel do governo como comprador
relevante e os rigorosos requisitos regulatérios em torno de sua producio.
O texto também aborda o mercado brasileiro, destacando o papel predomi-
nante do setor publico na produgao e distribui¢iao de vacinas, os principais
fornecedores para o governo, a distribuicdo das compras por tipo de vacina e
os desafios enfrentados para garantir a autossuficiéncia produtiva.

No capitulo 4, Fernanda De Negri, Carlos Eduardo Mello e Adriano Mourthe
detalham as aquisi¢oes de medicamentos pelo governo brasileiro em 4mbito
federal nas tltimas décadas, apresentando informagoes essenciais e inéditas para
a compreensao dos gastos publicos em satde no pais. Os autores identificam os
principais medicamentos adquiridos, sua participagao no total do gasto e a evo-
lucio dos precos desses produtos, gerando anilises que propiciam uma maior
compreensio dos padrées de compras, dos pregos praticados e do impacto
dessas aquisi¢oes no orgamento governamental.

Fernanda Perin aborda a avaliacio de tecnologias em satde (ATS) no
capitulo 5. Este ¢ um mecanismo essencial para subsidiar decis6es sobre a
incorporag¢io de novos medicamentos nos sistemas de saude e, para analisi-lo,
a autora seleciona experiéncias de paises socioeconomicamente distintos. Sao com-
parados casos da Inglaterra, Canadd, Australia, Alemanha, Colémbia, México e
India, além de iniciativas conjuntas de ATS, a fim de delinear licoes para o Brasil.

Os capitulos 6 a 9 procuram responder questdes diretamente relacionadas
a precificagio de medicamentos.

A regulagao de precos ¢ tratada em detalhes por Lucia Helena Salgado
no capitulo 6. A autora aborda as experiéncias de regulacio de precos de
medicamentos em jurisdigoes selecionadas, identificando caracteristicas que
possam auxiliar na revisdo do regime regulatério vigente no Brasil hd mais de
duas décadas. A identifica¢io dos principais problemas do sistema regulatério
brasileiro, assim como as experiéncias de Franca, Espanha, Reino Unido,
Grécia, Itdlia, India, Portugal, Africa do Sul, México, Colémbia, Nova Zelindia
e Tailandia, traz subsidios para o aprimoramento do atual regime brasileiro.

No capitulo 7, Graziela Zucoloto, Lia Hasenclever, Fernanda De Negri
e Caroline Miranda avaliam a politica brasileira de precificacio e acesso a me-
dicamentos a partir das principais orientagoes da OMS langadas em 2020. As
autoras debatem em que medida as recomenda¢oes da OMS, que podem ser
usadas pelos paises na formulacio e implementagao de politicas relacionadas
a gestdo de precos e acesso a produtos farmacéuticos, estao sendo adotadas no
Brasil, e em quais aspectos podem ser aperfeicoadas.
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A andlise dos efeitos da entrada de genéricos no mercado sobre os pre-
cos de medicamentos selecionados é o foco de discussio de Romero Rocha
no capitulo 8. Para isso, o autor utiliza dois tipos de modelos de diferencas
em diferencas com entradas multiplas: o modelo tradicional de efeitos fixos,
conhecido como rwo-way fixed effects (TWFE), e o modelo com a correcio de
Callaway e Sant’/Anna (2021).* Os resultados mostram um efeito importante
de redugio do prego minimo de mercado em que hd entrada do genérico.

Os diferenciais de pregos de medicamentos no Brasil e em paises selecio-
nados, outro tema fundamental para o debate sobre precifica¢io, sio abordados
no capitulo 9 por Victor Gomes e Ricardo Ruiz. Os autores apresentam uma
compara¢io do Brasil com paises latino-americanos e paises de renda per capita
elevada, observando diferencas significativas entre os niveis de precos analisa-
dos e concluindo que no Brasil os medicamentos sao relativamente caros para
a populacao.

No capitulo 10, de Gabriela Chaves, Pedro Miranda, Larissa Pereira
e Graziela Zucoloto, analisam-se acordos internacionais — de produgio ou
transferéncia de tecnologia — em atividades farmacéuticas estabelecidos entre
1992 e 2021, com énfase no Brasil e nos dez principais paises envolvidos
nesses acordos. O trabalho identifica, além do Brasil, quais sao os paises que
mais interagem em atividades farmacéuticas no mundo, se essa interagdo é re-
alizada nacionalmente ou com institui¢des estrangeiras, o perfil das principais
institui¢des envolvidas e os tipos de interacdo quanto ao estdgio de pesquisa,
desenvolvimento e produc¢io de medicamentos.

Por fim, o capitulo 11, de Priscila Koeller, apresenta um panorama dos
incentivos a inovagio adotados por empresas farmacéuticas e farmoquimicas
entre 2002 e 2023. Para tanto, as atividades econémicas do Cadastro Nacional
de Pessoas Juridicas (CNPJ) foram combinadas as informagdes das empresas que
receberam incentivos fiscais da Lei do Bem, subvencio econdmica e financiamento
publico, mostrando que foram muito poucas as que acessaram os mecanismos
analisados e que houve concentragio de recursos nas empresas farmacéuticas.

Em sintese, neste livro, analisa-se como diferentes mecanismos de regu-
lagao de precos e a ado¢io de tecnologias afetam os custos de medicamentos
em diferentes contextos. A andlise dos mercados farmacéuticos e biofarma-
céuticos, a avaliagao das aquisi¢ces publicas e as experiéncias internacionais
de precificagio sio elementos essenciais para identificar oportunidades de
aprimoramento das politicas de sadde. Ao explorar casos concretos de paises
e suas politicas, constréi-se um panorama que pode subsidiar a revisio e o

4. Callaway, B.; Sant'Anna, P. H. C. Difference-in-differences with multiple periods. Journal of Econometrics, v. 225,
n. 2, p. 200-230, 2021.
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desenvolvimento de novas abordagens regulatérias no Brasil, contribuindo
para uma politica de pregos mais equilibrada e eficiente.

No contexto de um mundo cuja populac¢io envelhece rapidamente, a
busca por solugoes para garantir o acesso a medicamentos de qualidade, ao
mesmo tempo que se controla o impacto or¢amentdrio, é nio apenas uma
prioridade de satide publica, mas uma necessidade econdmica e social. Este
livro pretende ser um guia para gestores, pesquisadores e formuladores de
politicas que buscam compreender os desafios e as oportunidades no mercado
de medicamentos, com o objetivo de promover um acesso mais amplo e equi-
tativo a tecnologias essenciais para a saide da populagao. Espera-se, portanto,
que as informagdes e andlises apresentadas neste conjunto de estudos auxiliem
no aprimoramento das politicas piblicas em satide no Brasil.

Os organizadores



CAPITULO 1

O MERCADO DE MEDICAMENTOS NO BRASIL E NO MUNDO
Sérgio R. R. de Queiroz'

1 INTRODUCAO

Este trabalho ¢ parte de um estudo maior sobre as parcerias para o desenvolvimento
produtivo (PDPs), que tem como uma de suas metas principais entender como
precificar as tecnologias que as PDPs transferem para os laboratérios publicos.

Para poder situar adequadamente o papel das PDPs no Programa para o
Desenvolvimento do Complexo Industrial da Satdde (Procis), é necessirio apresentar
elementos de contexto da inddstria farmacéutica global e no Brasil, que é o que
este trabalho se propoe a oferecer.

A industria farmacéutica mundial passa por mudangas estruturais que, embora
nio tenham até o presente se refletido em grandes mudangas em suas formas de
operagio ¢ em seus atores, apresentam um potencial de impacto significativo na
sua organizagio nos proximos anos.

Da mesma forma, a induastria farmacéutica brasileira vem passando por
mudangas importantes nas trés ltimas décadas, tanto no contexto institucional,
que define suas condicoes de operagio, como no papel e nas estratégias das
principais empresas que, em certa medida, traduzem sua rea¢do competitiva a
alteracao do cendrio.

Assim, este estudo contém quatro se¢des, a contar com esta [ntrodugio e com
uma segao de Consideragoes finais. A segunda secao foca o quadro internacional
do mercado e da industria farmacéutica. Além de apresentar os principais dados
sobre o mercado farmacéutico global e as caracteristicas bdsicas sobre a inddstria
farmacéutica, discute mudangas importantes em curso na inddstria e como elas
podem alterar o quadro de relativa estabilidade que se observa atualmente.

A terceira segao aborda o mercado e a industria farmacéutica no Brasil. Da
mesma forma, apresentam-se dados bésicos sobre 0 mercado de medicamentos e
o comércio exterior e um quadro da industria farmacéutica no pais.

1. Professor titular do Departamento de Politica Cientifica e Tecnoldgica do Instituto de Geociéncias da Universidade
Estadual de Campinas (IG/Unicamp).
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As Consideragoes finais buscam explorar oportunidades emergentes que
podem contribuir para vencer os desafios colocados para o desenvolvimento da
industria farmacéutica no pais.

2 0 CENARIO INTERNACIONAL DO MERCADO E DA INDUSTRIA FARMACEUTICA

2.1 0 mercado de medicamentos no mundo

O mercado farmacéutico global cresceu continuamente neste século, atingindo o
valor de US$ 1,48 trilhdo em 2022, quase quadruplicando seu faturamento em
relacao a 2001, como se vé€ no grziﬁco 1.

No grifico 1, vale destacar o salto recente ocorrido nos anos da pandemia
de covid-19, 2021 e 2022, seguramente devido as vacinas. Basta mencionar que
a Pfizer, lider nas vacinas junto com a BioNTech e em décimo lugar no ranking
de vendas em 2020, quando faturou US$ 34,2 bilhoes, saltou em 2021 para a
segunda posi¢ao, com um faturamento de US$ 71,7 bilhdes.

GRAFICO 1
Faturamento do mercado farmacéutico mundial (2001-2022)
(Em US$ bilhdes)
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Fonte: Gonzalez Pefia, Lopez Zavala e Cabral Ruelas (2021); e Mikulic, 2023, disponivel em: https://www.statista.com/statis-
tics/263102/pharmaceutical-market-worldwide-revenue-since-2001/.
Elaboracdo do autor.

De acordo com as projegoes do IQVIA Institute, o mercado farmacéutico
em 2026 deverd ultrapassar o montante entre US$ 1,75 trilhdo e US$ 1,78 trilhao
(IFPMA, 2022). A maior parte do crescimento previsto deverd vir de mercados
farmacéuticos emergentes (pharmergz’ng countries), como Brasil, Argentina, México,
Polénia e Paquistao, e, em menor medida, de paises desenvolvidos. Estes, no
entanto, devem seguir respondendo pela maior parcela do mercado global, uma
vez que os paises de baixa renda participam muito marginalmente do mercado,
como se vé no grafico 2.


https://www.statista.com/statistics/263102/pharmaceutical-market-worldwide-revenue-since-2001/
https://www.statista.com/statistics/263102/pharmaceutical-market-worldwide-revenue-since-2001/
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GRAFICO 2
Gasto global em medicamentos
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Fonte: IFPMA (2022).
Obs.: CAGR — compound annual growth rate (taxa anual de crescimento).

A figura 1 proporciona uma ideia mais clara de como se distribuem
globalmente as vendas farmacéuticas. Ela deixa evidente que existe uma grande
concentragio nos Estados Unidos e no Canadd, mesmo em comparagio com a
Europa, cuja populagio é maior. Em paralelo a isso, existe uma parcela enorme
da populagio mundial praticamente excluida desse mercado, que se concentra na
Africa, Asia (2 excecdo de China e Japao) e América Latina.

FIGURA 1
Divisdo do mercado farmacéutico mundial: vendas (2021)
(Em %)

América do
Norte
(Estados Unidos
e Canada)

49,1

Fonte: EFPIA (2022).
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Em termos de comércio exterior, as exportagoes farmacéuticas também
merecem destaque, tanto pelo crescimento continuo como pelos valores absolutos,
como se vé no grifico 3. O processo de globaliza¢io, que produziu mudangas
importantes em vdrios setores industriais, a partir especialmente dos anos 1980,
atingiu também o setor farmacéutico. Por isso, ocorreu ali também uma reestru-
turagdo da produgdo farmacéutica global, com algumas plantas das principais
empresas concentrando a produgio de determinados medicamentos, que passaram
a ser exportados para o mundo todo. Embora esse processo nao esteja visivel no
grafico 3, ele responde, em boa medida, pelo grande peso relativo das exportagoes
nas vendas totais.

GRAFICO 3
Exportagdes mundiais de produtos biofarmacéuticos (2001-2020)
(Em US$ bilhoes)
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Fonte: IFPMA (2022).

Para dar uma dimensio do tamanho relativo do mercado farmacéutico,
pode-se fazer uma comparagio com outros setores econdmicos importantes,
como apresentado no gréifico 4. O ranking, liderado pelo setor automotivo, com
vendas liquidas de US$ 2,7 trilhées em 2021, mostra a industria farmacéutica na
sétima posi¢ao, com quase US$ 1,3 trilhdo em vendas naquele ano.?

2. Esse dado de vendas liquidas esta ligeiramente subestimado, em vista de a base da Comissao Europeia conter
apenas as 2.500 empresas que mais gastam em pesquisa e desenvolvimento (P&D) no mundo, o que seguramente
abarca o faturamento de todas as grandes empresas farmacéuticas (GEFs), mas deixa de fora algumas empresas
menores, que ndo aparecem na base. No entanto, essa ¢ a fonte de dados que melhor permite uma comparacdo entre
diferentes setores.
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GRAFICO 4
Ranking por vendas liquidas (2021)
(Em USS$ bilhoes)
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Fonte: Grassano et al. (2022).
Elaboracdo do autor.

Em suma, o mercado farmacéutico é vasto (em termos absolutos e relativos),
em crescimento continuo (e acelerado nos anos da pandemia), desigualmente
distribuido (com quase metade das vendas concentradas nos Estados Unidos e no
Canadd) e fortemente exportador.

2.2 Caracteristicas basicas da industria farmacéutica

2.2.1 A cadeia de valor farmacéutica

Tomando-se a trajetéria completa de um medicamento, das atividades relacio-
nadas 4 sua descoberta até seu consumo pelo usudrio final, podem-se identificar
trés componentes principais na cadeia de valor farmacéutica (Aitken, Machin e
Troein, 2014), conforme a seguir descrito.

1) A producio do medicamento, etapa que inclui a pesquisa de novos
¢ q q
principios ativos, a manufatura dos medicamentos em sua forma final e
o marketing para sua comercializago.

2) A distribui¢io do medicamento, que compreende o transporte ¢ a
manipula¢io do medicamento do produtor ao destinatdrio final.

3) A dispensagio do medicamento para o usudrio final.

Os dois tltimos componentes, em que atuam atacadistas, importadores,
farmdcias, hospitais etc., fazem parte do conjunto da cadeia de valor, mas é no
primeiro componente que situamos a indstria farmacéutica.
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Na industria atuam as GEFs,’ também chamadas big pharma, secundadas
por empresas farmoquimicas independentes, produtores de genéricos, startups
inovadoras, prestadoras de servicos de diversos tipos, ou seja, um amplo conjunto de
atores conectados, responsdveis pelas trés etapas que caracterizam a produgao
de um medicamento, conforme a seguir descrito.

1) P&D de novas drogas.
2) Fabricacio de:
a) fdrmacos; e
b) medicamentos (produtos finais).

3) Marketing.

A etapa de P&D de novas drogas pode ser considerada critica em termos da
cadeia de valor da industria. As GEFs seguem dominantes nesse estdgio da cadeia,
embora o modelo de empresa rigidamente integrada tenha se alterado nas dltimas
décadas, abrindo espago para a participacio de startups inovadoras atuando em
etapas iniciais da descoberta de novas moléculas, assim como para as chamadas
contract research organizations (CROs), que sdo organiza¢des que prestam servicos
de pesquisa nas diversas fases de P&D farmacéutico, especialmente nos testes
clinicos. O gréfico 5 mostra onde se situa o valor na inddstria farmacéutica, com
as GEFs posicionadas na parte mais a direita do gréfico.

GRAFICO 5
A curva de valor da industria farmacéutica
(Em %)
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Fonte: Barlett e Ghoshal (2000).

3. As GEFs sdo também chamadas biofarmacéuticas, até porque atuam igualmente nos mercados de produtos
bioldgicos. A maior associacdo da indUstria farmacéutica, a International Federation of Pharmaceutical Manufacturers
and Associations (IFPMA), que atua como representante global da industria farmacéutica baseada em pesquisa,
passou a se referir a suas associadas como empresas biofarmacéuticas e a propria industria como biofarmacéutica.
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A figura 2 ilustra as principais fases do processo de P&D na industria farma-
céutica, que podem resumidas conforme adiante.

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Identificacdo e validagio do alvo: definicio do alvo biolégico para um
possivel medicamento.

Descoberta da droga, ensaios iniciais e otimizagdo quimica: achado de
uma molécula promissora (lead), candidata a se tornar uma nova droga;
primeiros testes de seguranga e otimizacio de sua estrutura, visando a
efetividade e seguranca.

Testes pré-clinicos: testes iz vitro e in vivo para determinar sua seguranga
para testes em humanos.

Testes clinicos:

a) fase I: teste inicial de seguranga em um nimero pequeno de
voluntérios saudaveis;

b) fase II: teste de seguranga e eficicia em um nimero pequeno
de pacientes; e

c) fase III: demonstragio de seguranga e eficicia em um grande
nimero de pacientes.

Requisi¢ao de aprovagio com as autoridades regulatérias, seguida de
langamento da droga.

Testes clinicos fase IV (pds-langamento): avaliacio da seguranca de
longo prazo ou dos efeitos em grupos especificos de pacientes.

FIGURA 2
0 processo de P&D na industria farmacéutica
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de drogas
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Fonte: IFPMA (2022).
Obs.: IND — investigational new drug application; e NDA — new drug application.
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Na figura 2, é vélido destacar também que a etapa de pesquisa, que envolve
a selegao de alvos para um possivel medicamento, a descoberta da droga e testes
pré-clinicos, responde por 15% do or¢amento total de P&D. A etapa de desen-

volvimento, que compreende as fases I, II e III dos testes clinicos, representa
quase metade do orgamento.

Além disso, P&D farmacéutico envolve um conjunto de atores relevantes —
firmas de diversos tipos, institui¢oes de pesquisa, financiadores e entidades
regulatérias —, que compde um ecossistema responsével por levar novas drogas a

pacientes. A figura 3 ilustra essa rede, que é necessdria para a execucio das ativi-
dades da drea de P&D farmacéutico.

FIGURA 3
A rede de P&D biofarmacéutico
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Fonte: IFPMA (2022).
Obs.: PPPs — parcerias publico-privadas; e PMEs — pequenas e médias empresas.

2.2.2 Aintensidade de P&D na industria farmacéutica

Uma caracteristica conhecida da industria farmacéutica é sua intensidade em
P&D, usualmente medida como o percentual que os gastos em P&D representam
nas vendas liquidas. Com os dados disponibilizados anualmente pela Comissao
Europeia sobre as 2.500 empresas no mundo com maior dispéndio em P&D,
pode-se montar o ranking apresentado no grafico 6, em que o setor farmacéutico
lidera na drea, com uma intensidade de 16,5%, o que é bastante acima da média.

A elevada intensidade em P&D ¢ um indicador da importincia dessa ativi-
dade na industria farmacéutica. Entre as 2.500 empresas do EU Industrial R&D

Investment Scoreboard, o setor também lidera o 7anking do maior gasto em P&D em
termos absolutos, como se vé no grifico 7.
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GRAFICO 6

Ranking por intensidade de dispéndio em P&D (2021)
(Em %)
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Fonte: Grassano et al. (2022).
Elaboracdo do autor.

GRAFICO 7
Ranking por gasto total em P&D (2021)
(Em US$ bilhoes)
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Fonte: Grassano et al. (2022).
Elaboragdo do autor.

O gasto em P&D da industria farmacéutica, que ¢ elevado tanto em termos
absolutos como relativos, tem apresentado um crescimento continuo na dltima
década, que deve ser mantido nos préximos anos, conforme as proje¢oes do setor

(grfico 8).
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GRAFICO 8

Gastos em P&D da industria biofarmacéutica (2012-2026)
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Fonte: IFPMA (2022).

Em suma, a industria farmacéutica tem como caracteristicas centrais operar
em ambiente altamente regulado pelas autoridades sanitdrias, que, em Gltima
instancia, sio responsdveis pela aprovagao de seus produtos, e competir por ino-
vagio por meio do langamento de novas drogas, para as quais ¢ preciso despender
esforcos considerdveis em P&D.

Essa competicio ocorre por classes terapéuticas, uma vez que medicamentos
para diferentes finalidades nio concorrem entre si. A concentragao geral na industria
farmacéutica parece ser menos elevada do que de fato é, quando se toma em
consideragio a concentragio por classe terapéutica. Assim, o processo de fusoes
ou aquisi¢des que vem ocorrendo na industria de forma mais ou menos intensa
desde os anos 1980, embora tenha elevado a concentracio geral na industria,
acabou também intensificando a competicdo no interior de muitas classes
terapéuticas ao associar empresas que atuavam em diferentes classes.

De todo modo, mesmo considerando uma aparente competicao schumpeteriana
na industria farmacéutica pelo papel ali desempenhado pela inovagio de produto,
ela deve ser caracterizada como um oligopdlio em que relativamente poucas
empresas exercem considerdvel poder de mercado no interior de determinadas
classes terapéuticas.
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2.3 Estabilidade e mudanca na industria farmacéutica

2.3.1 Os principais atores da indUstria farmacéutica

As vinte maiores empresas do setor farmacéutico por faturamento em 2021 sio as
apresentadas na tabela 1. Quinze delas estavam no ranking das vinte maiores
dez anos atrds, em posi¢coes nao muito distantes das atuais, como se vé no quadro 1.
Duas das cinco ausentes em 2012 também estavam préximas: a Gilead, que subiu
da posigao 23* para 172, e a Fosun International, que foi da posi¢ao 24* para 192
Das outras trés, a Shanghai e a China Resources subiram muitas posicoes, e a

AbbVie foi criada em 2013, desmembrada da Abbott.

TABELA 1
Vinte maiores empresas farmacéuticas em vendas liquidas (2021)

Rank Empresa Pais Ve(r]éd;]silu%:gas Va(ISrSgebﬂr;]eé:)do
10 Johnson & Johnson Estados Unidos 82.796 4271
20 Pfizer Estados Unidos 71771 215,2
30 Roche Suica 60.752 287,1
4o AbbVie Estados Unidos 49.618 190,4
5¢ Novartis Suica 46.686 198,6
6° Bayer Alemanha 44.081 63,6
70 Merck US Estados Unidos 43.002 196,0
8 Bristol-Myers Squibb Estados Unidos 40.954 146,2
9 GSK Reino Unido 40.463 92,9
100 Abbott Laboratories Estados Unidos 38.032 220,3
110 Sanofi Franca 37.761 127,4
120 Astrazeneca Reino Unido 33.036 133,9
132 Shanghai Pharmaceuticals China 29.712 5,9
140 Takeda Pharmaceutical Japao 27.591 53,3
159 China Resources Pharmaceutical Group China 26.812

160 Eli Lilly Estados Unidos 25.003 181,4
170 Gilead Sciences Estados Unidos 24.108 84,0
182 Amgen Estados Unidos 22.937 147,2
19¢ Fosun International China 22.355 12,1
200 Boehringer Sohn Alemanha 20.618

Fonte: Grassano et al. (2022); e Forbes The Global 2000 (coluna Valor de Mercado), disponivel em: https://www.forbes.com/
lists/global2000/.
Elaboracdo do autor.


https://www.forbes.com/lists/global2000/
https://www.forbes.com/lists/global2000/
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QUADRO 1
Vinte maiores empresas farmacéuticas em 2021 e suas posicdes no ranking em 2012
Rank 2021 Empresa Rank 2012

10 Johnson & Johnson 10
20 Pfizer 20
30 Roche 50
40 AbbVie

50 Novartis 30
6° Bayer 40
7 Merck US 6°
8 Bristol-Myers Squibb 162
9 GSK 8
102 Abbott Laboratories 9
112 Sanofi 7
120 Astrazeneca 100
130 Shanghai Pharmaceuticals 740
140 Takeda Pharmaceutical 152
159 China Resources Pharmaceutical Group

16° Eli Lilly 110
170 Gilead Sciences 232
18¢ Amgen 17¢
192 Fosun International 240
200 Boehringer Sohn 140

Fonte: Grassano et al. (2022).
Elaboracdo do autor.

O queatabela 1 e o quadro 1 evidenciam ¢ uma notdvel estabilidade no qua-
dro das GEFs, que devem ser consideradas as principais participantes da inddstria
farmacéutica. Entre os setores tecnologicamente mais dindmicos, possivelmente
s6 o automotivo apresenta estabilidade semelhante. Por exemplo, fazendo-se o
mesmo exercicio para o setor de soffware e servicos de computacio (quadro 2),
o segundo em intensidade tecnoldgica, constata-se que, das vinte maiores empresas
do ranking em 2021, apenas nove apareciam entre as vinte de 2012. Outras trés
subiram significativamente no ranking durante o periodo e as oito restantes
sequer apareciam.
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QUADRO 2
Vinte maiores empresas de software e servicos de computacdo em 2021 e suas posi¢des
no ranking em 2012

Rank 2021 Empresa Rank 2012
1e Alphabet 4
20 Microsoft 20
3¢ Alibaba Group Holding 69°
40 Meta 150
50 Tencent 132
6° IBM 10
7 Softbank
8 Pegatron
9 Oracle 50
102 SAP 7
110 Fujitsu 3e
122 Hewlett Packard Enterprise
132 Didi
140 Salesforce 31
150 NEC 6°
162 Ase Technology Holding
170 Baidu 270
182 Kyndryl
192 Block
200 Uber Technologies

Fonte: Grassano et al. (2022).
Elaboracdo do autor.

E interessante notar que essa estabilidade no dominio exercido pelas tradi-
cionais GEFs nio foi alterada pela intensa atividade de fusoes e aquisigoes que se
observa na industria farmacéutica, como também em outras industrias aquisitivas
como telecomunicagoes, midia e energia. E certo que as grandes fusoes ocorridas
a partir da década de 1980 até a primeira década deste século se tornaram mais
raras, mas continuaram ocorrendo, a exemplo da aquisi¢ao da Allergan pela AbbVie,
em 2020, ou da Celgene pela Bristol-Myers Squibb, em 2019. Embora as fusoes
e aquisi¢oes sigam sendo um comportamento tipico da industria, sua capacidade
de alterar significativamente o ranking das GEFs parece ser hoje menor do que
foi no passado.

No entanto, esse protagonismo das GEFs deve ser relativizado pela impor-
tancia crescente de novos atores operando, inclusive, em etapas criticas, como a
de P&D farmacéutico. Isso vale para as chamadas CROs, que realizam atividades
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terceirizadas de pesquisa clinica, mas vale principalmente para pequenas empresas
atuando nos estdgios iniciais de alto risco de descoberta de novas drogas. Uma vez
atingido um certo marco na pesquisa pré-clinica, a GEE que dispoe dos elevados
recursos necessarios para os estudos clinicos e da experiéncia nos trimites regula-
térios e em campanhas de marketing, assume a condugio do processo que levard
uma nova droga ao mercado.

Outro dado que questiona essa posi¢io aparentemente inabaldvel das GEFs
¢ a importancia crescente das chamadas companhias biofarmacéuticas emergentes
(CBEs), assim definidas pelo IQVIA Institute for Human Data Science como as
empresas farmacéuticas com gasto em P&D inferior a US$ 200 milhées e vendas
abaixo de US$ 500 milhées (Aitken ez al., 2023). Ai se enquadram startups que
tém suas trajetérias atreladas as GEFs, mas também um ndmero crescente de
empresas pequenas ¢ médias independentes, que vém ampliando sua participagio
na inddstria nos anos mais recentes, e que devem amplid-la ainda mais no futuro
préximo, em vista de seu atual pipeline de novas drogas, como se verd adiante.

Esse novo contexto representa uma mudanga importante na dinimica da
inddstria farmacéutica, motivada por questdes estruturais, como as que serao
discutidas na préxima subsegao.

2.3.2 Mudancas na area de P&D farmacéutico e reorganizacdo da indUstria

Do final dos anos 1990 até o inicio dos anos 2010, o nimero de novas drogas
aprovadas anualmente pela Food and Drug Administration (FDA) manteve-se
em um patamar relativamente estdvel e abaixo de trinta. Em vista do gasto cres-
cente em P&D pela indistria farmacéutica, esse quadro ensejou uma discussao
em torno do que passou a ser visto como uma queda na produtividade de P&D
farmacéutico, resultando em um aumento exorbitante no custo de desenvolvi-
mento de novas moléculas e sendo visto até como um dos sinais de mudanga
estrutural dramdtica na inddstria (Comanor e Sherer, 2013).

Virios trabalhos relativamente recentes apontavam a mesma diregao (Johnston,
Moss e Brown, 2011; Scheel, Wintermantel e O’Keefe, 2013; PwC, 2012). A
crise de produtividade de P&D farmacéutico ficava muito evidente diante dos
sucessivos recordes de gasto em P&D da industria e do nimero estagnado de
langamentos de novas drogas.

De fato, o grifico 8 mostra claramente esse crescimento do dispéndio em
P&D. No entanto, nos anos recentes, o quadro de estagnacio na aprovacio de
novas drogas parece ter se alterado positivamente, como se vé no grafico 9.
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GRAFICO 9
Numero total de novas drogas aprovadas pelo CDER (2008-2023)
70 —

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023

Fonte: Statista, disponivel em: https://www.statista.com/statistics/817534/annual-novel-drug-approvals-by-cder/.
Obs.: CDER — Center for Drug Evaluation and Research (Centro de Avaliacdo e Pesquisa em Drogas).

Possivelmente, mais tempo e mais anilises serdo necessarios para montar
um quadro mais claro do que estd presentemente ocorrendo em termos de pro-
dutividade de P&D farmacéutico. Nio hd ainda uma evidéncia clara de reagao
em termos de aumento sustentado do nimero de langamento de novas drogas.
Muito menos hd explicacoes para as causas dessa reagdo a ser ainda confirmada.
Surgem, por exemplo, trabalhos revelando o potencial de uso de big data para
acelerar a inovagao farmacéutica (Lin, 2017; Cattell, Chilukuri e Levy, 2013;
Tormay, 2015). No entanto, sio ainda muito especulativas as andlises que atribuem
a tendéncias recentes, como o uso de big data, um efeito expressivo sobre o processo
de descoberta de novos medicamentos.

Outro fator a tomar em conta nesse cendrio de langamento de novas drogas,
que pode afetar positivamente a produtividade de P&D farmacéutico, é a cres-
cente participagio das companhias biofarmacéuticas emergentes (CBEs) no atual
pipeline da industria (grafico 10), sendo que as de origem chinesa j4 ultrapassam
as europeias (grafico 11). Chama muita atengdo no grafico 11B o crescimento
impressionante das CBEs chinesas, contrastando com o declinio da participagao
das empresas da Europa e do Japao e a estabilidade das americanas. Aparentemente,
também na industria farmacéutica os chineses estao fazendo um catching-up, a
exemplo do que fizeram em diversas outras industrias.

Mantida a tendéncia apontada nesses dois gréficos (10 e 11A), a perspec-
tiva é de que as CBEs ampliem sua participagio na industria farmacéutica nos
proximos anos.
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GRAFICO 10

Participacdo no pipeline da fase | a submissdo regulatéria, por tipo de empresa
(2002-2022)
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Fonte: Aitken et al. (2023).

GRAFICO 11
Numero de drogas e participacao por pais no pipeline das CBEs da fase | a submissdao
regulatéria com base no local da sede da empresa (2007-2022)
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11B — Participacao por pais (%)
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Fonte: Aitken et al. (2023).

De toda forma, independentemente de estar havendo ou nio uma mudanga
na produtividade da drea de P&D farmacéutico no periodo mais recente, o fato
¢ que o processo de inovagdo na industria fragmentou-se em relagio ao que foi
no passado e tudo indica que seguird sendo assim. Para obter melhores resultados
em termos de inovagdo, as GEFs continuarao dominantes na inddstria, porém
seguirdo terceirizando atividades para CROs, fazendo acordos e eventualmente
adquirindo pequenas empresas inovadoras, estabelecendo parcerias com rivais em
etapas pré-competitivas de pesquisa e em colaboragio com outras instituigoes,* ou
seja, ampliando a inovagio aberta e a P&D externa em ritmo mais acelerado do
que a pesquisa intramuros.

Essas mudangas, jd bastante visiveis atualmente, podem se aprofundar na
diregao, inclusive, de novos modelos de negécio, isto ¢, de formas inteiramente
novas de organizagao da industria farmacéutica. Um trabalho interessante (Scheel,
Wintermantel e O’Keefe, 2013) sugere a possibilidade de as mudancas no processo
de inovagio levarem a uma reorganizagio da prépria industria em dois modelos de
negdcio distintos, um chamado de implementagio de terapias e outro de descoberta
de moléculas, como se vé na figura 4.

4. Um bom exemplo de parceria desse tipo, citado em Lin (2017), é o Structural Genomics Consortium (SGC), uma
colaboracdo global entre diversas empresas farmacéuticas, universidades e instituices governamentais e sem fins
lucrativos. Disponivel em: https://www.thesgc.org/.
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FIGURA 4
Como sera o cenario da inovacgdo na industria farmacéutica?
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Fonte: Scheel, Wintermantel e O'Keefe (2013, p. 11).
Obs.: Figura cujo texto ndo pdde ser padronizado e revisado em virtude das condigdes técnicas dos originais (nota do Editorial).

Trabalhos mais recentes também especulam sobre a emergéncia de novos
modelos de negécio na industria farmacéutica. KPMG (2017) sugere trés arquétipos
no horizonte da industria: i) a empresa de portfélio ativo; ii) o orquestrador de
cadeia de valor virtual; e iii) o especialista de nicho. O primeiro estd constante-
mente buscando novas formas de terapia e adequando seu portfélio de produtos
a elas. O segundo, praticamente sem ativos tangiveis, oferece produtos e servicos a
partir principalmente de dados sobre terapias, pacientes e pesquisas. O terceiro,
usualmente ocupado por empresas menores, foca dreas terapéuticas e doencas
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singulares, estabelecendo também percursos completos para o paciente, da
prevengao a cura.

Yang, Shah e Chang (2020) identificam cinco forgas com potencial disruptivo
sobre a industria farmacéutica: i) prevenc¢do e detecgdo precoce; ii) tratamentos
customizados; iii) terapias curativas; iv) terapéuticas digitais; e v) intervengoes
de precisio. Sem oferecer modelos de negocios alternativos que acomodem as
cinco forgas apontadas, os autores, no entanto, alertam para a inevitabilidade de
mudangas na organizagio da industria. O modelo atual de vender terapias que
tratam sintomas ou retardam a progressao de doengas cronicas nao se sustentaria
no futuro.

Mesmo sem clareza sobre o desenho da industria farmacéutica do futuro,
¢ possivel perceber mudangas j4 em curso em sua organizagio e antecipar que
elas devem se aprofundar para dar conta dos desafios apontados. Também parece
certo que os principais atores da industria, isto ¢, as GEFs, manterao seu prota-
gonismo. Contudo, também parece ser crescente o espaco para novos atores, nao
apenas para os que atuam em atividades complementares e desempenham novos
papéis em modelos de negdcio emergentes, como os apontados, mas também
para novos pequenos e médios competidores como as CBEs.

3 0 MERCADO E A INDUSTRIA FARMACEUTICA NO BRASIL
3.1 Quadro geral do mercado farmacéutico brasileiro

3.1.1 Dimensé&o e evolugdo recente

O Brasil ocupa atualmente a oitava posi¢ao no mercado farmacéutico global, com
aproximadamente 2% de participagio de mercado (Pharma..., 2022).

O mercado total de produtos farmacéuticos no Brasil foi de R$ 86 bilhoes
em 2019, um crescimento de 33% em relagio a 2015. A parcela do mercado
correspondente aos produtos obtidos por sintese quimica (medicamentos novos,
similares e genéricos)® somou R$ 59,5 bilhoes, registrando um crescimento
nominal de 19% em relagio a 2015 (tabela 2).

Embora este trabalho nio contemple uma anilise do papel das PDPs no
desenvolvimento da industria farmacéutica brasileira, vale observar que entre
2009 e 2015 as aquisigdes de medicamentos e produtos pelo Sistema Unico de
Satde (SUS) no 4mbito das PDPs somaram um total de R$ 9,1 bilhées, segundo
Varrichio (2017). Ainda que essas compras tenham sido crescentes ano a ano,
em 2015 ficaram um pouco acima de R$ 2,5 bilhoes, um nimero que pode ser
comparado aos R$ 64,5 bilhoes de facuramento total do setor naquele ano.

5. Conforme a classificagdo da Camara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos (CMED) — ver o apéndice deste capitulo.
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TABELA 2

Faturamento do setor farmacéutico (2015-2019)
Ano Total (R$ bilhdes) Sintese quimica (R$ bilhdes) %
2015 64,5 50,0 78
2016 71,7 53,7 75
2017 75,8 55,8 74
2018 79,6 58,3 73
2019 86,0 59,5 69

Fonte: Brasil (2021).
Elaboracdo do autor.

O mercado de produtos de sintese, embora ainda seja 0 maior, correspon-
dendo a 69% do total em 2019, vem perdendo importancia relativa. Em 2015,
representava 78% do total (tabela 2). Essa mudanga se deve ao crescimento mais
acelerado do mercado de bioldgicos nos anos recentes, que passou de 13%, em
2015, para 25%, em 2019 (grifico 12).

GRAFICO 12
Distribuicdo do faturamento do setor farmacéutico, por tipo de produto (2015-2019)
(Em %)
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Fonte: Brasil (2021).
Elaboracdo do autor.

3.1.2 Comercializacdo

Os distribuidores sdo o principal canal pelo qual as empresas comercializam seus
produtos no mercado brasileiro. Em 2019, eles responderam por 57,3% dos
medicamentos destinados tanto ao setor privado como ao setor publico. Em segundo
lugar, vém as farmdcias e drogarias privadas, com 17,4%, seguidas do governo,

com 17,2% (tabela 3).
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TABELA 3

Canais de distribuicdo (2019)
Canal de distribuicdo E%UE{EZZS; Zg[jcreenéat%ig? Quantidade comercializada Zg[;eengat%ig?
Distribuidor 49,2 57,3 3.760.664.887 71,5
Estabelecimentos privados de satide 5,7 6,7 189.076.149 3,6
Farmacias e drogarias privadas 15,0 17,4 963.638.365 18,3
Governo 14,8 17,2 273.380.659 5,2
Outros destinatarios 1,2 1.4 74.505.899 1,4
Total 86,0 100,0 5.261.265.959 100,0

Fonte: Brasil (2021).

O total de compras publicas ¢, portanto, maior do que os 17,2% que sdo
adquiridos diretamente das empresas produtoras. Na tabela 3, ¢ interessante notar
que os 17,2% em faturamento correspondem a apenas 5,2% em termos de quan-
tidade, o que indica que o governo responde pela aquisi¢io dos medicamentos
de maior custo.

Como mostra a tabela 4, existe estabilidade nos canais de distribuicao.
Entre 2015 e 2018, nao houve mudanca em relagio aos principais canais. Em
2019, o canal governo cresceu de 14,8% para 17,2%, enquanto a categoria
de distribuidores e a de farmdcias e drogarias privadas cairam de 59,1% para
57,3% e de 19% para 17,4%, respectivamente.

TABELA 4

Distribuicdo de produtos, por canais (2015-2019)

(Em %)
Ano 2015 2016 2017 2018 2019
Distribuidor 59,1 59,1 59,1 59,1 57,3
Estabelecimentos privados de satde 6,0 6,0 6,0 6,0 6,7
Farmécias e drogarias privadas 19,0 19,0 19,0 19,0 17,4
Governo 14,8 14,8 14,8 14,8 17,2
Outros destinatarios 11 11 11 11 1,4

Fonte: Brasil (2021).

3.1.3 Concorréncia e concentracdo de mercado

Uma caracteristica econdmica conhecida do setor farmacéutico ¢é sua concentragio
por classe terapéutica. Quando se observam as participagdes totais de mercado
das maiores empresas, a inddstria farmacéutica parece ser relativamente pouco
concentrada. Mas ¢ preciso lembrar que antibidticos nio concorrem com vitaminas,
ou analgésicos com anticoncepcionais; portanto, a concentragio sempre deve ser
analisada por classe terapéutica.
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Com base no indice Herfindahl-Hirschman (HHI), a Secretaria Executiva
da Cimara de Regulagio do Mercado de Medicamentos (SCMED) calcula a
concentragao de mercado por classe terapéutica, classificando-a em trés faixas:
i) mercado sem evidéncia de concentracio (HHI < 1.500); ii) mercado moderada-
mente concentrado (1.500 < HHI < 2.500); e iii) mercado fortemente concentrado

(HHI > 2.500).

Como seria de se esperar, em 2019, 54% do faturamento total do setor
farmacéutico se deu na categoria mercado fortemente concentrado, e apenas 26%
em mercado sem evidéncia de concentragio.

Em termos do niimero de subclasses terapéuticas, os niveis de concentragio
sao ainda maiores. Em 2019, 396 das 502 subclasses terapéuticas consideradas
(79%) estao na faixa de mercado fortemente concentrado e apenas 44 (9%) na
faixa sem evidéncia de concentragio (tabela 5).

TABELA 5
Concentracdo de mercado: HHI (2019)
Faturamento (R$ bilhdes) % Subclasses terapéuticas %
Total 86,0 - 502 -
Sem evidéncia de concentracdo 22,5 26 44 9
Moderadamente concentrado 17,1 20 62 12
Fortemente concentrado 46,4 54 396 79

Fonte: Brasil (2021).

Observando-se os dados para o periodo 2015-2019, constata-se uma forte
estabilidade no indicador HHI, sem variagdes expressivas de um ano para outro.
A maior delas se deu em uma queda no nivel fortemente concentrado em 2018,
retomado em 2019 para o patamar anterior (tabela 6).

TABELA 6

Concentracdo de mercado (HHI): faturamento (2015-2019)

(Em %)
Ano 2015 2016 2017 2018 2019
Total 100 100 100 100 100
Sem evidéncia de concentracdo 27 27 29 35 26
Moderadamente concentrado 20 20 17 18 20
Fortemente concentrado 53 52 54 46 54

Fonte: Brasil (2021).



0 Mercado de Medicamentos no Brasil e no Mundo 37

3.2 Comércio exterior

Historicamente, o comércio exterior de produtos farmacéuticos era muito limitado.
O pais exportava e importava muito poucos medicamentos, embora tradicional-
mente a importagdo de fdrmacos para fabricagio local fosse significativa, o que
produzia um déficit na balanca comercial do setor em seu conjunto. Na década
de 1980, do total de importacoes farmacéuticas, os medicamentos representavam
algo como 5% do total, enquanto firmacos e intermedidrios somavam os outros
95%. Em resumo, o pais consumia medicamentos produzidos localmente com
principios ativos importados.

A partir dos anos 1990, com a abertura de mercado, a importagio de
medicamentos comegou a aumentar, levando a um déficit na balanca comer-
cial também nesse segmento. Mas é em meados dos anos 2000 que houve um
salto na importagdo, que saiu do patamar de US$ 1,5 bilhdo para a casa dos
US$ 7 bilhoes na metade da década seguinte. Em 2021, as importagoes saltaram
para US$ 11 bilhdes, mas em 2022 recuaram para US$ 10 bilhoes, sinalizando a
excepcionalidade desses anos em fung¢ao da pandemia de covid-19 (gréfico 13).

GRAFICO 13
Importacdo de produtos farmacéuticos: valor FOB (1997-2022)
(Em USS$ bilhoes)
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Fonte: Comex Stat (cddigo SH2 30), disponivel em: http://comexstat.mdic.gov.br/pt/home.
Elaboracdo do autor.
Qbs.: free on board (FOB).

Por sua vez, as exporta¢oes de medicamentos, que tradicionalmente sempre
foram marginais, também aumentaram expressivamente a partir de meados da
década de 2000, saltando de um patamar de pouco mais de US$ 200 milhées
nos primeiros anos da década para US$ 1,5 bilhdao em 2013, e recuando para o
patamar de US$ 1,2 bilhio a partir de 2016 (grafico 14).
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GRAFICO 14
Exportacdo de produtos farmacéuticos: valor FOB (1997-2022)
(Em US$ milhoes)
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Fonte: Comex Stat (codigo SH2 30), disponivel em: http://comexstat.mdic.gov.br/pt/home.
Elaboracdo do autor.

E interessante observar que esse salto nas exportagoes de medicamentos se
descola do que ocorreu com as exportagdes industriais do Brasil no periodo.
Enquanto estas também cresceram no inicio da década, mas interromperam esse
crescimento a partir de 2008, as exportagoes farmacéuticas seguiram crescendo
por periodo mais longo. Isso é reflexo de uma mudanca importante na globalizagio
das empresas farmacéuticas multinacionais com filiais no Brasil, que passaram a
concentrar a produgio de certos medicamentos em algumas poucas plantas no
mundo e, assim, a importar desses locais para o Brasil. Ao mesmo tempo, passaram
também a concentrar no Brasil a producio de alguns produtos que comegaram a
ser exportados daqui.

De todo modo, a enorme diferenca da escala das importacoes para a das
exportagdes gerou um aprofundamento do déficit comercial do setor, que passou do
patamar de pouco mais de US$ 1 bilhio no inicio do século para os US$ 6 bilhoes
em meados da década passada. Mais uma vez, o salto no déficit para quase
US$ 10 bilhdes em 2021 deve ser colocado na perspectiva de uma situagao de
excepcionalidade, decorrente da pandemia de covid-19 (grifico 15).
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GRAFICO 15
Saldo comercial de produtos farmacéuticos: valor FOB (1997-2022)
(Em USS$ bilhoes)
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Fonte: Comex Stat (codigo SH2 30), disponivel em: http://comexstat.mdic.gov.br/pt/home.
Elaboracdo do autor.

Outra mudanca a ser notada ocorreu também no comércio exterior dos
insumos do setor, isto é, os farmoquimicos. As exportagdes desses produtos sao
muito baixas e nio tiveram um aumento consistente no periodo 2005-2014,
quando passaram do patamar dos US$ 60 milhées para US$ 110 milhoes, e
retornaram praticamente aos niveis anteriores depois disso (gréfico 16).

GRAFICO 16

Exportacdes de farmoquimicos: valor FOB (1997-2022)
(Em US$ milhdes)
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Fonte: Comex Stat (cadigo I1SIC 2100; e cédigo SH2 30), disponivel em: http://comexstat.mdic.gov.br/pt/home.
Elaboracdo do autor.
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J4 as importa¢oes mostram uma tendéncia de crescimento mais consistente,
do patamar de aproximadamente US$ 400 milhées, no inicio do século, para
mais de US$ 1 bilhao, nos anos recentes (grafico 17).

GRAFICO 17
Importacdo de farmoquimicos: valor FOB (1997-2022)
(Em US$ milhdes)
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Fonte: Comex Stat (codigo ISIC 2100; e codigo SH2 30), disponivel em: http://comexstat.mdic.gov.br/pt/home.
Elaboracdo do autor.

Com exportagoes marginais ante o volume de importacoes, o déficit na balanga
comercial desses produtos, além de significativo, é crescente, como se vé no grafico 18.

GRAFICO 18
Saldo comercial de farmoquimicos: valor FOB (1997-2022)
(Em US$ milhdes)
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Elaboracdo do autor.
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3.3 Aindustria farmacéutica brasileira

3.3.1 A evolucéo do setor

Nas quatro dltimas décadas, a industria farmacéutica passou por transformagoes
importantes no Brasil. Durante os anos 1970 e 1980, o setor era dominado pelas
multinacionais, que detinham entre 75% e 85% do mercado de medicamentos.
As maijores empresas nacionais valiam-se da auséncia de protecio de patentes
para produzir cépias dos medicamentos de referéncia, os chamados “similares”.
A produgio dependia quase integralmente da importagio de farmoquimicos de
paises como Itdlia e Espanha.

Nos anos 1980, a Central de Medicamentos (Ceme) e a Secretaria de
Tecnologia Industrial (STI), do Ministério da Industria e do Comércio, promo-
veram atividades visando ao desenvolvimento tecnoldgico e industrial do setor
quimico-farmacéutico, com a criagio da Companhia de Desenvolvimento
Tecnoldgico (Codetec), implantada em Campinas, no estado de Sao Paulo. A
dependéncia dos insumos importados era entdo percebida como a grande fragili-
dade da industria e a maior vulnerabilidade das empresas nacionais.

A industria farmacéutica passou por notdveis mudancas na década seguinte.
Primeiro, o fim do controle de pregos, que aumentou enormemente a lucratividade
do setor, com efeitos positivos sobre os investimentos em novas plantas e a
moderniza¢do das antigas. Segundo, a abertura comercial, em 1990, que reverteu
por completo as politicas de incentivo a producio local de insumos da década
anterior e deu inicio a uma tendéncia, até entdo inexistente, de aumento da impor-
tagao de produtos finais, isto ¢, dos préprios medicamentos. Com a estabilizagao
econdmica propiciada pelo Plano Real, em 1994, ¢ a perspectiva de incorporagio
de novos consumidores de medicamentos, o crescimento das vendas e dos inves-
timentos passou a ser ainda mais reforgado.

Com a mudanca na legislagio de propriedade industrial, em 1996,
restabelecendo a prote¢ao de patentes para produtos e processos farmacéuticos,
completou-se 0 novo cendrio para o setor, muito distinto daquele observado na
década anterior. A partir de entdo, estavam presentes as condi¢oes para o cresci-
mento das vendas da industria farmacéutica, mas agora com forte componente
de importagdes de medicamentos finais, assim como dos farmoquimicos, que
continuaram sendo, em suma, importados (na2o mais dos paises europeus, mas
principalmente dos indianos e chineses). A nova lei de patentes significou também
uma forte restri¢do as estratégias de vendas de similares das maiores empresas
farmacéuticas de capital nacional.

Outra grande mudangca veio em 1999, com a cria¢do da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitdria (Anvisa) e da legislagio que estabeleceu o segmento de
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medicamentos genéricos. Ambas as medidas elevaram expressivamente o nivel de
exigéncias regulatérias do setor farmacéutico, obrigando as empresas a realizarem
um esfor¢o de adequagao a elas. A necessidade de testes de biodisponibilidade e
bioequivaléncia para a comercializagiao de medicamentos genéricos, bem como a
adogio de boas préticas laboratoriais e de produgio, exigiu das empresas o desen-
volvimento de capacidades tecnoldgicas e produtivas até entdo ausentes.

Possivelmente, o principal efeito da Lei dos Genéricos foi criar um espago
de mercado em rdpida expansao, que foi ocupado principalmente pelas grandes
empresas de capital nacional. Em forte contraste com o quadro que se via até
os anos 1990, neste século a participagao das empresas nacionais cresceu
significativamente e jd em 2011 representavam praticamente a metade do mer-
cado (gréfico 19). Dado recente indica que a presenca das empresas nacionais se
acentuou ainda mais: em 2022, elas responderam por 68% do faturamento do
Canal Farmdcia, que responde por 75% a 80% do mercado total de medicamentos
(Sindusfarma, 2023).

GRAFICO 19

Laboratoérios de capital nacional e participacdo no mercado brasileiro (2003-2011)
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Fonte: Palmeira Filho et al. (2012).

3.3.2 Producéo

Um quadro sumdrio da produgio farmacéutica brasileira nos anos recentes poderia
ser apresentado da seguinte forma. O pais fabrica uma parcela ainda expressiva,
porém decrescente, da oferta total de medicamentos comercializados (a participacio
das importagdes é crescente) e segue fortemente dependente da importagio de
insumos farmoquimicos para essa fabricagio. A produgao local desses insumos,
por sua vez, também representa uma parcela decrescente da oferta total.
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Observando-se o comportamento da fabricacao de medicamentos para uso
humano (o principal componente da produgao farmacéutica), vemos no gréfico 20
um crescimento modesto nessas duas tltimas décadas, com um salto nos primeiros
anos de R$ 30 bilhoes para R$ 40 bilhoes (em valores constantes de 2020), um
longo periodo de estagnagio, e mais um avango a partir de 2017 para atingir
R$ 50 bilhées em 2020.

GRAFICO 20
Fabricacao de medicamentos para uso humano (2001-2020)
(Em R$ bilhdes)'
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Fonte: Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).
Elaboracdo do autor.
Nota: ' Valores em reais de 2020 deflacionados pelo Indice Nacional de Precos ao Consumidor Amplo (IPCA) do IBGE.

Esse quadro de crescimento relativamente baixo da produgio (78% em vinte
anos) contrasta com os 365% de aumento das importagdes de medicamentos no
mesmo periodo, como observado no grafico 13.

No caso da produgiao farmoquimica, o grfico 21 revela um comportamento
um tanto errdtico, mas que, em linhas gerais, pode ser percebido como de estag-
nagio em patamar pouco acima de R$ 1 bilhdo (em valores constantes de 2020).
Novamente, isso indica um contraste em relagdo ao comportamento de cresci-
mento consistente da importagao de farmoquimicos observada no grafico 17.
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GRAFICO 21
Fabricacdo de produtos farmoquimicos (2001-2020)
(Em R$ milhdes)’
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Fonte: IBGE.

Elaboracdo do autor.
Nota: ' Valores em reais de 2020 deflacionados pelo IPCA/IBGE.

3.3.3 Os produtores

Como os dados de concentragio de mercado apresentados sugerem, as grandes
empresas dominam o mercado farmacéutico brasileiro. Das 224 empresas que
comercializaram medicamentos em 2019, 64 apresentaram vendas superiores a
R$ 300 milhoes e responderam por 86,8% do faturamento total.

Como se vé na tabela 7, os vinte maiores grupos econdmicos somados as
vinte maiores empresas independentes respondem por 79% do total do fatura-
mento do setor farmacéutico.

TABELA 7
Participacdo dos vinte maiores grupos econdmicos e das vinte maiores empresas
independentes no mercado total farmacéutico (2019)

RS bilhdes %
Total dos vinte maiores grupos econdmicos 40.124.816.928 46,7
Total das vinte maiores empresas independentes 27.761.438.663 32,3
Demais grupos e empresas 18.074.180.242 21,0
Total do mercado 85.960.435.834 100,0

Fonte: Brasil (2021).

A tabela 8 apresenta os vinte maiores grupos econdmicos do setor farmacéu-
tico que mais faturaram em 2019, classificados por faixa de faturamento.
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TABELA 8
Ranking dos vinte grupos econdémicos do setor farmacéutico, por faturamento (2019)
Rank Grupo econémico Faixa de faturamento
10 Grupo Sandoz/Novartis (internacional) >=R$ 3 bilhdes
20 Grupo E.M.S (E.M.S./Sigma/Legrand/Nova Quimica/Germed) (nacional) >=R$ 3 bilhdes
30 Grupo Aché/Biosintética (nacional) >=R$ 3 bilhdes
4o Grupo Eurofarma/Momenta (nacional) >=R$ 3 bilhdes
50 Grupo Sanofi/Medley/Genzyme (internacional) >= R$ 3 bilhdes
6° Grupo MSD/Schering Plough (internacional) >=R$ 3 bilhdes
70 Grupo Johnson & Johnson/Janssen-Cilag (internacional) Entre RS 2 bilhdes e RS 3 bilhdes

g Grupo Hypera (Hypera/Ngo Quimica/Brainfarma/Neolatina/ Entre RS 2 bilhdes e RS 3 bilhdes
Cosmed/Mantecorp) (nacional)

9 Grupo Pfizer/Wyeth (internacional) Entre R$ 2 bilhdes e R$ 3 bilhdes
100 Grupo Glaxo/Stiefel (internacional) Entre RS 2 bilhdes e RS 3 bilhdes
110 Grupo Takeda/Multilab (internacional) Entre RS 2 bilhdes e R$ 3 bilhdes
12 Grupo Bayer/Schering Do Brasil (internacional) Entre R$ 2 bilhdes e R$ 3 bilhdes
130 Grupo Cimed/1Farma (nacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
140 Grupo Ranbaxy/Sun (internacional) <=R$ 1 bilhdo
150 Grupo Fresenius (internacional) <=R$ 1 bilhdo
162 Grupo Hipolabor/Sanval (nacional) <=R$ 1 bilhdo
170 Grupo Cifarma/Mabra (nacional) <=R$ 1 bilhdo
182 Grupo Valeant/Bl (internacional) <=R$ 1 bilhdo
19¢ Grupo Aurobindo (internacional) <=R$ 1 bilhdo
202 Grupo Zydus/Nikkho (internacional) <=R$ 1 bilhdo

Fonte: Brasil (2021).

A tabela 9 apresenta as vinte maiores empresas independentes do setor
farmacéutico que mais faturaram em 2019, classificadas por faixa de faturamento.

O que se vé em ambas as tabelas (8 ¢ 9), seja dos grupos ou das empresas,
¢ um tamanho bastante modesto para os padrées internacionais das GEFs. A
Eurofarma, por exemplo, empresa lider do 7anking em 2021, faturou R$ 5,3 bilhoes
nesse ano, pouco acima de US$ 1 bilhao (Interfarma, 2022). Com esse fatura-
mento, ela ocuparia uma posi¢io abaixo de 130 no ranking global da industria
farmacéutica. Como mostrado na tabela 1, a lider mundial no ano em debate foi
a Johnson & Johnson, com faturamento de € 82,8 bilhées.
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TABELA 9
Ranking das vinte empresas independentes do setor farmacéutico, por
faturamento (2019)

Rank Empresas independentes Faixa de faturamento

10 Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A. (internacional) >=R$ 3 bilhdes

20 Fundagdo Oswaldo Cruz (laboratério oficial nacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
30 Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda. (nacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
4o Astrazeneca do Brasil Ltda. (internacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
50 Libbs Farmacéutica Ltda. (nacional) Entre RS 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
6° Boehringer Ingelheim do Brasil Quimica e Farmacéutica Ltda. (internacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
70 Merck S/A (internacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
8° Shire Farmacéutica Brasil Ltda. (internacional) Entre RS 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
9 Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Ltda. (internacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
100 Biolab Sanus Farmacéutica Ltda. (nacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
11e Prati Donaduzzi & Cia Ltda. (nacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
12 Novo Nordisk Farmacéutica do Brasil Ltda. (internacional) Entre RS 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
13¢ Allergan Produtos Farmacéuticos Ltda. (internacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
140 Laboratorio Teuto Brasileiro S/A (nacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
150 Unido Quimica Farmacéutica Nacional S/A (nacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
162 Sanofi Medley Farmacéutica Ltda. (internacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
170 Blau Farmacéutica S.A. (nacional) Entre R$ 1 bilhdo e R$ 2 bilhdes
182 Empresa Brasileira de Hemoderivados e Biotecnologia (laboratdrio oficial nacional) < R$ 1 bilhdo

19¢ Apsen Farmaceutica S/A (internacional) < R$ 1 bilhdo

202 Abbott Laboratérios do Brasil Ltda. (internacional) < R$ 1 bilhdo

Fonte: Brasil (2021).

3.3.4 Capacidades tecnoldgicas da indUstria farmacéutica brasileira

Como discutido na sego 2, a elevada intensidade tecnoldgica ¢ uma caracteristica
da industria farmacéutica. Globalmente, as GEFs gastam em torno de 18% das
suas vendas em P&D, e algumas empresas chegam a ultrapassar 22%.°

No Brasil, os dados da Pesquisa de Inovac¢ao (Pintec) revelam uma realidade
distinta. A tabela 10 mostra que o patamar de gastos em atividades de P&D das
GEFs brasileiras e estrangeiras ¢ muito inferior. No caso das GEFs nacionais,
o maior gasto ocorreu em 2014, com um total de 5,8% das vendas se forem
somadas a P&D interna a empresa e a P&D externa. As GEFs estrangeiras apre-
sentaram um gasto em P&D bem inferior, somando 1,6% das vendas internas e
externas naquele ano.

6. Em 2021, entre as vinte maiores empresas farmacéuticas por faturamento, a Eli Lilly chegou a gastar 24,8% das
vendas em P&D e a Bristol-Myers Squibb, 22,7%.



0 Mercado de Medicamentos no Brasil e no Mundo ‘ 47

Também ¢ interessante observar, na tabela 10, o crescimento real dos gastos
das GEFs nacionais em P&D, intramuros principalmente, que subiu em valores
constantes de R$ 387 milhées, em 2008, para R$ 1,05 bilhao, em 2017.

TABELA 10
Dispéndios em atividades inovadoras: valor e percentual da RLV — GEFs nacionais e
transnacionais no Brasil (2008, 2011, 2014 e 2017)

Dispéndios Atividad Aquisicao Aquisicao Introdugao das

em atividades | Atividades externa de maquinas inovacdes tecnologicas
Pintec inovadoras internas de P&D de P&D e equipamentos no mercado

R§' % R§' % R$' % R % R$! %

GEFs nacionais
2008 1.054 10,1 387 3,7 51 0,5 312 3,0 91 09
2011 1.238 57 718 33 166 0.8 152 0,7 64 0,3
2014 1.436 7,0 1.006 49 182 09 72 04 91 0,4
2017 1.383 6,1 1.050 4,6 73 0,3 88 0,4 18 0,1
A 2008-2017 329 31,2 663 171,5 22 427 -224  -71,9 -74 -80,8
GEFs transnacionais

2008 9N 3,7 232 0,9 249 1,0 154 0,6 108 0,4
2011 749 2,7 274 1,0 128 0,5 82 0,3 173 0,6
2014 932 2,9 436 1,4 65 0,2 123 0,4 184 0,6
2017 691 2,5 342 1,2 29 0.1 44 0,2 255 0,9
A 2008-2017  -220 -24,2 110 47,4 -220 -88,2 -110  -71,6 147 135,9

Fonte: Paranhos et al. (2021).
Nota: ' Em milhdes de reais correntes de 2017.

Esse maior esfor¢o das GEFs nacionais em P&D, ainda que distante de
alcancar os padrdes internacionais, é consistente com o que Queiroz ez a/. (2017)
constatam sobre o processo de acumulagio de competéncias para inovar no setor
farmacéutico. O estudo, com foco nas empresas de capital nacional, destaca seis
achados que servem aqui como resumo desta apreciagio sobre as capacidades
tecnoldgicas da inddstria farmacéutica.

1) Existéncia de significativas capacidades em formulagio ou pesquisa
galénica (P&D incremental) e fracas capacidades em P&D de novas
moléculas (P&D radical).

2) Percepgao de que o uso de capacidades externas tem cardter

complementar nas atividades de P&D incremental, porém substitutivo
nas de P&D radical.

3) Visivel modernizacio da manufatura de medicamentos nas grandes
empresas do setor, provavelmente associada a politicas que promoveram
boas praticas de laboratério e fabrica¢io e apoiaram a construgio de
novas instalacoes.
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4)  Startups complementam competéncias para inovar, especialmente
nas etapas iniciais de P&D, e fomentam parcerias e o ecossistema da
industria farmacéutica.

5) As grandes empresas apresentam diferentes estratégias em termos de:
a) verticalizagio;
b) aquisicao de capacidades para inovagao radical;
c) uso de capacidades externas;
d) entrada em biossimilares; e
e) internacionalizacio.

6) As grandes empresas apresentam estratégias semelhantes em
termos de modernizagio produtiva e aquisicdo de capacidades para
inovacio incremental.

Em suma, andlises agregadas dos esfor¢os inovativos da industria farmacéutica
brasileira a partir de dados da Pintec revelam um patamar baixo de gastos em
P&D, porém crescente. Estudos qualitativos como o de Queiroz ez al. (2017)
apontam avangos, embora ainda muito limitados no que diz respeito a aquisicao
de capacidades de descoberta de novas drogas.

Esta andlise deveria ser complementada com estudos sobre as empresas de
capital estrangeiro, que, apesar de terem perdido participagio relativa nas dltimas
décadas, continuam tendo um grande peso no setor. Essas empresas, no entanto,
dificilmente teriam a motivag¢io das nacionais no que diz respeito ao conjunto
das atividades de P&D farmacéutico. Seu foco no pais estd em realizar estudos
clinicos, principalmente da fase 3, o que tem efeitos relevantes, por exemplo,
sobre a demanda de servigos tecnoldgicos especializados, fomentando, portanto,
o desenvolvimento de CROs nacionais. Mas existem limites para um maior
engajamento dessas empresas em P&D no pais, conforme indicado pelos niimeros
apresentados na tabela 10.

4 CONSIDERACOES FINAIS

A industria farmacéutica brasileira registrou avangos significativos nas dltimas
décadas. Primeiramente, a renacionaliza¢io da industria ocorrida no periodo,
impulsionada em grande medida pela legislacdo de genéricos, colocou um bom
nimero de grandes grupos e empresas nacionais no ranking dos vinte maiores.
O porte atingido por essas empresas, ainda distante das GEFs globais, porém
semelhante ao das subsididrias destas operando no Brasil, ji permite investimentos
e ambi¢des maiores em termos de avancos na cadeia de valor farmacéutica.
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Em segundo lugar, as GEFs nacionais acumularam capacidades significa-
tivas em P&D, pelo menos aquelas visando a inovagoes incrementais, e deram
alguns passos na direcao das inovagoes radicais. Investiu-se também em processos
de manufatura e adquiriram-se boas prdticas de laboratdrio e de fabricagio.

Em terceiro lugar, houve o desenvolvimento do mercado de servios dos
testes, também em funcio da legislacao de genéricos, que passou a exigi-los no
Ambito da bioequivaléncia e biodisponibilidade. A capacidade instalada para esses
ensaios ainda nio permite que o pais seja autossuficiente, menos ainda que haja
capacidade de atender a mercados externos, mas é um passo em dire¢io a diversi-
ficacdo do ecossistema de suporte a P&D farmacéutico.

Por fim, um outro elemento desse ecossistema que também comega a ganhar
relevancia é o das startups inovadoras, que atuam nas etapas iniciais da P&D e
fazem parcerias com grandes empresas e instituigoes de pesquisa.

No entanto, nada disso esconde o fato de que ainda é muito longo o caminho
a percorrer para instalar no pafs uma industria farmacéutica de pesquisa nos moldes
do que a China, por exemplo, vem fazendo. E esse caminho, por seu turno, vem
sendo percorrido muito lentamente.

Além das deficiéncias da industria que permanecem, alguns indicadores
sugerem piora. As andlises sobre comércio exterior e produgao evidenciam a cres-
cente participagio das importagdes, tanto de medicamentos como de firmacos,
na oferta doméstica. Isso nio seria um problema se fosse compensado por um
comportamento dindmico das exportagdes, 0 que nao é o caso.

Assim, sdo considerdveis os desafios enfrentados pela inddstria farmacéutica
brasileira. Mas seria o caso de se perguntar se o cendrio global nio abre oportu-
nidades que poderiam acelerar esse desenvolvimento e quais politicas publicas
poderiam favorecer esse processo.

Tomando como referéncia as mudangas estruturais apontadas na primeira
segdo deste trabalho, é possivel afirmar que existe uma tendéncia de ampliagao
de espagos na industria farmacéutica para novos atores, como os que comegam a
surgir no cendrio brasileiro. Isso vale nio apenas para prestadores de servigos tecnold-
gicos para P&D da industria e para startups inovadoras, mas também para empresas
competitivas de médio porte, a exemplo de algumas das GEFs nacionais hoje.

Sem aprofundar a discussao sobre politicas publicas que possam maximizar
essas oportunidades, cabe destacar um tnico e crucial ponto: a promogao
da internacionaliza¢io das empresas. Atualmente, mesmo entre as GEFs mais
bem-sucedidas, sio muito poucas as que tém uma estratégia clara de internacio-
naliza¢do. Se essa nao for uma meta perseguida com toda tenacidade, inclusive
pelas empresas menores e de servicos, as chances de consolidacio de uma industria
farmacéutica brasileira dinimica e competitiva serio muito pequenas.
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APENDICE

GLOSSARIO

Classificacdo da Camara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos (CMED)
para produtos farmacéuticos
Medicamento bioldgico: sio moléculas complexas de alto peso molecular obtidas
a partir de fluidos bioldgicos, tecidos de origem animal ou procedimentos
biotecnolégicos por meio de manipulagao ou inser¢io de outro material genético
(tecnologia do DNA recombinante) ou alteragio dos genes, que ocorre devido a
irradiagao, a produtos quimicos ou a sele¢io forcada (Portal Anvisa).

Medicamento especifico: sio produtos farmacéuticos, tecnicamente obtidos
ou elaborados, com finalidade profildtica, curativa ou paliativa ndo enquadrados
nas categorias de medicamento novo, genérico, similar, bioldgico, fitoterdpico
ou notificado, e cuja(s) substancia(s) ativa(s), independentemente da natureza ou
origem, nio ¢ passivel de ensaio de bioequivaléncia ante um produto comparador.

Medicamento genérico: contém o mesmo principio ativo, na mesma dose
e forma farmacéutica, é administrado pela mesma via e com a mesma posologia e
indicagao terapéutica do medicamento de referéncia, apresentando eficicia
e seguranca equivalentes 4 do medicamento de referéncia, podendo, com este,
ser intercambidvel.

Medicamento novo: utilizado para se referir a medicamentos novos com prin-
cipios ativos sintéticos e semissintéticos, associados ou nio. Quando se utiliza o
termo “medicamento novo” sem outro complemento, nao estd se referindo,
portanto, a produtos biolégicos, fitoterdpicos, homeopdticos, medicamentos
ditos “especificos”, medicamentos isentos de registro, ¢ tampouco a c6pias —
genéricos e similares (Portal Anvisa).

Medicamento similar: é aquele que contém o mesmo ou os mesmos princi-
pios ativos, apresenta mesma concentracio, forma farmacéutica, via de adminis-
tracdo, posologia e indica¢do terapéutica, e que é equivalente a0 medicamento
registrado no drgao federal responsdvel pela vigilincia sanitdria, podendo diferir
somente em caracteristicas relativas ao tamanho e a forma do produto, a prazo de
validade, embalagem, rotulagem, excipientes e veiculo. Deve sempre ser identifi-
cado por nome comercial ou marca (Portal Anvisa).



CAPITULO 2

0 MERCADO DE BIOFARMACOS NO BRASIL E NO MUNDO

Marco Antonio Vargas'

1 INTRODUCAO

Este texto integra o projeto Precificagio de Tecnologias e Avaliagdo de Politicas
de Desenvolvimento do Complexo Industrial da Satde e tem como principal
objetivo a andlise da dindmica produtiva, competitiva e de inovagao no mercado
biofarmacéutico em 4mbito global e nacional.

A introdugio dos medicamentos biolégicos na drea da satde representou
um avango significativo no tratamento de diversas doengas cronicas ou raras que
nio contavam com solugdes nas terapias convencionais desenvolvidas a partir da
sintese quimica. Entretanto, ainda que a comercializagdo dos medicamentos
produzidos a partir da rota biotecnolégica tenha aumentado de forma significativa
ao longo das ultimas décadas, o alto custo associado a este tipo de medicamento
ainda constitui uma barreira importante para ampliagao do acesso da populagio
em diversos paises.

Por um lado, os precos elevados dos biofdirmacos refletem a complexidade
associada a produgio de medicamentos por rota biotecnoldgica. Além da utilizagao
de sistemas vivos como tecidos, células vegetais e animais, a produgao pela rota
biotecnoldgica envolve processos industriais custosos e intensivos em conheci-
mento, tais como a manutengio de bancos de células geneticamente modificadas,
o cultivo para producio em larga escala e processos de purificagio que constituem
algumas das etapas criticas do processo de produgao (Ferreira Neto, 2018).

Por outro lado, os pregos limitadores de acesso aos medicamentos bio-
légicos, principalmente no caso de alguns biofirmacos amplamente adotados
pelos sistemas publicos de satide para o tratamento de cincer e outras doengas
cronico-degenerativas, suscitam diversas criticas que apontam a desconexio entre
os pregos praticados pela industria biofarmacéutica e os gastos efetivos das empresas
com inova¢do. Somam-se a este argumento evidéncias quanto ao papel crucial
do apoio governamental nas atividades de pesquisa, desenvolvimento e inovagio
(PD&I) da industria biofarmacéutica que envolvem maior risco, e quanto a

1. Professor do Programa de Pés-Graduagdo em Economia da Universidade Federal Fluminense (PPGE/UFF); e pesquisador
associado do Centro de Estudos Estratégicos da Fundacdo Oswaldo Cruz (CEE/Fiocruz). E-mail: mvargas@id.uff.br.
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crescente financeirizacio das empresas no setor, que passaram a investir mais
na recompra de acoes que nas suas atividades de pesquisa e desenvolvimento
(Mazzucato e Roy, 2019; Tulum e Lazonick, 2019). Tais fatos tém ampliado o
debate piblico no tocante ao processo de precificagio da inovagio no mercado
biofarmacéutico e estimulado a busca de novos parimetros a partir de uma
abordagem de precificagao baseada em valor (Moreno e Epstein, 2019).

Na proxima segdo, apresenta-se, inicialmente, uma breve caracterizacio do
segmento biofarmacéutico, tendo em vista os padroes de concorréncia e a estrutura
de oferta e demanda deste mercado em 4mbito mundial. Em seguida, analisa-se
a trajetéria de mudanga estrutural da inddstria farmacéutica mundial, marcada
pela crescente fragmentagao da cadeia de PD&I, financeirizacio e intensificacio
dos processos de consolidagio patrimonial entre os grandes laboratérios farma-
céuticos e as empresas do segmento de biotecnologia. Além disso, analisa-se o
processo recente de estabelecimento de acordos envolvendo empresas do segmento
biofarmacéutico e empresas ligadas ao setor de tecnologia da informagio, que
aponta uma nova configuragao estrutural e competitiva deste segmento. Por fim,
faz-se uma andlise das tendéncias recentes nos padrées de regulagio e precificagao
de medicamentos, a partir de um olhar acerca da experiéncia internacional e da
relagio entre inovacio, precificagio e acesso. E importante destacar a dificuldade
de se estabelecer uma delimitagio precisa entre as empresas que atuam unica-
mente na producio de medicamentos a partir da rota biotecnoldgica e aquelas
que atuam somente com rotas de sintese quimica, na medida em que a maior
parte dos grandes laboratérios desenvolve medicamentos com base em ambas as
rotas tecnoldgicas. Neste aspecto, o uso do termo industria biofarmacéutica neste
estudo refere-se a0 conjunto de empresas que atuam na producao de medicamentos,
biol4gicos ou nao, em 4mbito global e nacional. Sempre que necessdrio, serd
referenciado o recorte especifico para medicamentos produzidos por rota biotecno-
l6gica, seja em termos de delimitagao de mercados, produtos ou empresas.

A terceira se¢ao do estudo apresenta um panorama do mercado biofarma-
céutico no Brasil, a qual se inicia com uma breve caracterizagio e a configuragao
da cadeia produtiva e de PD&I no pais, identificando seus atores-chave —
institui¢des cientificas e tecnolégicas (ICTs), universidades, laboratérios farma-
céuticos privados nacionais e multinacionais, laboratérios publicos e empresas de
biotecnologia na drea da saide. Da mesma forma, aborda o papel e a importancia
do arcabougo regulatério e das politicas publicas, a partir da década de 2000, no
fomento a capacitagio da industria farmacéutica brasileira em termos da incorpo-
racdo da rota biotecnolégica para produ¢io de medicamentos. A secio se encerra
com uma breve andlise sobre as perspectivas e tendéncias que devem marcar a
trajetéria de crescimento do segmento biofarmacéutico nos préximos anos.
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A se¢do final aborda as principais conclusées do estudo e apresenta alguns
elementos para discussao de um modelo de precificacio para inovagio no mercado
de biofidrmacos que se articule com a necessidade de ampliagdao do acesso a esse
tipo de terapia no 4mbito do Sistema Unico de Satde (SUS).

2 PANORAMA DO MERCADO BIOFARMACEUTICO MUNDIAL

A manipulagio de processos biolégicos e organismos vivos para a obtengao de
novos produtos e processos por meio da fermentagio é uma prdtica antiga na
civilizagao. Entretanto, foi a partir do desenvolvimento de técnicas de DNA
recombinante, anticorpos monoclonais e técnicas de sintese de proteinas, nas
décadas de 1970 e 1980, que surgiu a chamada biotecnologia moderna como um
bloco de conhecimentos com um amplo espectro de aplica¢oes transversais com
forte impacto no processo de inovagio em setores como agropecudria e industrias
de alimentos, energia e saide (Fonseca, 2009).

A designacio atual de biofirmacos contempla diversos tipos de medicamentos
produzidos a partir de rotas biotecnoldgicas, em que o principio ativo é extraido
de micro-organismos, células animais ou plantas modificadas geneticamente
e ¢ baseado em proteinas terapéuticas recombinantes. Essa designagao abarca
os medicamentos imunoldgicos, derivados do sangue ou plasma humano; os
medicamentos desenvolvidos por tecnologia do DNA recombinante, expressao
genética, hibridoma, anticorpos monoclonais; e medicamentos de terapia avangada
(Bianchi, 2013). A figura 1 ilustra o conjunto de produtos e terapias que estio
associados ao segmento de biofdrmacos.

FIGURA 1
Biofarmacos: segmentacao por tipo de terapia ou modalidade de produto

Dispositivos médicos
Adicao de estrutura nao biolégica

Terapia de tecidos
Adicao de tecidos; autélogo, alogénico, xenogénico

Adicao de células; autélogo, alogénico, xenogénico

Terapia génica
Adicao de sequéncia genética recombinante ou modificacao genética

Biologicos

Vacinas

‘ Terapia celular ‘
‘ Virus atenuados, vetores virais, mAbs, mRNA ‘

Biotecnologia (10 nm)
Proteinas recombinantes (mAbs), insulina, anticorpos monoclonais, proteinas de fusao

Quimica (01 nm)
Moléculas sintéticas pequenas

Fonte: ATMP Sweden, 2023. Disponivel em: https://atmpsweden.se/about-atmps/what-are-atmps/.

2. De acordo com Bianchi (2013), a biotecnologia moderna consiste em um corpo de conhecimentos e em um conjunto
de tecnologias que atuam de forma integrada sobre os atributos de células, moléculas, DNA e proteinas para a criagao
ou modificagdo de produtos e processos com aplicagdes especificas em diversos setores de atividade.
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Na industria farmacéutica em particular, a revolugao biotecnolégica, que
se inicia na década de 1950 com a identificagdo da estrutura de hélice dupla do
DNA, representou o surgimento de um novo paradigma tecnolégico baseado na
busca de novos compostos e no desenvolvimento de novos medicamentos a partir
da rota biotecnolégica (Dosi e Mazzucato, 2000).

2.1 Estrutura da oferta, principais empresas e nichos de mercado

Ainda que os produtos farmacéuticos oriundos de sintese quimica constituam a
maior parte das receitas da industria farmacéutica, os de origem biotecnolégica
correspondem a uma parcela crescente das vendas mundiais. Em 2020, os biofdr-
macos jd representavam cerca de 30% do total das vendas de medicamentos de
prescri¢do, ou o equivalente a um mercado de US$ 270 bilhées. Estima-se que
até 2026 os medicamentos produzidos por rota biotecnoldgica serdo responsdveis
por mais da metade dos cem medicamentos mais vendidos no mundo, ¢ a sua
participagdo deverd chegar a cerca de 40%), ou US$ 520 bilhées, em um mercado
farmacéutico total de US$ 1,3 trilhdo (Evaluate Pharma, 2022).

O grifico 1 mostra a participagdo crescente dos biofdrmacos nas vendas
globais de medicamentos de prescri¢do a partir de 2012. Entre 2020 e 2021,
observa-se um aumento expressivo na participagdo destes medicamentos no
mercado global em razdo da venda de vacinas desenvolvidas a partir de rota
biotecnoldgica no processo de enfrentamento da pandemia da covid-19, como ¢é
o caso da Moderna com tecnologia de RNA mensageiro.

GRAFICO 1

Participacao dos biofarmacos nas vendas globais de medicamentos (2012-2026)
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A pandemia da covid-19 teve um impacto significativo no crescimento do
mercado biofarmacéutico, na medida em que processos de desenvolvimento de
novos medicamentos e vacinas foram acelerados e investimentos publicos e privados
em inovagao no setor atingiram niveis recordes (Vargas, Alves e Mrejen, 2021).
Com isso, novas vacinas surgiram rapidamente, mobilizando e validando novas
tecnologias. A pandemia também acelerou vérias tendéncias j4 em andamento,
como o uso das novas plataformas tecnoldgicas digitais, incluindo ensaios clinicos
virtuais (ou remotos), provisao de assisténcia médica on/ine e telemedicina e uma
base de investidores em biotecnologia em expansio. Ao mesmo tempo, este processo
evidenciou preocupagoes jd existentes relativas a precificagio dos medicamentos e
a prépria sustentabilidade dos sistemas de satde.

A oncologia continua sendo a 4rea terapéutica com maior importincia
econdmica no mercado biofarmacéutico, seja em termos de valor de vendas ou
das taxas de crescimento no mercado mundial, e jé responde por cerca de
20% das vendas globais de medicamentos de prescri¢io. Estima-se que até 2026
as vendas de biofdrmacos para tratamento de cincer devam chegar a um patamar
de US$ 306 bilhoes. Atualmente, uma das principais frentes de expansiao em
oncologia relaciona-se com a imunoterapia, que conta hoje com biofdrmacos
inibidores de PD-1° como Keytruda (Merk) e Opdivo (Bristol Myers Squibb + Ono
Pharmaceutical) (Evaluate Pharma, 2022).

Além de ser uma drea terapéutica muito ampla, a oncologia envolve terapias
com custos elevados e investimentos substanciais que resultam no langamento
de medicamentos relativamente novos e protegidos por patentes que dominam
o cendrio das vendas no mercado global. Agentes imunomoduladores usados em
condi¢des autoimunes como psorfase e dermatite atépica também estdo tendo
um répido aumento na demanda. Outras dreas com importincia no cendrio do
mercado biofarmacéutico sio a imunologia e a neurologia, que inclui medica-
mentos psiquidtricos e tratamentos para condi¢oes neuroldgicas que estao sendo
impulsionados por novas terapias para esclerose multipla. As vacinas e o campo
musculoesquelético devem estar entre as dreas de crescimento mais lento do setor
nos préximos anos, respectivamente, pelo recuo na pandemia da covid e pelo ven-
cimento de patentes na classe anti-TNE, sobretudo de biofdirmacos como Humira

(Adalimumabe) da AbbVie (Evaluate Pharma, 2021; 2022).

Um dos argumentos usados pela inddstria para os elevados investimentos
na drea de oncologia é que as tecnologias e descobertas na pesquisa do cAncer tém
impacto nas demais dreas terapéuticas. Muitos avangos na 4rea da genémica asso-
ciada a pesquisa em cAncer estariam impulsionando a medicina especializada nos

3. A proteina de morte celular programada 1 (PD-1) é um receptor imune inibitério, que desempenha papéis importantes
na coinibicdo e exaustdo de células T, e um alvo proeminente para a imunoterapia contra o cancer (Ramos, 2019).
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campos de imunologia e neurologia. O crescimento de plataformas como RNA
mensageiro e modalidades mais recentes de terapia génica e celular, cujas aplicagoes
abrangem multiplas dreas de terapia, também se beneficiariam dos avancos na
drea de oncologia. A tabela 1 apresenta a estimativa de vendas de medicamentos
de prescrigao até 2026 nas principais dreas terapéuticas em termos de faturamento

(Evaluate Pharma, 2022, p. 10).

TABELA 1
Estimativa de vendas globais de medicamentos de prescricdo por area terapéutica
em 2026 (2022-2026)

Area terapéutica Vendas estimadas 2026 (US$ bilhdes) Variacdo 2022-2026 (%)
Oncologia 306 9-12
Imunologia 178 6-9
Diabetes 173 6-9
Neurologia 151 3-6
Anticoagulantes 87 8-11
Cardiovascular 87 4-7
Respiratorio 71 5-8
Dor 70 6-9
Antirretrovirais HIV 45 3-6
Antibacterianos 4 2-5

Fonte: IQVIA (2021).
Elaboracdo do autor.

Por se tratar de um setor fortemente oligopolizado, com elevadas barreiras
a entrada, associadas & posse de ativos intangiveis (particularmente patentes),
elevados gastos em P&D e marketing, o segmento biofarmacéutico é dominado
por grandes conglomerados farmacéuticos (big pharma) com forte poder de mer-
cado. Neste cendrio, uma parcela significativa do mercado global de biofirmacos
¢ controlada atualmente por dez grandes laboratérios farmacéuticos mundiais:
AbbVie, Roche, Novartis, Johnson & Johnson, Merck & Co., Sanofi, Pfizer,
Bristol Myers Squibb, AstraZeneca e GlaxoSmithKline.

A tabela 2 apresenta o ranking das vinte principais empresas do setor
biofarmacéutico em termos do investimento total em atividades de P&D em
2020, elaborado a partir de um levantamento da Comissao Europeia sobre as 2.500
empresas que mais investem em P&D no mundo. Os dados foram obtidos a partir da
base 2021 EU Industrial R&D Investment Scoreboard,* produzido pelo projeto
Industrial Research and Innovation Monitoring and Analysis (Irima), coordenado
pelo Joint Research Centre (JRC) da Comissao Europeia.

4. Disponivel em: https://ec.europa.eu/commission/presscorner/detail/en/IP_21_6599.
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TABELA 2
Principais empresas biofarmacéuticas em termos de faturamento, investimento e
intensidade em P&D (2020)

Empresa Pais Vendas (€ milhdes) P&D (€ milhdes) Intensidade P&D (%)
Roche Suica 53.973,61 11.246,70 20,8
Johnson & Johnson Estados Unidos 67.300,18 9.908,73 14,7
Bristol-Myers Squibb Estados Unidos 34.649,19 8.409,26 24,3
Merck US Estados Unidos 39.111,75 8.331,03 21,3
Pfizer Estados Unidos 34.152,09 7.837,18 22,9
Bayer Alemanha 42.550,00 7.704,00 18,1
Novartis Suica 40.663,38 7.113,52 17,5
Sanofi Franca 36.041,00 5.527,00 15,3
AbbVie Estados Unidos 37.327,05 5.037,08 13,5
GlaxoSmithKline Reino Unido 37.291,92 5.034,01 13,5
AstraZeneca Reino Unido 21.690,99 4.896,10 22,6
Gilead Sciences Estados Unidos 20.119,81 4.106,43 20,4
Boehringer Sohn Alemanha 19.566,00 3.696,00 18,9
Takeda Pharmaceutical ~ Japao 25.147,09 3.584,06 14,3
Eli Lilly Estados Unidos 19.998,22 3.455,87 17,3
Amgen Estados Unidos 20.718,78 3.428,41 16,5
Biogen Estados Unidos 10.956,41 3.252,30 29,7
Merck Alemanha 17.534,00 2.263,00 12,9
Abbott Laboratories Estados Unidos 28.203,10 1.913,46 6,8
Novo Nordisk Dinamarca 53.973,61 1.844,81 10,8

Fonte: 2021 EU Industrial R&D Investment Scoreboard. Disponivel em: https://iri.jrc.ec.europa.eu/scoreboard/2021-eu-indus-
trial-rd-investment-scoreboard.
Elaboracdo do autor.

O grifico 2 mostra a intensidade tecnoldgica (relagao entre gastos em P&D
e receita liquida de vendas) e a rentabilidade (relagio entre lucros e receita liquida
de vendas) para um conjunto de setores selecionados. O setor farmacéutico e de
biotecnologia conta com 438 empresas, entre as 2.500 que mais investiram em
P&D em 2020, e, neste periodo, respondiam conjuntamente por 18,8% do
total de gastos de P&D (cerca de € 171 bilhdes) entre os 38 setores listados no
levantamento. Da mesma forma, este setor possui maior intensidade tecnolégica
e maior rentabilidade, seguido por setores ligados ao segmento de tecnologia de
informacio (software e hardware) e de servicos financeiros, que se destacam pela
alta rentabilidade em relagao aos demais setores.
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GRAFICO 2

Intensidade tecnoldgica (relacdo entre gastos em P&D e receita liquida) e rentabilidade
(relacdo entre lucros e receita liquida de vendas) para setores selecionados (2020)
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Fonte: 2021 EU Industrial R&D Investment Scoreboard. Disponivel em: https:/iri.jrc.ec.europa.eu/scoreboard/202 1-eu-indus-
trial-rd-investment-scoreboard.
Elaboracdo do autor.

A elevada intensidade dos gastos em P&D na inddstria farmacéutica e de
biotecnologia constitui a principal justificativa das empresas para a alta lucrati-
vidade e para os pregos elevados dos medicamentos, principalmente no caso dos
bioldgicos. A grande rentabilidade e os precos sio apontados como estimulos
necessdrios tendo em vista os riscos e o tempo de retorno associados ao desenvolvi-
mento de medicamentos inovadores. Entretanto, autores como Mazzucato e Roy
(2019) argumentam que a rentabilidade e os precos na industria biofarmacéutica
resultam fundamentalmente do monopélio exercido pelas empresas sobre impor-
tantes ativos de conhecimento, como patentes e marcas, ¢ da existéncia de uma
demanda fortemente ineldstica decorrente da diferenciacio de nichos de mercado
associados as classes terapéuticas em que as empresas atuam.

Entre as empresas que lideram o mercado biofarmacéutico mundial, a
suica Roche responde por mais de 15% do mercado global de biofdrmacos, com
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blockbusters como Ocrevus, Tecentriq, Perjeta e Hemlibra, e investe cerca de 21%
do seu faturamento em atividades de P&D. Em 2021, o segmento biofarmacéutico
correspondeu a 72% do faturamento total da Roche, que atua com foco em
segmentos terapéuticos relacionados com oncologia, imunologia, doengas infec-
ciosas, oftalmologia e neurociéncia.

A alema Pfizer é especializada no desenvolvimento de medicamentos e vacinas
em uma ampla gama de classes terapéuticas, incluindo imunologia, oncologia,
cardiologia e neurologia, e investe cerca de 23% do faturamento em atividades de
P&D. Em 2022, assumiu a lideran¢a no faturamento do setor biofarmacéutico
em fung¢io do desenvolvimento de vacinas para enfrentamento da pandemia de
covid-19. Em 2020, com sua parceira BioNTech, a Pfizer se tornou a primeira
empresa a desenvolver com sucesso uma vacina contra a covid-19 (Comirnaty),
que gerou um faturamento de US$ 37 bilhoes nesse ano e passou a ser o principal
produto da empresa. Em dezembro de 2021, ela obteve na Food and Drug
Administration (FDA) dos Estados Unidos a aprovagio do Paxlovid, o primeiro
medicamento para covid-19 administrado por via oral na forma de comprimido.
Desde 2021, a empresa ampliou consideravelmente seu foco na descoberta,
desenvolvimento, fabricagao, marketing, vendas e distribui¢io de produtos bio-
farmacéuticos em todo o mundo. Entre as frentes de expansio da empresa estao
o uso da tecnologia da vacina covid-19, RNA mensageiro, para tratar doengas
genéticas raras do figado, musculos e sistema nervoso central por meio de uma
colaboragio com a empresa estadunidense Beam Therapeutics, ¢ o desenvolvi-
mento da primeira vacina baseada em mRNA para tratamento de herpes, com a
colaborac¢ao da BioNTech.

A americana AbbVie, criada em 2013 a partir da separagio do grupo Abbott,
respondia pelo segundo maior faturamento do segmento biofarmacéutico em
2021. Em 2020, ela adquiriu a Allergan, fortalecendo a posigao da empresa em vérias
dreas terapéuticas, incluindo imunologia, oncologia e neurociéncia. Em 2021, as
vendas da AbbVie totalizaram US$ 56,1 bilhoes, com um crescimento anual de
22% decorrente, principalmente, do portfélio de imunologia da empresa, que
gerou vendas de US$ 25,28 bilhoes. A empresa comercializa um dos biofdrmacos
mais vendidos no mundo para o tratamento de artrite reumatoide, Humira, que
deve passar a enfrentar a concorréncia de biossimilares a partir de 2023. Apesar da
expiragio da patente do Humira, a AbbVie ainda conta com outros blockbusters,
como o inibidor Jak Rinvoq, o produto para psoriase Skyrizi ¢ o medicamento
contra cancer Venclexta.®

5. Disponivel em: https://www.pfizer.com/news/press-release/press-release-detail/pfizer-and-beam-enter-exclusive-multi-
target-research.

6. Informagdes obtidas no sitio institucional da AbbVie: https://www.abbvie.com/.
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O quadro 1 mostra os produtos e dreas terapéuticas de atuacio das dez
principais empresas biofarmacéuticas, em termos de faturamento, que operam no
mercado mundial.

QUADRO 1

Principais empresas biofarmacéuticas, produtos e foco terapéutico

Empresa Principais produtos (blockbusters) Areas terapéuticas
Pfizer Comirnaty, Paxlovid (vacinas covid) Imunologia, oncologia, cardiologia e neurologia
AbbVie Humira (adalimumab), Rinvoq, Skyrizi, Venclexta  Imunologia, oncologia e neurologia

Diversas classes terapéuticas de medicamentos

Johnson & Johnson Darzalex, Stelara, Tremfya, Erleada ST o
e dispositivos médicos

) Entresto, Cosentyx, Zolgensma, Kesimpta, Cardiorrenal, imunologia, neurociéncia, oncologia
Novartis A .
Promacta/Revolade, Kisgali e hematologia
. ) ncologia, imunologi ncas infecci
Roche Tecentric (atezolizumab) Oncolog a Imunoiog a_,hdo_e 6as Inrecciosas,
oftalmologia e neurociéncia
Bristol Myers Squibb Relatlimab, Nivolumab, N Oncologia, hgmato\og\a, imunologia e
Mavacamten, Deucravacitini doencas cardiovasculares
Merck & Co. Keyturda (pembrolizumab) Oncologia e diabetes

Oncologia, doencas cardiovasculares, gastrointestinais,

AstraZeneca Tragrisso (osinertimib) . o h L
neurociéncia, doencas respiratorias e inflamatorias

Sanofi Dupixent (dupilumab) Vacinas

GlaxoSmithKline Xevudy Vacinas e medicamentos biolégicos diversos

Fonte: Evaluate Pharma (2022).
Elaboracdo do autor.

Ao longo da préxima década o mercado biofarmacéutico deve enfrentar o
fim da protegao de patentes em diversos medicamentos que respondem por uma
parcela significativa das vendas globais. O Humira (AbbVie) serd um dos
primeiros biofirmacos a perder a prote¢io patentdria, seguido por outros como o
Keytruda (Merk), Vyvanse e Sumitomo (ambos Takeda), entre outros.

A expiragao de patentes e a perda de exclusividade nas vendas trazem
implicagbes para as grandes empresas e para o setor em termos da redugao
do faturamento, com impactos muitas vezes jd precificados e defini¢ao de novas
estratégias de vendas por parte das empresas. Entretanto, esse processo amplia
significativamente o espago econdmico para o desenvolvimento de biossimilares,
que devem permitir redugdes significativas nos precos no mercado de bioldgicos.

2.2 Fragmentacao da cadeia de PD&I e mudanca estrutural do
segmento biofarmacéutico
A incorporagio da rota biotecnolégica no mercado farmacéutico mundial reflete
um processo de mudanga estrutural do setor que remonta ao final da década
de 1990 e que pode ser atribuido a um conjunto amplo de fatores. Entre os
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principais, destacam-se: i) redugao na produtividade das atividades de P&D que
levou a uma busca de novas trajetérias cientificas e tecnoldgicas e favoreceu a
intensificacdo de movimentos de consolidacio patrimonial envolvendo empresas
farmacéuticas e de biotecnologia; ii) aumento de pressdes competitivas oriundas
tanto de um cendrio de expiracdo de patentes, que levou a ampliacio do
mercado dos medicamentos genéricos, quanto de mudancas nos vetores de
crescimento da industria farmacéutica mundial e aumento da importincia dos
chamados mercados farmacéuticos emergentes; e iii) alteragées no arcabouco
institucional e no marco regulatério na drea da satide que ampliaram a pressao pelo
controle dos gastos publicos e privados com a satde visando a redugio de
custos de cobertura e, concomitantemente, do preco dos medicamentos (Capanema,

20006; Vargas et al., 2013).

Tais fatores, de forma conjunta e interdependente, permitiram um cresci-
mento espetacular da inddstria farmacéutica a0 mesmo tempo que aceleraram o
esgotamento de uma estratégia adotada durante décadas pelas grandes empresas
farmacéuticas globais de concentrar investimentos em P&D em um ndmero
restrito de moléculas com elevado potencial para o desenvolvimento e comercia-
lizagao de blockbusters (Vargas et al., 2012; 2013).

A redugao na produtividade das atividades de P&D associadas a busca de
novas entidades moleculares para desenvolvimento de novos medicamentos e
terapias a partir de rotas de sintese quimica ji era um fendmeno observado desde
meados da década de 1970.” Conforme destacado por Ma, Singh e Smith (2013),
em um periodo de quarenta anos, entre 1975 e 2012, enquanto os dispéndios em
P&D na industria farmacéutica aumentaram cerca de cinquenta vezes, os resultados
em termos do surgimento de moléculas candidatas a novos medicamentos se
mantiveram constantes nesse periodo.

Até meados da década de 1970, a organizacio da cadeia de PD&I farma-
céutica esteve fortemente centrada no papel das grandes empresas farmacéuticas
integradas que desfrutavam de elevadas economias de escala em P&D e marketing.
O alto grau de integracio dessas empresas se refletia no controle de todos os elos
da cadeia de P&D, desde os estdgios iniciais de identificagao de alvos terapéuticos
até as fases de venda e distribui¢io global de medicamentos. Mediante a introdugao
de novos medicamentos inovadores, as grandes empresas farmacéuticas logravam
conquistar monopélios tempordrios garantidos a partir da utilizacao de patentes.
Apesar da baixa concentragao industrial total do setor farmacéutico, por se tratar
de um oligopdlio diferenciado baseado em conhecimento, as grandes empresas

7. Medicamentos de base sintética sdo aqueles formulados ou produzidos a partir de insumos farmacéuticos ativos
(IFA) ou farmacos obtidos por sintese quimica. Sdo considerados os medicamentos classicos e representam a maior
parte do arsenal terapéutico disponivel na atualidade.
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farmacéuticas contavam com elevado poder de mercado em classes terapéuticas

especificas (Gravaglia, Malerba e Orsenigo, 2000).

O aumento nos custos de PD&I, aliado ao baixo desempenho na descoberta
de novas moléculas e no lancamento de novos medicamentos, constituiu um esti-
mulo importante para a busca de novas estratégias que envolveram um aumento
nas operagoes de fusdes e aquisi¢oes e outras formas de aliancas com empresas do
setor de biotecnologia. Além desse movimento de intensificagio nos processos
de fusées e aquisigoes, observou-se também uma crescente externalizagio e
terceirizacio de atividades relacionadas com a cadeia de PD &I farmacéutica. Tais
estratégias visavam ampliar a articulagdo dos grandes laboratérios com dreas de
competéncia associadas aos avangos da biotecnologia na drea da satide (Schuhmacher
et al., 2016; Malerba e Orsenigo, 2015).

2.2.1 Fragmentacdo e terceirizacdo da cadeia de PD&I

De fato, os desafios associados a crescente complexidade das bases de conhecimento,
a baixa produtividade e aos custos crescentes das atividades de PD&I empresarial
levaram a uma gradativa fragmentagio da cadeia produtiva e de PD&I, ao longo
das tltimas décadas, marcada pela externaliza¢io ou terceirizacio de diversas etapas da
cadeia de desenvolvimento de novos medicamentos, particularmente no caso dos
biofdrmacos. Tal processo abriu espago para o surgimento das chamadas conract
research organizations (CROs) e contract manufacturing organizations (CMOs).
As CROs e CMOs podem ser definidas como organizagoes detentoras de um
“portfolio de competéncias”, cujo principal objetivo ¢ atrair clientes (grandes
farmacéuticas, startups e centros de pesquisa) que precisam acessar seu know-how
e instalagdes para a execugio de tarefas de fases complexas do processo de desen-
volvimento de novas drogas (Balconi e Lorenzi, 2017).

O crescimento desse segmento decorreu da necessidade de flexibilizagao e de
redugio dos custos nas cadeias de P&D das grandes empresas farmacéuticas, asso-
ciada a crescente liberalizacio e desregulamentagao dos mercados mundiais e do
processo de difusdo das novas tecnologias que viabilizaram a expansio da fronteira
de execu¢do dos ensaios clinicos, incorporando novos participantes em paises
emergentes, COmo India e China. Neste contexto, observou-se o deslocamento de
parte das atividades da cadeia de P&D farmacéutica que estavam concentradas
em poucos paises altamente industrializados para paises com custos menores de
saldrio e infraestrutura adequada (Vargas, Almeida e Guimaraes, 2017).

A figura 2 ilustra o novo modelo de organizagio da cadeia de
PD&I biofarmacéutica.
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FIGURA 2
Novo modelo de organizacdo da cadeia de valor biofarmacéutica
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Fonte: Vargas et al. (2018).
Obs.: CSOs — contract sales organizations.

Entre as principais CROs que atuam no mercado biofarmacéutico mundial,
destacam-se empresas como Charles River, IQVIA, EPS, Icon, Parexel, Syneos
Health, WuXi AppTec e Clinipace, que disputavam um mercado estimado em
cerca de US$ 30 bilhoes em 2021, enquanto o mercado global de servicos de
pesquisa e fabricagao por contrato para todo o setor farmacéutico foi estimado
em US$ 206 bilhées neste mesmo periodo.® A participacio das CROs é maior
no mercado de testes clinicos, dado que cerca de metade das atividades de testes
clinicos relacionadas com as fases I a IV j4 ¢ terceirizada pelas empresas farma-
céuticas para as CROs. Desse modo, estima-se que quase 80% do faturamento
global no mercado de CROs ¢ oriundo de servigos relacionados ao estigio de
testes clinicos.

O gréfico 3 mostra o perfil do mercado global de CROs, tendo em vista o
market share das principais empresas em 2021. Apesar da elevada fragmentagio do
mercado de CROs, cerca de dez empresas respondem por mais da metade
dos servigos.

8. Disponivel em: https:/Awww.precedenceresearch.com/pharmaceutical-contract-manufacturing-and-research-services-market.
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GRAFICO 3
Market share das principais CROs no mundo (2021)
(Em % de participacdo no mercado global)
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Fonte: Outsourcing Pharma, 2023. Disponivel em: https://www.outsourcing-pharma.com/Article/2022/.
Elaboracdo do autor.

A exemplo do que ocorre na inddstria biofarmacéutica, observa-se uma
crescente concentragio por parte das maiores empresas do segmento de servigos
de pesquisa e fabricagiao por contrato, com a gradativa perda de espago de
empresas de menor porte. Os mecanismos que favorecem a consolidagio e con-
centragio deste mercado em torno das grandes empresas sao distintos de acordo
com o tipo de atividade ou estdgio da cadeia de PD&I. Em CROs dedicadas as
atividades de ensaios pré-clinicos, a escala de operagao é um fator central para
competitividade, em razio dos elevados custos operacionais e de infraestrutura
fisica. Neste estdgio, a efetividade das operagoes ¢ medida em termos de receita
por unidade de espago de laboratério, e, assim, poucas empresas dominam o
mercado jd altamente concentrado.

Cabe ressaltar também que a participacio crescente de CROs e CMOs na
cadeia de PD&I farmacéutica e biofarmacéutica fortaleceu o debate sobre o novo
modelo de organizagio da industria farmacéutica, associado a crescente desinte-
gragdo dos diversos estdgios da cadeia de valor desta industria. Neste novo modelo
de organizagio da cadeia, fortemente orientado para redugio dos custos de P&D,
a alocac¢do interna de fundos nos projetos de PD&I encontra-se relacionada ao
retorno comercial e as perspectivas de sucesso de determinadas linhas de desen-
volvimento de medicamentos em detrimento de uma distribuicao de fundos por
drea ou departamento. Adicionalmente, em fun¢io da otimizacio de recursos e da
busca de massa critica nas atividades de P&D, observa-se uma forte concentracio
dessas atividades em um ndmero cada vez mais restrito de dreas terapéuticas,
como o cincer (Vargas, Almeida e Guimaries, 2017, p. 11).
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2.2.2 Conglomeracdo e consolidacdo patrimonial

No tocante ao processo de consolidacio do setor farmacéutico, cabe ressaltar que
o elevado grau de internacionalizacdo das empresas e a crescente concentragio
industrial no setor nio se constituem em uma tendéncia recente. Entretanto, a
convergéncia entre a inddstria farmacéutica e o segmento de biotecnologia apli-
cada a satde foi uma tendéncia que se intensificou ao longo da década de 2000,
tendo em vista que as grandes empresas farmacéuticas passaram a buscar novas
estratégias a fim de alimentar suas linhas de desenvolvimento de novos medica-
mentos. Entre 2000 e 2008, o valor médio das operagdes de fusoes e aquisigoes
entre empresas farmacéuticas e de biotecnologia aumentou de US$ 80 milhoes em

2000 para US$ 400 milhoes em 2008 (Vargas ez al., 2018).

A anilise do periodo recente, entretanto, mostra uma redu¢ao no valor médio
das opera¢oes, que apontam para uma desaceleragdo no ritmo de transagoes
envolvendo a compra de ativos de empresas de biotecnologia por parte daquelas
do setor farmacéutico (Senior, 2022).

GRAFICO 4
Fusdes e aquisicdes de empresas farmacéuticas e de biotecnologia, em nimero de
operagdes e seu valor médio (2017-2022)
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Fonte: Senior (2022).

Entretanto, ainda que o movimento de fusées e aquisigoes na drea de ciéncias
da vida, entre empresas do setor farmacéutico e de biotecnologia, nao apresente
mais o mesmo ritmo de crescimento do inicio da década de 2000, outras formas
de parcerias tecnoldgicas e aliancas estratégicas tém sido adotadas na busca de
novas competéncias tecnoldgicas. Adicionalmente, observa-se um aumento
significativo no volume de acordos que envolvem os grandes conglomerados
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biofarmacéuticos no campo da saude digital, o que parece apontar um novo
processo de mudanga estrutural no segmento biofarmacéutico.

De acordo com dados da base Cortellis (2021), entre 2016 e 2019 ocorreram
212 acordos de grandes empresas farmacéuticas na drea de satde digital no mon-
tante de US$ 2,76 bilhées e 2.038 acordos na drea de ciéncias da vida no total
de US$ 723 bilhoes. O grifico 5 mostra o nimero desses acordos para um grupo
selecionado de empresas. Cabe destacar que tais acordos se restringem somente a
operagoes de fusdes e aquisi¢oes, na medida em que contemplam também outras
formas de participagdo, como joint ventures, licenciamentos, aquisi¢io de ativos e
participagio aciondria.

Apesar de apresentarem volume e montantes reduzidos, os acordos na drea
de satide digital se mostram pervasivos no setor biofarmacéutico, com destaque
para empresas como Bayer, Roche, Sanofi e Novartis.

GRAFICO 5
Numero de acordos entre empresas biofarmacéuticas nas areas de salde digital
e ciéncias da vida (2016-2019)
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Fonte: Cortellis, 2020. Disponivel em: https://clarivate.com/cortellis/webinars/pharma-deal-making-trends-in-digital-health/.
Elaboracdo do autor.
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Adicionalmente, as pressoes de custo decorrentes da queda da produtividade
das atividades de PD&I permanecem como um condicionante importante na
busca de novas estratégias competitivas na industria biofarmacéutica. Um estudo
desenvolvido pela consultoria internacional Deloitte revelou uma queda de 80%
no retorno sobre o investimento em P&D de medicamentos ao longo da tltima
década (grafico 6). De acordo com o estudo, que envolveu as vinte principais
empresas farmacéuticas mundiais, o retorno médio esperado do investimento em
P&D caiu de 6,8% em 2021 para apenas 1,2% em 2022 (Deloitte, 2023).

Ainda que parte dessa queda tenha sido atribuida ao contexto da pandemia
de covid-19, o estudo aponta a necessidade de aumento da eficiéncia no
desenvolvimento de novos medicamentos, a partir da incorporagio das novas
tecnologias digitais. Tal percep¢io tem suscitado uma nova tendéncia associada
a0 estabelecimento de parcerias entre empresas do segmento biofarmacéutico e
grandes empresas de tecnologia para melhorar a descoberta de medicamentos,
permitir ensaios clinicos mais répidos e melhorar os modelos de distribuigao.
Neste sentido, destaca-se a importancia do uso de tecnologias digitais inovadoras
e ferramentas de dados nas etapas de ensaios e testes clinicos. Enquanto o volume
de dados disponiveis de pacientes aumenta exponencialmente, as big techs estao
usando esses dados para identificar alvos de medicamentos, prever a sua demanda
em tempo real e criar tecnologias de monitoramento de pacientes e registros
de satde. Tal tendéncia tem reflexos diretos sobre os processos de consolidagao
patrimonial observados no setor biofarmacéutico (Kim, Atukeren e Lee, 2022;
Deloitte, 2023).

GRAFICO 6
Retorno do investimento em P&D farmacéutico: taxa interna de retorno baseada em
projecdo de vendas (2013-2020)
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Fonte: Deloitte (2023).
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2.2.3 0 segmento das empresas biofarmacéuticas emergentes

A partir da década de 1980, observou-se o surgimento de um segmento de empresas
de biotecnologia, constituidas inicialmente por spin-offs académicos especializados
na exploracio de oportunidades tecnolégicas em nichos muito especificos de conhe-
cimento. O surgimento deste segmento de empresas de biotecnologia altamente
especializadas supriu, em parte, a necessidade de articulagdo entre as grandes
empresas farmacéuticas e as universidades visando a transferéncia de conhecimentos
académicos para fins comerciais. Em 1986, a Genentech, uma das empresas de
biotecnologia pioneiras com sucesso comercial, licenciou o Humulin — primeiro
horménio humano produzido por biotecnologia pela Lilly — e o antineopldsico
interferon A, produzido pela Roche. Esse modelo foi seguido por outras empresas
como Amgen, Biogen, Idec, Cetus, Chiron e Genzyme (Pisano, 2000).

Apesar do crescimento significativo do segmento de empresas de biotec-
nologia ao longo das décadas de 1980 e 1990, tais empresas nio lograram se
apropriar do mercado de biofdrmacos, que se manteve sob o controle dos grandes
conglomerados farmacéuticos. Isso se deve principalmente as elevadas economias
de escala e escopo dos grandes laboratérios farmacéuticos na distribui¢ao e comer-
cializagio de medicamentos e aos altos custos da cadeia de PD&, principalmente
nas fases de testes clinicos. Nao obstante, a existéncia deste segmento de empresas
de biotecnologia favoreceu o surgimento de uma rede de colaboragdes e aliangas
estratégicas entre este segmento e as grandes empresas farmacéuticas, voltada ao
desenvolvimento de novos medicamentos produzidos por rota biotecnolégica

(Arora e Gambardella, 1995).

Inicialmente, as grandes empresas farmacéuticas buscaram estabelecer
parcerias envolvendo a aquisi¢ao tecnoldgica e o fornecimento de capital e de
ativos complementares, como canais de produgio, distribui¢io, comercializagao
e propaganda (Alves, 2022). Eventualmente, a busca de maior dominio sobre a
produgio de medicamentos por rota biotecnolégica levou a uma intensificacao
dos processos de fusdes e aquisigoes dos grandes conglomerados farmacéuticos
e empresas do setor de biotecnologia, conforme jd mencionado. Um dos marcos do
movimento de convergéncia entre a induastria farmacéutica e a industria de
biotecnologia aplicada 4 drea da sadde foi a aquisigao aciondria de 44% da maior
empresa de biotecnologia do mundo — a Genentech — pela farmacéutica
Roche, por um montante de US$ 44 bilhoes, em 2008. Entretanto, esta nao foi
a Unica operacio envolvendo fusdes e aquisi¢oes de empresas consolidadas no
setor de biotecnologia por parte de grandes empresas farmacéuticas neste periodo.
Destacam-se também as seguintes: a aquisicao da Wyeth pela Pfizer em 2002, por um
valor de US$ 64,3 bilhées; a aquisicio da Schering Plough pela Merkpor por
US$ 47,1 bilhées, em 2008; e a aquisi¢io da Genzyme pela Sanofi, em 2010,
por US$ 19,6 bilhoes (Vargas ez al., 2016b).
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A andlise do cendrio recente do segmento de empresas biofarmacéuticas
parece sugerir a existéncia de um ecossistema de empresas inovadoras e prestadores
de servigos na comunidade de empresas biofarmacéuticas emergentes (emerging
biopharma’ companies — EBPs) que ainda nao envolve a presenca de grandes conglo-
merados biofarmacéuticos em suas transacoes.

De acordo com um estudo recente da IQVIA (2022), as EBPs sio um grupo
de empresas que atuam na produgio de biofirmacos, sendo um grupo relativa-
mente recente e diversificado no cendrio da industria biofarmacéutica. Em geral,
esse novo segmento encontra-se organizado em torno de clusters de empresas de
base tecnoldgica nas principais cidades do mundo e apresenta maior foco em
dreas de terapias-chave, como oncologia, doengas infecciosas e vacinas, e menos
em neurologia e imunologia.

O segmento contempla empresas com faturamento anual inferior a
US$ 500 milhées e gastos anuais em P&D de até US$ 200 milhoes, mas é
bastante diferenciado, visto que congrega tanto empresas que estao operando em
fase pré-comercial quanto as que jd operam no mercado.

A exemplo do que ocorre na grande industria biofarmacéutica mundial, as
EBPs encontram-se fortemente concentradas nos Estados Unidos e na Europa.
Entretanto, nos dltimos cinco anos, observa-se a participa¢ao crescente de EBPs
chinesas nas linhas de desenvolvimento de medicamentos biol6gicos neste segmento.
A participagao das EBPs e sua importincia relativa no desenvolvimento de biofdr-
macos em ambito regional e nacional variam consideravelmente, na medida em que
refletem especificidades dos sistemas nacionais e regionais de inovagao biomédica.
Contudo, estima-se que essa participagdo relativa varia entre o0 minimo de 22%

no Japio, 47% na Europa, 62% nos Estados Unidos e 83% na China.

O estudo da IQVIA revela que, em 2021, as EBPs estiveram envolvidas no
desenvolvimento de mais de 4.500 produtos em pesquisa ativa ou 72% dos medi-
camentos em desenvolvimento nesse ano, sendo 65% sem uma empresa parceira
maior e 7% adicionais desenvolvidos em parceria com empresas maiores. Neste
periodo, existiam 2.624 empresas definidas como EBPs envolvidas no desenvol-
vimento clinico de novos produtos. As grandes empresas farmacéuticas estiveram em
19% dos medicamentos em desenvolvimento, em 2021, mas representaram
menos de 1% de todas as empresas envolvidas em P&D.

Os esforgos para comercializar seus préprios produtos decorrentes do seu
ciclo de inova¢io também se refletem no perfil de aquisi¢des de EBPs. Cada vez
mais acordos com EBP e empresas maiores sio colaboragdes com incentivos, em
vez de transferéncia de recursos financeiros tipicos de uma fusao. As colaboragoes
mais comuns entre EBPs e empresas maiores em 2021 estavam em terapias
celulares e genéticas, e terapias baseadas em RNA ou baseadas em mRNA,
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refletindo o cardter estratégico destes tratamentos, bem como os riscos clinicos e
comerciais percebidos.

2.3 Biossimilares e a insercio da China e da india no mercado biofarmacéutico

2.3.1 Biossimilares

Os medicamentos bioldgicos sao produzidos a partir de células vivas, cujas estru-
turas sao complexas e diversas e nao permitem a reprodugao de cpias idénticas,
de modo que o processo de fabrica¢do de um medicamento biolégico nio pode
ser replicado com exatidao. Assim, apesar de os biossimilares constituirem c6pias
muito semelhantes ao bioldgico original, eles estdao sujeitos a pequenas variagoes
que podem demandar estudos adicionais e, se necessirio, novos ensaios clinicos
para demonstrar a autoridade sanitdria que nao existem diferencas clinicamente
significativas na seguranca e eficicia em relacio ao seu produto de referéncia. Neste
aspecto, a intercambialidade é uma designagao regulatéria que permite a troca de
um medicamento por outro que se espera ter o mesmo efeito clinico. Isso pode
significar tanto a substitui¢io de um biofdrmaco de referéncia por um biossimilar
(ou vice-versa) quanto a substitui¢do de um biossimilar por outro. Para que um
biossimilar seja considerado intercambidvel, o fabricante deve realizar estudos
adicionais e o medicamento deve atender a diversos critérios da autoridade regu-
latéria (Ferreira Neto, 2018, p. 45).

No caso dos Estados Unidos, maior mercado biofarmacéutico em a4mbito
mundial, conforme apresentado, o Biologics Price Competition and Innovation Act
(BPCI Act) de 2009 forneceu um caminho regulatério para produtos biossimilares
que permitiu reduzir consideravelmente os custos com medicamentos biol6-
gicos ao longo da dltima década.” Estes produtos geralmente sao langados com
pregos iniciais que podem ser de 15% a 35% menores que os pregos de tabela dos
biofdrmacos de referéncia. Desde 2015, a FDA j4 aprovou quarenta biossimilares
para comercializagio no mercado doméstico estadunidense.'

De acordo com dados do IQVIA Institute for Human Data, ainda que a
economia com os biossimilares tenha demorado a crescer, eles tém alcancado uma
aceitagio significativa no primeiro ano, e a disponibilidade e o uso de medica-
mentos biossimilares estio a caminho de reduzir os custos com medicamentos no
mercado estadunidense em US$ 100 bilhoes até 2024 (IQVIA, 2020). O gréfico 7

exemplifica as diferencas entre o prego médio de venda do bioférmaco de referéncia

9. A Lei de Inovacéo e Competicdo de Precos Bioldgicos, que esta incluida na Lei de Protecdo ao Paciente e Cuidados
Acessiveis, cria um caminho de aprovacdo para biossimilares e produtos bioldgicos intercambidveis, preservando os
incentivos que alimentaram o desenvolvimento desses medicamentos. Disponivel em: https://www.dpc.senate.gov/
healthreformbill/healthbill 70.pdf.

10. Disponivel em: https://www.fda.gov/news-events/fda-voices/milestone-facilitating-development-safe-and-
effective-biosimilars.


https://www.dpc.senate.gov/healthreformbill/healthbill70.pdf
https://www.dpc.senate.gov/healthreformbill/healthbill70.pdf
https://www.fda.gov/news-events/fda-voices/milestone-facilitating-development-safe-and-effective-biosimilars
https://www.fda.gov/news-events/fda-voices/milestone-facilitating-development-safe-and-effective-biosimilars
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e do biossimilar em délares dos Estados Unidos e o percentual de redugio do
preco a partir de um levantamento feito em julho de 2020 junto ao Centers for
Medicare and Medicaid Services (IQVIA, 2020).

GRAFICO 7
Reducdo no preco médio de venda em relacdo ao biofarmaco de referéncia para
biossimilares selecionados comercializados no mercado dos Estados Unidos (jul./2020)

2.500 — — 50
45
(@) 42 | 45
2.000 — © 1.940,51 L 40
— 35
1.495,67
1.500 — — 30
“ 1.224,67 24
3 111500 © — 25
1.000 — — 20
511,00 o -
500 — e — 10
151,26 — 5
o il ‘ o
£ B E K e e
g £ E : : £
) 2 > i g E
i < &£ 3 2 =
o 3 c
P @ o
a =

M Reducédo (US$) O Reducdo (%)

Fonte: IQVIA (2020).
Elaboracdo do autor.

Os biossimilares de baixo custo tendem a ter um impacto crescente no mer-
cado biofarmacéutico dos Estados Unidos e global. No mercado estadunidense,
observa-se a existéncia de diversas versoes de biossimilares dos biofdrmacos mais
comercializados, como o Humira da AbbVie, que ji estdo alinhadas diante da
expiragao da patente em 2023. A decisdo da FDA em 2020 de tornar as insulinas
biossimilares intercambidveis com suas contrapartes de marca continuard a
fornecer presso para baixo nos precos. Isso ocorre também nas compras privadas
na medida em que algumas seguradoras ji oferecem incentivos em dinheiro para
pacientes que mudarem para biossimilares mais baratos.

No Reino Unido, a Medicines and Healthcare Products Regulatory Agency
(MHRA) propée que os desenvolvedores de biossimilares ignorem os testes de
eficdcia comparativa e os estudos 772 vivo em animais — potencialmente levando
a um desenvolvimento de biossimilares mais baratos e aprovagdes mais rdpidas
(Evaluate Pharma, 2021).
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2.3.2 Aindustria biofarmacéutica na China

A exemplo do que ocorre em outros paises emergentes com elevado potencial
de crescimento no mercado farmacéutico, a China atrai cada vez mais multina-
cionais que visam explorar o dinamismo do mercado local. Desde a década de
1990, empresas multinacionais que atuam na produgao de biofirmacos vém se
estabelecendo na China. A Novo Nordisk entrou no mercado chinés em 1993 e

comegou a produgio em 1996 — essa empresa dominou rapidamente o mercado
de insulina humana (Zhou, 2008).

A indstria biofarmacéutica chinesa apresentou um crescimento considerédvel
nos ultimos anos, pautado principalmente pelo desenvolvimento e produgio de
biossimilares. No final de 2019, a China jd detinha mundialmente o maior
nimero de medicamentos biossimilares em pesquisa, com 391 medicamentos em
P&D. Em 2020, onze medicamentos biossimilares haviam sido aprovados para
comercializagio no pais (Yang ez al., 2022).

A inddstria biofarmacéutica chinesa opera hoje com grande vantagem compe-
titiva em termos de pregos, além de contar com um mercado consumidor imenso
que tem ampliado a incorporagao de biofirmacos inovadores (como anticorpos
monoclonais PD-L1) na sua lista nacional de reembolso de medicamentos do
pais (National Reimbursement Drug List — NRDL). Os trés vencedores da ulti-
ma edi¢io da NDRL — apenas empresas chinesas — ofereceram descontos de 70%
a 80%, atingindo precos inferiores a 25% em relagdo aos similares da inddstria
biofarmacéutica estadunidense (Evaluate Pharma, 2021).

A crescente atuagio de empresas chinesas no cendrio da industria biofar-
macéutica mundial tem levado a um aumento da pressao sobre os precos dos
medicamentos biolégicos no mercado dos Estados Unidos e mundial. Atualmente,
a estratégia das empresas biofarmacéuticas chinesas inclui a entrada no mercado
estadunidense com redugoes de precos entre 10% e 20% para conquistar fatias
de mercado. Este movimento tem sido favorecido pela crescente harmonizagao
com os padroes regulatérios da FDA, que passou a aceitar com mais facilidade os
ensaios e testes clinicos oriundos da China. Em alguns subsetores, como células
CAR-T,"" a China conta com “janelas de oportunidade” importantes gragas a
classificagdo da tecnologia como dispositivo médico, o que acelera as aprovagdes
(Evaluate Pharma, 2021).

11. A terapia com células CAR-T consiste em um medicamento preparado com as células de defesa (linfocitos T)
extraidas do paciente e modificadas em laboratério para que, ao serem devolvidas ao paciente, possam combater o
cancer. No tratamento, as células T do paciente, que funcionam como “soldados” do sistema imunoldgico, séo extraidas
do sangue e modificadas geneticamente para reconhecer o cancer e, depois, destrui-lo. Elas sdo redesenhadas em
laboratdrio e depois devolvidas & corrente sanguinea (Ramos, 2019).
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Adicionalmente, observa-se nos tltimos anos uma mudanga gradativa no
foco da produgao biofarmacéutica chinesa de biossimilares (me-too drugs) para
biofdrmacos inovadores (me-better drugs) com énfase em imunobiolégicos para cincer
e criagio de novas moléculas inovadoras em termos de eficicia terapéutica,
toxicidade e indicagoes. Esta estratégia tem se refletido também em um aumento
nos acordos de licenciamento, entre outras formas de colaboragao entre empresas
biofarmacéuticas chinesas, estadunidenses e europeias.

Esse tipo de estratégia ¢ ilustrado pelo caso da Shanghai Junshi Biosciences,
que em fevereiro de 2021 cedeu os direitos do Toripalimab, um anticorpo
monoclonal (anti-PD-1) comercializado na China, aos Estados Unidos e Canad4,
mediante um licenciamento para a empresa estadunidense Coherus em um acordo
de mais de US$ 500 milhées. No mesmo periodo, a biofarmacéutica chinesa
fechou um acordo com a AstraZeneca para a comercializagio do Toripalimab na
China para uma indicagio especifica de carcinoma urotelial.'?

2.3.3 AindUstria biofarmacéutica na india

Como decorréncia da trajetéria de desenvolvimento da industria farmacéutica
indiana, no decorrer da década de 1990, vdrias das grandes empresas do setor
farmacéutico e de quimica fina passaram a investir em biotecnologia como uma
estratégia de expansio de suas bases de conhecimento, até entdo fortemente
baseadas na sintese de pequenas moléculas, em busca de novas competéncias em
dreas relacionadas com as ciéncias da vida. A elevada complexidade das bases de
conhecimento associadas com a biotecnologia exigiu um grande esfor¢o de cons-
titui¢do de equipes multidisciplinares por parte das firmas, que passaram a atuar
como empresas biofarmacéuticas e bioquimicas integradas.

Uma andlise desenvolvida por Reid e Ramani (2012, p. 6) sobre as estratégias
de inovagio adotadas por empresas farmacéuticas indianas para ingresso na rota
biotecnolégica identificou quatro estratégias diferenciadas: i) comercializagao de
kits para diagndstico, vacinas e medicamentos produzidos por rota biotecnolégica
para empresas multinacionais como plataforma de teste do mercado; ii) producio
de kits para diagnéstico, cujo processo de desenvolvimento tecnolégico é menos
complexo que o de vacinas e de medicamentos; iii) prestacio de servicos de
pesquisa e de produgio (CROs e CRMs) de biolégicos; e iv) produgio de compo-

nentes quimicos especializados.

Por um lado, a crescente ampliagao de plantas industriais e laboratérios de
P&D de empresas farmacéuticas indianas na Europa e na América do Norte e as
aquisigoes de empresas de genéricos na Europa por parte de algumas farmacéuticas

12. Disponivel em: https://www.globenewswire.com/news-release/2021/03/01/2183839/0/en/Junshi-Biosciences-
and-AstraZeneca-Announce-Strategic-Collaboration-to-Commercialize-Toripalimab-in-China.html.


https://www.globenewswire.com/news-release/2021/03/01/2183839/0/en/Junshi-Biosciences-and-AstraZeneca-Announce-Strategic-Collaboration-to-Commercialize-Toripalimab-in-China.html
https://www.globenewswire.com/news-release/2021/03/01/2183839/0/en/Junshi-Biosciences-and-AstraZeneca-Announce-Strategic-Collaboration-to-Commercialize-Toripalimab-in-China.html
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indianas permitiram consolidar a escala global de vendas e a presenca dessas
empresas indianas no mercado internacional. Por outro lado, o crescente inte-
resse da inddstria farmacéutica global no potencial de crescimento dos mercados
emergentes resultou também em uma intensifica¢io no processo de aquisi¢oes de
grandes empresas farmacéuticas indianas por parte de multinacionais.'

A India foi pioneira no processo de inovagio e acesso aos biossimilares, sendo
o primeiro pais a aprovar um biossimilar (uma vacina contra hepatite B), em
2000, enquanto os biossimilares receberam sua primeira aprovagio na Uniao
Europeia em 2006, ¢ nos Estados Unidos muito mais tarde, em 2015.

No mercado nacional, existem mais de vinte empresas biofarmacéuticas que
atuam no desenvolvimento de biossimilares, e o pais jd conta com mais de setenta
produtos biossimilares aprovados para comercializagio no mercado nacional,
incluindo anticorpos monoclonais, Etanercept, Filgrastim, horménios de desen-
volvimento, proteinas, insulinas, interferons e estreptoquinase. Com a recente
expiragio de patentes de diversos medicamentos bioldgicos lideres, como Avastin,
Humira e Levemir, as empresas biofarmacéuticas indianas j4 estdo direcionando
seus esfor¢os para producio de biossimilares para o mercado doméstico.

Observa-se, entretanto, que o principal foco das empresas biofarmacéuticas
indianas ainda recai mais sobre o desenvolvimento de biossimilares para o mercado
doméstico que para o mercado global. Este fato decorre do elevado volume de
investimentos em P&D e capacidade de biomanufatura necessdrios para atender
as diretrizes regulatérias internacionais, particularmente em mercados como dos
Estados Unidos e da Uniao Europeia. Estima-se que o custo de desenvolvimento de
um produto biossimilar pode estar na faixa de US$ 100-150 milhoes, em compa-
ragio com US$ 1-5 milhoes para os genéricos de moléculas pequenas — uma drea
que a industria farmacéutica indiana tem dominado até agora (Tambe, 2022).

O quadro 2 apresenta alguns exemplos de biossimilares desenvolvidos por
empresas indianas.

QUADRO 2
Biossimilares aprovados na India pelas vinte principais empresas farmacéuticas que
atuam no segmento

Produto Principio ativo Area terapéutica Empresa
AbcixiRel Abciximab Doenca autoimune Reliance Life Sciences
Basalog Insulin glargine Diabetes Biocon
Biovac-B Hepatitis B vaccine Hepatite B Wockhardt

(Continua)

13. Para uma anélise detalhada sobre a estratégia de insercdo da India no mercado biofarmacéutico, ver Vargas e
Bianchi (2013).
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(Continuacdo)

Produto Principio ativo Area terapéutica Empresa
CanMab Trastuzumab Cancer de mama Biocon
Choriorel Chorionic gonadotrophin hormone  Infertilidade feminina Reliance Life Sciences
Cresp Darbepoetin alfa Anemia, cancer, insuficiéncia renal cronica Dr. Reddy's Laboratories
Epofit/Erykine  Epoetin alfa Anemia, cancer, insuficiéncia renal cronica Intas Pharmaceuticals
Exemptia Adalimumab Artrite reumatoide Zydus Cadila
Glaritus Insulin glargine Diabetes mellitus Wockhardt
Intacept Etanercept g:tpr ﬁziielisfnaa?gitéilosante, artite psoriafica, Intas Pharmaceuticals
MabTas Rituximab Linfoma, linfoma ndo Hodgkin Intas Pharmaceuticals
Neukine Filgrastim rl:l:;tarsct):;i;ct;a;zglnacr:f de células-tronco Intas Pharmaceuticals
Neupeg Pegfilgrastim Cancer, neutropenia Intas Pharmaceuticals
Peg-grafeel Pegfilgrastim Cancer, neutropenia Dr. Reddy's Laboratories
Razumab Ranibizumab Miopia degenerativa, complicacdes do diabetes  Intas Pharmaceuticals
Reditux Rituximab Leucemia, linfoma, artrite reumatoide Dr. Reddy's Laboratories
Religrast Filgrastim Neutropenia Reliance Life Sciences
Repoitin Erythropoietin Anemia, insuficiéncia renal cronica Serum Institute of India
RituxiRel Rituximab Linfoma ndo Hodgkin, artrite reumatoide Reliance Life Sciences
Wepox Epoetin alfa Anemia, cancer, insuficiéncia renal cronica Wockhardt
Wosulin Human insulin Diabetes mellitus Wockhardt

Fonte: Prakash e Shibu (2021).
Elaboracdo do autor.

3 PANORAMA DO SEGMENTO BIOFARMACEUTICO NO BRASIL

3.1 Caracterizacdo do mercado biofarmacéutico brasileiro

Em 2021, o mercado farmacéutico brasileiro teve um faturamento de R$ 88 bilhoes
(US$ 14,9 bilhoes), sendo o oitavo em faturamento no ranking das vinte principais
economias e o principal mercado na América Latina. Nesse ano, a industria
farmacéutica brasileira contava com 349 empresas, com faturamento a partir de
R$ 50 mil/ano. Deste total, 118 (33,81%) eram de origem internacional e 231
(66,19%) de capital nacional. Os laboratérios farmacéuticos nacionais responderam
por cerca de 60% do mercado em termos de faturamento e 80% em termos de
unidades vendidas.'

14. Disponivel em: https://sindusfarma.org.br/uploads/files/229d-gerson-almeida/Publicacoes_PPTs/PERFIL_IND_
FARMACEUTICA_22_ENG.pdf.


https://sindusfarma.org.br/uploads/files/229d-gerson-almeida/Publicacoes_PPTs/PERFIL_IND_FARMACEUTICA_22_ENG.pdf
https://sindusfarma.org.br/uploads/files/229d-gerson-almeida/Publicacoes_PPTs/PERFIL_IND_FARMACEUTICA_22_ENG.pdf
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Nio obstante, apenas um grupo muito restrito de empresas do setor
empreende atividades inovativas de forma sistemdtica e atua na produgao e/ou
comercializagao de biofirmacos. A imensa maioria das empresas farmacéuticas
nacionais apresenta um padrao de baixo esforco inovativo e tende a pautar suas
estratégias de crescimento pela inser¢ao no segmento de medicamentos genéricos,
cuja dindmica de concorréncia encontra-se crescentemente baseada na redugio
dos custos de produgio (Vargas, Britto e Alves, 2016).

Em termos da comercializagio de medicamentos, em 2019, o faturamento
dos medicamentos novos apresentou maior representatividade no mercado,
somando mais de R$ 30,5 bilhoes. O segmento de medicamentos bioldgicos é o
segundo em termos de faturamento e respondeu por 25,4% do faturamento do
mercado farmacéutico brasileiro, o equivalente a um montante de R$ 21,8 bilhdes.
As empresas que atuam na comercializagio de biofirmacos correspondem a
13,4% do universo de empresas do setor farmacéutico brasileiro. O gréfico 8 ilustra
a participagio dos diferentes segmentos na comercializa¢do de medicamentos no
Brasil em 2019 (Anvisa, 2021).

GRAFICO 8

Comercializacdo de medicamentos no mercado farmacéutico brasileiro, por tipo de
produto (2019)

(Em %)
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Fonte: Anvisa (2021).
Elaboracdo do autor.

Conforme dados da Cimara de Regulac¢io do Mercado de Medicamentos
(CMED), o mercado de medicamentos biolégicos no Brasil apresentou um
crescimento expressivo entre 2015 e 2019. Nesse periodo, ocorreu uma ampliagio
de 29,3% no nimero de empresas, 51,7% na quantidade de produtos comer-
cializados e 161,5% no faturamento. Apesar do crescimento no faturamento, o
preco médio praticado dos medicamentos biolégicos apresentou um decréscimo

de 15,8% em 2019 (Anvisa, 2021).
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A tabela 3 mostra a evolu¢do na comercializa¢io de biolégicos entre 2015 e
2019 para um conjunto de varidveis que integram os relatérios de comercializagao

disponibilizados pela CMED.

TABELA 3
Comercializacdo de medicamentos biolégicos no mercado brasileiro (2015-2019)
2015 2016 2017 2018 2019
Numero de produtos 201 234 257 274 305
Numero de empresas 58 64 68 74 75
Numero de apresentacdes 431 496 536 568 613
Numero de principios ativos 137 159 172 182 202
Faturamento (R$ milhes correntes) 8.351 13.551 15.731 17.003 21.840
Preco médio praticado (R$) 92,15 135,28 159,58 158,41 133,44
Variagéo do preco médio (%) - 46,80 17,96 -0,07 -15,76

Fonte: Anvisa (2021).

O grifico 9 mostra o percentual de vendas dos medicamentos bioldgicos
por faixas de preco em 2019. A maior parte da comercializagao (82,7%),
equivalente a R$ 18 bilhées, envolve medicamentos para uma faixa de preco
superior a R$ 250. De fato, diversos anticorpos monoclonais como trastuzumabe,
pembrolizumabe, bevacizumabe, infliximabe, entre outros, integram a relacio
dos principios ativos com maior importincia no mercado farmacéutico brasileiro
e respondem por faturamentos superiores a R$ 500 milhoes.

GRAFICO 9
Faturamento por faixa de prego-fabrica praticado e tipo de produto (2019)
(Em %)
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Fonte: Anvisa (2021).
Elaboracdo do autor.
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Ainda que o setor de fabricacio de produtos farmacéuticos no Brasil congregue
cerca de 230 empresas, de acordo com dados da Pesquisa Industrial Anual do
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (PIA/IBGE), observa-se uma forte
concentragao do faturamento em um grupo restrito de empresas. Os dados sobre
comercializagao de medicamentos do setor farmacéutico divulgados pela CMED
classificam o universo de empresas farmacéuticas em torno de grupos econémicos
e empresas independentes.” De acordo com este levantamento, em 2019,
o somatério do faturamento dos vinte maiores grupos econdmicos e das vinte
maiores empresas independentes representava cerca de 80% do faturamento total
do setor farmacéutico brasileiro.

Uma vez que se considera somente a comercializagio de medicamentos biol6-
gicos, observa-se a lideranca de trés grupos econdmicos — MSD/Schering-Plough,
Sanofi/Medley/Genzyme e Johnson & Johnson/Janssen-Cilag —, todos com
faturamento superior a R$ 1 bilhdo. O quadro 3 mostra a relagao dos grupos
econdmicos com maior faturamento na venda de medicamentos bioldgicos em
2019. Entre os treze maiores grupos, cinco sio de capital nacional, com destaque
para Eurofarma/Momenta e Aché/Biosintética com faturamento entre R$ 100 e
R$ 500 milhoes.

QUADRO 3
Ranking dos grupos econémicos fabricantes de medicamentos biolégicos com maior
faturamento em 2019

Ranking Grupo Nacionalidade Faixa de faturamento
1o MSD/Schering-Plough Estrangeiro <R$ 1bilhdo
20 Sanofi/Medley/Genzyme Estrangeiro <R$ 1 bilhdo
30 Johnson & Johnson/Janssen-Cilag Estrangeiro <R$ 1 bilhdo
4o Sandoz/Novartis Estrangeiro >=R$ 500 milhGes e <= R$ 1 bilhdo
52 Glaxo/Stiefel Estrangeiro >= R$ 500 milhGes e <= R$ 1 bilhdo
6° Pfizer/Wyeth Estrangeiro >=R$ 500 milhdes e <= R$ 1 bilhdo
70 Takeda/Multilab Estrangeiro >=R$ 100 milhdes e < R$ 500 milhdes
8 Eurofarma/Momenta Nacional >=R$ 100 milhes e < R$ 500 milhoes
9 Aché/Biosintética Nacional >=R$ 100 milhdes e < R$ 500 milhdes
102 Bayer/Schering do Brasil Estrangeiro >=R$ 100 milhdes e < R$ 500 milhdes
110 EMS (EMS/Sigma/Legrand/Nova Quimica/Germed) Nacional < R$ 100 milhdes

(Continua)

15. De acordo com o Comunicado ne 5, de 25 de marco de 2015, da CMED a defini¢ao de grupos econdmicos utilizou-se
da conceituacdo dada pela Resolucdo Cade n° 2, de 29 de maio de 2012, que considera grupo econdmico: i) as empresas
que estejam sob controle comum, interno ou externo; e ii) as empresas nas quais qualquer das empresas do subitem 2.1
seja titular, direta ou indiretamente, de pelo menos 20% (vinte por cento) do capital social ou votante. Mais detalhes
disponiveis em: https:/Awww.gov.br/anvisa/pt-r/assuntos/medicamentos/cmed/legislacao/arquivos/arquivos/6 103json-file-1.


https://www.gov.br/anvisa/pt-r/assuntos/medicamentos/cmed/legislacao/arquivos/arquivos/6103json-file-1
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(Continuacdo)

Ranking Grupo Nacionalidade Faixa de faturamento

120 Cifarma/Mabra Nacional < R$ 100 milhdes

130 Hypera (Hypera/Neo Quimica/Brainfarma/Neolatina/ Nacional <R$ 100 milhdes
Cosmed/Mantecorp)

Fonte: Anvisa (2021).
Elaboracdo do autor.

A andlise do grupo de empresas independentes, por sua vez, mostra que a
comercializagio de medicamentos bioldgicos foi liderada pela Roche, Fundagao
Oswaldo Cruz (Fiocruz), Novo Nordisk e Shire Farmacéutica, todas com fatura-
mento superior a R$ 1 bilhdo. Entretanto, é importante ressaltar a participagio
de quatro laboratérios publicos oficiais neste 7anking — Fiocruz, Instituto Butantan,
Fundagao Ezequiel Dias (Funed) e Empresa Brasileira de Hemoderivados e
Biotecnologia (Hemobrés) —, sendo a Fiocruz integrante do grupo de laboratérios
com faturamento superior a R$ 1 bilhao.

QUADRO 4
Ranking das empresas independentes fabricantes de medicamentos bioldgicos com
maior faturamento em 2019

Ranking Empresas independentes Nacionalidade Classificacdo

10 Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A. Estrangeiro > R$ 1 bilhdo

20 Fundaco Oswaldo Cruz Nacional Lafo > R$ 1 bilhdo

30 Novo Nordisk Farmacéutica do Brasil LTDA. Estrangeiro > R$ 1 bilhdo

40 Shire Farmacéutica Brasil LTDA. Estrangeiro > R$ 1 bilhdo

50 Bristol-Myers Squibb Farmacéutica LTDA. Estrangeiro >=R$ 500 milhdes e <= R$ 1 bilhdo

6° Empresa Brasileira de Hemoderivados e Biotecnologia ~ Nacional Lafo  >=R$ 500 milhdes e <= R$ 1 bilhdo

7 Allergan Produtos Farmacéuticos LTDA. Estrangeiro >=R$ 500 milhdes e <= R$ 1 bilhdo

8 Blau Farmacéutica S.A. Estrangeiro >=R$ 500 milhdes e <= R$ 1 bilhdo

9 Funed Nacional Lafo = >=R$ 500 milhdes e <= R$ 1 bilhdo

10 Eli Lilly do Brasil LTDA. Estrangeiro >=R$ 100 milhdes e <= R$ 500 milhdes
110 AbbVie Farmacéutica LTDA. Estrangeiro >=R$ 100 milhdes e <= R$ 500 milhdes
12¢ Instituto Butantan Nacional Lafo  >=R$ 100 milhdes e <= R$ 500 milhdes
132 Biomarin Brasil Farmacéutica LTDA. Estrangeiro >=R$ 100 milhGes e <= R$ 500 milhGes
140 Merck S/A Estrangeiro >=R$ 100 milhGes e <= R$ 500 milhGes
15 CSL Behring Comércio de Produtos Farmacéuticos LTDA.  Estrangeiro >=R$ 100 milhdes e <= R$ 500 milhdes
162 Laboratério Quimico Farmacéutico Bergamo LTDA. Estrangeiro >=R$ 100 milhdes e <= R$ 500 milhdes
170 Amgen Biotecnologia do Brasil LTDA. Estrangeiro >=R$ 100 milhdes e <= R$ 500 milhdes
182 Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos LTDA. Nacional >=R$ 100 milhdes e <= R$ 500 milhdes
192 Alexion Farmacéutica Brasil Importacdo e Distribuicdo  Estrangeiro >=R$ 100 milhdes e <= R$ 500 milhdes
202 Libbs Farmacéutica LTDA. Nacional >=R$ 100 milhGes e <= R$ 500 milhGes

Fonte: Anvisa (2021).
Elaboracdo do autor.
Obs.: Lafo — Laboratério Farmacéutico Oficial.
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3.2 Analise da cadeia produtiva e de PD&I biofarmacéutica no Brasil:
atores, principais gargalos e perspectivas

A configuragio do sistema produtivo e de inovagio farmacéutico e biofarmacéutico
brasileiro envolve a articula¢ao de diferentes conjuntos de atores institucionais
e segmentos de empresas, entre os quais ¢ possivel destacar: i) as universidades e
centros de pesquisa; ii) laboratdrios publicos oficiais de pesquisa e produgao
de medicamentos e imunobioldgicos; iii) micro, pequenas e médias empresas de
biotecnologia e biociéncias em satide humana que atuam em nichos especificos
da cadeia de PD&I biofarmacéutica; iv) empresas farmacéuticas multinacionais
instaladas no pais; e v) empresas farmacéuticas brasileiras incluindo joint ventures
criadas para explorar oportunidades no ramo de medicamentos biolégicos. Além
desses atores, considera-se também a importincia de condicionantes sistémicos,
tais como o arcabougo regulatério e o uso do poder de compra governamental, na
trajetdria de consolidagao do segmento biofarmacéutico no pais.

3.2.1 Universidades e institutos de ciéncia, tecnologia e inovacao (CT&I)

As universidades e os centros de pesquisa constituem um primeiro elo fundamental
do sistema de inovagao da industria biofarmacéutica. Apesar de nio se dedicarem
a producio direta de produtos e servigos, possuem um papel central nas ati-
vidades de pesquisa e capacitagio de recursos humanos. Além da formacio de
profissionais, as universidades agem como um centro de convergéncia de fluxos
de informagio proveniente nao apenas de suas proprias pesquisas, mas também de
interagbes com empresas, agéncias regulatérias, hospitais, clinicas, postos médicos,
entre outros atores capazes de transmitir novas demandas a industria (Vargas e
Britto, 2016; Albuquerque e Cassiolato, 2000).

Cabe ressaltar, entretanto, que a andlise da infraestrutura de CT&I na drea
da saide e, particularmente, relacionada a campos de conhecimento associados
a cadeia de PD&I biofarmacéutica no Brasil, revela uma clara predominincia
de institui¢des publicas e uma forte concentracio nas regiées Sudeste e Sul. Essa
elevada concentragio no Sul e Sudeste, especialmente nos estados de Sao Paulo,
Rio de Janeiro ¢ Minas Gerais, bem como em toda a zona litorinea do pais, é
compativel com as assimetrias regionais e com o padrio de desenvolvimento
industrial e econdmico brasileiro. Além disso, observa-se que as interagoes entre
a infraestrutura de CT&I ¢ o setor produtivo, particularmente as relagées do tipo
universidade-empresa, ainda sao limitadas, restritas a um segmento de pequenas
empresas de base tecnoldgica, e com predominio de relages académicas envolvendo
universidades e institutos de pesquisa nacionais e internacionais em campos de
conhecimento especificos na drea da satide (Vargas, Alves e Mrejen, 2021).
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3.2.2 Empresas de base tecnolégica e biociéncias

Um segundo elemento da base produtiva que integra o sistema farmacéutico e
biofarmacéutico nacional ¢ representado pelas empresas tecnoldgicas voltadas
para pesquisa, desenvolvimento e provisao de servigos especializados a partir da
utilizagao de técnicas de biotecnologia e conhecimentos de ciéncias da vida. No
decorrer da tltima década, diversos estudos (Rezaie ez 2/., 2012; Biominas e PwC,
2011; Bianchi, 2013; Alves, 2017; 2022; Alves, Vargas e Britto, 2018) tém procu-
rado avangar no mapeamento deste universo de empresas. Tais estudos apontam
a existéncia de aproximadamente 300 empresas de biociéncias e entre 175 e 240
empresas de biotecnologia no Brasil, constituidas sob o modelo de micro, pequenas
e médias empresas de base tecnoldgica.

As empresas sio majoritariamente: jovens; micro e pequenas; fortemente
concentradas na regido Sudeste, especialmente nos estados de Sio Paulo ¢ Minas
Gerais; especializadas na provisao de servigos biotecnolégicos ou desenvolvedoras de
produtos e processos; em fase pré-operacional e controladas sobretudo por capital
nacional. Outras caracteristicas destacadas sio: a forte relagdo com universidades
e centros de pesquisa académica e o elevado coeficiente de empresas incubadas e
graduadas. Aquelas voltadas a satide humana correspondem a cerca de 40% das
empresas de biociéncias e biotecnologia, representando a drea de atividade com a
maior concentragio de empresas (Alves, 2022). Alves (2017; 2022) fornece uma
metodologia de prospec¢io de empresas que permitiu a identificagio de 271 empresas
brasileiras de biociéncias, 137 empresas brasileiras de biociéncias com aplicagoes
em saide humana e 96 empresas brasileiras de biotecnologia em satide humana.

3.2.3 Laboratdrios publicos oficiais

Os laboratérios publicos oficiais de pesquisa e producio, por sua vez, constituem
uma peculiaridade importante da base produtiva em satide no Brasil. Apesar de
compreenderem um segmento bastante heterogéneo, esses laboratérios tém sua ori-
gem associada, em grande parte, ao atendimento da politica de assisténcia farma-
céutica e produgio nacional de vacinas e medicamentos essenciais.

A existéncia no Brasil de um parque de produc¢io publica farmacéutica,
coordenado e articulado a partir de uma rede de laboratérios publicos oficiais,
constitui uma especificidade importante da base produtiva nacional em satde.
Tal especificidade tem garantido a efetividade de agoes e programas importantes
na 4rea da satde, entre os quais destacam-se a politica de assisténcia farmacéutica
e o Programa Nacional de Imunizagées (PNI) (Gadelha e Temporio, 2018).

De uma maneira geral, a produgao piblica de medicamentos atende aos
diferentes programas mantidos pelo Ministério da Saide. No caso de produtos
com custo individual muito alto, a compra ¢ feita de forma centralizada pelo
ministério, que entrega as diversas unidades de satide no pais os medicamentos
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propriamente ditos, em vez de repassar um or¢camento para que as unidades realizem
as compras por si mesmas. Esse ¢ o caso tipico de uma série de medicamentos
biolégicos que, na vigéncia de protegio patentdria, nio tém concorréncia e,
assim, sio negociados a precos muito elevados pelas empresas produtoras.

No caso de medicamentos relacionados com o componente especializado
da assisténcia farmacéutica, a partir de 2009, que incorpora uma parte consi-
derdvel dos biofdrmacos adquiridos pelo SUS, a participagao dos laboratérios
oficiais no fornecimento de medicamentos passou a ser articulada pelo programa
de Parcerias para o Desenvolvimento Produtivo (PDPs). Os biofirmacos nao
somente representam um percentual elevado no orcamento do Ministério da
Satde, mas também constituem um grande desafio tecnoldgico para a base produtiva
farmacéutica nacional. Algumas proteinas terapéuticas recombinantes, como ¢é
o caso dos anticorpos monoclonais, apareceram pela primeira vez na lista de
produtos estratégicos do SUS em 2010 (Portaria GM/MS n° 1.284/2010).
Entretanto, as primeiras PDPs para esses produtos foram celebradas apenas em

2013 (Brasil, 2014).

Nesse processo, os laboratérios oficiais assumiram um papel central na
incorporagio de novas plataformas tecnoldgicas para producio de medicamentos

biolégicos para o SUS.

O Brasil conta atualmente com 21 laboratérios oficiais em funcionamento
que sdo responsdveis pelo atendimento de 80% da demanda publica por vacinas
(quadro 5). Destaca-se a importancia destes laboratérios na provisao de terapias
e medicamentos para o SUS, na capacita¢do em tecnologias da satide e no apoio
técnico as agéncias de regulacio (Gadelha ez al., 2013; Vargas et al., 2013).

QUADRO 5
Laboratoérios oficiais associados a Alfob
Laboratério Estado Regido

BahiaFarma Bahia Nordeste
Bio-Manguinhos Rio de Janeiro Sudeste
Certbio Paraiba Nordeste
CPPI Parana Sul
Hemobras Pernambuco Nordeste
Farmanguinhos Rio de Janeiro Sudeste
Fundac&o Ataulpho de Paiva Rio de Janeiro Sudeste
Fundagdo Mais Vida Rio de Janeiro Sudeste
Funed Minas Gerais Sudeste
Furp Séo Paulo Sudeste
Instituto Butantan S3o Paulo Sudeste
Instituto Vital Brasil Rio de Janeiro Sudeste

(Continua)
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(Continuacdo)
Laboratdrio Estado Regiao
|PeFarM Paraiba Nordeste
lquego Goids Centro-Oeste
Lafepe Medicamentos Pernambuco Nordeste
LAQFA Rio de Janeiro Sudeste
LFM Rio de Janeiro Sudeste
LQFEx Rio de Janeiro Sudeste
Nuplam Rio Grande do Norte Nordeste
Tecpar Parana Sul

Elaboracdo do autor.

Obs.: Alfob — Associacdo dos Laboratérios Oficiais do Brasil; Certbio — Laboratério de Avaliagdo e Desenvolvimento de
Biomateriais do Nordeste; CPPI — Centro de Producéo e Pesquisa de Imunobioldgicos; Furp — Fundacdo para o Remédio
Popular; IPeFarM — Instituto de Pesquisa em Farmacos e Medicamentos; Iquego — IndUstria Quimica do Estado de Goiés;
Lafepe — Laboratério Farmacéutico do Estado de Pernambuco; LAQFA — Laboratério Quimico da Aeronautica; LFM —
Laboratdrio Farmacéutico da Marinha; LQFEx — Laboratério Quimico e Farmacéutico do Exército; Nuplam — Nucleo de
Pesquisa em Alimentos e Medicamentos; Tecpar — Instituto de Tecnologia do Parana.

3.2.4 Empresas biofarmacéuticas nacionais e multinacionais

Por fim, como um dos elos centrais da base produtiva biofarmacéutica, encontram-se
os segmentos de empresas nacionais e multinacionais que, apesar de disputarem
segmentos de mercado préximos, apresentam dindmicas de inovagao diferenciadas.
Conforme jd destacado, as empresas farmacéuticas multinacionais respondem
atualmente por cerca de 40% do mercado farmacéutico brasileiro. Apesar de
trazerem ao pais as etapas de producio e distribuigdo, as multinacionais mantém
seus esforcos inovadores concentrados em suas matrizes no exterior. Historica-
mente, as atividades de PD&I das multinacionais no pais se restringem a adaptacio
da produgao, a utilizagao de insumos locais e 4 adequacdo as exigéncias regula-
térias brasileiras. Tais atividades so voltadas principalmente para a realizagao de
testes clinicos.

No caso dos laboratérios farmacéuticos nacionais, embora o padrio de
investimento em P&D ainda esteja distante do vigente no 4mbito da industria
farmacéutica global, observou-se um aumento expressivo nas taxas de inovagio
e mudancas na estrutura dos dispéndios em P&D das farmacéuticas nacionais
ao longo da década de 2000, como mostram os dados do gréfico 10. Em termos
dos gastos em P&D interno, em 2000 esse tipo de dispéndio representava apenas
0,83% do total das receitas de vendas, enquanto em 2017 esse percentual aumentou
para 2,40%. Juntas, as atividades de P&D interno e externo representaram cerca
de 1,48% da receita de vendas em 2000, o equivalente a cerca de R$ 200 milhoes.
Em 2017, esse montante de gastos com atividades internas e externas de P&D
era de R$ 1,6 bilhao. Da mesma forma, percebe-se um aumento na participagao
relativa dos gastos em P&D interno e externo no total do dispéndio em atividades
inovativas. Em 2000, as atividades internas de P&D representavam 14,6% dos
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dispéndios totais em atividades inovativas, enquanto a aquisi¢io de mdquinas e
equipamentos representava 28,7% deste total. J4 em 2017, as atividades internas
de P&D passaram a representar 66,2% dos dispéndios totais em atividades
inovativas. Tal aumento ocorreu em detrimento dos gastos com mdquinas e equi-
pamentos e dos gastos com introdugio de inovagoes no mercado que tiveram sua
participagio relativa reduzida. Assim, ainda que o dispéndio em atividades inova-
tivas por parte da industria farmacéutica no Brasil ainda se situe muito aquém
do padrio internacional do setor (considerando que as empresas farmacéuticas
globais investem em média 15% do faturamento em atividades de P&D), os dados
da Pesquisa de Inovagao (Pintec/IBGE) ressaltam uma significativa melhora no
esforco inovativo do setor, tanto em termos quantitativos (montante investido)
quanto em termos qualitativos (estrutura do dispéndio).

De acordo com Vargas ez al. (2012), a alterago estrutural no padrio de ino-
vagao das empresas farmacéuticas nacionais pode ser atribuida a um ciclo virtuoso
de desenvolvimento deste setor no pais que envolveu a convergéncia entre as
politicas industrial, de inovagao e de satide a partir de uma perspectiva sistémica
e estruturante, conforme serd discutido na préxima subsecio.

GRAFICO 10
Estrutura dos dispéndios em atividades inovativas no setor farmacéutico
(Em %)
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Fonte: Pintec/IBGE.
Elaboracdo do autor.
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Adicionalmente, ¢ possivel diferenciar os padrées de esfor¢o inovativo
desenvolvidos pelas empresas farmacéuticas nacionais e multinacionais em, pelo
menos, dois pontos importantes. O primeiro refere-se & importancia relativa
destes dois grupos de empresas farmacéuticas no montante de gastos em P&D
no setor farmacéutico brasileiro. Conforme pode ser observado no grifico 11,
construido a partir de uma tabulagio especial de dados da Pintec/IBGE, o percen-
tual médio de gastos em atividades internas de P&D realizados pelas empresas
farmacéuticas de capital nacional é sistematicamente superior ao de gastos empre-
endidos por empresas farmacéuticas multinacionais. Em 2014, o gasto médio em
P&D interno representou 5,15% da receita de vendas das empresas farmacéuticas
de capital nacional, enquanto esse percentual era de apenas 1,44% para as empresas
farmacéuticas de capital multinacional. Em 2017, as farmacéuticas nacionais
respondiam por um gasto em P&D interno de 4,63% do faturamento, enquanto
entre as farmacéuticas multinacionais esse percentual foi de 1,25%. Tais diferengas
nao chegam a ser surpreendentes, mas revelam que foram as farmacéuticas
nacionais que efetivamente realizaram investimentos sistemdticos em atividades
internas de P&D no setor.

GRAFICO 11
Total gasto em atividades internas de P&D por receita liquida de vendas das empresas
que realizaram dispéndio (RLVD) no setor farmacéutico, por origem do capital
(Em %)
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Fonte: Pintec/IBGE.
Elaboracdo do autor.

Um segundo ponto refere-se aos padrdes diferenciados de interagio com
ICTs entre o grupo de empresas farmacéuticas nacionais e multinacionais. No caso
das empresas farmacéuticas nacionais, apesar da baixa frequéncia de interagdes,
evidencia-se maior intensidade de interagdes nas dreas de farmdcia, farmacologia
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e imunologia. Tal fato revela, a principio, o maior interesse deste segmento na
contratagio de projetos de P&D que envolvam o desenvolvimento de formulagdes,
escalonamento e otimizacio de processos dos IFAs ou de produtos. No caso das
empresas farmacéuticas multinacionais, as principais interagoes com ICTs ocorrem
na drea de medicina e, em menor medida, na drea de microbiologia. Tais interagoes
refletem o maior interesse potencial do segmento de empresas farmacéuticas
multinacionais no desenvolvimento de projetos que envolvam a realizagao de
ensaios clinicos das fases I, II e III para fins de registro de novos medicamentos
junto as autoridades regulatérias (Vargas ez al., 2018).

3.2.5 Papel das politicas publicas e do arcabougo legal e regulatdrio

Conforme foi destacado, ao longo da década de 2000, observa-se um ciclo
virtuoso de crescimento e de mudanca estrutural no setor farmacéutico brasileiro
que ampliou consideravelmente os padrées de esforco e capacita¢io inovativa dos
laboratérios farmacéuticos nacionais e abriu espagos para o desenvolvimento de
medicamentos a partir da rota biotecnoldgica.

A introdugio no pais da Lei dos Genéricos (Lei n® 9.789/1999) e a estru-
turagdo de um ambiente regulatério estdvel, por meio da criacio da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa), representaram um ponto inicial de
inflexao para a industria farmacéutica nacional ao regular o registro de copias
de medicamentos nio protegidos por patentes. A introdugio do segmento de
genéricos impulsionou processos de capacitagio inovativa no segmento dos
laboratérios farmacéuticos nacionais, que passaram a ampliar sua participacio
no mercado nacional de medicamentos.

A Politica Industrial, Tecnolégica e de Comércio Exterior (PITCE), langada
em 2003, trouxe uma nova perspectiva que passou a articular a politica industrial
e tecnoldgica com a politica de satde, tanto pela inclusio do setor de fdrmacos e
medicamentos como uma das dreas de elevado dinamismo e intensidade de
conhecimentos quanto pela reconhecida relagio desses segmentos com as dreas
de biotecnologia e nanotecnologia, consideradas portadoras de futuro na PITCE.

A partir de 2008, com o lancamento de um novo programa de politica
industrial, a Politica para o Desenvolvimento Produtivo, essa articulagao é reforcada
na medida em que o Complexo Econémico-Industrial da Satide é colocado como
uma das seis dreas estratégicas portadoras de futuro. Da mesma forma, no 4mbito
da Estratégia Nacional de Ciéncia, Tecnologia e Inovacio (ENCTI), lancada em
2012, o Complexo Industrial da Satide integra o grupo de programas prioritdrios
para os setores portadores de futuro. A andlise dessas politicas — além de outras
como o programa Mais Satide (PAC da Saide), langado no fim de 2007, o Plano de
Agao 2007-2010 do Ministério da Ciéncia e Tecnologia (MCT) (PAC da Inovagao)
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e a prépria Politica de Desenvolvimento em Biotecnologia, aprovada em 2007 —
convergiu para algumas diretrizes comuns que orientaram os mecanismos e
instrumentos de apoio a drea da saide em geral e a indistria farmacéutica em

particular (Gadelha ez al., 2013; Vargas ez al., 2012).

Assim, ao longo da década de 2000, mas principalmente a partir de 2008,
observou-se a adogio de uma ampla gama de instrumentos de apoio a inovagao
no setor farmacéutico que lograram constituir uma politica de cardter claramente
sistémico. Tais instrumentos envolveram nio somente o fomento direto as ati-
vidades de P&D nas empresas, mas também outras formas de estimulo, como
a revisao do marco regulatério e o uso do poder de compra governamental, de
forma a induzir o aumento da capacidade de inovagao das empresas farmacéuticas
nacionais com foco na produc¢io de medicamentos bioldgicos e outros insumos
de sadde com cardter estratégico para o SUS (Vargas e al., 2012).

Cabe ressaltar que essas acoes de coordenagio e articulagio de politicas
foram, em grande parte, desempenhadas pelo Grupo Executivo do Complexo
Industrial da Sadde (Gecis), criado em 2008, extinto em 2019 e recriado em
2022 como instincia de governanca da Politica Nacional de Inovacio Tecnolégica

na Satde (PNITS).

Ainda que a andlise detalhada desses instrumentos extrapole os objetivos
deste estudo, é possivel apontar as linhas gerais de orientagio das politicas de
apoio ao desenvolvimento do complexo da satde.

No campo regulatério, observou-se um movimento importante de busca de
uma maior articulagdo e concilia¢io entre a légica sanitdria (que implica padroes
de segurancga técnica e equilibrio econdémico no sistema) e as necessidades de
fomentar a dindmica de inovagio e competitividade no segmento de firmacos e
medicamentos. Tal movimento se refletiu no avanco normativo de instituigoes
como a Anvisa, no sentido de incorporar demandas do setor industrial que visavam
a adequacio do marco regulatdrio.

No tocante ao estabelecimento de diretrizes regulatérias gerais para o paten-
teamento e registro de biofdrmacos no Brasil, o quadro 6 apresenta uma sintese
das principais Resolugoes da Diretoria Colegiada (RDCs) da Anvisa relativas ao
registro de produtos biolégicos. Uma das principais novidades que introduziram
a RDC n° 55/2010 foi a distingao entre o procedimento de registro para “produtos
biolégicos” e para “produtos bioldgicos novos”. Foi estabelecida a possibilidade de
registro de biolégicos nao novos (biossimilares) pela via da comparabilidade com
os produtos de referéncia. No entanto, a comprovac¢io desta comparabilidade
deve ser baseada em estudos clinicos e ndo apenas em testes de bioequivaléncia
fisico-quimica (Vargas ez al., 2016).
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A RDC n® 55/2010 estabelece duas formas de registrar um medicamento
biolégico: i) a partir da apresentagio de um dossié completo de resultados de
testes pré-clinicos e estudos clinicos de eficdcia e seguranga completos das fases I,
IT e I11, realizados contra placebo, usualmente quando nao ha tratamento padrio, ou
contra outras drogas, demonstrando ao menos sua nao inferioridade ao padrao
estabelecido; ou ii) por um esquema de testes nao clinicos e clinicos que visam
demonstrar que o biolégico nido novo apresenta caracteristicas moleculares e
resultados clinicos estatisticamente equivalentes aos apresentados pelo referéncia.

QUADRO 6
RDCs da Anvisa relacionadas com produtos biol6gicos

Ano Resolucdo normativa

RDC ne 80/2002

2002 Requerimentos especificos para o registro de produtos bioldgicos (adequagao das informacGes técnicas — um ano — e
dados clinicos — dois anos).
RDC n2 323/2003

2003 . " . .
Requerimentos especificos para o registro de probioticos.

RDC ne 233/2005
Requerimentos especificos para o registro de alergénicos.

2005 RpC ne 315/2005
Registro de produtos bioldgicos (informe técnico detalhadamente descrito, validacdo dos procedimentos de transporte,
estudos de nao inferioridade).
RDC n2 55/2010

2010 Resolugao vigente para o registro de produtos bioldgicos (desenvolvimento por comparabilidade).

RDC n249/2011
2011 Requerimentos especificos para mudancas pos-registro RDC ne 50/2011.
Estabilidade de produtos bioldgicos.

RDC ne 234/2005, alterada pela RDC ne 58/2012
Regulamenta as atividades de controle de qualidade dos produtos biolégicos em sua embalagem primaria e dos produtos

2012 biolégicos terminados, importados pelas empresas detentoras do registro.
Dispensa controle de qualidade do produto bioldgico importado, se houver cadeia fria certificada.
RDC ne49/2011, alterada pela RDC ne 24/2013
Dispde sobre a realizacdo de alteraces e inclusdes pos-registro, suspensao e reativacdo de fabricagdo e cancelamentos
de registro de produtos bioldgicos.
2013

RDC n2 50/2011, alterada pela RDC ne 25/2013
Dispde sobre os procedimentos e condicGes de realizacdo de estudos de estabilidade para o registro ou alteragdes
pos-registro de produtos biologicos.

RDC n231/2014
Dispde sobre o procedimento simplificado de solicitacdes de registro, pos-registro e renovagao de registro de
medicamentos genéricos, similares, especificos, dinamizados, fitoterapicos e bioldgicos e da outras providéncias.
RDC n2 37/2014

2014 Dispde sobre a priorizacdo da analise técnica de peticoes de registro, pos-registro e anuéncia prévia em pesquisa clinica
de medicamentos e produtos bioldgicos.

Instrucao Normativa Anvisa n¢ 06/2014

Estabelece a pontuacdo de critérios para a priorizacdo da analise técnica de peticdes de registro, pos-registro e anuéncia
prévia em pesquisa clinica de medicamentos e produtos bioldgicos, nos termos do art. 5¢ da RDC ne 37/2014.

(Continua)
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(Continuacdo)

Ano Resolugdo normativa

RDC n2 204/2017

Enquadrou na categoria prioritaria da Anvisa os medicamentos da lista de produtos estratégicos que fossem objeto
2017 das PDPs, bem como vacinas ou soros hiperimunes a serem incorporados ao PNI, no tocante as peticGes de registro e

pos-registro de medicamentos. Os prazos maximos para a decisao final nos processos de registro e alteracao pos-registro

reduziram de 365 e 180 dias, respectivamente, para 120 e 60 dias, a partir da data de protocolo de registro.

Fonte: Anvisa. Disponivel em: www.gov.br/anvisa.
Elaboracdo do autor.

3.2.6 Uso do poder de compra governamental

Um dos elementos centrais da politica de apoio ao segmento biofarmacéutico foi
o uso do poder de compra governamental. E possivel destacar um conjunto de
medidas e instrumentos associados s compras governamentais que permitiram a
consolidagao da base produtiva em satde, particularmente com rela¢io ao esforgo
de incorporagio da rota de produgio de medicamentos bioldgicos. Tais medidas
incluem a publicacio da lista de produtos prioritdrios para o SUS (Portaria
n° 1.284/2010), a nova Lei de Compras Publicas, que passou a contemplar uma
margem de preferéncia para firmacos e medicamentos estratégicos produzidos
no Brasil, e o programa PDP envolvendo laboratérios oficiais e privados. A lista
de produtos prioritdrios sinaliza quais deles constituem foco prioritdrio para o
aumento da producio local, seja pela elevada importincia social e econdmica ou
pela sua relevincia na busca de novas capacitacoes tecnoldgicas na drea da satde.
A regulamentagao da Lei n° 12.349 (Lei de Compras Publicas), por sua vez, per-
mitiu a utilizagio de forma escalonada de uma margem de preferéncia (de no maximo
25%) para licitagio de produtos manufaturados e servigos nacionais resultantes.

O programa PDP foi estruturado em 2009 visando ampliar a incorporagio
de produtos inovadores e de alto valor agregado no Ambito do SUS (medicamentos,
equipamentos para satde e vacinas), a economicidade e a agregacao de tecnologia
no parque fabril nacional, por meio do uso do poder de compra estatal.'® Em
2022, o programa contava com 89 projetos em evolugao, sendo 53 medicamentos
de base sintética, 25 biotecnoldgicos, quatro vacinas, um hemoderivado e seis
projetos de produtos para a satide (equipamentos e materiais) (Rezende, 2022).

O gréfico 12 mostra a evolugdo da execugio orcamentdria do governo com
medicamentos, por tipo de componente. Observa-se a participagio expressiva de me-
dicamentos associados ao componente especializado. O Componente Especializado
da Assisténcia Farmacéutica (Ceaf) atende atualmente a 102 condicoes clinicas
preconizadas em 93 protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas. O elenco de me-
dicamentos contemplados pelo Ceaf estd definido no anexo III da Relagao

16. Para uma discussdo detalhada sobre este tema, ver Rezende (2013; 2022) e Vargas et al. (2016).
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Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename) e abrange diversos medicamen-
tos biolégicos no ambito do grupo que tem a aquisi¢do centralizada pelo
Ministério da Satde.

GRAFICO 12
Evolucdo da execucdo orcamentaria com aquisicdo de medicamentos, por tipo de
componente (2012-2021)
(Em R$ milhdes)
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Elaboracdo do autor.

3.2.7 Financiamento a inovacdo em biofarmacos: BNDES e Finep

Além dos avangos no campo do arcabougo regulatério e do uso do poder de
compra governamental, um dos elementos centrais das politicas ptblicas de apoio
a0 segmento biofarmacéutico esteve relacionado com o papel de instituicoes
como o Banco Nacional de Desenvolvimento Econémico e Social (BNDES) e a
Financiadora de Estudos e Projetos (Finep) no fomento & inovagio na produgio
de biofirmacos. Em diversos momentos as duas instituicoes atuaram de forma
coordenada no apoio a projetos de inovacido no segmento biofarmacéutico. A
partir de 2013, o foco principal passa a ser o apoio ao desenvolvimento de me-
dicamentos produzidos a partir da rota biotecnoldgica, alinhados com a lista de
produtos estratégicos do Ministério da Satde. Esse periodo marca a implemen-
tagao de dois programas para o setor farmacéutico: o Profarma III, gerenciado
pelo BNDES, e o Programa Inova Satde, conduzido pela Finep. Além do crédito
reembolsdvel, as acoes envolveram também a subvencio econdmica e o investi-
mento direto (Bueno, 2021; Bueno e Vargas, 2022).
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A tabela 4 mostra o valor das operagdes de crédito, do BNDES e da Finep,
destinadas aos contratos diretos de crédito dos projetos de inovagio da inddstria
farmacéutica no Brasil entre 2006 e 2018. A tabela apresenta uma separagao dos
valores totais dos contratos de crédito de acordo com o tipo de plataforma tecnolé-
gica financiada. Observa-se que o crédito para desenvolvimento de medicamentos
de sintese quimica foi o mais representativo, com um valor de R$ 4,5 bilhoes,
enquanto os projetos de biotecnologia resultaram em dezenove contratos no
periodo, no valor de R$ 1,7 bilhao em valores correntes.

TABELA 4

Valor nominal do crédito publico por plataforma tecnoldgica (2006-2018)
Plataformas tecnoldgicas Numero de projetos Valor do financiamento (R$ milhdes)
Sintese quimica 94 4.503,00
Biotecnologia 19 1.768,00
Total geral 113 6.271,00

Fonte: Bueno (2021).

Em termos do apoio por mecanismos de subvencio,'” que ¢ operada somente
pela Finep, por meio de chamamento publico, observa-se que, entre 2006 ¢ 2010,
0 apoio aos projetos para a drea de sadde, em especial para a industria farmacéutica,
foi operado em 54 projetos com foco exclusivo na cobertura das despesas
de custeio dos projetos de pesquisa, desenvolvimento e inovagio de produtos
e processos inovadores nas empresas brasileiras em um montante aproximado de
R$ 117 milhées. A partir de 2011, a Finep passou a operar um novo formato da
subvencdo econdmica, integrando-a a outros instrumentos financeiros. Esse novo
modelo foi utilizado no Programa Inova Satde, com o financiamento de treze
empresas, no valor total de R$ 67 milhées. Para os projetos dedicados exclusivamente
ao desenvolvimento de produtos biotecnolégicos, o valor de recursos de subvengao
econdmica durante o periodo de andlise foi de R$ 92 milhées, isto ¢, 50% do
valor total direcionado para essa modalidade de apoio (Bueno e Vargas, 2022).

3.2.8 Gargalos na cadeia de PD&

Ainda que muitos dos desafios relativos & incorporagio da rota biotecnoldgica
na inddstria farmacéutica nacional tenham sido enfrentados no 4mbito das
politicas industrial, tecnoldgica e de satide no Brasil, desde o inicio da década de
2000, o pais ainda enfrenta alguns gargalos estruturais na cadeia de PD&I biofar-
macéutica que tendem a dificultar a consolidagao de uma estratégia de produgao
e inovagio em biofdrmacos no pais.

17. A subvencao econdmica foi instituida pela Lei de Inovacdo e é o Decreto n? 6.938, de 13 de agosto de 2009, que
exige o processo de chamada publica.
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A drea de ensaios clinicos, por exemplo, ainda apresenta importantes lacunas
nas capacitagoes relacionadas aos estdgios de estudos pré-clinicos e de escalona-
mento de otimizagao de processos (Quental e Salles Filho, 2006; Quental ez al.,
2012). Os ensaios clinicos constituem a etapa mais demorada e dispendiosa do
processo de desenvolvimento de medicamentos — sua participagdo nos custos totais
do desenvolvimento de uma nova droga pode representar mais da metade dos
gastos totais em P&D, sendo que cerca de 70% destes custos sao financiados pela
industria farmacéutica (Bodenheimer, 2000; Dimasi ez /., 2003; Quental ez al.,
2012). Os ensaios clinicos envolvem as seguintes etapas:

Fase I —avalia¢do da tolerincia/seguranca do medicamento, em um ndmero restrito
de voluntdrios sadios; a partir de resultados satisfatdrios nesta primeira etapa, passa-se
a uma segunda etapa;

Fase II — realizagdo de testes em voluntdrios portadores da patologia, ainda em nd-
mero restrito, para avaliar a eficcia terapéutica;

Fase III — o sucesso na fase II permite que se passe a fase I1I, na qual sao realizados
estudos terapéuticos ampliados, para determinagio do risco-beneficio do tratamento; e

Fase IV — refere-se ao acompanhamento apds a concessio do registro
(pés-comercializacio), quando efeitos e reacoes adversos inesperados nos usudrios
devem ser acompanhados pela empresa e pela agéncia reguladora por meio de
testes clinicos (etapa conhecida como farmacovigilancia) (Quental ez al., 2012).

No caso dos ensaios clinicos, o Brasil conta com capacitacoes elevadas na
realizacdo de ensaios na fase III e satisfatérias na fase II, porém a capacitagio
para realizar ensaios na fase I ¢ menos disseminada e restringe-se a um ndimero
reduzido de centros de exceléncia. O ndmero de estudos clinicos no Brasil cresceu
significativamente a partir da segunda metade da década de 1990. Esse cresci-
mento reflete em parte um processo de globalizagao dessas atividades, que decorre
do préprio crescimento no nimero e tamanho dos ensaios clinicos no ambito da
industria farmacéutica. Entretanto, essa participagio estd aquém das necessidades
dos pacientes e da potencialidade do pais.

A maior parte dos estudos envolve a participagao de centros de pesquisa
brasileiros na realizagao de pesquisas clinicas patrocinadas por laboratérios mul-
tinacionais e coordenadas por empresas de pesquisa estrangeiras. Nesse aspecto,
as capacitagbes nacionais sao maiores na execu¢ao da pesquisa quando colocadas
por meio de CROs do que propriamente no seu desenho e estabelecimentos dos
protocolos clinicos para realizagio dos estudos.

A exemplo do que ocorre na estrutura industrial, existe uma grande con-
centragdo dos ensaios clinicos nas maiores universidades e institutos de pesquisas
nacionais, particularmente nos estados de Sao Paulo, Rio de Janeiro, Rio Grande
do Sul e Parand. Como principais ativos dessas institui¢des, estio a competéncia
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médica e a disponibilidade de pacientes, associadas a estruturas de pesquisa com
equipes especializadas em diferentes aspectos dos ensaios (regulatérios, de controle

de qualidade etc.).

O Brasil ocupa hoje a 15? posi¢io no ranking mundial de pesquisa clinica,
uma colocagio distante dos cinco principais paises neste mercado: Estados Unidos,
Canad4, Alemanha, Franca e Reino Unido. A tramitagao de cada estudo clinico
no Brasil dura em média de doze a quinze meses, enquanto o tempo médio de
aprovacgao de um estudo clinico em paises como Estados Unidos, Coreia do Sul,
Austrdlia, Canadd e paises da Unido Europeia é de trinta a noventa dias. Estes paises
aprovam em média mais de 150 mil estudos por ano, enquanto a capacidade
estimada de estudos clinicos no Brasil é de duzentos por ano.

Como decorréncia dos entraves burocriticos e regulatérios, o Brasil tem
uma participagdo inexpressiva nas fases I (apenas 4%) e II (22%) dos estudos
clinicos. Nestas etapas, 0s novos princfpios ativos sao testados pela primeira vez,
e as patentes de produtos, registradas (Vargas ez al., 2018).

3.2.9 Perspectivas: terapias avancadas e Saude 4.0

De uma maneira geral, as tendéncias tecnoldgicas na industria biofarmacéutica
tém apontado para transformacoes significativas nas dreas de conhecimento e
plataformas tecnoldgicas associadas aos diversos estdgios da cadeia de PD&I. Tais
transformagdes decorrem da crescente integracio e convergéncia entre diferentes
plataformas, como a da biologia molecular (genémica, protedmica etc.), bioinfor-
mdtica e bioimagem, nanobiotecnologia, ciéncias de materiais e as novas plataformas
tecnoldgicas digitais. Essa convergéncia, além de alterar os padrées de demanda
dos servigos de satde e as tecnologias disponiveis para atendimento a essas
demandas, traz importantes implicagoes para o pais em termos do investimento na
formacdo de recursos humanos qualificados em novas 4reas de conhecimento e
tecnologias (Vargas, Alves e Mrejen, 2021).

Diante desse cendrio, duas tendéncias se mostram particularmente promissoras
para o desenvolvimento da industria biofarmacéutica no mundo e no Brasil. A
primeira é associada aos avancos cientificos e tecnoldgicos no campo da biotecnologia
celular e molecular que tém levado ao desenvolvimento de terapias avangadas,
como terapia genética, terapia com células somdticas e engenharia de tecidos. Este
campo nascente da biomedicina oferece novas oportunidades para o tratamento
de doengas e disfungées do corpo humano. A segunda tendéncia estd associada
a crescente incorporagao das novas plataformas tecnolégicas digitais (como 5G,
cloud computing, big data, internet das coisas — IoT etc.) nos diversos estdgios de
desenvolvimento da cadeia de PD&I biofarmacéutica (Vargas, Alves e Mrejen, 2021).
Esta subsecdo traz um breve panorama sobre estas duas importantes tendéncias.
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Os medicamentos de terapia avancada (Advanced Therapy Medicinal
Products — ATMPs) contemplam um segmento de produtos médicos que utilizam
terapia genética, terapia celular e engenharia de tecidos. Eles oferecem novas
oportunidades inovadoras para o tratamento de doencas e lesoes, tais como a
pele de vitimas de queimaduras, alzheimer, cAncer ou distrofia muscular, e tém
um enorme potencial para o futuro da medicina. Alguns tipos de ATMPs podem
conter um ou mais dispositivos médicos como parte integrante do medicamento,
sendo denominados ATMPs combinados. Um exemplo disso sdo as células em-
butidas em uma matriz ou andaime biodegradével.

Os medicamentos classificados como ATMPs podem ser classificados em
trés tipos principais: i) medicamentos de terapia genética: sio aqueles que contém
genes que conduzem a um efeito terapéutico, profildtico ou de diagndstico. Eles
trabalham inserindo genes “recombinantes” no corpo, geralmente para tratar uma
variedade de doengas, incluindo distirbios genéticos, cincer ou doengas de
longo prazo. Um gene recombinante é um trecho de DNA criado em laboratério,
reunindo DNA de diferentes fontes; ii) medicamentos de terapia com células
somdticas: contém células ou tecidos que foram manipulados para alterar as suas
caracteristicas bioldgicas ou células ou tecidos nio destinados a serem utilizados
para as mesmas fungoes essenciais do organismo. Eles podem ser usados para
curar, diagnosticar ou prevenir doengas; e iii) medicamentos de engenharia de
tecidos: contém células ou tecidos que foram modificados para que possam ser
usados para reparar, regenerar ou substituir tecidos humanos.

O surgimento de ATMPs transformou a industria farmacéutica e o cendrio
de tratamento de doengas. Abriu novos caminhos para o tratamento de doengas
incurdveis e diversos tipos de cancer. O sucesso de produtos como Kymriah,
Zolgensma, entre outros, é o principal fator que impulsiona o mercado. O mercado
global de ATMPs foi estimado em US$ 7,9 bilhées em 2020 e deve chegar a
US$ 9,5 bilhées em 2021. Estima-se uma taxa média de crescimento anual de
13,2% de 2021 a 2028, atingindo US$ 21,2 bilhoes até 2028. O segmento
de produtos de engenharia de tecidos é o que apresenta a maior participagao da
receita no mercado de ATMPs, e respondia por 39,0% da receita deste mercado
em 2020, de acordo com Gran View Research.'® Isso pode ser atribuido a crescente
incorporagio de produtos ou procedimentos de engenharia de tecidos na pratica
médica, particularmente em tratamentos que exigem a restauragao funcional de
qualquer parte doente ou lesionada do corpo. Entre as principais empresas neste
mercado destacam-se: Spark Therapeutics, Inc.; Bluebird Bio, Inc.; Novartis AG;
UniQure N.V.; Celgene Corporation; Gilead Lifesciences, Inc.; Kolon TissueGene,
Inc.; JCR Pharmaceuticals Co., Ltd.; Medipost; Corporagao Vericel; Pharmicell
Co., Ltd; e Organogenesis Inc.

18. Disponivel em: https://www.grandviewresearch.com/industry-analysis/advanced-therapy-medicinal-products-market.
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No tocante ao papel disruptivo das novas tecnologias digitais na industria
biofarmacéutica, cabe ressaltar que existe um amplo consenso de que no contexto
atual a satde representa um campo privilegiado e com enorme potencial para o
desenvolvimento e adogio das novas tecnologias pervasivas que caracterizam a
chamada quarta revolugio tecnolégica. Neste aspecto, o termo Satde 4.0 tem
sido utilizado para definir o uso de um conjunto de tecnologias de base digital na
drea da saide' (Vargas, Alves e Mrejen, 2021). Avangos e adogoes da Saude 4.0
estdo ocorrendo em muitos paises desenvolvidos no mundo. O tamanho do
mercado de satde digital estava estimado em US$ 452,79 bilhées em 2023,
e deve apresentar um crescimento de 23,3% ao ano até 2030, chegando a um
montante de US$ 1.965,30 bilhoes até 2030. Em 2022, este mercado jd era
dominado pelos Estados Unidos, sendo que a América do Norte apresentava
uma participagio de 40,79%.%°

No segmento biofarmacéutico, observa-se um aumento significativo no
volume de parcerias estabelecidas com grandes empresas de tecnologia para
melhorar a descoberta de medicamentos, permitir ensaios clinicos mais rdpidos e
aprimorar os modelos de distribuigao. Esse processo de aproximagio resulta, em
parte, das pressoes oriundas de uma redugdo no retorno sobre os investimentos
em P&D de medicamentos que sofreram uma redugio de mais de 80% na tltima
década, conforme destacado na segunda se¢ao. Ao mesmo tempo, observa-se que as
novas plataformas tecnoldgicas digitais (5G, cloud computing, big data, 10T etc.),
controladas mundialmente por gigantes como Alphabet (Google), Amazon, Facebook,
IBM, Microsoft ou Tencen, estio revolucionando a industria biofarmacéutica.
Enquanto o volume de dados disponiveis de pacientes aumenta exponencialmente,
as big rechs estao usando esses dados para identificar alvos de medicamentos,
prever a demanda de medicamentos em tempo real e criar tecnologias de monito-
ramento de pacientes e registros de satide (Vargas, Alves e Mrejen, 2021).

Esse processo também vem abrindo espaco para o surgimento de novos
entrantes, em especial pequenas empresas de base tecnoldgica que nascem
interligando as novas tecnologias digitais e intensivas em dados ao processo de
descoberta, desenvolvimento e comercializagio de biofdrmacos.

4 CONSIDERACOES FINAIS

No Brasil, a existéncia de um modelo de atengao a satide pautado pelo acesso
universal, associada as mudangas nos padrées demogréficos e epidemioldgicos no
pais, tem pressionado os gastos publicos com medicamentos, principalmente

19. Smart health, mHealth (mobile health), wireless health, eHealth, online health, TI médica, telessatde/telemedicina,
medicina digital, informatica em satde e sistema de informagdo em satde séo alguns dos termos utilizados para
descrever a incorporagao das novas plataformas digitais na area da satde.

20. Disponivel em: https://www.fortunebusinessinsights.com/industry-reports/digital-health-market-100227.
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no que se refere a incorpora¢io de medicamentos produzidos por rota biotecno-
l6gica nas compras do SUS. Neste aspecto, a exemplo do que ocorre em outros
paises que possuem sistemas de satide universais, a regulagao dos precos de medi-
camentos assume um cardter estratégico no sentido de garantir o acesso equitativo
a medicamentos pelos usudrios do sistema de satde.

A politica de controle de precos de medicamentos no Brasil teve inicio no
fim da década de 1990, a partir da criagio da CMED em 2003, que passou a
desempenhar um papel central no processo de precificagio de medicamentos a partir
de uma percep¢io de que o controle de precos de medicamentos se situa em uma
esfera de interesse sanitdrio mais do que de interesse econdmico (Guimaraes, 2020).

Entretanto, o debate sobre precificacio de medicamentos e, particularmente,
sobre a precificagio da inovagio na drea da satde coloca, invariavelmente, em
campos opostos as empresas do setor farmacéutico e o sistema de satide publica e
privada, além de suas diversas instincias institucionais de representagao.

Na raiz do dilema encontra-se o fato de que muitos dos novos medicamentos
lancados no mercado pela industria biofarmacéutica tém precos que limitam o
acesso da populacio a tratamentos que salvam vidas. Tais medicamentos sao
precificados em patamares elevados, sem evidéncias concretas acerca de suas van-
tagens clinicas sobre os tratamentos existentes. Para além deste fato, observa-se
um viés na orientagio dos esfor¢os de P&D da inddstria biofarmacéutica que
privilegia determinadas dreas de tratamento associadas a doengas cronicas dege-
nerativas como cincer, que apresentam maior rentabilidade, em detrimento de
outras dreas terapéuticas crescentemente negligenciadas, como aquelas relacionadas
com resisténcia antimicrobiana ou enfermidades que assolam boa parte da
populagao em paises menos desenvolvidos.

Em 4mbito mundial, os aumentos significativos nos custos de aquisi¢io de
biofdrmacos abriram espago para um amplo debate politico que abrange desde a
necessidade de ampliar a transparéncia no processo de formacio de precos até
a reforma dos sistemas de protecdo patentdria, com o objetivo de incentivar a
entrada mais rdpida de medicamentos biossimilares no mercado.

Em paises como os Estados Unidos, a busca de um maior equilibrio entre
precos, valor de produtos e acesso a medicamentos resultou na aprovagio, em
agosto de 2022, da Lei de Redugio da Inflagao (Inflation Reduction Act — IRA),
que permite expandir os beneficios, reduzir custos de medicamentos e melhorar
a sustentabilidade do programa Medicare. Pela primeira vez, a lei fornece ao
Medicare a capacidade de negociar os precos de certos medicamentos de fonte
tnica e de alto custo, sem concorréncia de genéricos ou biossimilares.
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No Brasil, em 2021, a Secretaria de Acompanhamento Econémico (Seae-MS)
formalizou a Consulta Pablica Seae n° 02/2021, que atualiza a Resolu¢ao CMED
n°® 2/2004, que estabelece os critérios e parimetros de precificagio de medicamentos.
Entre as alteracoes propostas, encontra-se a cria¢io de uma bonifica¢io no prego
de medicamentos que apresentem “inovagoes incrementais” acima dos pregos jd
praticados no mercado. Além disso, propostas apresentadas pela industria farma-
céutica pleiteiam que medicamentos inovadores tenham os precos liberados do
controle feito pela CMED. Entre as criticas que tém sido enderecadas a este tipo
de proposta encontram-se os préprios limites do conceito de inovagao incremental,
que pode contemplar diversos tipos de mudanc¢as em produtos e processos de
negécios e abrir espago para bonificacio de inovagoes com pouca ou nenhuma
relevancia em termos do seu impacto para pacientes e sistemas de satde.

No entanto, o principal argumento por parte de representantes da inddstria
farmacéutica é que a atual politica de precos pode impedir a entrada no pais
de medicamentos de inovagio incremental. Um exemplo refere-se ao caso das
canetas de noradrenalina, indicadas para casos de reagoes alérgicas intensas, cujo
processo de internalizagio da produgio foi abandonado. Neste caso especifico,
quando o preco foi fixado, levando em conta apenas o contetido do IFA, o valor
do aplicador nao foi considerado, quando na realidade o aplicador seria o grande
diferencial tecnoldgico. A industria argumenta que o préprio mercado farmacéu-
tico seria capaz de estabelecer precos adequados, dado o processo de concorréncia.

Ao mesmo tempo, no fim de 2022, a Anvisa publicou a RDC n° 753,
que retira algumas exigéncias, consideradas desnecessdrias, para o registro de
medicamentos inovadores. A nova regra passa a dispensar a exigéncia de apre-
sentacdo de estudos completos no momento do registro, permitindo o uso de
estudos prévios.”!

No caso dos medicamentos bioldgicos, a Consulta Pablica Seae n° 02/2021
incorpora a proposta de que a categoria de medicamentos biolégicos nao novos,
no momento do registro, poderd ter o seu preco definido em 80% do preco do
medicamento de referéncia. O critério atual da CMED para defini¢io de preco
tébrica de medicamentos biolégicos nao novos, em que se incluem os biossimilares,
¢ pautado pela compara¢io internacional com pregos de compra, conforme
previsto no Comunicado n® 09, de 2016. O anexo deste texto apresenta alguns
exemplos das fontes de pregos utilizadas pela CMED para precificagao. Tal critério
tem se mostrado eficaz para promover a redu¢io dos precos dos biossimilares,
tendo em vista a concorréncia estabelecida entre os biossimilares e a transparéncia
nos pregos. Entretanto, a defini¢ao de um percentual de 80% proposto pela Seae

21. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/noticias-anvisa/2022/anvisa-aprova-novo-marco-
normativo-para-registro-de-medicamentos-novos-e-inovadores-1.
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nao apresenta justificativa técnica, além de ter o potencial de aumentar os precos
mdximos permitidos (Idec, 2022).

Entretanto, considera-se que a busca de sistemas de precificagio que per-
mitam aliar estimulos & inovagao com ampliagio do acesso demanda estratégias
mais amplas envolvendo a atua¢io conjunta do governo, autoridades regulatérias,
industria e sociedade civil. Sugere-se que tal estratégia deva estar particularmente
pautada: i) pela ampliagio do investimento publico em frentes de pesquisa bésica
relevantes no campo da satde; ii) pela criagio de um sistema de incentivos que
permita recompensar a inovagao biofarmacéutica orientada para os problemas
da sadde publica, em detrimento do atual mecanismo de protecio patentdria; e
iii) pelo aumento na transparéncia no processo de precificagio de medicamentos.
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ANEXO
QUADROA.1
Exemplos de fontes de precos de referéncia externos
Pais Fonte Website
Austrélia The Pharmaceutical Benefits Scheme: pricing matters  http://www.pbs.gov.au/info/industry/pricing
Canada Regie (,je,/ assurance maladle du Québec: iste https:/Awww.ramq.gouv.qc.ca/fr/a-propos/liste-medicaments
des médicaments

http://www.codage.ext.cnamts.fr/codif/bdm_it/index.

Franca Base des Médicaments et Informations Tarifaires php?p_site=AMELI

Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar social:
informacidn sobre los productos incluidos en la

Espanha prestacion farmacéutica del SNS (dispensables a http:/www.mscbs.gob.es/profesionales/nomenclator.do
través de oficinas de farmacia)

- s P < htp:/Awww.moh.gov.gr/articles/times-farmakwn/deltia-timwn
Grécia Ministério da Satide/informagdo de preco Farmdcia virtual: http:/Avww.virtualpharmacy.gr/E_nest.htm
Italia Gazzetta Ufficiale https://www.aifa.gov.it/web/guest/prezzi-e-rimborso
Nova Zelandia  Pharmac http://www.pharmac.govt.nz/patients/Schedule
Portugal Infarmed http://www.infarmed.pt/web/infarmed/servicos-on-line/

pesquisa-do-medicamento

United States Veteran Affairs Department/National

Estados Unidos Acquisition Center (CCST)

https://www.va.gov/nac/Pharma/List

Fonte: lvama-Brummel, A. et al. Medicines regulation, pricing and reimbursement in Brazil. Revista Brasileira de Farmdcia
Hospitalar e Servios de Satde, v. 13, n. 1, jan./mar. 2022. Disponivel em: https://doi.org/10.30968/rbfhss.2022.131.0769.
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O MERCADO DE VACINAS NO BRASIL'
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1 INTRODUCAO

O mercado mundial de vacinas, embora relativamente pequeno em comparagio
com a industria farmacéutica como um todo, ¢ de extrema importincia para a
satde publica global. No entanto, o mercado de vacinas apresenta caracteristicas e
desafios tinicos, que o tornam bastante suscetivel a restri¢des de oferta e episédios
eventuais de escassez. Este texto tem o objetivo de analisar o mercado brasileiro
de vacinas e seus principais produtores, a luz da organizagao deste mercado em
nivel mundial.

Na segunda segao, apds esta introdugio, ¢ discutida a natureza das externali-
dades positivas geradas pelas vacinas, como a imunidade de rebanho, e o impacto
dessa caracteristica na disposi¢ao dos consumidores em pagar por vacinas em
situagdes nao epidémicas. Esta andlise ajuda a entender por que governos sio
os principais compradores de vacinas e a importincia de programas publicos de
imunizacdo. Em seguida, a discussdo se concentra nos desafios relacionados a
oferta de vacinas, incluindo as incertezas inerentes a produgio de artigos bioldgicos,
os altos custos de investimento em plantas produtivas e a escassez de pessoal
qualificado. Serdo abordados também os riscos de contaminagao durante a produgao
e os rigorosos requisitos regulatérios que aumentam os custos e as barreiras de
entrada para novos fabricantes, o que resulta em uma elevada concentragio desse
mercado em poucos grandes fabricantes.

Ainda na segio 2, é abordado o impacto das falhas de mercado no desenvolvi-
mento de novas vacinas, assim como os incentivos financeiros limitados e os altos
custos associados & pesquisa e desenvolvimento (P&D), fatores que frequentemente

1. Parte das informacGes deste texto ja foi apresentada pelos autores, preliminarmente (De Negri, Arbix e Pereira, 2021).
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geram subinvestimento em atividades de pesquisa. Essas falhas de mercado, em
particular no desenvolvimento, demandam, no mundo todo, uma atuagio forte
dos governos tanto para garantir o suprimento de vacinas existentes quanto para
fomentar a inovacio.

Na secio 3, o texto aborda o mercado de vacinas no Brasil, destacando o
papel predominante do setor pablico na produgio e distribui¢io de vacinas por
meio do Programa Nacional de Imunizagoes (PNI). Sao apresentados dados sobre
os principais fornecedores de vacinas para o governo brasileiro, a distribuigio das
compras por tipo de vacina e os desafios enfrentados para garantir a autossuficiéncia
na produgio de vacinas.

Ao fim desta andlise, espera-se fornecer uma compreensio detalhada sobre
as dinAmicas que regem o mercado mundial de vacinas, os desafios especificos
enfrentados pelos fabricantes e governos e as estratégias necessdrias para asse-
gurar a continuidade e a inova¢do na oferta de vacinas essenciais para a satde

publica global.

2 0 MERCADO MUNDIAL DE VACINAS

O mercado de vacinas ¢ relativamente pequeno em comparagio com a inddstria
farmacéutica como um todo. Segundo a Organizacio Mundial da Sadde (OMS),
este nicho conta com um faturamento de menos de US$ 20 bilhées por ano em
todo o mundo, embora as estimativas da prépria OMS apontem um crescimento
para mais de US$ 100 bilhoes em 2027 (WHO, 2019). Tal montante ainda
representa pouco em um mercado farmacéutico global de mais de US$ 1 trilhao
(PWC, 2007). Além disso, trata-se de um mercado com especificidades que o
tornam mais sujeito a restrigoes de oferta e, eventualmente, a escassez de produtos

(Sloan, 2012).

Em primeiro lugar, a vacina é um bem que gera fortes externalidades positivas,
dado que todas as pessoas, mesmo as que no se vacinaram, podem se beneficiar
da imunidade de rebanho’ obtida pela vacinagio de parcela significativa da popu-
lagio. Em segundo lugar, em situa¢oes normais (nio epidémicas), a disposigao do
consumidor em pagar por uma vacina ¢ baixa, especialmente se a imunidade de
rebanho jd tiver sido alcangada pela vacinacio. Ou seja, a propria eficcia (e sucesso)
das vacinas faz com que os consumidores sejam menos propensos a pagar por elas,
o que reduz a demanda pelo produto e, consequentemente, a lucratividade dos
fabricantes (Kremer e Snyder, 2003).

5. Imunidade de rebanho ou imunidade coletiva é um conceito em epidemiologia que descreve a situagao em que uma
proporcao significativa de uma populagéo é imunizada contra uma doenca infecciosa, reduzindo a probabilidade de
transmissao da doenca entre individuos ndo imunizados.
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Em virtude das externalidades positivas da vacinagio, os governos tendem
a ser os principais compradores de diversos tipos de vacinas e os maiores respon-
sdveis pela vacinagio da populac¢io em virios lugares do mundo. Em 1974, a
OMS criou o Programa Expandido de Imunizacoes, com a meta de oferecer
imunizagao contra sarampo, tétano, coqueluche, difteria e tuberculose a todas as
criangas do mundo até 1990. Essa meta foi incorporada em programas nacionais
de imunizagao em vdrios paises e a agenda de imunizagdes, inserida como uma
agao prioritdria de saide publica. Nos paises pobres, organismos internacionais,
como o Fundo das Nagoes Unidas para a Infancia (UNICEF) e a Organizagao
Pan-Americana da Sadde (OPAS), tém sido agentes importantes na vacinagio
e, em consequéncia, respondem por cerca de 8% do valor total das compras de
vacinas no mundo, segundo estimativas da OMS (WHO, 2024). A UNICEE
por exemplo, é responsdvel pela entrega de mais de 2 bilhoes de doses de vacinas
todos os anos, alcancando aproximadamente 45% da popula¢io mundial de
criancas até cinco anos de idade (UNICEE 2020). O Brasil criou o PNI em
1973, em continuidade aos esfor¢os para erradicagao da variola e da poliomielite
(Temporio, 2003). Além de responder as emergéncias sanitdrias e humanitdrias,
os programas nacionais, dado o grande poder de barganha do setor publico,
principal comprador de vacinas nesse mercado, também contribuem para a
reducido dos pregos a serem pagos aos fabricantes.

Do ponto de vista da oferta, a producio de vacinas estd sujeita a uma série de
incertezas. Como produtos bioldgicos, vacinas sio feitas a partir de organismos vivos
e se caracterizam por moléculas maiores e mais complexas® do que os quimicos, que
sa0 a base da maior parte dos firmacos. Por essa razao, sio sujeitas a variagoes
inerentes 4 sua propria natureza, o que dificulta tanto a padronizagio quanto a
previsibilidade em relagio ao volume produzido. Os bioldgicos também sdo mais
sujeitos a contaminagbes durante a produgio. E por isso que sua andlise e aprovagio
pelas agéncias regulatdrias nio se restringem ao produto final, mas contemplam
também uma avaliagio cuidadosa das instalagoes e de todo o processo produtivo.
Mesmo apds a aprovagio, os fabricantes ainda siao obrigados a manter registros
detalhados de cada fase do processo produtivo, sendo que as instalagoes reprovadas
pelo escrutinio regulatério podem ser até fechadas pelas agéncias responsdveis
(Sloan, 2012), o que acarreta custos maiores comparativamente a outros mercados.

O investimento para a constru¢io de uma planta produtiva de vacinas
também nio ¢ desprezivel: pode variar entre US$ 50 milhées e US$ 300 milhoes
(Wen, Ellis e Pujar, 2014). Segundo Plotkin ez /. (2017), ainda que possa haver
equipamentos comuns nas diferentes plataformas de producio, a sequéncia de
operagdes ¢ os ciclos especificos de produ¢io de cada vacina variam. Por essa

6. Disponivel em: https://www.fda.gov/files/drugs/published/Biological-Product-Definitions.pdf.
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razao, na maior parte dos casos, cada produto ou familia de produtos tém insta-
lacoes e equipes técnicas dedicadas a eles.

Além das plantas produtivas, uma ampliagio de capacidade pode requerer
contratacio de pessoal qualificado adicional. Plotkin ez 4/. (2017) mencionam a
importincia da competéncia técnica para a produgio de vacinas e ressaltam que,
globalmente, existe escassez desse tipo de profissional. Segundo os autores, paises
como Brasil, India e China foram capazes de desenvolver essas competéncias,
muitas vezes negligenciadas pelos novos entrantes no mercado.

A disponibilidade de pessoal qualificado para a produgio de vacinas é um
desafio global significativo. Durante a pandemia de covid-19, a demanda sem
precedentes por vacinas revelou vérias lacunas na infraestrutura existente, incluindo
essa necessidade de pessoal especializado.

As industrias farmacéuticas tém enfrentado gargalos na produgao, principal-
mente devido 2 falta de profissionais treinados em tecnologias de vacina inovadoras,
como as baseadas em RNA mensageiro (mMRNA) e em vetores virais (Ahnert,
Dhulesia e Roper, 2021). A tecnologia de mRNA para vacinas é um método
inovador de imunizagdo que utiliza essa molécula para ensinar as células do corpo
a produzirem uma proteina que desencadeia uma resposta imunoldgica (Jackson
et al., 2020). A tecnologia de vetores virais, por sua vez, ¢ um método em que
um virus modificado (o vetor viral) é adotado para entregar material genético
de um patégeno as células do corpo, provocando uma resposta imunolégica sem
causar a doenca (Rollier ez al., 2011). A rdpida expansao da capacidade de
fabricagdo, com base nessas novas tecnologias, exigiu investimentos significativos
em transferéncia de tecnologia e treinamento de pessoal qualificado (Ahnert,
Dhulesia e Roper, 2021).

A colaboragio continua entre empresas farmacéuticas e organizacoes de
desenvolvimento e fabricagio contratadas — contract manufacturing organizations
(CMOs) e contract development and manufacturing organizations (CDMOs) — ¢é
estratégica para superar esses desafios. Parcerias de longo prazo sao fundamentais
para aprimorar a capacitagio e a expertise necessarias na producio de vacinas.

O principal insumo para a fabricagio das vacinas é chamado ingrediente
farmacéutico ativo (IFA), que é, no caso de uma virose, o préprio virus (atenuado,
inativado ou mesmo em partes). Além do IFA, contudo, a produgao de vacinas
requer uma série de outros ingredientes,” entre eles: i) adjuvantes, que sao substincias
(sais de aluminio, dleo de esqualano, entre outros) que melhoram a resposta imune
do ingrediente ativo; ii) estabilizadores (como gelatina ou sorbitol), conservantes

7. Disponivel em: https://vk.ovg.ox.ac.uk/vk/vaccine-ingredients. Acesso em: maio 2023.
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(como o timerosal)® ou emulsificadores; iii) produtos utilizados na fabrica¢io do
ingrediente ativo, tais como proteinas, antibiéticos, entre outros; e iv) frascos,
materiais de embalagem e seringas utilizadas no envase e na aplicagao das vacinas.
Segundo Plotkin ez a/. (2017), devido a sua especificidade, esses insumos podem
sofrer restrigoes de oferta, mesmo em condi¢cdes normais.

Por fim, a oferta de vacinas também pode ser desencorajada em razio da
litigAncia judicial que é capaz de onerar substancialmente os fabricantes. Vacinas
s30 organismos vivos, que podem ser atenuados ou inativados, injetados no corpo
humano a fim de provocar uma resposta do sistema imunoldgico. Essa resposta
imune é menos previsivel e mais sujeita a efeitos colaterais do que as respostas a
medicamentos quimicos. Do ponto de vista de satde publica, esses efeitos
colaterais sio pequenos quando comparados ao custo humano (e econdémico) das
doengas preveniveis por vacinas. Contudo, a responsabilizagio legal por eventuais
efeitos adversos pode representar um custo significativo, duradouro, e, em alguma
medida, imprevisivel para os fabricantes de vacinas. No mercado norte-americano,
por exemplo, entre 1980 e 1984, vitimas de efeitos colaterais solicitaram
US$ 3,5 bilhoes em reparacoes judiciais, forcando seis de oito fabricantes da
triplice bacteriana (difteria, tétano e coqueluche) a deixar o mercado (Cantor, 1995).
Na pandemia causada pela covid-19, de modo preventivo, os grandes produtores
de vacina, a exemplo da Pfizer e a Moderna, incluiram em contratos com governos
cldusulas de protegao contra consequéncias inesperadas. Ou seja, os fabricantes
tiveram total imunidade diante de efeitos colaterais. Mais ainda, os governos, em
geral, nao ofereceram aos afetados nenhum tipo de compensagio. A AstraZeneca
concordou em cobrir alguns custos, apenas em condi¢oes especiais, apds negociagiao
com a Unido Europeia.’

O alto volume de capital e tecnologia associado ao risco e a incerteza que
caracterizam esse segmento da economia formam o pano de fundo que ajuda a
explicar a existéncia de um nimero reduzido de grandes fabricantes de vacinas.
Segundo o Institute of Medicine (2003), nos Estados Unidos havia mais de trinta
produtores de vacinas na década de 1970 e, em 2004, esse nimero caiu para apenas
cinco. A auséncia de incentivos financeiros aos produtores e a baixa lucratividade
nio estimulam os fabricantes a se manter no mercado de vacinas. Os altos custos
regulatérios e a inexisténcia de seguro para a cobertura das responsabilidades
legais também sdo mencionados pelos fabricantes como empecilhos para se alcangar
um volume maior de produgio. Segundo Sloan (2012), contudo, um problema
relevante e impeditivo para o fornecimento continuo de produtos existentes e o

8. 0 timerosal é um derivado de merctrio, que foi retirado da produgdo de vacinas em varios paises, inclusive no Brasil,
pois foram atribuidas a essa substancia varias ocorréncias de efeitos adversos.

9. Nem sempre os acordos entre governos e grandes farmacéuticas sdo claros e transparentes (Covid-19..., 2020).
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desenvolvimento de novos produtos frequentemente se manifestava nos baixos
pregos, ainda que existissem excegdes importantes.

Douglas ¢ Samant (2018) evidenciam o nivel de concentragio mundial
desse segmento. A tabela 1 mostra a participagio dos principais fabricantes no
mercado de vacinas em 2014. Quatro laboratérios — GlaxoSmithKline (GSK),
Merck Sharp and Dohme (MSD), Sanofi Pasteur e Pfizer — respondem por mais
de 80% do mercado mundial de vacinas. De acordo com a OMS, nos anos 1980,
fabricantes de vacinas de paises emergentes comegaram a entrar nesse mercado e
conseguiram assumir uma posi¢io de maior relevincia no fornecimento de imu-
nizantes para os paises em desenvolvimento. Ainda segundo a organizagao, esses
fabricantes atendem em torno de 30% do valor (cerca de metade do nimero de
doses) das compras realizadas pela UNICEF (WHO, 2019).

TABELA 1
Receita e participacdo dos principais fabricantes no mercado mundial de vacinas (2014)
Empresa Receita (US$ bilhdes) Participacdo de mercado (%)
GSK 53 19,7
MSD 6,2 234
Novartis 1,5 57
Pfizer 4,5 16,8
Sanofi Pasteur 5,8 21,9
Outras 3,4 12,6
Total 26,7 100,0

Fonte: Douglas e Samant (2018).
Obs.: Os laboratdrios MSD e Sanofi Pasteur respondem, cada um, por 50% das receitas da joint venture Sanofi Pasteur/MSD.

A existéncia de poucos produtores, por sua vez, tem levado, de tempos em
tempos, a interrup¢do no fornecimento e até a falta de vacinas no mercado. Esses
periodos de escassez sdo relativamente bem documentados na literatura. Peter
et al. (2003), por exemplo, mostram que entre 2000 e 2003 os Estados Unidos
experimentaram a auséncia de pelo menos oito das onze vacinas contra doengas
infantis. Alguns desses episédios de escassez foram atribuidos a contaminagoes
nas plantas produtivas que culminaram no fechamento de vdrias delas pelas
agéncias regulatdrias.

2.1 Incentivos a inovacao e ao desenvolvimento de novas vacinas

O pequeno ndmero de produtores, a baixa rentabilidade nesse mercado e precos
geralmente inferiores ao necessdrio para compensar os custos dos investimentos
podem gerar subinvestimento em pesquisas de novas vacinas (Sloan, 2012).
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Gouglas ez al. (2018) estimaram os custos de desenvolvimento de uma nova
vacina, entre os estudos pré-clinicos e o fim da fase 2, em cerca de US$ 31 milhoes
a US$ 68 milhaes, e ainda sem considerar o risco de fracasso. Levando-se em
conta a probabilidade de insucesso — ou seja, de a pesquisa ndo avancar para a
fase 3 —, o custo de desenvolvimento subiria para algo entre US$ 319 milhoes e
US$ 469 milhées desde o inicio das pesquisas pré-clinicas até o fim da fase 2. Vale
notar que essa estimativa nao abrange os custos da fase 3 de pesquisas clinicas, em
que a vacina ¢ testada em dezenas de milhares de pacientes e que também tem um
custo de realizacio elevado.!’

Em condi¢bes normais, os fabricantes recuperariam seu investimento em P&D
e em outros ativos fixos, como plantas produtivas, cobrando um valor superior ao
custo marginal de produgio e distribuicio. Se, em virtude da regulagio ou do poder
de compra do governo, o prego fosse fixado préximo ou pouco acima do custo
marginal, as empresas dificilmente fariam esse investimento (Sloan, 2012).

Ou seja, esse mercado ¢é caracterizado pelo subinvestimento nio apenas na
capacidade de produgao das vacinas existentes, mas, o que é ainda mais preo-
cupante, no desenvolvimento de novas vacinas (Institute of Medicine, 2003).
Archibugi e Bizzarri (2004) argumentam que, a despeito do inconteste sucesso
das imuniza¢des do ponto de vista da sadde publica, os recursos investidos em
pesquisas de novas vacinas sio pequenos em comparagio ao que ¢ aplicado
em pesquisas de novas drogas. Segundo os autores, isso é particularmente relevante
no caso de doengas tipicas de paises pobres, mas também ¢é verdade para doengas
como a Aids, para a qual o investimento em pesquisas de vacinas representa apenas
10% do que ¢ aplicado anualmente na criagao de antirretrovirais. Eles concluem,
em consonéncia com diversos especialistas, que o maior obstdculo para a pesquisa
bésica em vacinas nio estd relacionado apenas as dificuldades cientificas ou a uma
eventual lacuna de conhecimento na drea, mas com a falta de um comprometi-
mento mais significativo de recursos. Isso é corroborado pelo Institute of Medicine
(2003), que aponta que, em 2000, o investimento em P&D das empresas lideres
no mercado global de vacinas foi algo em torno de US$ 750 milhaes, ao passo
que a alocagio de recursos em P&D farmacéuticos foi de mais de US$ 26 bilhoes.
O investimento em P&D ¢ fundamental, pois “os custos de uma vacina, assim
como para a maioria dos medicamentos e produtos quimicos, residem em seu
desenvolvimento inicial, enquanto sua duplicacio e difusio podem ocorrer a um
custo infinitesimal” (Archibugi e Bizzarri, 2004, tradu¢ao nossa)."'

10. Na atual pandemia, trés gigantes da big pharma que predominavam no mercado de vacinas, GSK, Merck e Sanofi,
enfrentaram enormes problemas com os resultados muito abaixo do esperado dos testes clinicos de suas vacinas.
A Merck abandonou completamente o seu programa. As outras duas empresas procuram repetir os testes e superar
erros de dosagem. As trés farmacéuticas preferiram utilizar métodos mais convencionais e ndo ousaram avancar nas
pesquisas com novas tecnologias, como fizeram a Pfizer e a Moderna.

11. "Vaccine costs, as for the majority of drugs and chemicals, reside within their initial development, whilst their
duplication and diffusion can take place at infinitesimal cost".
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2.2 Falhas de mercado e atuacdo dos governos

Dadas as caracteristicas e imperfei¢des desse mercado, garantir o suprimento
de vacinas — tanto existentes quanto as que estao em desenvolvimento — é uma
preocupagio recorrente de especialistas na drea. Peter ez a/. (2003) sugerem algumas
estratégias para os Estados Unidos, como a expansao de estoques, ampliagio
do suporte das agéncias regulatérias, protecio de produtores contra embates
legais, aumento da disponibilidade de informagao publica sobre vacinas, além da
realizagdo de campanhas a respeito da importincia da vacinagao.

De um modo mais abrangente, algumas estratégias implementadas para
garantir a oferta e o desenvolvimento de novas vacinas envolvem iniciativas tanto
na oferta quanto na demanda (push and pull programs). Politicas de oferta envolvem
o uso de recursos ptblicos — na forma de subvengées diretas, subsidios ou isengoes
fiscais — para a realiza¢io de P&D em vacinas. Dessa forma, o Estado compartilha
riscos e cobre os custos dos desenvolvedores, mesmo que o preco final da vacina
venha a ser fixado muito préximo do custo marginal de produ¢io. Uma alternativa,
analisada por Lichtenberg (2007), seria o préprio governo se tornar um produtor
e desenvolvedor de vacinas. O autor, contudo, considera mais eficiente elevar os
incentivos para que os fabricantes privados atuem mais fortemente no desenvolvi-
mento de vacinas. Cortes ¢z al. (2012), por sua vez, ao analisar o mercado produtor
de vacinas na América Latina, predominantemente publico, argumentam que,
apesar da limitada producio nessa regiao, a capacidade existente em alguns paises,
como o Brasil, pode servir como uma plataforma para o continuo desenvolvi-
mento e produgio de vacinas.

Outra estratégia se volta para a ampliagio da demanda, incluindo a obriga-
toriedade de que os planos de satde privados cubram os custos com a vacinagao
dos individuos ou que o préprio setor publico seja o principal responsivel pela
imunizagao da populagio, como ji acontece em muitos paises. Em mercados
com maior participagdo privada, a distribuicdo, pelo governo, de vouchers que
possam ser usados para o pagamento da vacina também é uma forma de estimular
a demanda nesse mercado. Outro caminho seria a garantia de compra antecipada
de um volume de doses pelos governos e/ou a garantia de precos minimos para
essas compras.

A responsabilidade legal eventualmente assumida pelos fabricantes de
vacinas é outro fator a desincentivar a P&D de novas vacinas. Embora eventuais
indenizagbes possam representar um custo significativo para os fabricantes, os
efeitos adversos ocasionados pelas vacinas sao extremamente raros e seus custos,
incomparavelmente menores do que os beneficios da vacinagao. Durante a
pandemia de HINT, nos Estados Unidos, por exemplo, foram relatados cerca de
2,45 eventos adversos para cada 100 mil doses (Halabi, Heinrich e Omer, 2020).
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Nos Estados Unidos, processos judiciais solicitando indenizagdes aos
fabricantes por supostos efeitos colaterais das vacinas geraram uma crise de
fornecimento no inicio dos anos 1980. Depois disso, o pais criou uma espécie
de fundo de compensagao para vitimas de efeitos adversos, financiado com recursos
publicos, que seria o responsével pelo pagamento de eventuais indenizagoes, isen-
tando assim os fabricantes. Em 2005, o pais aprovou o The Public Readiness and
Emergency Preparedness Act, que isenta os fabricantes de vacinas de processos
relativos a efeitos adversos quando for declarado estado de emergéncia em satde
publica. Algumas regices do Canadd, como o Quebec, também dispoem de legis-
lagao similar, que concede imunidade aos fabricantes. Os paises europeus, por sua
vez, tendem a adotar uma visio mais pré-consumidor em relagio a esse assunto e
nao concedem imunidade legal aos fabricantes (Holland, 2018).

3 0 MERCADO DE VACINAS NO BRASIL

No Brasil, assim como em vdrios outros paises, a imuniza¢ao da popula¢io ¢é
responsabilidade do setor piiblico, por meio do Sistema Unico de Satide (SUS)
e do PNI. Como dito na se¢io 2, o PNI foi criado na esteira do sucesso da
Campanha de Erradicagio da Variola no pais, durante os anos 1960 (Temporio,
2003), e fez do Brasil um dos precursores na implementagao de politicas publicas
universais de vacinagio, antes mesmo do estabelecimento do Programa Estendido
de Imunizagoes, pela OMS.

Segundo estimativas da Associagio Brasileira de Clinicas de Vacinas
(ABCVAC) e de Gadelha ez al. (2020), o mercado privado representa em torno
de 10% das vacinas aplicadas no pais ou cerca de 15 milhées de doses anuais.
A vacina da gripe, sozinha, responde por 7 milhoes destas doses (Vasconcellos,
2021). O PNI, por sua vez, foi encarregado da aplica¢io de mais de 130 milhoes
de doses de vacinas ao ano, em média, nos ultimos vinte anos.'”” Ou seja, a
oferta de vacinas para a populagio no Brasil ¢ feita, essencialmente, pelo setor

publico, por meio do SUS.

Desse modo, para identificar quem sio os principais produtores das vacinas
utilizadas no Brasil, neste texto analisam-se as compras de vacinas feitas pelo setor
publico entre 2015 e 2020. Esses dados podem ser visualizados no Banco de
Pregos em Satde (BPS)." A plataforma retine informagdes das compras realizadas
pelo governo federal, extraidas do Sistema Integrado de Administragao de Servicos
Gerais (Siasg), bem como pelos governos subnacionais e entes privados — que,
voluntariamente, podem realizar inser¢oes no sistema. Considerando que as compras

12. Dados sobre o nimero de doses de vacinas aplicadas no Brasil séo gerados pelo Sistema de Informacdo do
Programa Nacional de Imunizacdes. Disponivel em: http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/dhdat.exe ?bd_pni/dpnibr.def.

13. Disponivel em: http://bps.saude.gov.br/.
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de vacinas ocorrem de maneira centralizada pelo governo federal, as informagoes
utilizadas aqui sdo as disponiveis no Siasg, que, ademais, sao mais precisas do que
as constantes da base geral do BPS, por se tratar de registros administrativos de
preenchimento obrigatério.

3.1 Notas metodoldgicas

Antes de analisar os resultados, é necessdrio mencionar alguns procedimentos
metodolégicosempregados. O Siasg registratodasasoperagdes de compra realizadas
pelo governo, catalogadas em classes de produtos e em categorias, nas quais cada
produto contém um cédigo e uma descricao detalhada. Para circunscrever as
compras de vacinas na classe de drogas e medicamentos, adotou-se o campo
padrio descritivo do material (PDM) quando este fosse igual a vacina. Dentro deste
grupo, existem ainda cerca de 340 cédigos diferentes de vacinas, cuja descri¢ao
discrimina o tipo de vacina adquirido: concentrado de vacina, vacinas veterindrias
e vacinas humanas para diversos tipos de doengas. A partir dessa especificacio,
foram selecionadas apenas as vacinas de uso humano e excluidas as compras de
concentrados de vacinas, que sio os IFAs a serem posteriormente processados
por laboratérios publicos, essencialmente a Fundagao Oswaldo Cruz (Fiocruz).
A descrigao detalhada também foi utilizada para classificar as vacinas nos
seus diversos subtipos: i) dupla ou triplice viral; ii) dupla ou triplice bacteriana;
iii) tetra, penta e hexavalente bacterianas; iv) gripe; v) poliomielite; vi) bacilo de
Calmette-Guérin (BCG); vii) rotavirus; viii) febre amarela; ix) pneumocdcica;
x) meningocécica; e xi) hepatite, entre outras.

A base do Siasg contém a quantidade adquirida, em diversas unidades, e o
valor total gasto em cada operacio de compra realizada pelo governo federal, mas
nem sempre a unidade expressa o niimero de doses de vacina. Na maior parte dos
registros de compras — que somam mais de 80% do valor total das compras —, a
unidade informada ji é a prépria dose da vacina ou algum multiplo do nimero
de doses. Nesse caso, o total de doses foi obtido diretamente a partir da quantidade
comprada naquele registro. Nos demais registros, existe uma série de tipos de
unidades, como frascos, seringas ou a quantidade de mililitros adquiridos. Para a
conversao de mililitros em doses, utilizou-se informagées do Calenddrio Nacional
de Vacinagao, do Ministério da Satde, que explicita a dosagem de cada vacina
adotada nesse calenddrio, bem como o tipo de vacina obtido a partir da catego-
rizagao dos diferentes codigos de produtos. Para a maior parte das vacinas, uma
dose equivale a 0,5 ml. Excegdes a essa regra sao: i) BCG, cuja dose ¢ de 0,1 ml;
ii) poliomielite atenuada, de uso oral, cuja dose ¢ de duas gotas ou 0,1 ml; e
iii) rotavirus, cuja dose é de 1,5 ml. A dose da vacina da hepatite é de 0,5 ml para
pessoas até dezenove anos e de 1 ml acima dessa idade. Contudo, como a base
do Siasg nao permite saber a idade do usudrio da vacina, optou-se por considerar
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uma dose igual a 0,5 ml em todos os casos dessa vacina. Quando a unidade
expressa era seringa, assumiu-se que uma seringa equivalia a uma dose. Jd em
alguns casos de compras de frascos de vacina, a descri¢io complementar do produto
trazia a informagao da equivaléncia em doses de cada frasco. Nessas circunstincias,
a conversdo em doses foi feita a partir da informagio obtida na descri¢ao
complementar. Por fim, foi possivel atribuir o nimero de doses a 99% do valor
das compras feitas pelo governo federal.

A base do Siasg também contém o nome do fornecedor da vacina adquirida.
Na maior parte das vezes (99% do valor total das compras), o fornecedor é o
proprio fabricante. No entanto, alguns fornecedores sio importadores ou agentes
responsdveis pela comercializagio das vacinas no Brasil. Nesses casos, utilizou-se a
marca da vacina para inferir o fabricante. Por fim, a Fiocruz, que é um dos maiores
fornecedores de vacinas para o Ministério da Satde, nao aparece na base do Siasg,
por se tratar de institui¢do da administra¢ao direta. O niimero de doses de vacinas
fornecidas pela Fiocruz para o ministério foi obtido a partir dos relatérios de
gestao da fundacio, entre 2010 e 2020, disponiveis no size da instituigao.

3.2 Quais sdo e quem produz as vacinas adquiridas pelo governo federal?

O gréfico 1 mostra o volume total de compras de vacinas de uso humano registradas
no Siasg entre 2015 e 2020, assim como o nimero de doses adquiridas. Nesse
periodo, o governo federal fez operagoes de compras de vacinas de diversos
produtores, exceto a Fiocruz, equivalentes a mais de 1 bilhdo de doses, totalizando,
em valores correntes, cerca de R$ 19 bilhées em compras — uma média de 171
milhées de doses ¢ R$ 3,3 bilhées todos os anos. Cabe ressaltar que esse valor
equivale ao total dos contratos, o que significa que nem todos os contratos
registrados s3o necessariamente realizados (liquidados) em sua integralidade.
Nesse sentido, o registro extraido do Siasg reflete uma inten¢io de compra do
governo federal que pode ou nao se concretizar. Ainda assim, esses registros
continuam sendo Uteis para identificar os principais fornecedores de vacinas para
o mercado brasileiro, que ¢ o nosso objetivo aqui.

Diferentemente de outros paises, o mercado produtor de vacinas no Brasil ¢
essencialmente publico. O grifico 2 mostra que o principal fornecedor das vacinas
compradas pelo governo federal nos tltimos seis anos ¢ o Instituto Butantan, que
responde por mais de R$ 10,0 bilhées (ou 53%) do total das compras publicas de
vacinas realizadas no periodo. Logo a seguir vém a GSK, multinacional do setor
farmacéutico com sede no Reino Unido e uma das trés maiores produtoras de vacinas
no mercado mundial, e a Fundagio Ezequiel Dias (Funed), instituigao pdblica
vinculada ao governo do estado de Minas Gerais. Estas duas dltimas respondem,
respectivamente, por 22% (ou R$ 4,4 bilhoes) e 15% (cerca de R$ 3,0 bilhoes)

do total das compras de vacinas feitas pelo governo federal no periodo.
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GRAFICO 1
Numero de doses e valor total dos contratos de vacinas para uso humano realizados
pelo governo federal (2015-2020)
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Fonte: Ministério da Saude. Disponivel em: http://bps.saude.gov.br/.
Elaboracdo dos autores.

GRAFICO 2
Principais fornecedores das vacinas compradas pelo governo federal (2015-2020)
(Em R$ milhdes)
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Fonte: Ministério da Saude. Disponivel em: http://bps.saude.gov.br/.
Elaboracdo dos autores.

Contudo, existem duas ponderacoes relevantes em relagao ao grafico 2. Em
primeiro lugar, nele nao estio incluidas as doses disponibilizadas pela Fiocruz,
maior fornecedora de vacinas ao Ministério da Satide. Em segundo lugar, parte
dos registros no Siasg se refere a compras de doses realizadas pela prépria Fiocruz,
para posterior processamento e entrega a esse ministério — boa parte das compras
de vacinas da GSK ¢ feita pela Fiocruz, por exemplo. Para sanar essa limitacao,
foram retiradas da base do Siasg aquelas compras promovidas pelo Instituto de
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Tecnologia em Imunobiolégicos (Bio-Manguinhos), institui¢o vinculada a Fiocruz
que faz o processamento das vacinas adquiridas. Do mesmo modo, todos os
contratos do Siasg foram convertidos em nimero de doses, em vez de valor
monetdrio, o que foi necessdrio para compatibilizacio com a informagao divulgada
pela Fiocruz, isto é, o niimero de doses fornecidas ao Ministério da Satde. Assim,
tornou-se possivel obter um quadro completo das aquisi¢oes de vacinas pelo
governo federal nos tltimos anos, expresso na tabela 2. E importante considerar,
nessa tabela, que os dados da Fiocruz refletem entregas efetivamente realizadas
ao governo federal, enquanto os dados dos outros fabricantes, por terem sido
extraidos do Siasg, podem representar contratagoes feitas, mas nio efetivadas, e,
portanto, podem estar ligeiramente superestimados.

TABELA 2
Numero de doses de vacinas contratadas pelo governo federal, segundo principais
fabricantes e tipos de vacinas (2015-2020)

Outros
Tipo de vacina Fiocruz Butantan Funed FAP GSK (ou ndo Total
informado)'

Gripe - 447.005.839 - - 84.067 246.204 447.336.110
Poliomielite 195.706.275 - - - - - 195.706.275
Febre amarela 193.717.850 - - - - - 193.717.850
g‘t’:'a'cve‘r‘;:’ 130.395.143 - - - - 304 130.395.447
Meningocdcica - - 76.450.000 - 1.092.088 7.042.814 84.584.902
Hepatite - 73.500.000 - - 32.641 116.820 73.649.461
Pneumocécica 59.648.152 - - - - 2.458.993 62.107.145
Ea“ft‘gr?a“n‘a”'p“ce 42,500,000 - - 2,503,520 5661  45.009.181
HPV - 43.500.000 - - 15.670 11.617 43.527.287
Rotavirus 37.297.862 - - - - 1.784 37.299.646
BCG - - - 33.010.155 - 45.051 33.055.206
Outras 7.613.480 10.000.000 - - 8.551 6.307.365 23.929.396
Total 624.378.762 616.505.839 76.450.000 33.010.155 3.736.537 16.236.613 1.370.317.906

Fonte: Ministério da Satde e Fiocruz. Disponivel em: http://bps.saude.gov.br/; e https://portal.fiocruz.br/.

Nota: ' Essa coluna retine outras empresas privadas, como Abbot, Merck, Pfizer e Sanofi, além de fornecedores que nao
puderam ser identificados com as informagdes disponiveis no Siasg.

Obs.: FAP — Fundacéo Ataulpho de Paiva.

Apesar das suas limitagoes, a tabela 2 evidencia algumas caracteristicas
importantes do mercado produtor de vacinas no Brasil. Em primeiro lugar, os pro-
dutores de vacinas no pais sao laboratérios publicos, como a Fiocruz, o Butantan
e a Funed, ou institui¢do sem fins lucrativos, como a FAP. Essa foi uma opgao
histdrica feita pelo pais, impulsionada pelo Programa Nacional de Autossuficiéncia
em Imunobiolégicos (Pasni), para garantir a seguranca no fornecimento de vacinas
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para a populagio (Brasil, 2003). Tal escolha foi bem-sucedida desse ponto de
vista, pois, diferentemente de outros paises, no Brasil nao existem episédios
de escassez de vacinas documentados na literatura. Por sua vez, essa estratégia gerou
e consolidou um mercado produtor de vacinas essencialmente publico. Segundo
Gadelha ez al. (2020), o tltimo produtor privado de vacinas no Brasil encerrou
suas atividades na década de 1980.

Outro aspecto evidenciado pela tabela 2 ¢ que, para a maior parte das vacinas,
existe apenas um, ou majoritariamente um, produtor. O Instituto Butantan ¢
o principal fornecedor do governo federal de vacinas para gripe, HPV, hepatite
e triplice bacteriana — para difteria, tétano e pertussis ou coqueluche (DTP) —,
além da vacina para raiva humana (na tabela 2, classificada em outras). A Fiocruz,
por sua vez, ¢ a Gnica ou principal fornecedora das vacinas da poliomielite, febre
amarela, triplice ou tetravalente viral, pneumocdcica e para o rotavirus.

Entre 2015 e 2020, a vacina meningocdcica foi fornecida, principalmente,
pela Funed (90,4%), por meio de um acordo de transferéncia de tecnologia com
a GSK. Durante esse periodo, a Funed apenas realizou o processo final de emba-
lagem e entrega do produto ao Ministério da Satide. Em 2020, o contrato com
a GSK foi encerrado sem que o processo de transferéncia de tecnologia tivesse sido
concluido (Fitiza, 2021). Em 2022 e 2023, a Fiocruz passou a entregar essa vacina
a0 Ministério da Satde, novamente por meio de uma parceria com a GSK e com
a Funed (Fiocruz..., 2023) que prevé a transferéncia da tecnologia de fabricagio,
desta vez, para os dois laboratérios publicos, que serdo responsdveis por partes
diferentes do processo e da absor¢ao de tecnologia (Brum, 2023).

A FAP, da mesma forma, foi praticamente a tnica responsavel pelas entregas
da vacina BCG, para a tuberculose, durante o periodo de 2015 a 2020. Em 2016,
contudo, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa) determinou a sus-
pensio da produgio da vacina, em virtude do descumprimento de requisitos de
Boas Prdticas de Fabricagao de produtos injetdveis pela institui¢io.'* Assim como
no caso da Funed, a Fiocruz foi instada a celebrar uma parceria com a FAP para
auxiliar a retomada da produgao da vacina no Brasil (Machado e Alvim, 2023).

Ou seja, assim como no resto do mundo, o mercado fornecedor de vacinas no
Brasil é extremamente concentrado. A diferenga é que aqui os fornecedores sao todos
publicos. Entre esses, o principal fabricante de vacinas ¢ o Bio-Manguinhos/Fiocruz,
responsével por 45,6% do fornecimento de todas as doses de vacinas para o SUS.
O instituto entregou, em média, 110 milhdes de doses anuais ao Ministério da
Satide no periodo de 2005 a 2022. Esse ntimero, contudo, oscilou bastante entre
os anos da série, até 2020, de um minimo de 70 milhées em 2005 para um pico
de 140 milhoes de doses em 2011 (grafico 3). A principal vacina produzida pelo

14. Resolugdo Anvisa ne 3.405, de 20 de dezembro de 2016.
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instituto ¢ a indicada para a poliomielite, seguida da vacina da febre amarela
e da triplice viral. Desde 2010, o instituto passou também a fornecer, para o
mesmo ministério, a vacina para pneumonia. A Fiocruz comegou a produzir a
vacina pneumocdcica conjugada, especificamente a Synflorix™, que é uma vacina
10-valente contra doengas pneumocdcicas em criangas, apds um acordo com a
GSK em 2009. O acordo incluia a transferéncia de tecnologia para a Fiocruz,
permitindo a incorporacio dessa vacina no PNI nos meses seguintes a aprovacio

regulatéria da vacina em junho de 2009 (GSK..., 2009).

GRAFICO 3
Entregas de vacinas pela Fiocruz ao Ministério da Satde, por tipo de vacina (2005-2023)
(Em milhdes de doses)
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Fonte: Fiocruz.
Obs.: A vacina triplice viral previne o sarampo, a rubéola e a caxumba.

O grifico 3 também mostra que a pandemia da covid-19 trouxe mudangas
significativas na produgio e entrega de vacinas por parte da Fiocruz, pelo menos
temporariamente. De fato, tanto a Fiocruz quanto o Butantan deram respostas
rdpidas e foram fundamentais para a imunizagio da populacio brasileira no
primeiro momento da pandemia (Tatsch, Botelho e Koeller, 2024).

No caso da Fiocruz, a institui¢ao duplicou seu volume anual de entregas ao
Ministério da Satde entre 2020 e 2021, em virtude da entrega de 149 milhoes de
doses da vacina contra a covid-19, promovida por meio de um contrato de transfe-
réncia de tecnologia com a empresa britinica AstraZeneca. Em 2022, com outras
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vacinas para covid chegando no mercado brasileiro, o volume entregue pela
Fiocruz caiu para pouco menos de 60 milhées de doses e, em 2023, nao houve
mais entregas da vacina da AstraZeneca. Vale lembrar que nem todas essas doses
foram produzidas pela Fiocruz. As primeiras entregas realizadas pela Fiocruz eram
vacinas inteiramente fabricadas pela AstraZeneca, repassadas para a Fiocruz
enquanto a institui¢do nao desenvolvesse capacidade produtiva. O primeiro lote
de vacinas para covid produzidas pela institui¢ao brasileira com IFA préprio foi
entregue em fevereiro de 2022 (Fiocruz..., 2022), ainda assim de forma comple-
mentar as doses fabricadas com o IFA fornecido pela AstraZeneca.

A entrada da Fiocruz na produgio da vacina da covid nio ocorreu, contudo,
sem afetar pelo menos parcialmente a fabricagao de outras vacinas, em especial a
da febre amarela, cuja producio caiu de 35 milhdes de doses em 2020 para
2,5 milhées em 2021, recuperando um pouco o folego e chegando a 21 milhées
de doses em 2022. A produgio da triplice viral também foi impactada, caindo de
31 milhées de doses em 2020 para 18,5 milhdes em 2021 e depois para 6 milhoes
em 2022. Em 2023, o volume total de entregas de vacinas da Fiocruz para o
Ministério da Satde voltou aos niveis proximos & média histdrica, com pouco
mais de 90 milhées de doses.

4 CONSIDERACOES FINAIS

O mercado mundial de vacinas, apesar de seu tamanho relativamente pequeno
em relacdo a industria farmacéutica como um todo, desempenha um papel critico
na satide publica. A andlise apresentada destaca diversas caracteristicas e desafios
tnicos desse mercado, que influenciam tanto a oferta quanto a demanda de vacinas.

Primeiramente, as externalidades positivas das vacinas, como a imunidade
de rebanho, reduzem a disposi¢ao dos consumidores em pagar por elas, espe-
cialmente em situagdes nao epidémicas. Isso faz com que governos se tornem os
principais compradores e promotores de programas de imunizagio, garantindo a
vacinagio de uma parcela significativa da populagao para manter a satide publica.

Do ponto de vista da oferta, a produgio de vacinas enfrenta vdrias incertezas e
desafios, incluindo os altos custos de investimento, a complexidade dos processos
produtivos bioldgicos e a escassez de pessoal qualificado. As exigéncias rigorosas
das agéncias regulatérias, somadas ao risco de contaminagées durante a produgio,
aumentam os custos ¢ dificultam a entrada de novos fabricantes no mercado.

Além disso, a concentra¢io do mercado em poucas grandes empresas ¢ a baixa
lucratividade relativa ao restante da industria resultam em um subinvestimento
em P&D de novas vacinas. Este cendrio ¢ agravado pelos altos custos associados
a0 desenvolvimento de novas vacinas, que muitas vezes nio sio compensados
pelos precos praticados no mercado, desestimulando a inovagao nessa drea.
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Para mitigar essas falhas de mercado, a intervencio governamental é crucial.
Estratégias como subvengdes, subsidios, isengoes fiscais e garantias de compra
antecipada sdo essenciais para estimular tanto a produ¢io quanto a inovagao no
desenvolvimento de novas vacinas. A colaboragio entre governos, organizagoes
internacionais e o setor privado também ¢é fundamental para superar os desafios e
garantir um suprimento adequado de vacinas.

No Brasil, assim como no resto do mundo, o setor publico é o principal
demandante de vacinas dos fabricantes e o principal responsdvel pela vacinacio da
populacio. O PNI, exemplo seguido por vérios paises do mundo, tem sido uma
estratégia eficaz para garantir a imuniza¢ao da populagio brasileira contra diversas
doencas infecciosas.

No que diz respeito ao mercado produtor de vacinas, o Brasil tem caracteristicas
peculiares em relagao ao resto do mundo. Em sua histdria, o pais desenvolveu um
parque produtor de vacinas essencialmente estatal, sem a participagao de produ-
tores privados no fornecimento de vacinas para o SUS. Quando participam desse
mercado, os fabricantes privados o fazem por meio de acordos de cooperagio e de
transferéncia de tecnologia com os produtores ptiblicos que possuem a prerrogativa
do fornecimento de vacinas ao Ministério da Saude.

Por um lado, esses produtores publicos, especialmente a Fiocruz e o Instituto
Butantan, desempenham um papel central na autossuficiéncia do pais em vacinas
e em evitar a ocorréncia de episédios de escassez, frequentes no resto do mundo.
Por outro lado, essas institui¢oes, que também sdo institui¢oes de pesquisa, acabam
focalizando seus recursos, humanos e financeiros, mais na producio de vacinas
e medicamentos para o SUS e menos na pesquisa. Em alguma medida esse fato
faz com que o pais tenha pouca capacidade de desenvolvimento endégeno de
vacinas, por exemplo, para doengas tipicas de clima tropical, cujo mercado mundial
¢ mais restrito e onde os fabricantes privados internacionais teriam menor
interesse em desenvolver novas tecnologias. Um dos poucos exemplos recentes
de desenvolvimento nacional ¢ a vacina da dengue, que vem sendo desenvolvida
pelo Butantan e atualmente estd na fase 3 de testes clinicos. Contudo, a vacina
que primeiro chegou com sucesso ao mercado brasileiro foi a produzida pelo
laboratério japonés Takeda.

Em suma, o mercado mundial de vacinas é marcado por complexidades e
desafios significativos, que levam a necessidade de politicas publicas adequadas
para garantir a continuidade da oferta e o desenvolvimento de novas vacinas.
A combinagio de politicas publicas eficazes, investimentos em infraestrutura
e capacitagdo, além de parcerias estratégicas, é essencial para enfrentar essas
barreiras e assegurar que as vacinas continuem a desempenhar seu papel crucial

na protecio da saide publica global.
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CAPITULO 4

AQUISICOES DE MEDICAMENTOS PELO GOVERNO FEDERAL
NAS ULTIMAS DUAS DECADAS
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1 INTRODUCAO

A anilise das compras de medicamentos realizadas pelo governo federal brasileiro
¢ de extrema importincia para garantir a eficiéncia e a transparéncia dos gastos
publicos em satide. Essa andlise pode identificar oportunidades de economia e
contribuir para aprimorar a gestao dos recursos destinados a satide no pais.

O governo brasileiro ¢ responsével por um volume significativo de compras
de medicamentos, as quais representam parcela nio desprezivel dos gastos com a
satde publica no pais. De acordo com Vieira (2018), os gastos do Sistema Unico
de Sadde (SUS) com medicamentos aumentaram de R$ 14,3 bilhoes em 2010
para pouco mais de R$ 18 bilhoes em 2016, em valores reais. Essa elevagao re-
sultou em um aumento na participacio dessas despesas nos gastos federais totais
com satde, que passou de 11% para 16% no periodo em andlise. Segundo a
autora, esse aumento ocorreu, em parte, pela centralizagio das compras e pelo
crescimento do programa Farmdcia Popular.

Infelizmente, hd uma caréncia de estudos que analisem em mais detalhes
o comportamento das compras de medicamentos pelo governo federal ao longo
das dltimas décadas. Quais os principais medicamentos adquiridos, quais suas
participagdes no total do gasto e como evoluiram os pregos desses produtos sao
algumas das questoes que merecem ser analisadas. Esse tipo de investigagio per-
mitiria uma compreensio mais aprofundada dos padrées de compras, dos precos
praticados e do impacto dessas aquisi¢goes no orcamento publico.

1. Diretora de Estudos e Politicas Setoriais, de Inovagdo, Requlagéo e Infraestrutura do Instituto de Pesquisa
Econdmica Aplicada (Diset/Ipea). £-mail: fernanda.denegri@ipea.gov.br.

2. Bolsista do Subprograma de Pesquisa para o Desenvolvimento Nacional (PNPD) na Diset/Ipea; e professor associado
da Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro (UniRio).

3. Bolsista do PNPD na Diset/Ipea.
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Na préxima segio, apresentam-se os dados e a metodologia utilizada para a
andlise descritiva. A terceira segao mostra o crescimento das compras de medica-
mentos ao longo dos ultimos anos, e a secdo seguinte detalha a distribuicao dessas
compras em termos dos principais medicamentos, das classes terapéuticas e dos
compradores. O peso da judicializagao nas compras de medicamentos ¢ abordado
na quinta se¢do. A segio 6, por sua vez, traz os resultados de diferentes modelos
econométricos destinados a avaliar o papel que diversas varidveis desempenham no
preco pago pelo governo federal nas compras de medicamentos. A tltima segao traz
algumas conclusées que podem ser extraidas dessa andlise.

2 DADOS E METODOLOGIA

Neste capitulo sio analisadas as compras de medicamentos do governo federal
durante mais de vinte anos, entre 2000 e 2021, e por meio do médulo Comprasnet,
do Sistema Integrado de Administragao de Servicos Gerais (Siasg).*

O Siasg ¢ um sistema do governo federal para dar suporte a gestao de proces-
sos de compras, contratagdes e servicos gerais. Ele ¢ utilizado por diversos drgaos e
entidades da administracio publica, inclusive aqueles responsdveis pela aquisi¢ao
de medicamentos. O Comprasnet ¢ o médulo do Siasg responsdvel por centrali-
zar informagcoes e facilitar a gestao das compras governamentais, com o objetivo
de promover maior eficiéncia, transparéncia e controle dos recursos publicos.

Nesse sistema, os produtos adquiridos pelo governo federal sio identifica-
dos por um catdlogo especifico, chamado Catdlogo de Materiais (Catmat), que
mantém o registro da descricdo e a identificagio tinica de todos os materiais ob-
jetos de compras publicas organizados por uma taxonomia de classes.” A classe
de cédigo 6505 engloba drogas e medicamentos e foi utilizada neste capitulo
para selecionar as aquisi¢des de medicamentos realizadas pelo governo federal
no periodo de 2000-2021. Importante salientar que o Siasg contém, também,
parte das transagoes realizadas por estados e municipios, que foram excluidas do
escopo desta andlise. Além disso, outra ressalva relevante ¢ que no Siasg nao estao
registradas as entregas de vacinas e medicamentos realizadas pelos laboratérios
federais brasileiros (Farmanguinhos, Bio-Manguinhos, Laboratérios da Forgas
Armadas etc.) para o Ministério da Satde (MS). Muitas vezes, essas entregas sao
realizadas por meio de descentralizagbes orcamentdrias ou acordos de cooperagio,
que nao sio registrados no Siasg.

Cada registro, correspondente a uma compra, contém informagoes deta-
lhadas sobre a descri¢ao do produto, seu cédigo identificador, preco, quantidade

4. Disponivel em: https://www.gov.br/compras/pt-br/acesso-a-informacao/institucional/siasg.

5. Disponivel em: https://www.gov.br/compras/pt-br/acesso-a-informacao/manuais/manuais-antigos/manual-siasg-
catalogo/manual-catmat-e-catser-2020.pdf.
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adquirida, 6rgio demandante, nome do fornecedor do produto, além de in-
formagoes sobre a modalidade de compra, data, justificativas de inexigibili-
dade ou dispensa de licitacio, litigios etc. Ao todo, sao 1.294.524 registros e
27 atributos (varidveis).

Todos os produtos adquiridos pelo governo federal presentes na base do
Siasg, inclusive os medicamentos, possuem um atributo chamado de cédigo BR,
de preenchimento obrigatério para todos os 6rgaos da administracdo publica
federal. No caso de drogas e medicamentos, cada Cédigo BR corresponde a um
medicamento especifico, definido por seu principio ativo, concentragao, forma
farmacéutica e unidades de fornecimento disponiveis, conforme nomenclatura da
Denominagio Comum Brasileira (DCB).® Portanto, um mesmo principio ativo
pode corresponder a diversos codigos BR, caso existam variagdes em sua concen-
tracdo (20 mg/ml, 100 mg/ml etc.) e forma farmacéutica (comprimido, suspen-
sdo oral, creme, solugio etc.). Um mesmo c6digo BR pode também corresponder
a diversas unidades de fornecimento disponiveis (frasco de 10 ml, comprimido
de 500 mg etc.) para um mesmo principio ativo. Nesse sentido, o cédigo BR nao
¢ um identificador que favorece andlises comparativas robustas, tendo em vista
sua pulverizagio dentro de um mesmo principio ativo e das diversas unidades de
fornecimentos disponiveis, dificultando a homogeneizacio das compras.

Por essa razio, neste estudo, optou-se por utilizar o atributo padrio descritivo
material da compra, no qual estdo, de forma textual, todas as especificagoes cha-
ves do medicamento. Esse atributo foi previamente processado, com rotinas de
tratamento textual, remogao de espagos duplos e caracteres especiais, para homo-
geneizar o texto bruto original, a fim de que pudesse ser utilizado posteriormente
para identificar o principio ativo do medicamento, que serd utilizado como forma
de caracterizar um medicamento em boa parte das tabulagoes e andlises que serao
realizadas ao longo deste capitulo.

Além deste, os atributos objeto compra e justificativa para dispensalinexigi-
bilidade, que tratam, respectivamente, da descricao do objeto da compra e da
justificativa de dispensa ou inexigibilidade de licitagdo, foram tratados com ob-
jetivo de identificar compras realizadas por meio de acdo judicial, que ocorre
quando cidadaos recorrem a Justiga para obter acesso a medicamentos ainda nao
fornecidos gratuitamente pelo SUS. Essencialmente, o tratamento consistiu em
buscar, no texto, palavras-chave como judic*, judicial, justica, suas desinéncias ou
radicais, para identificar as compras judicializadas. Em caso de ocorréncia dessas
palavras, uma varidvel auxiliar bindria foi criada para denotar a compra realizada
como resultado de uma demanda ou agao judicial.

6. Disponivel em: https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/farmacopeia/dcb.
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Outros atributos textuais que foram previamente processados sio os que se
referem ao 6rgao responsavel pela compra (ministérios da Sadde, Educagao, Defesa
etc.), bem como as unidades compradoras dentro desses ministérios, tais como
Funda¢io Oswaldo Cruz (Fiocruz), universidades, hospitais etc. Esse pré-pro-
cessamento foi necessdrio para padronizar a denominagao de 6rgaos’ e unidades,
bem como para eliminar acentos e erros de grafia. As unidades responsdveis pela
compra também foram utilizadas na criagio de varidveis auxiliares bindrias para
identificagao de unidades compradoras relevantes, tais como o Departamento de

Logistica (DLOG) do MS.

Um limitador importante nos dados do Siasg é nio dispor de informagoes
acerca da classe terapéutica de cada medicamento. Essa informagio pode ser par-
ticularmente ttil para investigar a concorréncia e identificar eventuais substitutos
existentes no mercado. Assim, cada um dos medicamentos presentes nas compras
do governo federal foi associado a uma classe terapéutica, a partir de tabela dis-
ponivel na relagao de medicamentos registrados no Brasil, pela Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitdria (Anvisa).® Como a classificagio da Anvisa se baseia no
nome do medicamento e nao em um cédigo padronizado, a identificacio da
classe foi feita por esse nome, o que nem sempre gerou associagdes perfeitas, uma
vez que hd erros ou diferengas de grafia dos medicamentos, sobretudo na base do
Siasg. Contudo, um esfor¢o de mapeamento manual para os medicamentos mais
relevantes em termos de volume de gastos foi realizado, de modo a garantir uma
cobertura significativa dos gastos. Esse processo de associagao automatizada e ma-
nual permitiu a identificagio das classes terapéuticas de 90% do total das compras
de medicamentos realizadas pelo governo federal. Nessa mesma base de produtos
registrados na Anvisa existe uma classifica¢io dos medicamentos por categoria,
de onde se extraiu a informagio sobre quais eram os medicamentos biol4gicos.

Por fim, precos e valores das compras foram deflacionados pelo Indice
Nacional de Precos ao Consumidor Amplo (IPCA), do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE), e trazidos a valores constantes de 2022.

3 EVOLUCAO DAS COMPRAS

O governo federal é um comprador relevante no mercado farmacéutico brasileiro.
Segundo informagao de 2020 da Secretaria Executiva da Cimara de Regulagao
do Mercado de Medicamentos (SCMED), o faturamento do setor farmacéutico
brasileiro, em 2019, atingiu mais de R$ 86 bilhées, sendo R$ 59 bilhées pro-

venientes de medicamentos de rota quimica. Neste ano, o governo federal foi

7. Por exemplo: "Ministério da Satde" ou "Min. Da Saude", "Fiocruz" ou "Fundacéo Oswaldo Cruz".
8. Disponivel em: https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/medicamentos-registrados-no-brasil.
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responsdvel pela aquisicio de mais de R$ 14 bilhoes em drogas e medicamentos,
ou cerca de 16% do faturamento total do setor (Brasil, 2021).

Embora o niimero de medicamentos distintos adquiridos pelo governo fe-
deral por ano tenha se mantido relativamente estdvel na tltima década, em torno
de 1 mil anuais,® aqui identificados por seu principio ativo, o valor das compras
federais tem crescido de forma acentuada desde 2008. O aumento dos gastos com
medicamentos nio é um fendmeno brasileiro apenas. Nos paises da Organizagao
para a Cooperagio e Desenvolvimento Econémico (OCDE) o gasto médio cres-
ceu de US$ 308 per capita em 2000 para US$ 668 em 2022," impulsionado pelo
envelhecimento populacional, pelo surgimento de novos tratamentos e pelo au-
mento no nimero de medicamentos de alto custo. Além disso, o aumento do uso
de medicamentos bioldgicos, que tendem a ser mais caros do que os quimicos,
também contribui para o aumento desses gastos.

No Brasil, outra explicagao para o aumento nas despesas federais com medi-
camentos ¢ a centraliza¢do das compras do SUS no governo federal, em substitui-
¢40 a compras anteriormente realizadas por estados e municipios. Esse fendmeno
é fruto de uma decisdo da administra¢io publica federal no final dos anos 2000, e
ocorre especialmente no caso de medicamentos complexos e de alto custo.' Ao
reduzir a pulverizacdo das compras e aumentar o poder de barganha do setor
publico nas negociages, a centralizagio tenderia a aumentar a eficiéncia do
gasto publico na drea.

Outra possivel razao, embora com menor impacto, apontada por alguns
pesquisadores para a ampliagao dos gastos com medicamentos ¢ a judicializagao.
Vieira (2020) mostra que as despesas ocasionadas por decisoes judiciais cresceram
sua participagao nos gastos federais em medicamentos de 4% para mais de 7%,
no periodo de 2012-2018.

Independentemente do peso de cada um desses ou de outros fatores, o fato
¢ que existe uma tendéncia firme de crescimento dos gastos com medicamentos
pelo governo federal, que passaram de pouco mais de R$ 2 bilhoes em 2000 para
cerca de R$ 18 bilhdes em 2020 e para R$ 25 bilhoes em 2021 (gréfico 1). No
ano de 2021, o gasto com vacinas mais do que dobrou, de cerca de R$ 4,5 bilhoes
para R$ 10 bilhoes, o que contribuiu para explicar boa parte do salto observado
nesse ano.

9. Ao longo deste texto, consideramos o nome do principio ativo como referéncia para identificar um medicamento,
desconsiderando-se as diferentes concentracdes ou formas de apresentagéo.

10. Disponivel em: https://data.oecd.org/healthres/pharmaceutical-spending.htméfindicator-chart.

11. Disponivel em: https://bvsms.saude.gov.br/bvs/sus/pdf/dezembro/governo_compra_remedios_alto_custo_0712.pdf.
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GRAFICO 1
Quantidade e valor' dos medicamentos adquiridos pelo governo federal (2000-2021)
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Fonte: Siasg.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Em valores reais de 2022.

O aumento no volume de compras de medicamentos em paralelo com a
estabilidade do nimero de itens adquiridos levanta outras questoes. Em primeiro
lugar, quais s3o os principais medicamentos que compdem a cesta de itens adqui-
ridos pelo governo federal, qual o seu peso no total de compras de medicamentos
e como essa cesta varia ao longo do tempo. Em segundo lugar, se 0 aumento nos
gastos em medicamentos se deve a um aumento no volume adquirido de cada
item ou no seu preco. Algumas dessas questoes serdo analisadas em mais detalhes
nas proximas segoes.

4 DISTRIBUICAO DAS COMPRAS POR TIPOS DE MEDICAMENTOS

A primeira questao a ser aprofundada diz respeito a quais sdo os principais me-
dicamentos ou grupos de medicamentos adquiridos pelo governo federal ao lon-
go dos dltimos vinte anos. Uma primeira abordagem nessa dire¢io consiste em
agrupar os medicamentos segundo suas classes terapéuticas, que refletem para
que tipo de doenga ou condigio cada um deles ¢ indicado. E razodvel supor
que os medicamentos dentro de uma mesma classe terapéutica também sejam
substituiveis uns pelos outros, em alguma medida, o que torna essa categorizagao
interessante para diversas andlises econdmicas.

A Anvisa classifica os medicamentos e produtos farmacéuticos em mais de
seiscentas classes terapéuticas. Nem todas estdo representadas nas compras
do governo federal, nas quais foram registradas, entre 2000 e 2021, aquisi¢oes de



Aquisicbes de Medicamentos pelo Governo Federal nas Ultimas Duas Décadas 137

medicamentos em mais de duzentas classes terapéuticas, sendo as principais, em
termos de participagdo no gasto federal em drogas e medicamentos, apresenta-
das na tabela 1.

TABELA 1
Valor total das aquisicoes de medicamentos pelo governo federal, por classe
terapéutica (2000-2021)"

Classe terapéutica Valor (R$ milhdes) %
Vacinas 41.130 18
Antineoplésico 15.708 7
Antivirais 14.648 6
Fragdes do sangue ou plasma 13.975 6
Anti-inflamatarios 11.671 5
Antirretroviral 11.471

Anti-inflamatérios antirreumaticos 11.127 5
Enzima para reposicao 9.909 4
Antivirais (que inibem replicagdo viral) 7.841 3
Imunomodulador 7.438 3
N&o classificados? 29.599 13
Outras classes terapéuticas 57.345 25
Total 231.864 100

Fonte: Siasg e Anvisa.
Elaboracdo dos autores.
Notas: ' Valores reais de 2022 deflacionados pelo IPCA.
2 Medicamentos que nao tiveram sua classe terapéutica identificada pelos autores e aqueles classificados, pela propria
Anvisa, como produtos ndo enquadrados em classe terapéutica especifica.

A tabela 1 mostra que os diversos tipos de vacinas representam a principal
categoria de medicamentos adquiridos pelo governo federal, com R$ 41 bilhoes
de aquisi¢des entre 2000 ¢ 2021, ou 18% do total. Medicamentos para trata-
mento do cincer (os antineopldsicos) vém em segundo lugar, com 7% do total
das compras, seguidos por medicamentos para tratar infec¢des virais (os anti-
virais), que representam 6% das compras do governo federal nesse periodo.
Os derivados do sangue (fracoes do sangue ou plasma), que sio as albumi-
nas, imunoglobulinas, fatores de coagulagao, entre outros, representam 6% das
compras, enquanto que os anti-inflamatérios sao 5%. Antirretrovirais para o
tratamento do HIV e os anti-inflamatérios utilizados para doencas reumdticas,
ambos representando 5% do total, também estdo entre os principais grupos
de medicamentos comprados pelo governo federal. Completam a lista das dez
classes terapéuticas mais relevantes nas compras federais no periodo as enzimas
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para reposi¢do, utilizadas em doengas genéticas raras; os antivirais que inibem a
replicagio viral'? e os imunomoduladores.'

Em seu conjunto, os medicamentos dessas classes terapéuticas responde-
ram por 62% do total das compras federais de medicamentos no periodo de
2000-2021. No entanto, a participagio de algumas dessas classes se alterou
bastante ao longo do periodo. Para analisar essas mudangas, o gréfico 2 mostra
a evolugio dessa participa¢io em quatro subperiodos distintos.

GRAFICO 2
Participacdo nas compras federais de medicamentos, em valor, por subperiodos, das
classes terapéuticas mais relevantes (2000-2021)
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Fonte: Siasg e Anvisa.
Elaboracdo dos autores.

Em todos os subperiodos, as dez principais classes terapéuticas dos medi-
camentos adquiridos pelo governo federal (no gréfico 2, os antivirais foram reu-
nidos em um unico grupo) atingiram entre 60% e 70% das compras federais,
exceto no periodo 2000-2005, quando representaram aproximadamente 55% do
total. Nesse periodo inicial, outras classes terapéuticas que perderam importancia
ao longo dos anos apareciam com uma participa¢io mais relevante.'*

12. Os medicamentos antivirais tém o objetivo comum de combater infeccdes virais, mas podem diferir em seus
alvos especificos e mecanismos de acdo. Os antivirais que inibem a replicacdo viral (que constitui uma classe
terapéutica especifica) sdo um tipo especifico de antiviral focado especificamente em interromper o processo pelo
qual o virus se multiplica dentro das células hospedeiras.

13. Medicamentos que tém a capacidade de regular o sistema imunoldgico para fortalecer a resposta do organismo
contra infeccdes ou cancer, ou mesmo de diminuir a resposta desse sistema quando ele estiver hiperativo.

14. Um exemplo é a classe dos medicamentos homeopaticos, que representaram 17% do total nesse periodo e
perderam participacao de forma abrupta a partir de 2005, o que possivelmente esta relacionado a erros de registro do
préprio Siasg nesses primeiros cinco anos da série.
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As maiores mudancas observadas no grifico 2 sio, em primeiro lugar, a
perda de participagdo dos antivirais, que eram 27% do total das compras no
primeiro periodo e chegam a 4% no periodo de 2016 a 2021. Em segundo lugar,
ocorre um forte crescimento da participagao das vacinas, especialmente no tltimo
periodo (2016-2021), quando alcancaram 27% das compras federais de medi-
camentos. A aquisi¢ao de imunizantes para combater a pandemia de covid-19
em 2021 teve papel relevante nessa ampliagao, embora nio explique a totalidade
desse crescimento. Os anti-inflamatérios aparecem como classe terapéutica rele-
vante nas compras puablicas a partir de 20006, assim como os anti-inflamatérios
antirreumdticos, a partir de 2011. Os imunomoduladores, pouco relevantes no
primeiro periodo, passam a representar 9% das compras entre 2006 e 2010, per-
dendo novamente participagao nos periodos seguintes.

Assim como sao concentradas em determinadas classes terapéuticas, as com-
pras federais também sao concentradas em um niimero relativamente pequeno
de medicamentos. Embora o governo federal adquira mais de novecentos me-
dicamentos, em média, todos os anos, os vinte principais adquiridos a cada ano
representam uma parcela significativa dessas compras. No inicio dos anos 2000,
eles representavam mais de 80% das compras totais de drogas ¢ medicamentos.
Esse percentual foi se reduzindo paulatinamente ao longo dos anos, embora, em
2022, as vinte principais drogas tenham representado 56% do total do gasto fede-
ral nesse tipo de produto. O aumento desse percentual em 2021 novamente estd
relacionado & compra das vacinas para a covid-19.

GRAFICO 3
Valor total e participacdo percentual das compras dos vinte principais medicamentos
adquiridos pelo governo federal a cada ano (2000-2021)
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Apesar dessa concentrag¢io de compras em cada ano, o ranking dos vinte me-
dicamentos mais comprados varia anualmente. Algumas substincias se mantém
sempre no topo dos mais adquiridos, enquanto outras aparecem com volumes
significativos apenas em alguns anos.

A tabela 2 e a figura 1 mostram aqueles medicamentos mais representati-
vos, pelo valor total de gastos, nas compras do governo federal no acumulado do
periodo entre 2000 e 2021. Esses vinte medicamentos, mais as vacinas (18% do
total), representaram 57% das compras federais de medicamentos no periodo. O
principal item de compra do governo federal, depois das vacinas, sio os fatores de
coagulagio, utilizados principalmente no tratamento de distirbios de coagulagao
sanguinea, como a hemofilia A. No periodo 2000-2021, o governo federal gastou
cerca de R$ 14 bilhées com a compra de fatores de coagulagio, sendo o fator VIII
recombinante o principal deles. Esse item ¢ recorrentemente um dos mais impor-
tantes nas compras publicas em todos os anos do periodo (figura 1).

TABELA 2
Valor e participacdo percentual dos vinte principais medicamentos adquiridos pelo
governo federal (2000-2021)

Medicamento/substancia Valor total das compras (R$)! Participacdo (%)
Fatores de coagulacdo 13.975.184.606 6
Adalimumabe 9.389.668.788 4
Etanercepte 5.732.425.279 2
Trastuzumabe 5.076.256.818 2
Insulina 5.072.887.141 2
Atazanavir 4.646.646.875 2
Eculizumabe 4.400.806.245 2
Imunoglobulina humana 4.306.568.325 2
Infliximabe 3.991.199.920 2
Medicamento homeopético? 3.868.757.055 2
Interferona 3.840.606.282 2
Imiglucerase 3.637.784.849 2
Imatinibe (mesilato de) 3.353.491.466 1
Lopinavir 3.318.848.292 1
Complexo protrombinico 2.994.107.975 1
Dolutegravir 2.776.130.592 1
Darunavir 2.707.808.873 1
Galsulfase 2.644.626.898 1
Tacrolimo 2.490.289.744 1

(Continua)
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Medicamento/substéncia Valor total das compras (R$)! Participacao (%)

Sofosbuvir 2.307.759.485 1

Todos os tipos de vacinas 41.130.015.681 18

Total 231.863.555.114 100
Fonte: Siasg.

Medicamento

Medicamento homeopético

Elaboracdo dos autores.
Notas: ' Em reais constantes de 2022.
2 £ muito provével que o elevado valor de medicamentos homeopaticos, que tendem a ser baratos, seja fruto de impre-
cisao no registro dos dados no Siasg nos primeiros anos da série (até 2005).

FIGURA 1
Intensidade de compra dos vinte principais medicamentos (exceto vacinas)
adquiridos pelo governo federal ao longo dos anos entre 2000 e 2021
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Fonte: Siasg.

Elaboracdo dos autores.

Obs.: Para calcular a intensidade de compra, o gasto anual de cada medicamento foi dividido pelo gasto anual maximo de
compra observado para qualquer medicamento em qualquer ano. Em seguida, os valores foram transformados para
escala logaritmica, a fim de realcar os valores mais baixos, devido a grande variabilidade dos dados. Valores em branco,
na figura, correspondem a anos em que nao houve compra daquele medicamento.

Os medicamentos com o sufixo -abe, como adalimumabe, trastuzumabe,

eculizumabe e infliximabe, sio exemplos de medicamentos biolégicos chamados

de anticorpos monoclonais, que sdo projetados para se ligarem a alvos especificos
no organismo, como proteinas ou células, e interferir em processos bioldgicos

associados a doencas diversas, desde artrite reumatoide até cancer. A figura 1
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mostra que esses medicamentos nao eram adquiridos (espagos em branco na figu-
ra) ou eram adquiridos em baixa intensidade (em cor clara) durante os primeiros
anos da série. A partir de 2010, contudo, a intensidade de aquisigao desses me-
dicamentos aumenta muito e eles se tornam medicamentos muito relevantes nas
compras publicas do periodo.

O etanercepte ¢ o terceiro medicamento mais comprado pelo governo ao
longo do periodo, totalizando quase R$ 6 bilhoes em compras ou cerca de 2% do
total. E utilizado principalmente no tratamento de algumas doengas autoimunes,
como a artrite reumatoide e a psorfase. Passa a ser comprado com mais regula-
ridade e em maiores volumes pelo governo federal a partir de 2010. A insulina,
por sua vez, utilizada no tratamento da diabetes, aparece de forma relevante nas
compras federais em todos os anos da série, totalizando mais de R$ 5 bilhées ao
longo do periodo.

Os medicamentos com o sufixo -vir sao usados no tratamento de diferentes
infecges virais. Atazanavir, lopinavir, darunavir e dolutegravir sao antirretrovirais
utilizados no tratamento do HIV; e o sofosbuvir, para a hepatite C cronica.

A maior parte dessa lista de principais medicamentos — aqueles com alto
valor e elevada participagao nos gastos federais — sao bioldgicos, isto é, derivados
de organismos vivos ou suas células, produzidos por meio de processos biotec-
nolégicos complexos que envolvem a manipulagao genética de células para que
estas produzam a substincia desejada. Dada a sua complexidade, eles tendem a
ser muito mais caros do que medicamentos quimicos, o que tem contribuido para
o aumento da sua participagdo nos gastos com medicamentos no mundo todo
(Makurvet, 2021). Nos Estados Unidos, os bioldgicos, apesar de representarem
apenas 2% das prescrigoes, respondem por 37% dos gastos com medicamentos
(Makurvet, 2021). No Canadi, eles responderam, em 2021, por 29% do total do
gasto publico com medicamentos sob prescri¢ao (CIHI, 2022).

No Brasil, excluindo-se as vacinas, a participagio dos medicamentos biolé-
gicos no total dos gastos federais com medicamentos é préxima a verificada nos
Estados Unidos e um pouco superior & que ocorre no Canadd. O crescimento
da participagio dos bioldgicos nas compras publicas se acentua a partir do final
dos anos 2000 (gréfico 4) e depois se estabiliza, chegando a 36% em 2021. Em
contrapartida, esses medicamentos sdo os principais responsdveis pelo volume de
compras realizadas por imposi¢io de agoes judiciais. No inicio dos anos 2010,
mais de 90% das compras judicializadas eram de medicamentos biolégicos, valor
que se reduziu para 54% em 2021.
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GRAFICO 4
Participacdo dos medicamentos bioldgicos nas compras totais de medicamentos pelo
governo federal e nas compras derivadas de acées judiciais, exceto vacinas (2000-2021)
(Em %)
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Fonte: Siasg.
Elaboracdo dos autores.

A sintese desta secdo é que os dispéndios publicos em medicamentos sao
bastante concentrados em poucos itens, preponderantemente nos bioldgicos, que
representam parcela considerdvel do gasto total. Sendo assim, a andlise da evo-
lugio dessas compras é fundamental para subsidiar as estratégias publicas para a
melhoria da qualidade desses gastos e, também, a redugao dos custos do SUS.
A compra centralizada é uma estratégia para redugio de gastos que passou a ser
utilizada pelo Brasil a partir do final dos anos 2000. A identifica¢io dos princi-
pais itens de gasto pode contribuir na elaboracio de estratégias complementares
para a redugdo dos custos do sistema de satide. Assim, andlises sobre o grau de
substitui¢do tecnoldgica e sobre o ciclo de vida dos produtos adquiridos, bem
como sobre a evolucdo dos seus pregos unitdrios podem contribuir na elaboragao
dessas estratégias. A prevaléncia de determinadas doengas na populacio, hoje e
no futuro, também ¢ um elemento importante para o planejamento dos gastos
publicos com satde.

4.1 Instituicoes responsaveis pelas compras

O DLOG/MS ¢ o principal responsdvel pelas compras de drogas e medicamen-
tos realizadas pelo governo federal para o abastecimento do SUS. No periodo
2000 a 2021, o departamento respondeu por cerca de 70% do total do gasto
em medicamentos do governo federal. Esse percentual era maior no inicio
dos anos 2000 e oscilou para cerca de 65% no final do perfodo analisado
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(em 2020), tendo subido novamente em 2021 em virtude da aquisi¢ao de vacinas
para a covid-19.

Existem, contudo, outras unidades do préprio MS, além de outros érgios
federais, que realizam compras de medicamentos em volumes significativos. A
Fiocruz e seus dois institutos, o Instituto de Tecnologia em Imunobiolégicos
(Bio-Manguinhos) e o Instituto de Tecnologia em Fdrmacos (Farmanguinhos),
ampliaram sua participagio nas compras federais de medicamentos nos tltimos
vinte anos e, no acumulado do periodo, responderam por cerca de 13% dessas
aquisicoes (tabela 3).

TABELA 3
Principais responsaveis pelas compras de drogas e medicamentos realizadas pelo
governo federal, em anos selecionados e no acumulado do periodo 2000-2021

Unidade 2005 2010 2015 2020 2000-2021

responsavel R$ milhdes % R$ milhdes % R$ milhdes % R$ milhdes % R$ milhdes %

DLOG/MS 4.597 77 5.247 66 11.741 66 11.920 65 160.935 69

BioManguinhos/ 55 71 9 1375 8 2409 13 18.087 8

Fiocruz

Farmanguinhos/ 164 3 51 1 1346 8 20 1 8.192 4

Fiocruz

Inca 166 3 209 3 169 1 187 1 3.527 2

EBSERH - 0 - 0 708 4 170 1 1.743 1

Hospital das .

Clinicas/UFMG 88 1 117 1 108 1 0 1.727 1

Hospital Federal 0 102 1 82 2 8 0 1,596 1

do Andarai

Fundacéo

Oswaldo Cruz 38 1 210 3 110 1 24 0 1.569 1

Centro de

Aquisicoes - 0 - 0 0 0 575 3 1.408 1

Especificas

Huap/UFF 25 0 60 1 131 1 0 0 1.356 1

Hospital Naval 0 15 0 9%5 1 07 1 1.147 0

Marcilio Dias

Total 5.934 0 7.920 0 17.862 0 18.217 0 231.864 100
Fonte: Siasg.

Elaboracao dos autores.
Obs.: 1. Em R$ milhGes constantes de 2022.
2.Inca — Instituto Nacional do Céncer, no Rio de Janeiro; EBSERH — Empresa Brasileira de Servicos Hospitalares;
UFMG — Universidade Federal de Minas Gerais; Huap/UFF — Hospital Universitario Antdnio Pedro/Universidade
Federal Fluminense.



Aquisicbes de Medicamentos pelo Governo Federal nas Ultimas Duas Décadas 145

Vale notar, também, algumas mudancas relevantes nesse periodo. A EBSERH,
empresa publica de direito privado, vinculada ao Ministério da Educagao (MEC),
foi fundada em 2011 com o objetivo de administrar a rede de hospitais universi-
térios federais (HUFs) brasileiros. Dessa forma, a empresa passou a centralizar as
operagdes de gestdo e também as de aquisi¢ao de drogas, medicamentos e demais
insumos e equipamentos de satide de mais de 41 hospitais. Por essa razao, alguns
hospitais universitdrios que eram compradores relevantes de medicamentos no ini-
cio da série, como o da UFMG, nao aparecem mais como compradores em 2020.

Outra unidade, criada em 2018, passa a figurar entre os compradores mais
relevantes de medicamentos no acumulado do periodo. O Centro de Aquisi¢oes
Especificas, vinculado & Forga Aérea Brasileira (FAB), foi criado para centralizar
as compras de produtos para a instituigdo e padronizar aquisi¢oes em dreas como
logistica, satide, abastecimento e controle do espago aéreo. No que diz respeito
a medicamentos, o centro ji comegou com compras volumosas vis-4-vis outros
6rgaos do governo federal: R$ 570 milhoes em 2020 e mais de R$ 400 milhoes
em 2021. Parte dessas aquisi¢goes parecem estar, segundo o Siasg,"” relaciona-
das a contratos de transferéncia de tecnologia realizados com o Laboratério
Quimico-Farmacéutico da Aerondutica (LAQFA). Em 2020, cerca de R$ 90
milhoes foram em aquisi¢oes realizadas por dispensa de licitagao para esse tipo
de atividade de transferéncia de tecnologia. Chama atengio o fato de o valor
das compras do Centro de Aquisi¢oes Especificas ser superior, por exemplo, as
aquisigdes realizadas por Farmanguinhos, cujas compras também sio destinadas
a producio de medicamentos para o SUS.

5 0 PESO DA JUDICIALIZACAO

A judicializagao da satide tem sido apontada como um problema para o SUS hi
muito tempo, ¢ a literatura tem mostrado um crescimento no volume de com-
pras publicas de medicamentos derivadas de agoes judiciais (Vieira, 2020; Pepe
et al., 2010). O crescimento das a¢des judiciais para a compra de medicamentos
no Brasil tem vdrias razoes. Algumas das principais incluem dificuldades no aces-
so a medicamentos que nio sao oferecidos pelo SUS ou que sao muito caros para
serem adquiridos de forma privada. Isso é comum em casos de doengas raras ou
tratamentos inovadores. O processo de inclusio de novos medicamentos no SUS
pode ser lento, e a demora na incorporagio leva pacientes que necessitam desses
tratamentos a procurarem a Justi¢a para obter acesso mais rdpido. Além disso,
podem existir falhas ou restri¢oes no fornecimento, mesmo daqueles que jé foram
incorporados, o que obriga 0s pacientes a recorrerem ao sistema judiciério.

15. Além de um campo sobre modalidade, que diz se a compra foi feita por dispensa de licitacao, o Siasg também
possui um campo com as motivacdes para a dispensa de licitacdo, de onde se pode extrair essa informacao.
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Qualquer que seja a razao, o fato é que a participagio das compras realizadas
em virtude de a¢des judiciais vem crescendo nos ultimos anos, tendo chegado
a quase R$ 1,8 bilhdo em alguns anos recentes ou cerca de 10% do valor das
compras de medicamentos (gréfico 5). Esse processo tem efeitos negativos sobre
o SUS. A compra de medicamentos por vias judiciais dificulta a realizacao de
processos concorrenciais e negociagoes de precos, o que implica o pagamento de
precos maiores pelos medicamentos e pressiona o orcamento do sistema publico
de satide. Além disso, nem todos os pacientes tém informagao ou recursos para
demandar o fornecimento de medicamentos por a¢des judiciais, o que agrava a
desigualdade no acesso a saide e compromete uma alocagao mais eficiente de
recursos pelo 6rgao gestor.

GRAFICO 5
Valor total' e participacdo percentual das compras realizadas, pelo governo federal,
em virtude de acées judiciais (2005-2021)
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Fonte: Siasg e Anvisa.

Elaboracdo dos autores.

Nota: ! Reais constantes de 2022.

Obs.: A identificacdo das compras realizadas por acdes judiciais se deu por mineracdo de dados nos campos de texto das
operacdes de compra, buscando termos como judic*, aces judiciais, justica etc.

O medicamento com maior volume de compras realizadas por vias judi-
ciais ¢é o eculizumabe, cujo caso jd foi analisado em Caetano ez al. (2020). O
eculizumabe é um anticorpo monoclonal utilizado no tratamento de algumas
doengas raras e graves. E um medicamento de alto custo e frequentemente objeto
de discussoes sobre seu custo-beneficio no tratamento de doencas raras. Seu uso
geralmente ¢ indicado apenas apds uma avaliagao cuidadosa do caso pelo médico
especialista, considerando os beneficios potenciais e os riscos associados ao tra-
tamento, incluindo o risco de infecgdes graves, como a meningite, devido a sua
agio no sistema imunoldgico.
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TABELA 4

Principais medicamentos comprados pelo governo federal por meio de agdes
judiciais: valor total das compras e valor das compras judicializadas no acumulado
do periodo 2000-2021

Medicamento Valor total lacymulado Valor total por'agfies judiciais Compras judicializadas
(R$ milhdes) (R$ milhdes) (%)
Eculizumabe 4,401 4,238 96
Galsulfase 2,645 1,551 59
Vacinas 41.130 1,098 3
|dursulfase 1,670 1,004 60
Atalureno 1,128 910 81
Alfagalsidase 1,029 697 68
Elosulfase alfa 899 574 64
Beta-agalsidase 598 356 60

Fonte: Siasg.
Elaboracdo dos autores.

Desde 2009 existem diversas agdes judiciais que obrigam o governo brasi-
leiro a fornecer o medicamento. Nos primeiros anos, o valor das compras (todas
em decorréncia de a¢des judiciais) era de menos de R$ 10 milhoes ao ano, mas
chegou a centenas de milhdes anuais no periodo mais recentes. Ao longo de todo
o periodo considerado, foram mais de R$ 4 bilhées em compras desse medica-
mento, praticamente todas elas realizadas por agoes judiciais.

Em 2018, a Comissao Nacional de Incorporagao de Tecnologias (Conitec)
aprovou a incorporagio desse medicamento ao SUS (Brasil, 2018a). No entanto,
mesmo no periodo posterior a essa decisio, a maior parte das compras ainda
foi fruto de agoes judiciais. Isso pode ter sido resultado da demora do MS em
cumprir a resolugio da Conitec ou a protocolos restritivos na aprovagio pela
comissao. Em tese, o periodo méximo desde a decisao de incorporagao até a dis-
ponibilidade do medicamento é de cerca de 360 dias (180 dias para a decisao
da Conitec e mais 180 dias para a disponibilizagao no SUS). Na prdtica, porém,
esse periodo pode ser maior devido a diversos fatores logisticos e administra-
tivos. Uma vez aprovada a incorporacio, a logistica de compra e distribuicao
dos medicamentos pode influenciar o tempo até que eles estejam efetivamente
disponiveis para os pacientes. Isso inclui licitagdo para compra, importacio, dis-
tribuigao para os estados e municipios, e finalmente para as unidades de satde.
Além disso, a decisao de incorporagio do medicamento, tomada pela Conitec,
estabelece, a partir das evidéncias disponiveis, determinados critérios e protoco-
los de tratamento que podem restringir o uso do medicamento a pacientes que
se enquadrem nesses critérios. Por essa razao, agdes judiciais podem continuar
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ocorrendo mesmo depois da incorporagio, movidas por pacientes nio incluidos
nos protocolos aprovados pelo MS e pela Conitec.

O segundo medicamento com maior volume de compras decorrentes de
agdes judiciais é o galsufase, cujas compras no periodo totalizaram R$ 2,6 bi-
lhées, sendo 1,5 bilhido (ou 59%) realizadas por meio de agées judiciais. Esse
medicamento ¢ utilizado para tratar a sindrome de Maroteaux-Lamy, uma
doenca genética rara que afeta principalmente os ossos, o sistema respiratério

€ 0 coracgao.

Assim como no caso do eculizumabe, a Conitec também recomendou a
incorporacgio do galsufase a0 SUS em dezembro de 2018 (Brasil, 2018b). Dife-
rentemente do eculizumabe, a partir desse momento, as compras desse medica-
mento, que até entdo eram 100% decorrentes de agoes judiciais, passaram a ser
compras normais do MS.

Um terceiro produto que tradicionalmente nao ¢ judicializado no Brasil,
mas aparece com compras judiciais da ordem de R$ 1 bilhio no periodo, é a
vacina. Historicamente, sio excegdes as compras de vacinas derivadas de a¢oes
judiciais no pais, dado o programa de vacina¢ao amplo. Praticamente todas as
compras judicializadas desse produto que aparecem na base do Siasg ocorreram
em 2020, muito provavelmente em virtude da pandemia e da demora do governo
brasileiro em fornecer a vacina da covid-19 para toda a populacio.

Embora sejam uma parcela crescente das compras do governo, ¢ dificil
afirmar que a judicializagio seja uma das causas do aumento dos gastos em
medicamentos. Por um lado, ¢ bastante plausivel que compras em pequena
quantidade, como no caso de agées judiciais, sejam feitas a precos unitdrios
maiores do que compras em grande escala. Por outro lado, a partir do momento
em que o medicamento ¢ incorporado ao SUS, é muito provdvel que o acesso
e, consequentemente, o volume de compras aumente de maneira substancial,
ampliando o valor de gastos no medicamento. Assim, ndo ¢é tao simples afirmar
qual a contribui¢io da judicializa¢do a0 aumento de gastos do SUS, pois a in-
corporagao dos medicamentos anteriormente judicializados pode ter um efeito
de amplia¢io do gasto ainda maior.

6 DETERMINANTES DOS PRECOS PAGOS PELO GOVERNO FEDERAL

Os precos praticados no mercado farmacéutico sio resultados de intimeros e
complexos fatores, desde a tecnologia e os custos de pesquisa e desenvolvimento
(P&D), passando pela estrutura de mercado e pela competicao até regulamenta-
¢oes governamentais que podem limitar ou nio os pregos praticados pela indus-
tria e pelo varejo (Grabowski e Vernon, 1992; Danzon e Towse, 2003; Janssen
Daalen ez al., 2021).
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Esta se¢ao nao pretende analisar todos os fatores que podem influenciar os
precos dos medicamentos. Os dados disponiveis no Siasg dizem respeito apenas a
demanda por medicamentos pelo setor ptblico. Portanto o que se pretende, aqui,
¢ analisar se, tudo o mais constante, existem caracteristicas especificas das opera-
¢oes de compras publicas que podem afetar o prego pago por um determinado
medicamento, a exemplo do que ¢ feito em Allende ez al. (2023).

Para a andlise sobre precos pagos feita nesta se¢io foi necessdrio realizar
tratamentos e recortes adicionais na base de dados utilizada além dos apresen-
tados na se¢io metodoldgica, em virtude de erros de registro ou da presenga de
outliers. O Siasg contém informagdes sobre quantidade comprada, prego unitdrio
e valor total da operacio de compra (quantidade versus preco unitdrio), conforme
j& mencionado. Registros de operagoes em que as quantidades fisicas nio foram
reportadas, eram iguais a zero ou iguais a um foram considerados erros e excluidos
da andlise. Também foram excluidas algumas drogas cuja descri¢ao nio permitia
aferir diferencas no tipo especifico de produto ou na sua qualidade. A descri¢ao
das vacinas, por exemplo, era insuficiente para classificar e precificar todos os
diferentes tipos adquiridos pelo governo em intimeras operagdes de compra e,
portanto, também nao estdo incluidas na andlise que se segue. A insulina, cujas
elevadas variagoes de pregos estio associadas aos diferentes tipos de produto ad-
quirido, nem sempre bem documentados no Siasg, é outro exemplo de produto
cujos registros foram excluidos da andlise sobre precos. Medicamentos homeopa-
ticos também foram removidos por apresentarem alta variabilidade nos pregos,
quantidades e até mesmo nas descrigoes, o que, se suspeita, pode ser decorréncia
de erros de registro verificados especialmente nos primeiros anos da série.

Além disso, foram selecionados os registros de compras posteriores a 2005,
em virtude de algumas inconsisténcias nos pregos, nas descri¢des dos produtos
e lacunas de informagao de pregos nos anteriores a 2006. Novamente, essas in-
consisténcias parecem ter sido causadas por falhas no registro das informagées no
Siasg no periodo 2000 a 2005.

Depois desses recortes, procedeu-se a remogio dos outliers observados na
varidvel de preco unitdrio. Alguns registros apresentaram valores altissimos de pre-
cos em relacio as demais operacoes de compra dos mesmos medicamentos. Para
isso utilizou-se 0 método Tukey’s Fences (Tukey, 1977), que consiste em utilizar a
distincia entre o primeiro e terceiro quartis (amplitude interquartil), multiplicada
por uma constante, como referéncia para a retirada de outliers. Aqui, optou-se por
remover as observagdes que estivessem acima ou abaixo de 1,5 vez a distincia
interquartil dos pregos formados por cada medicamento. Dessa forma, registros de
precos com potencial de produzir inconsisténcias nas andlises foram eliminados,
sem que houvesse impacto significativo no volume total de compras analisado.
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Mesmo com esses recortes e com a retirada de owutliers, ainda é elevada a va-
riabilidade dos precos nas compras publicas de medicamentos, que variam subs-
tancialmente entre as operagoes, em fungio nio apenas do medicamento mas
também da institui¢io compradora, do ano da operagio, do volume adquirido,
entre outros fatores que serdo investigados nesta se¢ao.

O primeiro fator relevante do ponto de vista das compras publicas ¢ o vo-
lume demandado de determinado medicamento em cada operagao de compra.
E razodvel supor que compras realizadas em grandes quantidades tenham precos
unitdrios menores do que compras de pequenos volumes dos mesmos medica-
mentos. Nao por acaso, a centralizacdo de compras publicas, nao apenas de me-
dicamentos, tem sido uma estratégia adotada por vdrios paises como forma de
reduzir os gastos publicos (Albano e Sparro, 2010).

Para corroborar essa suposi¢ao, o efeito da quantidade comprada sobre
o prego pago pelo governo federal foi estimado a partir de diferentes modelos
econométricos (tabela 5). A varidvel dependente ¢ o logaritmo natural do preco
unitdrio pago pelo governo na operagio de compra, e a varidvel explicativa de
interesse ¢ o logaritmo natural da quantidade adquirida.

No primeiro modelo, foram agregadas todas as operacoes de compra de
um mesmo medicamento em um mesmo ano e, a partir dai, foi estimada uma
regressao de minimos quadrados (recursive least squares — RLS) sobre a média do
preco dessas operagdes de compra agregadas em funcio da média das quantidades
dessas mesmas operagoes.

O segundo modelo também foi estimado por minimos quadrados, dessa
vez sobre todas as mais de 667 mil operagées de compra realizadas ao longo
do periodo de 2006 a 2021. Nesse segundo modelo, foram utilizadas dummies de
controle para o ano, para o comprador, quando este tiver sido o0 DLOG, para
compras realizadas por agio judicial e para modalidade de compra por pregio.

Finalmente, a terceira estimativa foi baseada em um modelo econométrico
misto, no qual também foram utilizados controles para os efeitos dos diferentes ti-
pos de medicamentos. Ao longo do periodo, 898 principios ativos diferentes foram
adquiridos pelo governo federal, e seus efeitos sobre os pregos foram considerados
nesse tltimo modelo.

Em todos os trés modelos, a quantidade apresentou um coeficiente angu-
lar negativo e estatisticamente significativo, resultado coerente com a hipdtese
de que compras de volumes maiores resultam em maiores descontos para o
governo federal. Obviamente, quando outras varidveis foram incorporadas aos
modelos, principalmente o medicamento adquirido, esse efeito sobre o preco
se reduz, mas ainda assim cada aumento de 1% na quantidade demandada gera
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uma economia de 0,17% no preco unitdrio do produto adquirido, conforme
estimag¢io do modelo misto.

TABELA 5
Estimativas do efeito da quantidade demandada sobre os precos unitarios pagos nas
operagdes de compras de medicamentos realizadas pelo governo federal (2006-2021)

Modelo RLS oLs! MixedLM?
Numero de observacdes 71.648 667.663 667.663
Numero de grupos - - 898
R2 0,201 0,239

R2 ajustado 0,201 0,239

Estatistica F 2,02E+04 1,10E+07

Log-Likelihood -1,54E+05 -1,42E+10 -932.104
Ln (quantidade) -0,376*** -0,4795*** -0,167***
Controles para ano - Sim Sim
Controles para medicamento - - Sim
Dummy para o DLOG - Sim Sim
Dummy para concorréncia - Sim Sim
Dummy para acdo judicial - Sim Sim

Fonte: Siasg.

Elaboracdo dos autores.
Notas: ' OLS — ordinary least squares (minimos quadrados ordinarios).
2 MixedLM — mixed linear model (modelo linear misto).

Obs.: (***) significativo a 1%.

Uma vez constatado que as quantidades exercem influéncia significativa
sobre os precos pagos, passamos a analisar outros fatores que poderiam, eventu-
almente, exercer influéncia sobre esses pregos. Contudo, optou-se por empregar
outro método estatistico mais adequado, tanto para inferir causalidade em um
conjunto de dados como o disponivel quanto para isolar o efeito de varidveis omi-
tidas. O método consistiu no pareamento (matching) entre operagoes de compra
similares com posterior andlise de efeitos de tratamento das varidveis de interesse.

A primeira etapa desse modelo foi a aplicacio do método de pareamento por
amostras (matching) descrito em Stuart (2010), para construir recortes de dados
em que fosse possivel avaliar o efeito do tratamento de varidveis de interesse.
O método consiste em identificar pares (controle e tratamento) de observagoes
idénticas (matching exato) em relagio as varidveis de controle, mudando a estru-
tura de dependéncia entre estas e a varidvel de tratamento.

As varidveis disponiveis para o pareamento sio limitadas e, em grande medida,
coincidentes com as varidveis das quais se deseja estimar o efeito do tratamento.
Todas elas sdo, ou foram, transformadas em varidveis categéricas, a fim de possibili-
tar o pareamento. S30 as que seguem.
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1) A descrigao detalhada do medicamento comprado, que inclui, além do
principio ativo, a concentragio e a forma farmacéutica.

2) A quantidade de itens adquiridos em cada operagao de compra. Como
essa ¢ uma varidvel continua, adotou-se para o pareamento, além da
transformacio para o logaritmo natural, a operagio de arredondamento
para o inteiro mais préximo. Dessa forma, os continuos sio na pratica
enquadrados em faixas discretas, sendo possivel posteriormente realizar
o pareamento exato, semelhante as demais varidveis categéricas.

3) A modalidade do instrumento de compra utilizado: por pregio, dispen-
sa ou inexigibilidade de licitacio.

4) Compra realizada pelo DLOG: varidvel bindria (dummy) que identifica
0 DLOG como o responsdvel pela operagao de compra.

5) Compra judicial: caracterizagao (dummy) da mencao de agao judicial no
atributo textual de justificativa de dispensa ou inexigibilidade de licitagio.

6) Ano em que a operagdo de compra ocorreu.

Apés o pareamento, foram realizados diferentes ensaios para cada uma das
diferentes varidveis de interesse, que consistiu na realizacdo de um ensaio de apli-
cagao da metodologia de inferéncia causal, tendo o preco como varidvel de desfe-
cho. Ao todo foram conduzidos os ensaios a seguir.

1) Efeito do comprador: nesse caso, compras realizadas pelo
DLOG/MS e pelo Ministério da Defesa sdao modeladas como varidvel
de tratamento, e as demais (descri¢io, quantidade, modalidade, compra
judicial e ano) sdo as varidveis utilizadas no pareamento. Para os dois
érgaos compradores, também foram realizados ensaios desagregando
compras por pregio e por dispensa ou inexigibilidade de licitacéo.

2) Efeito da modalidade de compra: nesse desenho, a varidvel modalidade
funciona como varidvel de tratamento, e as demais (descri¢ao, quan-
tidade, DLOG, compra judicial e ano) foram as varidveis utilizadas
no pareamento.

3) Efeito da agio judicial: de modo andlogo, a varidvel agio judicial estd
modelada como varidvel de tratamento, enquanto as demais (descrigao,
quantidade, DLOG, modalidade e ano) sio controladas.

Como mais de uma observacao na base de dados poderia ser pareada,
optou-se por utilizar a média dos valores dos precos para cada grupo de
observagdes agregadas por covaridveis idénticas. Essa decisdo metodolégica
permitiu um ganho de robustez no estimador do efeito médio do tratamento,
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uma vez que menos observagdes seriam descartadas no pareamento, estando,
assim, sujeito a menor variancia.

Uma vez que os pares tinicos foram identificados, foi calculado o valor da di-
ferenga entre os pregos do tratado e do controle. Esses valores sao essencialmente
as parcelas do efeito médio do tratamento, visto que sdo as diferencas observadas
em cada par formado entre controle e tratamento.

Além de estimar a média para o efeito médio do tratamento, esses valores
foram utilizados num procedimento de boosstrap a fim de se construir a distri-
bui¢ao do estimador, bem como seu intervalo de confianga (IC) com 95% de
significincia (DiCiccio e Efron, 1996). Embora o método de estimacio de IC via
bootstrap tenha ressalvas na literatura acerca do seu viés (Rothe, 2017), decidiu-se
por utilizé-lo na falta de alternativas com suporte as premissas semelhantes ao es-
tudo em questdo. O procedimento consiste em produzir sucessivas amostras com
reposigao do conjunto pareado agregado, formando um novo conjunto de dados
com exatamente a mesma quantidade de observacoes. Para cada conjunto gerado
com bootstrap, um novo estimador do efeito médio do tratamento ¢ produzido. A
medida que esse procedimento de bootstraps sucessivos repete-se, mais valores de
efeito médio do tratamento sdo gerados, permitindo assim estimar a distribui¢ao
e o intervalo de confianca do estimador. Foram executadas 10 mil simulagoes
(bootstraps) para cada efeito médio do tratamento. Os valores dos ICs foram obti-
dos para 95% de significincia.

TABELA 6
Estimativas dos efeitos médios de tratamento de diversas variaveis sobre o preco
unitario pago pelo governo federal nas compras de medicamentos no periodo 2006-2021

Variaveis/efeitos Efeito médio do 1C (95%) via Numero de observacbes
tratamento (%) bootstrap (%) no pareamento

Compra realizada pelo DLOG 2,26 (-3,78; 8,74) 558

Compra realizada pelo DLOG via pregdo -18,95 (-27,69; -9,42) 417

Compra realizada pelo DLOG via .

dispensal/inexigibilidade de licitacao 10,16 (3.10:17.31) 141

Compra realizada pelo Ministério da Defesa 5,44 (4,72, 6,14) 58.354

Cpmpra ~real\zada pelo Ministério da Defesa 5,63 (4,97: 6,31) 9.747

via pregao

C_ompra realw_zada_ p_e!o_ M|mster|_o_da I?efesa 178 (0,53 3,03) 18.607

via dispensa/inexigibilidade de licitacdo

Efeito da modalidade de compra (pregéo) 12,32 (9,24: 15,70) 31448

sobre o preco

Efeito da acdo judicial sobre o preco 0,78 (0,082; 1,51) 306

Fonte: Siasg.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Ndo significativo.
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Os primeiros ensaios na tabela 6 procuraram analisar os efeitos de diferentes
compradores — o DLOG e o Ministério da Defesa — sobre os precos. No caso
do DLOG, embora o efeito médio estimado das compras realizadas tenha sido
um aumento de 2,26% no preco dos produtos, o IC de 95% variou de -3,78%
a +8,74%. Isso indica que nio hd evidéncias estatisticamente significativas para
confirmar esse aumento. Importante salientar que as compras do DLOG sio rela-
tivamente diferenciadas, em termos de escala e de produtos, em relagao as demais
operagoes de compra do governo federal. Por essa razio, o processo de pareamen-
to gerou apenas 558 pares de observagdes nos grupos de tratamento (compras
pelo DLOG) e de controle (compras por outros 6rgaos).

Para uma andlise mais detalhada, a varidvel modalidade de compra foi
considerada nio apenas como controle no pareamento mas também em andlises
desagregadas das compras realizadas por pregio e por dispensa ou inexigibilidade
de licita¢do. Foram gerados dois subconjuntos: 417 pares para compras por
pregao e 141 para dispensa ou inexigibilidade de licitagao.

O efeito médio das compras pelo DLOG na modalidade pregao foi uma re-
dugio estatisticamente significativa de 18,95% no preco de compra, com um IC
de -27,69% a -9,42%, conforme estimado pelo bootstrap. Esse resultado sugere
que as compras realizadas via pregao pelo DLOG tendem a obter precos signi-
ficativamente menores do que compras realizadas via pregao por outros érgaos.
Possivelmente, a expertise desenvolvida pelo departamento ao longo dos anos ten-
da a resultar em processos de pregao mais bem elaborados e, consequentemente,
em pregos menores.

Por outro lado, as compras realizadas pelo DLOG por dispensa ou inexigibi-
lidade de licitagao apresentaram um aumento de 10,16% nos precos pagos, com
um IC entre 3,10% e 17,31%. Embora o niimero de observagées seja menor, hd
evidéncias estatisticas de que o DLOG paga pregos maiores do que outros 6rgaos
nessas circunstancias.

Apesar dessas evidéncias, a andlise requer maior aprofundamento. Os re-
sultados sugerem que as compras centralizadas pelo DLOG reduzem os pregos
quando realizadas via pregao, o que é consistente com a hipdtese de que o gover-
no se beneficia da especializagio do DLOG em grandes compras competitivas.

O mesmo tipo de exercicio foi aplicado para o Ministério da Defesa. As
compras realizadas por esse ministério tendem a ser menos especificas e, por essa
razao, foi mais ficil encontrar operacdes de compras de outros drgios para a cons-
titui¢do de pares compardveis. As estimativas sugerem um prego maior nas aqui-
sicoes desse ministério, seja por pregio ou por dispensa/inexigibilidade, do que
nas aquisi¢coes realizadas por outros érgaos do governo federal. Esse efeito, vale
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lembrar, j ¢ isolado de efeitos de escala de compras e outros fatores controlados
no procedimento de pareamento.

Para investigar o efeito da modalidade de compra (pregio wversus
dispensa/inexigibilidade de licita¢do), um ensaio foi conduzido considerando
a varidvel modalidade como tratamento. O efeito médio foi um aumento de
12,32% nos pregos das compras via pregao, com um IC de 9,24% a 15,70%,
indicando significincia estatistica. O nimero de observagdes pareadas foi de
31.448, um conjunto substancial.

Embora esse resultado possa parecer contraditério em relagio aos obtidos
anteriormente, a andlise dos dados sugere que o pregao produz maior economia
apenas em compras de grandes quantidades. Isso é evidenciado pelo efeito nega-
tivo do DLOG, comprador em grande escala, em compras grandes via pregio.
Quando nio se considera esse recorte, o pregdo nio ¢ tao vantajoso. Além disso,
hd um viés metodoldgico: as quantidades controladas podem nio ter correspon-
dentes representativos nas duas modalidades de compras, introduzindo um viés
ao selecionar observacoes para compras menores, nas quais o efeito do pregao nao
¢ estatisticamente signiﬁcativo.

Finalmente, o efeito da a¢do judicial sobre o pre¢o mostrou um aumento de
0,78%, com um IC de 0,082% a 1,51%. Embora o IC nio inclua o efeito nulo,
indicando significAncia estatistica, a influéncia da agao judicial no prego parece
ser pequena nos dados avaliados. O método de pareamento tendeu a encontrar
pares de compras de baixa quantidade, caracteristica das compras por agao ju-
dicial, refletido nos 306 pares produzidos. Isso sugere que os precos mais altos
geralmente pagos na existéncia de judicializagdo estao mais associados a escala da
compra do que 2 judicializagdo propriamente dita.

Essas andlises fornecem uma compreensio detalhada dos efeitos das com-
pras pelo DLOG, da modalidade de compra e das a¢des judiciais sobre os precos.
Cada resultado oferece insights valiosos, mas também destaca a necessidade de
investigacoes adicionais para conclusdes mais robustas.

A mesma metodologia foi aplicada para estimar o efeito de cada um dos
anos das compras sobre os pregos. Nesse caso, o tratamento consistiu na variacao
entre pares consecutivos de anos na série de compras. Para cada par consecuti-
vo, 0 ano mais antigo é considerado o controle e o subsequente o tratamento.
Esses pares sdo formados controlando as demais varidveis (descri¢ao, quantidade,
comprador, modalidade e compra judicial) e, assim, foram construidos conjuntos
de operagoes de compra para cada par consecutivo de anos, o que gerou uma
estimativa de efeito médio de tratamento para cada ano. Esses pares, ao serem
construidos a partir da mesma descri¢ao de medicamentos entre dois anos subse-
quentes, consideram, portanto, variagdes de pregos anuais para uma mesma cesta
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de produtos, o que ¢ consistente com a estimagao, por outras metodologias, de
um indice anual de precos pagos pelo governo federal em medicamentos. Adi-
cionalmente, enquanto metodologias convencionais de estimacio de indices de
precos consideram apenas cestas constantes de produtos, estamos considerando,
nesse caso, cestas constantes de produtos, compradores, quantidades e modalida-
des de compras. Em outras palavras, a variagdo anual de precos estimada por essa
metodologia ¢ ainda mais precisa em isolar os precos de outros fatores interve-
nientes do que as metodologias convencionais para cdlculo de indices de precos.

TABELA 7
Estimativas dos efeitos médios de tratamento de cada um dos anos da série sobre o
preco unitario' pago pelo governo federal nas compras de medicamentos (2007-2021)

(Em %)
Ano Efeito médio do tratamento IC inferior IC superior
2007 -3,12 -5,25 -1,16
2008 0,05 -1,29 1,50
2009 4,97 3,69 6,23
2010 -5,08 -6,00 -4,18
2011 -0,98 -2,16 0,07
2012 0,72 0,14 1,62
2013 0,37 -0,41 1
2014 1,98 133 2,66
2015 4,15 0,67 7,55
2016 4,25 0,24 8,60
2017 717 3,57 10,27
2018 -0,87 -3,69 2,06
2019 -2,53 -5,26 0,43
2020 -1,69 -3,53 0,14
2021 -0,37 -1,86 1.1

Fonte: Siasg.

Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Em valores reais de 2022.

As estimativas para os anos foram baseadas nos valores reais deflacionados
pelo IPCA (tabela 7). Portanto, o efeito do tratamento expressa uma variagao real
de pregos em cada um dos anos. Embora variacoes reais nos pregos pagos pelo
governo federal em medicamentos possam ser observadas de um ano para outro,
de um modo geral, a flutuagao de longo prazo manteve-se ao redor (acima ou
abaixo) da inflacdo, o que seria indicado por um efeito do tratamento igual a zero.
Excecio a essa quase estabilidade é o periodo de 2015-2017, quando os pregos
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pagos pelo governo federal em medicamentos ficaram sistematicamente bastante
acima da inflagao.

GRAFICO 6

Estimativa de indice real acumulado de precos pagos pelo governo federal em

medicamentos (2006-2021)
120 —
15 —
110 —

105 —

100 —

O F—7T— 717 7T T T T T T T T T T T T T T

2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

Fonte: Siasg.
Elaboracdo dos autores.
Obs.: Indice real base 2006 = 100.

Com base nessas estimativas, foi possivel calcular um indicador de variacio
real acumulada nos pregos pagos pelo governo federal em medicamentos (grafico 6).
Esse indice mostra que, até 2014, os precos pagos pelo governo federal em me-
dicamentos permaneceram um pouco abaixo da varia¢io acumulada da inflagao
no perl'odo. Em 2014, contudo, inicia-se um ciclo de crescimento real nos precos
dos medicamentos adquiridos pelo governo federal que vai até 2017, quando
novamente esses precos voltam a subir abaixo da inflagio. O resultado acumulado
¢ que, em 2021, os precos dos medicamentos adquiridos pelo governo federal
tinham subido 9% acima da inflagao acumulada no periodo.

Ou seja, 0 aumento nos precos explica pelo menos parte do crescimento
das despesas federais com medicamentos no periodo recente, especialmente apds
2013, que ¢ justamente quando se acentua a tendéncia, observada no inicio deste
capitulo, de aumento nos gastos.

7 CONSIDERACOES FINAIS

O aumento dos gastos com satde, ocasionado pelo envelhecimento populacional
e do surgimento de tratamentos inovadores e mais caros, ¢ um problema que
tem preocupado governos do mundo todo. Em especial, paises que dispoem de
um sistema publico de sadde robusto, como ¢ o caso de Brasil, Canadd e muitos
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paises europeus, tém observado um crescimento significativo das suas despesas
publicas nesse setor.

No Brasil, parte significativa das despesas do SUS estd associada & com-
pra de medicamentos, muitos deles de alto custo, pelo governo federal, es-
tados e municipios. Os gastos do governo federal com drogas e medicamen-
tos mais que duplicaram na Gltima década, chegando em 2021 a mais de
R$ 25 bilhoes ao ano. Dada a relevancia desses gastos, é fundamental uma
andlise detalhada de como eles estao distribuidos e quais fatores afetam a efi-
ciéncia e os precos dessas compras.

Apesar de o Brasil dispor de um sistema relativamente completo de infor-
magdes sobre as compras do governo federal, sdo escassos os estudos abrangentes
sobre essas operagdes e sobre os precos praticados. Este estudo procurou contri-
buir com essa andlise mostrando, em primeiro lugar, como as compras federais
sao bastante concentradas em um nimero pequeno de medicamentos.

Mais de 60% dos gastos federais em drogas e medicamentos sio concen-
trados em vinte produtos principais, dentre os quais estdo muitos biofdrmacos e
diversos anticorpos monoclonais, que poderiam ser, portanto, foco de politicas
especificas de compras destinadas a reduzir ou estabilizar os gastos publicos na
drea, aumentando assim a capacidade do setor piblico em garantir o acesso da
populagio a esses e outros medicamentos.

Assim como no resto do mundo, a participagio de medicamentos bioldgicos na
cesta de compras do governo federal ¢ crescente. O fato de esses medicamentos serem
mais caros explica parte do crescimento dos gastos observado no periodo recente.

Parte do aumento dos gastos federais em medicamentos, nas tltimas déca-
das, parece ter sido resultado de uma politica de centralizagao, no governo fede-
ral, das compras de medicamentos, antes realizadas de forma descentralizada e
em volumes baixos por estados e municipios. As evidéncias obtidas neste estudo
mostram que essa é uma estratégia promissora no sentido de reduzir os pregos
unitdrios pagos pelos medicamentos adquiridos pelo SUS. Em primeiro lugar,
encontramos evidéncias robustas de que compras realizadas em escala maior
resultam em menores precos unitdrios. Também encontramos evidéncias que
sugerem que o desenvolvimento de competéncia na realizagio de pregdes no
DLOG/MS também resulta em pregos mais baixos pagos por aquele departa-
mento do que os pagos por outros érgiaos de governo, a exemplo do Ministério

da Defesa.

A judicializagdo, por sua vez, frequentemente vista como uma das causas da
ampliagao de gastos com saide, isoladamente talvez nio seja o principal fator. As
compras judicializadas resultam, quando controlamos a escala das compras, em
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precos unitdrios maiores que as outras compras em menos de 1%, o que nos leva
a crer que ¢ o fato de essas compras serem realizadas de forma fragmentada, em
pequenas quantidades, o fator fundamental a explicar pregos mais altos nesse tipo
de aquisiao.

Por fim, verificamos que, entre 2006 e 2013, a evolu¢io dos precos de
medicamentos acompanhou relativamente de perto os indices de inflagio me-
dida pelo IPCA. Entre 2014 ¢ 2017, contudo, os precos dos medicamentos
comprados pelo governo federal superaram em cerca de 15% a inflagio acu-
mulada do periodo.

Embora sejam necessdrias andlises mais aprofundadas sobre os gastos publi-
cos com medicamentos, esse capitulo oferece algumas evidéncias e insights inédi-
tos para andlise das politicas de sadde no Brasil.
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CAPITULO 5

EXPERIENCIAS INTERNACIONAIS EM AVALIACAO E
INCORPORACAO DE MEDICAMENTOS NOS SISTEMAS
PUBLICOS DE SAUDE'

Fernanda Steiner Perin?

1 INTRODUCAO

O fornecimento de medicamentos é um componente crucial de qualquer politica de
satide e uma prioridade dos governos que buscam a cobertura universal de saude
(WHO, 2023). Um dos principais desafios enfrentados pelos sistemas ptiblicos
de satide, tanto em paises desenvolvidos quanto em desenvolvimento, é a escalada
dos custos, sobretudo com medicamentos. Esse desafio se manifesta na forma de
descompasso entre receitas e despesas publicas com tecnologias de saide,” como
os medicamentos, limitando assim o acesso para uma parte substancial da popu-
lagdo, notadamente em paises em desenvolvimento, e refletindo no aumento dos
gastos com pagamentos diretos. Um estudo da Organizacio Mundial da Saude
(OMS) (WHO, 2020a) mostrou que os custos com medicamentos consomem de
20% a 60% dos gastos com satide em paises de baixa e média renda, em comparagao
com 18% nos paises da Organizagio para a Cooperagao e o Desenvolvimento
Econémico (OCDE). Em termos globais, as despesas com medicamentos chegaram
a US$ 1,5 trilhio em 2023, e devem continuar crescendo até 2027 a uma taxa de
3% a 6% ao ano (a.a.), segundo estimativas da IQVIA (2023).

No Brasil, o Sistema Unico de Satide (SUS) também enfrenta esses desafios,
com aumentos nos gastos com medicamentos e a necessidade de otimizagao dos
recursos disponiveis. Além disso, hd uma tendéncia de crescimento dos custos
com medicamentos pelo governo federal, os quais passaram de pouco mais
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de 2022.
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de R$ 2 bilhoes no ano 2000 para mais de R$ 25 bilhdes em 2021, em valores
constantes de 2022 (De Negri, Mello e Mourthe, 2023). Entre os principais
fatores que contribuiram para este aumento estio a centralizagio das compras
de medicamentos do SUS no governo federal e nao nos estados e municipios, a
judicializacdo de medicamentos e os gastos com a Farmdcia Popular (De Negri,
Mello e Mourthe, 2023; Vieira, 2018; 2020). Adicionalmente, acentua-se a
significativa dependéncia externa no setor de satde, sobretudo em medicamentos e
farmoquimicos, cujo déficit da balanca comercial atingiu US$ 5,2 bilhdes em 2022.5
Esse panorama revela vulnerabilidades para a sustentabilidade do SUS e, por
conseguinte, para o acesso a medicamentos, destacando a importincia da partici-
pacio e do crescimento dos gastos publicos nesse contexto.

No ambito dos sistemas de satide, a avaliagdo de tecnologias em sadde (ATS)
emerge como um mecanismo crucial para subsidiar decisoes sobre a incorporagio de
novos medicamentos, analisando sistematicamente as suas propriedades, efeitos
e impactos (O’Rourke ez al., 2020). O processo de ATS abrange tanto os aspectos
clinicos quanto econdémicos, fornecendo informacoes baseadas em evidéncias
para orientar politicas e tomadas de decisao em saitde. A OMS (WHO, 2015)
recomenda a ado¢io de metodologias de ATS para avaliar o impacto de novas
tecnologias na satde e suas implicagdes para os sistemas de satde, representando
uma ponte que conecta os dominios da pesquisa e da formulagao de politicas.
No entanto, até 2015, menos de 50% dos paises tinham um processo formalizado

de ATS em vigor (WHO, 2015).

O processo de ATS envolve grupos interdisciplinares que utilizam estru-
turas analiticas explicitas, baseadas em metodologias clinicas, epidemiolégicas,
econdmicas, entre outras, para avaliar as evidéncias sobre a seguranca, a eficicia,
a relagio custo-efetividade e o impacto clinico e or¢amentdrio de novas tecno-
logias em satide (Bertram, Dhaene e Edejer, 2021). O processo de ATS envolve
duas principais vertentes de avaliagdo. A evidéncia clinica passa por uma andlise
para capturar o equilibrio entre beneficio e risco em longo prazo das tecnologias,
garantindo que as consequéncias prejudiciais nio intencionais nio superem os
beneficios clinicos pretendidos. Por sua vez, a andlise econémica abrange os custos
diretos e, ocasionalmente, indiretos associados a implementagio de um novo
medicamento e os beneficios potenciais em termos de anos de vida ganhos ou
impacto na qualidade de vida. As entidades de ATS também podem estabelecer
um limiar ou outra forma de demarcacio para orientar a disposi¢ao a pagar pelo
novo medicamento, assim assessorando a tomada de decisio dos ministérios de
satde (Drummond et al., 2008).

5. Célculos da autora com base nas estatisticas de comércio exterior brasileiro do Ministério do Desenvolvimento,
Industria, Comércio e Servicos (MDIC) disponiveis em: http://comexstat.mdic.gov.br/en/home.
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Sendo assim, considerando o crescente impacto da aquisi¢io de medica-
mentos nos orgamentos publicos, somado  evolugio epidemiolégica da populagao
que cada vez mais demandard produtos de satide inovadores, integrar a ATS nos
sistemas de saide é imprescindivel. Ao analisar dados clinicos e econdmicos, a
ATS ajuda a identificar quais medicamentos e interven¢oes oferecem o melhor
valor para os pacientes ¢ o sistema de saide como um todo (Drummond ez 4.,
2008; 2022).

No Brasil, o processo de institucionalizagao da ATS iniciou-se com a Politica
Nacional de Ciéncia, Tecnologia e Inovacio em Satde (PNCTIS) em 2004.
A partir da Portaria n® 2.915, de 12 de dezembro de 2011, estabeleceu-se a Rede
Brasileira de Avaliagao de Tecnologias em Satide (Rebrats), composta por centros
colaboradores e instituicoes de ensino e pesquisa no pais, dedicada & geragao e a
sintese de evidéncias cientificas no dominio da ATS.® Na sequéncia, a Comissao
Nacional de Incorporagio de Tecnologias no SUS (Conitec) foi instituida pela
Lei n° 12.401, de 28 de abril de 2011, com o objetivo de assessorar o Ministério
da Sadde nas suas responsabilidades relacionadas & incorporagio, exclusio ou
modificagio de tecnologias em saide pelo SUS, assim propondo a atualizacio
da Relagao Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename). Em termos de
governanca, a Conitec é vinculada a Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inova¢ao
e do Complexo Econémico-Industrial da Satde (Sectics) do Ministério da
Satde.” A Rebrats e a Conitec possuem fungoes complementares. Enquanto a primeira
fornece andlises técnicas sobre eficdcia, seguranga e custo-efetividade de tecnologias
em sadde, a Conitec avalia e recomenda a incorporagao de tecnologias em satude
no SUS. A tomada de decisdo, por fim, fica a cargo da Sectics (Polanczyk ez al., 2021).

Desde sua institucionalizagio, a ATS no Brasil avancou em algumas frentes.
Ressalta-se a elaboragio de manuais e diretrizes metodoldgicas para estabelecer
uma ATS padrio, incluindo os procedimentos e requerimentos para novas tec-
nologias. Dessa forma, para uma tecnologia ser encaminhada para a avaliacio
da Conitec, é necessdrio apresentar: registro na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitdria (Anvisa); evidéncia cientifica demonstrando que a nova tecnologia é, no
minimo, tao eficaz e segura quanto as jd disponiveis no SUS para determinada
indicagao; estudo de avaliagio econdémica comparando a nova tecnologia com
aquelas jd disponibilizadas no SUS; e seu preco fixado pela Camara de Regulagao
do Mercado de Medicamentos (CMED) (Brasil, 2023).

Conceitualmente, os critérios utilizados pela Conitec para recomendar a
incorporagio de uma nova tecnologia consideram a necessidade social, as evidéncias
cientificas, as prioridades da politica de satde e a disponibilidade de recursos.

6. Mais informacdes disponiveis em: https://rebrats.saude.gov.br/.
7. Mais informagGes disponiveis em: https://www.gov.br/conitec/pt-br/conitec.
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No caso de uma recomendagio positiva, o impacto financeiro da incorporacio
também ¢ necessdrio (Brasil, 2023). No entanto, a Conitec nio segue um limiar
de custo-efetividade explicito, o que pode interferir na validade dos critérios da
recomendacio (Brasil, 2022). Adicionalmente, o Ministério da Satde faz o
acompanhamento das tecnologias incorporadas desde 2017, avaliando os seus
desempenhos e resultados alcancados, e propondo o desinvestimento ou reinvesti-
mento de tecnologias de acordo com os ganhos em satde (Polanczyk ez al., 2021).

Apesar dos avangos registrados, o processo de ATS brasileiro ainda é con-
siderado fragil, apresentando diversas lacunas que demandam resolugao. Entre
as principais deficiéncias desse processo, destacam-se: i) a estrutura do processo
de ATS com transparéncia e consisténcia insuficiente; ii) pouca independéncia
do processo de ATS, que é conduzido por uma comissio governamental, cuja
secretaria executiva estd sob a al¢ada da Sectics; iii) a imprecisdo dos critérios
utilizados na prioriza¢io dos medicamentos selecionados para a avaliagio; iv) a
auséncia de um limiar de custo-efetividade explicito para a incorporacio de
tecnologias no SUS; v) a morosidade do processo, que tem prazos de 180 dias,
podendo ser prorrogivel por mais 90 dias para a andlise ¢ mais 180 dias para
ofertar a nova tecnologia no SUS; e vi) a desconexao entre a ATS e a precifi-
cagao dos medicamentos, a qual é estabelecida pela CMED antes do processo
de ATS (Lemos et al., 2021; Lima, Brito e Andrade, 2019; Brasil, 2016; 2022;
Novaes e Elias, 2013; Polanczyk ez al., 2021). Esses aspectos evidenciam a vul-
nerabilidade do principio da integralidade que orienta o SUS, uma vez que
a incorporagio de medicamentos isoladamente, sem ag6es articuladas, nio assegura
necessariamente a melhoria do acesso a saide publica (Santos-Pinto ez 4/., 2013).

Neste sentido, o objetivo deste estudo é analisar o processo de ATS, especi-
ficamente para a incorporagio de medicamentos, em sistemas de satide de paises
selecionados com o propésito de fornecer uma referéncia para a aperfeicoamento
do processo de incorporacio de medicamentos no SUS.

2 METODOLOGIA

Por meio deste estudo, procura-se atender aos seguintes objetivos especificos:

*  realizar uma andlise abrangente do procedimento de avaliagio de tecnologias
em saide em paises selecionados, com énfase em medicamentos;

* identificar os critérios financeiros empregados pelas autoridades de satde
na tomada de decisio quanto a incorporacio de um novo medicamento;

*  examinar a influéncia da ATS na precificacio de medicamentos; e

*  propor recomendagoes e solugoes para aprimorar o processo de avaliagio
e incorporagio de medicamentos no sistema de satde brasileiro.
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Esta pesquisa ¢ um estudo de mdaltiplos casos, utilizando uma abordagem
qualitativa com énfase descritiva em relacio aos seus objetivos e adotando um
método dedutivo. A coleta de dados secunddrios foi realizada por meio de revisao
bibliografica e documental. A metodologia do estudo foi desenvolvida em trés
etapas: construcdo de um quadro analitico, selecio dos paises de andlise e coleta
de informacoes.

Para a construgio do quadro analitico, realizou-se uma revisdo bibliografica,
buscando artigos académicos com andlise comparada de ATS entre paises. Os
principais estudos utilizados incluem Lima, Brito e Andrade (2019), Pinson, Thielke
e King (2011), Stafinski ez al. (2022), Kal6 et al. (2016), Rosselli ez al. (2017),
Drummond ez 4/. (2008), Thokala, Carlson e Drummond (2020) e Trowman,
Powers e Ollendorf (2021). Dessa revisio bibliogréfica, diversos itens de ATS
foram identificados e agrupados em seis temas, apresentados no quadro 1, com
suas definicoes e exemplos, quando aplicdvel.

QUADRO 1
Quadro analitico do processo de ATS

Tema Item Definicéo ou exemplos

Agéncialinstituicdo responsavel
pela ATS

Website
Ano de criacdo
Papel da agéncia responsavel Regulatdrio, consultivo, assessor.

Competéncia do 6rgao responsavel, por exemplo: agéncias/comissao,

Governanga institucional - X N
governamental/ndo governamental, privada, auténoma.

Tipos de tecnologias avaliadas, por exemplo: medicamentos, dispositivos

Escopo b : o
Estrutura do P médicos, procedimentos médicos etc.
programa S o , o ,
. istemas (pUblicos) de saude, profissionais de satide
Publico-alvo ; S ' '
de ATS consumidores, industria.
Financiamento Fonte dos recursos, por exemplo: publico, proprio etc.

Orgamento anual

Capacitacdo Pessoal ocupado, treinamento ofertado.
Partes interessadas: comités; especialistas clinicos; representantes de
pacientes, academia, indUstria, governo etc.

Envolvimento das partes interessadas Tipo de envolvimento: fornecer subsidios técnicos, celebrar acordos
de cooperacdo técnica, definicdo dos topicos e selecdo, revisdo de
evidéncias, relatorio de avaliacéo.

(Continua)
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Tema

Item

Definicdo ou exemplos

Selecdo
dos topicos’

|dentificacdo dos tdpicos

Refinamento dos tdpicos

Priorizacdo dos topicos

Entidade responsével por definir os topicos, por exemplo: governo,
industria, pacientes etc.

Responsavel pela avaliagdo preliminar.

Critérios de priorizacdo de topicos, por exemplo: carga de doenca,
impacto no uso de recursos, importancia clinica e politica, presenca
de variacdo inadequada na pratica atual, probabilidade de a diretriz
emitida ter impacto na politica pablica, na qualidade de vida e na
redugdo das diferengas de acesso a satde.

Sintese
de evidéncias

Avaliagao clinica

Avaliacdo econdmica

Entidades que conduzem revisGes
de evidéncias

Processo de avaliagdo de tecnologias
Tipos de recomendacdes

Obtencéo da evidéncia

Critérios avaliados, por exemplo: seguranca, efetividade clinica,
eficacia, acuracia, qualidade do produto.

Definicdo do problema de decisdo, comparador(es), perspectiva sobre
0s custos, perspectiva sobre os beneficios, tipos de andlise, horizonte
temporal, medicdo dos efeitos na satide, evidéncias sobre recursos e
custos, taxa de desconto.

Grupo interno da agéncia de ATS ou contratos externos, por exemplo:
comités, academia etc.

Etapas envolvidas na ATS.

Resultado da revisdo de evidéncias, por exemplo:
aprovado/recomendado, reprovado, recomendacéo condicional etc.

Fonte das evidéncias, por exemplo: demandante, fabricante etc.

Tomada
de decisdo
(incorporacéo)

Processos de tomada de deciséo

Organizagdo responsavel
pela cobertura

Critérios de tomada de decisdo

Consultas publicas

Uso da recomendacéo

Processo de recurso

Etapas e entidades envolvidas na decisdo de incorporacao
do medicamento.

Ministérios da satide, demais ministérios, orgdos publicos descentralizados,
sistema de salde, planos privados de satde etc.

Disposicdo a pagar pelo novo medicamento, por exemplo: RCEI por
QALY, analise de impacto orcamentario, beneficio adicional, propor¢éo
do PIB etc.

Atores consultados antes da decisao final, por exemplo: pacientes,
associagoes, sociedade civil etc.

Mandatéria ou ndo mandatoria.

Possibilidade de solicitar recurso caso a empresa farmacéutica
discorde da decisao.

Transparéncia

Documentos publicos

Documentos disponibilizados pelas agéncias de ATS, por exemplo:
lista de tecnologias em avaliagdo, contribuicdes as consultas publicas,
relatdrios finais de avaliagdo, informacao de suas reunides (datas,

da tomaga pautas e atas) etc.
de deciséo 5 - - . o
Cronoarama Tempo decorrido desde a selecdo dos topicos até a decisao
9 de incorporagdo.
Documentos ou materiais disponibilizados além dos relatdrios de ATS,
Produtos de ATS por exemplo: manuais, visdo global das tecnologias, atualizacdo de

Implementacao

Prazo para a dispensacdo
do medicamento

Revisdo da ATS

questdes relacionadas a tecnologias emergentes de satde, lista
de medicamentos prioritarios, diretrizes clinicas etc.

Tempo decorrido para a disponibilidade do medicamento no sistema
de satide apds a decisdo favoravel de incorporagao.

Revisdo da avaliagdo do novo medicamento, por exemplo, apds
disponibilidade de mais evidéncias.

Fonte: Lima, Brito e Andrade (2019); Pinson, Thielke e King (2011); Stafinski et al. (2022); Kal et al. (2016); Rosseli et al.
(2017); Drummond et a/. (2008); Thokala, Carlson e Drummond (2020); e Trowman, Powers e Ollendorf (2021).

Elaboracdo da autora.

Nota: ' Ver definicdo no quadro 3.
Obs.: RCEI — razao de custo-efetividade incremental; quality-adjusted life year — QALY; e PIB — produto interno bruto.
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Além dos itens dispostos no quadro 1, também foram buscadas informagoes
sobre a relagao entre a ATS e a precificagio de medicamentos. Essa relagio foi,
geralmente, encontrada nos elementos da avaliagao econdmica, nos critérios para
a tomada decisao, ou ainda, como elemento independente e posterior a ATS, mas
que usa o seu resultado como ponto de partida.

Apb6s a selecao dos temas de ATS, passou-se a seleciao dos paises para o
estudo de seus processos de ATS. Os critérios utilizados para a selegao dos paises
foram: i) possuir cobertura universal de sadde (universal health coverage® — UHC)
ou estar em vias de implementagio, medido pelo indicador da OMS de 2021;
ii) ter condigoes socioecondmicas diversas, identificadas por categorias de renda
do indicador do Banco Mundial;’ iii) possuir experiéncias inovadoras em AT,
identificadas preliminarmente por meio de pesquisa documental; e iv) ter diretrizes
de ATS publicamente dispom’veis, como manuais e guias, previamente acessados
nos websites dos érgaos oficiais de ATS. O quadro 2 apresenta os paises conforme
os critérios utilizados na selecio.

QUADRO 2

Critérios utilizados para a selecdo dos paises de analise
Paises selecionados UHC Condicdo socioecondmica Experiéncias inovadoras em ATS Diretrizes de ATS
Inglaterra 88 Renda alta X X
Canada 91 Renda alta X X
Austrélia 87 Renda alta X X
Alemanha 88 Renda alta X X
Colombia 80 Renda média-alta X X
México 75 Renda média-alta X
India 63 Renda média-baixa X
Brasil' 80 Renda média-alta X

Fonte: Bases de dados da OMS e do Banco Mundial, disponiveis em: https://www.who.int/data/gho/indicator-metadata-registry/
imr-details/4834 e https://datatopics.worldbank.org/world-development-indicators/the-world-by-income-and-region.html.
Elaboracdo da autora.

Nota: ' O Brasil foi incluido apenas para fins de comparagao.

A coleta de dados e informagdes ocorreu por meio de revisio bibliografica,
andlise documental e literatura cinzenta pesquisada em plataformas governamentais
(leis, decretos, resolugoes etc.). Os manuais e guias oficiais mais recentes e atua-
lizados de ATS foram o ponto de partida. Apenas na Alemanha, devido & barreira

8. 0 UHC calcula a cobertura de servicos essenciais de satde, definida como a cobertura média de servicos essenciais
com base em intervencbes de rastreamento. O indicador é um indice relatado em uma escala adimensional de 0 a 100,
calculado como a média geométrica de 14 indicadores de rastreamento da cobertura de servios de sadde. Quanto mais
proximo de 100, maior o acesso aos servicos de satide basicos da populagéo do pais sem enfrentar dificuldades financeiras.
Mais informacdes disponiveis em: https://www.who.int/data/gho/indicator-metadata-registry/imr-details/4834.

9. Disponivel em: https://datatopics.worldbank.org/world-development-indicators/the-world-by-income-and-region.html.


https://www.who.int/data/gho/indicator-metadata-registry/imr-details/4834
https://www.who.int/data/gho/indicator-metadata-registry/imr-details/4834
https://datatopics.worldbank.org/world-development-indicators/the-world-by-income-and-region.html
https://www.who.int/data/gho/indicator-metadata-registry/imr-details/4834
https://datatopics.worldbank.org/world-development-indicators/the-world-by-income-and-region.html
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com o idioma alemio, o manual utilizado ¢ de 2015, por ser a versio em inglés
mais atualizada. Uma revisao bibliografica de artigos e relatérios académicos foi
conduzida para levantar informagdes nao encontradas nas fontes oficiais. Em
todos os casos analisados, as entidades responsdveis pela ATS fazem a avaliagao
de diversas tecnologias de sadde, tais como medicamentos, dispositivos médicos e
procedimentos médicos. Este estudo focou apenas no processo de ATS de medica-
mentos, pois o processo de avaliagao difere conforme a tecnologia em questio. As
informagoes foram, entio, sistematizadas conforme a estrutura do quadro analitico
para cada pais. Para a relagao entre a ATS e a precificagio dos medicamentos,
buscou-se por artigos académicos utilizando palavras-chave e informagées sobre a
precificagio de novos medicamentos em websites oficiais dos paises.

Adicionalmente & ATS dos setes paises estudados, incluiram-se casos de
colaboragoes de ATS entre paises e a sua influéncia sobre a precificagio de medica-
mentos. Algumas das iniciativas de ATS conjunta identificadas foram: o regulamento
de ATS da Uniao Europeia, a Iniciativa Beneluxa, o Férum Farmacéutico Nérdico
e Finose, e a Declaracao de Valletta.

Este estudo emprega diversos termos técnicos relativos a ATS. O quadro 3
apresenta uma relacio dos principais termos utilizados neste estudo e suas corres-
pondentes defini¢oes.

QUADRO 3
Glossario dos termos utilizados no estudo

Termo Definicao

Refere-se a tecnologia ou intervencdo em satide especifica que esta sendo avaliada. Isso
pode incluir produtos farmacéuticos, dispositivos médicos, procedimentos, tratamentos ou
intervencdes de salide pUblica. Essencialmente, é o tema de investigac&o ou avaliacdo dentro
do campo de ATS.

Topico

Uma unidade de status de saude cuja expectativa de vida de acordo com a idade € ajustada

Anos de vida ajustados por pela perda de satide e anos de vida devido & incapacidade por doenca ou lesao.

incapacidade (disability-adjusted o, . o
life year — DALY) Essa medida ¢ frequentemente utilizada para avaliar o 6nus geral da doenca (para uma

grande populagdo).

Uma unidade de resultado de uma intervencéo na qual os ganhos (ou perdas) de anos de
vida subsequentes a essa intervencao sdo ajustados com base na qualidade de vida durante
Anos de vida ajustados por €55€s anos.
qualidade (QALY) Este parametro pode fornecer uma unidade comum para comparar custo-utilidade em
diferentes intervencGes e problemas de satide. O DALY e o equivalente em anos de vida
saudaveis (healthy-years equivalent — HYE) s&o unidades anlogas ao Qaly.

Anos de vida perdidos devido

a mortalidade prematura Um YLL representa a perda de um ano de vida. Os YLLs sdo calculados a partir do niimero de
(years of life lost due to mortes multiplicado pela expectativa de vida padrao global na idade em que ocorre a morte.
premature mortality —YLLs)

Anos de vida saudavel perdidos
devido a incapacidade

(vears of healthy life lost

due to disability — YLDs)

Um YLD representa o equivalente a um ano completo de vida saudével perdido devido &
incapacidade ou doenca. Os YLDs séo calculados como a prevaléncia de cada condicdo néo
fatal multiplicada por um peso de incapacidade.

(Continua)
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(Continuacdo)

Termo

Definicao

Anélise de custo-beneficio

Andlise de custo-consequéncia

Andlise de custo-efetividade

Analise de custo-utilidade

Anélise de custo-minimizacdo

Anélise de impacto orcamentario

Carga de doenca

Comparador

Custo direto

Custos indiretos

Efetividade clinica

Eficacia clinica

Escopo

Incerteza

Pagamentos diretos
(out-of-pocket expenses)

Uma avaliagdo econdmica que consiste em comparar diversas opgdes, em que 0s custos e
resultados sdo quantificados em unidades monetarias comuns.

Uma avaliacdo econémica que consiste em comparar diversas opcdes, na qual os
componentes de custo e os diversos resultados de uma doenca ou intervencao sao
calculados e apresentados separadamente.

Uma avaliacdo econdmica que consiste em comparar varias opgdes, na qual os custos sao
medidos em unidades monetarias e agregados, e os resultados sdo expressos em unidades
naturais (ndo monetarias).

Uma avaliacdo econdmica que consiste em comparar diversas opcoes, em que 0s custos
sdo mensurados em unidades monetarias e os resultados sdo mensurados em unidades de
utilidade, geralmente em termos de utilidade para o paciente (usando QALY, por exemplo).

Este é um tipo de andlise de custo-efetividade na qual a efetividade de uma opcéo é ajustada
com base na qualidade de vida.

Uma avaliagdo econdmica que consiste em comparar os custos de varias op¢des presumidas
para produzir resultados equivalentes e determinar a opcdo menos dispendiosa entre elas.

Uma avaliacdo do impacto financeiro da introdugdo de uma tecnologia ou servico nos
orcamentos de capital e operacionais de um governo ou agéncia.

0 6nus da doenca é calculado utilizando o DALY, sendo que um DALY representa a perda
equivalente a um ano de satde plena. Os DALYs para uma doenca ou condicao de salde séo
a soma dos YLLs e dos YLDs devido aos casos prevalentes da doenca ou condicao de satide
em uma populagéo.

Na pesquisa clinica, uma tecnologia ou intervengéo que serve como referéncia em estudos
comparativos é denominada “comparador”.

Na analise econdmica, uma opcdo com a qual a tecnologia ou intervencéo avaliada é
comparada é também conhecida como “comparador”.

Todos os custos fixos ou variaveis dos recursos (bens, servicos etc.) monopolizados na
implementacdo de uma intervencdo e na gestdo de suas consequéncias.

Todos os custos atribuidos ao valor da producdo econdmica perdida devido a doenca, lesdo
incapacitante ou morte prematura.

0 beneficio de usar uma tecnologia, programa ou intervencdo para lidar com um problema
especifico em condicdes gerais ou rotineiras, em vez de sob condicdes controladas, por
exemplo, por um médico em um hospital ou por um paciente em casa.

0 beneficio de utilizar uma tecnologia, programa ou intervencdo para tratar um problema
especifico sob condicGes ideais, por exemplo, no contexto de pesquisa em laboratorio ou em
um protocolo rigoroso para um ensaio clinico randomizado.

Refere-se aos limites e pardmetros que definem o foco e os objetivos da avaliaco. Ele pode
incluir consideragdes como a populacdo de interesse, as tecnologias ou intervencdes em salide
sendo avaliadas, os comparadores ou alternativas consideradas, os resultados de interesse,
o periodo de tempo para a avaliaco e quaisquer questdes ou preocupacdes especificas que
precisam ser abordadas.

Uma falta de confianga nas conclusdes de uma ATS devido a limitacdes nas

evidéncias disponiveis.

A incerteza pode assumir varias formas, incluindo: incerteza clinica devido a dados
ausentes e a validade externa do desenho do estudo e da populacdo; incerteza nos
pardmetros e na estrutura do modelo econémico; e incerteza de viabilidade nas estimativas
de impacto financeiro.

Participacdo dos gastos com saude financiados por pagamentos diretos das familias.

(Continua)
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(Continuacdo)

Termo Definicao

Refere-se a questéo ou problema especifico que a avaliacdo busca abordar. Geralmente,
delineia a decisdo que precisa ser tomada em relacdo a adocdo, financiamento ou reembolso

Problema de decisdo de uma determinada tecnologia ou intervencdo em satide. O problema de decisdo fornece
uma orientacdo para o processo de ATS e ajuda a definir o escopo da avaliacdo e gerar
evidéncias para informar a tomada de decisGes.

A identificaco sistematica de tecnologias de salide que s&o novas, emergentes ou que estéo
tornando-se obsoletas e que tém o potencial de impactar a salde, os servicos de salide e/ou
a sociedade.

Prospeccdo de novas tecnologias
(horizon scanning)

0 grau de confianca de que a estimativa do efeito, isto €, a relagdo entre o resultado observado
Qualidade da evidéncia quando uma intervencao é aplicada e o resultado observado em um grupo de controle, &
valida e pode ser considerada confiavel.

0 custo adicional da intervencdo mais cara em comparagdo com a intervencdo menos cara,
RCEI dividido pela diferenca entre os efeitos das intervencées nos pacientes (o custo adicional por
QALY, por exemplo).

0 resultado de uma intervencéo (ou a auséncia de uma intervencdo) na saude ou bem-estar

’ ) de um sujeito ou populacéo.
Resultado de satde/efeito

na satide 0 resultado de satde difere do resultado clinico no sentido de que o primeiro diz respeito ao

efeito na satide (satide publica, por exemplo), enquanto o Gltimo diz respeito ao efeito
na doenca.

Uma sintese que retne todas as evidéncias empiricas que se encaixam em critérios de

Revisdo sistematica elegibilidade predefinidos para responder a uma pergunta de pesquisa especifica.

£ a taxa de juros utilizada para determinar o valor presente de custos e beneficios futuros.

A taxa de desconto geralmente é baseada nas taxas de juros governamentais (como as

Taxa de desconto taxas de juros dos titulos do tesouro de trés meses, por exemplo) ou nas taxas de juros de
mercado, em que o vencimento é equivalente ao periodo em que a intervengdo ou programa
é avaliado.

Fonte: WHO (2024) e HTA Glossary (2024).
Elaboracdo da autora.

3 EXPERIENCIAS DE PAISES SELECIONADOS

Nesta secio sao apresentados os resultados sobre a estrutura de ATS e sua relacio
com a precificagio de medicamentos para os sete paises estudados: Inglaterra,
Canadd, Austrdlia, Alemanha, Colémbia, México e India.

3.1 Inglaterra
O Sistema de Satide Nacional (National Health System — NHS) da Inglaterra,

estabelecido em 1948, proporciona acesso aos servicos e produtos de satide com
base na necessidade clinica, e nio na capacidade de pagamento. Todos, indepen-
dentemente de sua nacionalidade ou situa¢do migratdria, tém direito a cuidados
primdrios, de emergéncia e psiquidtricos compulsérios, gratuitamente. No entanto,
a cobertura de servicos de atendimento secunddrio estd disponivel apenas para
residentes habituais (United Kingdom, 2013). Os gastos com satide representaram
12,4% do PIB em 2021, superando a média europeia (10,9%). O financiamento
publico para a saide ¢ relativamente alto, correspondendo a 83,0% dos gastos
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totais, enquanto os pagamentos diretos representaram 12,7%, e os gastos com pla-
nos de satide privado, financiamentos por institui¢des sem fins lucrativos e outros
esquemas somaram 4,3% em 2021 (ONS, 2023). O acesso aos cuidados de sai-
de do setor privado ¢ pequeno, mas crescente, geralmente utilizado para financiar
servicos especificos nao oferecidos pelo NHS ou para acessar servigos cobertos de
forma mais rdpida (Anderson ez al., 2022; Castle, Kelly e Gathani, 2023).

Em principio, o NHS fornece gratuitamente todos os tipos de medicamentos,
com foco em medicamentos com prescrigio médica. O financiamento de medi-
camentos varia de acordo com o tipo de tratamento e ambiente de tratamento.
Na atencio primdria, qualquer produto farmacéutico comercialmente disponivel
na Inglaterra é elegivel para reembolso. As farmdcias comunitdrias sdo contratadas
pelo NHS através do Quadro Contratual da Farmédcia Comunitéria (Community
Pharmacy Contractual Framework) para fornecer medicamentos de atengio
primdria, recebendo um valor de reembolso fixo para cada medicamento (United
Kingdom, 2023e).

Na atencio secunddria, a elegibilidade para reembolso varia mais, pois o
tratamento ocorre dentro de organiza¢oes de saide do NHS (hospitais, clinicas
etc.), que tém autonomia sobre os medicamentos a serem financiados. O comissio-
namento de medicamentos na atengdo secunddria ¢ de responsabilidade dos
sistemas de cuidados integrados, que recebem recursos do NHS e decidem como
alocd-los nos produtos e servicos disponibilizados em suas localidades (Anderson

et al., 2022; United Kingdom, 2022¢).

Além disso, o NHS fornece financiamento centralizado para medicamentos
de alto custo em servigos especializados (tratamento de cAncer, cirurgias complexas
etc.) e em servigos altamente especializados para doengas raras. Também é respon-
sdvel pelo comissionamento dos programas de vacinagao nacionais (Castle, Kelly
e Gathani, 2023).

Apesar do sistema descentralizado de compras de medicamentos, o NHS
¢ o unico financiador de servicos e produtos de saide na Inglaterra. Isso facilita
a implementagdo de politicas que visam influenciar a adogdo ¢ o uso de medi-
camentos novos e existentes no sistema de satide. Do ponto de vista do sistema
publico de saide, uma politica centralizada melhora a eficiéncia dos gastos com
medicamentos e a saide da populagio (Naci e Forrest, 2023).

3.1.1 A estrutura do programa de ATS

A organizagio responsivel pela ATS na Inglaterra é o Instituto Nacional para Exce-
léncia em Satde e Cuidados (National Institute for Health and Care Excellence —
Nice), criado em 1999 como uma entidade consultiva autbnoma. O Nice estd
vinculado ao governo nacional, mas nao é um departamento governamental, ou



174 ‘ Tecnologias e Precos no Mercado de Medicamentos

parte de um, e opera de forma independente (Thokala, Carlson e Drummond,
2020). O escopo do Nice abrange diversas tecnologias de satide, incluindo
produtos farmacéuticos, dispositivos médicos, técnicas diagnésticas, procedimentos
cirtrgicos, tecnologias terapéuticas e atividades de promocio da satde. O seu
financiamento ¢ proveniente de subvengoes do Departamento de Satde e Assisténcia
Social (74% do total das despesas operacionais) e de taxas para avaliacdo —
o Nice cobra £ 151,7 mil a pregos de 2023-2024 dos solicitantes para conduzir a
avaliagao de uma tecnologia tinica.'” Em 2022-2023, o orcamento do Nice foi de
£79,4 milhoes em valores correntes."" O quadro 4 sintetiza a estrutura do programa
de ATS na Inglaterra e o procedimento de selecio dos tépicos.

QUADRO 4
Estrutura do programa de ATS e selecdo dos tépicos na Inglaterra
Tema Item Procedimento
Instituto responsével Nice.
Website Disponivel em: https://www.nice.org.uk/.
Ano de criagdo 1999.

Papel da agéncia responsavel  Consultivo.

Governanga institucional Organizagéo governamental autonoma.
Produtos farmacéuticos, dispositivos médicos, técnicas diagndsticas,
Escopo procedimentos cirdrgicos, tecnologias terapéuticas, e atividades de promocao
Estrutura do da satde.
programa
de ATS Publico-alvo NHS, médicos, pacientes e cuidadores.
. Principal fonte é o Departamento de Salde e Assisténcia Social.
Financiamento L L ) -
Também sdo cobradas taxas para submissao de pedido de avaliacdo.
Orgamento anual £ 79,4 milhdes a precos de 2022-2023.
— Qualificacdo para exercer funcdes analiticas e consultivas e prestar apoio aos
Capacitacao i ) A
comités que avaliam as evidéncias.
Envolvimento das Pacientes e associacdes, sociedade, economistas e profissionais da satide
partes interessadas participam das discusses e consulta publica.
- -~ Os topicos que atendem as prioridades do sistema de sadde e de cuidados
Identificacdo dos tdpicos PR . -
sdo identificados a partir de uma série de fontes.
Selecao ) " NIHR refina o tema, desenvolve protocolo de pesquisa e conduz avaliacdo
. Refinamento dos tépicos i .
dos tépicos preliminar da literatura.

Departamento de Satde considera tecnologias para ATS com base em

Priorizacdo dos topicos o T
critérios de priorizagéo.

Fonte: Angelis, Lange e Kanavos (2018); Lima, Brito e Andrade (2019); Naci e Forrest (2023); Polancyyk et al. (2021); Thokala,

Carlson e Drummond (2020); e Nice.

Elaboracdo da autora.

Obs.: NIHR — National Institute for Health and Care Research (Observatdrio de Inovacdo do Instituto Nacional de Pesquisa
em Saude).

10. Mais informagGes disponiveis em: https://www.nice.org.uk/about/what-we-do.
11. Mais informagdes disponiveis em: https://www.nice.org.uk/about/what-we-do/our-programmes/nice-guidance/
nice-technology-appraisal-guidance/charging/procedure-ta.


https://www.nice. org.uk/
https://www.nice.org.uk/about/what-we-do
https://www.nice.org.uk/about/what-we-do/our-programmes/nice-guidance/nice-technology-appraisal-guidance/charging/procedure-ta
https://www.nice.org.uk/about/what-we-do/our-programmes/nice-guidance/nice-technology-appraisal-guidance/charging/procedure-ta
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A equipe do Nice é composta, em sua maioria, por profissionais capacitados
para desempenhar fung¢des analiticas e consultivas em diversos contextos, abran-
gendo desde cendrios clinicos até dreas de satide publica e assisténcia social
(Polanczyk et al., 2021). O Nice comissiona centros externos'? para fornecer suporte
metodoldgico para a avaliagio das tecnologias.' Pacientes e associages, sociedade,
economistas e profissionais da satide participam das discussoes e consultas ptblicas
e também sio convidados para fornecer evidéncias (Polanczyk ez al., 2021).

No que se refere a selecio dos topicos, estes sio conhecidos por atenderem
as prioridades do sistema de saide identificadas no NIHR, nas informagoes de
empresas sobre UK PharmaScan e NHS Innovation Service, nas notificagoes feitas
ao Nice sobre procedimentos intervencionistas novos ou significativamente
modificados, nas sugestoes enviadas por e-mail para a equipe de sele¢io de tépicos
do Nice por qualquer pessoa, entre outras fontes (United Kingdom, 2022b). A
seleao dos tépicos pode comegar até 24 meses antes da aprovagao regulatéria
pela Agéncia Regulatéria de Medicamento e Produtos para a Sadde (Medicine and
Healthcare products Regulatory Agency - MHRA) (Castle, Kelly e Gathani, 2023).

Depois que um tépico for determinado como elegivel para sele¢ao, o NIHR
desenvolve um resumo temdtico sobre o medicamento para apoiar a etapa seguinte,
incluindo uma descri¢io da tecnologia, uso pretendido e posi¢ao no percurso de
cuidado, situagdo regulatéria, evidéncias relevantes, contribui¢io da empresa ou
pessoa que sugeriu o tema, orientagoes e diretrizes relacionadas ao Nice. Em
seguida, o Departamento de Satde e Assisténcia Social considera os medicamentos
que sdo avaliados com base em critérios de priorizagio, tais como carga de doenca,
impacto no uso de recursos, probabilidade de a diretriz emitida ter impacto na
politica publica, na qualidade de vida e na reducio das diferengas de acesso a
saide (Lima, Brito e Andrade, 2019; United Kingdom, 2022b).

Apés a definicio do escopo, o processo consiste nas fases de envio de evidéncias,
revisdo de evidéncias e avaliagio. O Comité de Avaliagio Tecnolégica (Technology
Appraisal Committee), composto por membros do NHS, da inddstria, da academia e
pacientes, ¢ responsavel por conduzir a revisao de evidéncias de forma independente.
O Nice delega a grupos académicos independentes a preparagio dos relatérios
de avaliagao a serem considerados pelo comité (Lima, Brito e Andrade, 2019;
Thokala, Carlson e Drummond, 2020). O processo e os critérios usados na
avaliagdo de evidéncias pelos Nice estao elencados no quadro 5.

12. Os centros externos sao: Centro de Avaliacdo em Cuidados de Satde da Universidade de Cardiff e Vale, parceiros
da area de satde do Imperial College London, Centro de Avaliacdo de Tecnologia do King's College London, hospitais
do NHS Foundation Trust de Newcastle upon Tyne, Unidade de Apoio a Decisdo da Escola de Saude e Pesquisa
Relacionada da Universidade de Sheffield, Grupo de Avaliacdo de Tecnologia da Peninsula da Universidade de Exeter
e Consorcio de Economia da Saude da Universidade de York.

13. Disponivel em: https://www.nice.org.uk/about/what-we-do/our-programmes/nice-guidance/nice-technology-
appraisal-guidance/charging/procedure-ta.


https://www.nice.org.uk/about/what-we-do/our-programmes/nice-guidance/nice-technology-appraisal-guidance/charging/procedure-ta
https://www.nice.org.uk/about/what-we-do/our-programmes/nice-guidance/nice-technology-appraisal-guidance/charging/procedure-ta
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QUADRO 5
Processo de avaliagdo de evidéncias e incorporacdo de medicamentos na Inglaterra

Tema [tem Procedimento

Seguranca, efetividade e eficacia clinica: carga da doenca (gravidade, disponibilidade

Avaliacdo clinica V. han . .
¢ de tratamentos, prevaléncia), impacto terapéutico e de seguranca, novidade clinica.

a) Definicao do problema de decisdo: escopo desenvolvido pelo Nice.
b) Comparador(es): conforme listado no escopo desenvolvido pelo Nice.
) Perspectiva sobre os custos: NHS e PSSRU.

d) Perspectiva sobre os beneficios: todos os efeitos na salide para os pacientes e
cuidadores, quando relevante.

e) Tipos de analise: custo-efetividade e custo-utilidade.

Avaliacao econdmica f) Horizonte temporal: longo o suficiente para refletir todas as diferencas importantes

em custos ou resultados entre as tecnologias que estéo sendo comparadas.
Sintese e g) Medicdo dos efeitos na satide: RCEI por QALY.
avaliacdo

o h) Evidéncias sobre recursos e custos: os custos devem estar relacionados com os
de evidéncias )

recursos do NHS e do PSS e devem ser avaliados utilizando os precos relevantes
para o NHS e o PSSRU.

i) Taxa de desconto: 3,5% para custos e beneficios.

Entidades que conduzem

L A Comité de Avaliagdo Tecnolégica.
revisdes de evidéncias

Processo de avaliagdo

. Definicao do escopo, envio de evidéncias, revisdo de evidéncias e avaliagdo.
de tecnologias

Recomendado; otimizado; recomendado com acesso gerenciado; recomendado no

Tipos de recomendacdes L
contexto de pesquisa; ndo recomendado.

Obtencéo da evidéncia Empresas, especialistas, NHS, profissionais de satde.
Processos de tomada Comité de Avaliacdo Tecnoldgica emite a determinacao final de avaliacdo e o Nice
de decisao envia a determinacdo para NHS da Inglaterra.
Organizacdo responsavel NHS.
pela cobertura
Tomada itéri
de decisdo g:tserg:éie tomada Limite de £ 20 mil a £ 30 mil de RCEI por QALY e anélise de impacto orcamentario.

(incorporacéo)
Plblico pode comentar sobre projetos de consultas de orientacéo e candidatar-se

Consultas publicas - " e
para observar as reunides do comité como observadores publicos.

Uso da recomendacao Mandatorio.

Processo de recurso Quinze dias Uteis.

Fonte: Angelis, Lange e Kanavos (2018); Lima, Brito e Andrade (2019); Naci e Forrest (2023); Polancyyk et al. (2021); Thokala,

Carlson e Drummond (2020); e Nice.

Elaboracdo da autora.

Obs.: PSS — prescribed specialised services (servicos especializados prescritos); PSSRU — Personal Social Services Research Unit
(Unidade de Pesquisa em Servicos Sociais Pessoais).

Na avaliagio clinica sao consideradas a gravidade da doenca, principalmente
como parte de tratamentos de fim de vida, a disponibilidade de tratamentos alter-
nativos e a prevaléncia da doenca. Também ¢ avaliado o impacto terapéutico e de
seguranga com relacdo a eficdcia e o incentivo a inovagao, de modo que a natureza
inovadora da tecnologia, isto ¢, a novidade clinica, é considerada (Trowman,

Powers e Ollendorf, 2021).
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O ponto de partida da avaliacio econdémica é a defini¢ao do problema de
decisao, delineando o escopo da andlise e os comparadores, estabelecidos pelo
Nice. A perspectiva adotada na avaliacio dos beneficios ¢ abrangente, conside-
rando todos os efeitos na satide para os pacientes e cuidadores, quando relevante.
Em termos de perspectiva sobre custos, a andlise é conduzida a partir da 6tica do
NHS e da PSSRU.' Essa abordagem dupla permite uma avalia¢io abrangente
dos custos associados a implementa¢io da tecnologia, incorporando tanto os
custos diretos do sistema de saide quanto os custos sociais. O Nice utiliza uma
perspectiva de satide e assisténcia social, ou seja, os custos que recaem sobre os
orcamentos de assisténcia médica e assisténcia social (por exemplo, custos
de assisténcia comunitdria) sio incluidos nas estimativas de custo incremental
por anos de vida ajustados pela qualidade (QALY). Outros custos, como os custos
dos cuidadores informais, podem ser considerados se forem particularmente
relevantes. O Nice recomenda uma taxa de desconto de 3,5% a.a. para custos e
beneficios (Angelis, Lange e Kanavos, 2018; United Kingdom, 2023d; Thokala,
Carlson e Drummond, 2020).

O Nice utiliza QALY como uma medida para os resultados de saide a fim de
comparar a eficdcia das intervencoes em todo o NHS. Consideragoes de equidade
estao inclusas na avaliagio, com um QALY adicional sendo ponderado de forma
igual, independentemente das caracteristicas dos individuos que recebem o
beneficio de satde, salvo em circunstincias especificas’ (Angelis, Lange e Kanavos,
2018; United Kingdom, 2023d; Thokala, Carlson e Drummond, 2020).

Na avaliagdo econdmica também sio empregadas a andlise de custo-utilidade
e a andlise de custo-efetividade, por meio da RCEIL Para a andlise de custo-utilidade, o
EQ-5D'¢ é usado como medida preferida para estimar valores de utilidade, além
de mudancas na qualidade de vida relatada diretamente pelos pacientes ou cui-
dadores com uma amostra representativa da populagio do Reino Unido. Para o
célculo da RCEI, o Nice recomenda o uso de pregos de tabela de medicamentos
ou valores estimados a partir da ferramenta eletrénica de informacoes de mer-
cado farmacéutico, os custos de referéncia do NHS para cuidados hospitalares e
as despesas relatadas pela PSSRU para gastos de assisténcia social. O horizonte

14. PSSRU é um grupo de pesquisa em cuidados sociais do Reino Unido que tem a miss&o de conduzir estudos de alta
qualidade sobre cuidados sociais e de satde para informar e influenciar politicas, praticas e teorias.

15. No caso de referéncia, o comité considera todos os QALYs como tendo peso igual. No entanto, ao considerar os
beneficios globais para a satde, o comité pode levar em conta outros fatores e modificadores de tomada de deciséo.
Além disso, quando relevante e em circunstancias excepcionais, pode aceitar analises que explorem uma ponderacéo
de QALY diferente da do caso de referéncia. Os modificadores de tomada de decisdo sdo fatores que ndo foram
incluidos no QALY estimado, pois séo fatores que vao além dos QALYs, como julgamentos de valor. Os modificadores
podem ser levados em conta qualitativamente por meio de discussao do comité ou quantitativamente por meio de
ponderacdo de QALY (United Kingdom, 2023d).

16. Se refere a um questionario, criado pelo grupo EuroQol, que padroniza a medicao da qualidade de vida relacionada
a salde.
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temporal da avaliagao deve ser longo o suficiente para refletir todas as diferengas
importantes em custos ou resultados entre as tecnologias que estao sendo comparadas
(Angelis, Lange e Kanavos, 2018; United Kingdom, 2023d; Thokala, Carlson e
Drummond, 2020).

Com base na avaliacio das evidéncias clinicas e econdmicas, o Comité de
Avaliagao Tecnolégica delibera entre cinco tipos de recomendagoes sobre o novo
medicamento, apresentadas no quadro 6.

QUADRO 6
Tipos de recomendacédes resultantes da ATS pelo Nice

Tipo de recomendacao Critérios para recomendar o medicamento

Medicamento recomendado para
uso de acordo com a autorizagdo de
comercializacdo da agéncia reguladora

Ter evidéncias suficientes de que o medicamento proporciona beneficios adequados e
é efetivo em relacdo ao custo.

Medicamento recomendado Ser efetivo em relacdo ao custo como opgdo de tratamento apenas para um grupo
em circunstancias especificas especifico de pacientes com uma condigao especifica que atendam a critérios
(recomendacdo otimizada) clinicos especificos ao preco de tabela definido pelo fabricante.

0 medicamento tem potencial plausivel de ser efetivo em relacéo ao custo com o preco
atualmente acordado, mas as evidéncias ainda sdo muito incertas, e novas evidéncias,
que podem apoiar suficientemente o caso para recomendagao, sdo esperadas de
ensaios clinicos em curso ou planejados, ou podem ser coletadas de pacientes que
estao tomando o medicamento na prética clinica.’

Medicamento recomendado
com acesso gerenciado

Medicamento recomendado apenas Quando as evidéncias de eficacia clinica ou impacto de um medicamento nos resultados
em contexto de pesquisa de satde estdo ausentes, sdo fracos ou incertos.?

Faltam evidéncias sobre a eficacia clinica do medicamento e néo é considerado uma

Medicamento ndo recomendado I ) N "
utilizacdo custo-efetiva dos recursos do NHS em comparagéo com a pratica atual.

Fonte: Nice, 2022 e Naci e Forrest (2023).
Elaboracdo da autora.
Notas: ' Ver secdo seguinte sobre a precificacdo de medicamentos.

2 Uma recomendacdo com acesso gerenciado é distinta de uma recomendagdo apenas em um contexto de pesquisa
porque o acesso gerenciado é projetado para permitir a geracéo adicional de evidéncias no NHS, além da pesquisa clinica
atual ou em curso. Uma recomendagdo apenas em um contexto de pesquisa, no entanto, ndo requer financiamento
do NHS.

O critério para a tomada de decisio baseia-se no limite de £ 20 mil a £ 30 mil
de RCEI por QALY."” Em 2022, o Nice também adicionou “modificadores de
gravidade da doenca”, que atuam como pesos para QALYs, considerando a gra-
vidade da doenca e a melhoria na qualidade de vida que novos tratamentos
oferecem. Assim, essa nova ponderagio suporta um custo mais alto do produto,
ajudando a reduzir a RCEI abaixo do limiar de recomendagio (Castle, Kelly e
Gathani, 2023).

17. O Nice também tinha uma abordagem diferente para alguns novos medicamentos destinados a condi¢des muito
raras e usados em servicos altamente especializados, cujo limiar ficava entre £ 100 mil e £ 300 mil por QALY no periodo
de 2016 a 2022. Contudo, a atualizacao dos manuais em 2022 define que as tecnologias altamente especializadas
estdo sujeitas ao limiar-padrao e sequem para as negociacdes comerciais de precos. Disponivel em: https://www.nice.
org.uk/process/pmg40. Ver também Naci e Forrest (2023).
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O uso da recomendagao do Nice é mandatério, sendo que o NHS, responsdvel
pela cobertura do novo medicamento, tem até trés meses para a implementar
o novo medicamento no sistema de saude (Naci e Forrest, 2023). O prazo é o
mesmo para medicamentos que ultrapassaram o limite da tomada de decisao,
mas com negociagoes comerciais entre o NHS e o fabricante que resultaram em
acordos sobre o preco do medicamento. O quadro 7 apresenta os procedimentos
de transparéncia e implementagao da ATS na Inglaterra.

QUADRO 7
Transparéncia e implementacdo da ATS em medicamentos na Inglaterra

Secdo Item Procedimento

Evidéncias, informacdes fornecidas como parte do processo de avaliagao,

Documentos publicos . n ) . A
P recomendacdes do comité publicados no website do Nice.

Transparéncia da
tomada de decisdo
Cronograma De 12 a 14 meses apos a autorizacdo de comercializacdo no Reino Unido.

Diretrizes clinico-assistenciais, materiais informativos, programas educacionais,

Produtos de ATS - )
recomendacdes de pesquisa.
Implementacdo Prazo paraa dispensacéo Trés meses.
do medicamento
Revisdo da ATS A cada trés anos.

Fonte: Lima, Brito e Andrade (2019); Naci e Forrest (2023); Thokala, Carlson e Drummond (2020); e Nice.
Elaboracdo da autora.

Com relagdo a transparéncia da tomada de decisdo, o Nice divulga todas
as evidéncias, informagées fornecidas como parte do processo e recomendagoes
feitas pelo comité no seu website. Estes documentos devem atender 2 legislagao para
garantir que o contetido seja acessivel a todos, incluindo usudrios com deficiéncias
de visdo, audi¢io, mobilidade, pensamento e compreensao (United Kingdom,
2022a). O cronograma de avaliagio é previsto de doze a quatorze meses para
uma tecnologia Unica apds a autorizagio de comercializacio pela MHRA™

(Thokala, Carlson e Drummond, 2020).

O Nice elabora uma série de materiais baseada na ATS, como recomendacoes
finais do comité ao NHS sobre a tecnologia e como ela deve ser usada; descri¢io da
tecnologia; o custo do medicamento para o sistema de satide; quando relevante,
sua indicagao e dosagem; descri¢io de como o comité interpretou as evidéncias,
juntamente com as principais questoes levantadas pelos especialistas; premissas
(julgamentos de valor) do comité e a RCEI médximo aceitdvel, quando aplicdvel;

18. 0 estudo conduzido por Hofer et al. (2022) destacou que a aprovacdo regulatéria de medicamentos no Reino
Unido foi influenciada pelo Brexit, o que pode, por sua vez, afetar o cronograma de avaliagdo do Nice. Embora os novos
medicamentos no Reino Unido estejam um pouco atras da Europa na fila para obter a aprovacdo de comercializacéo,
0 processo da MHRA ainda esta significativamente vinculado as decisdes da Agéncia Europeia de Medicamentos
(European Medicines Agency — EMA). Aproximadamente 70% dos novos medicamentos autorizados pela MHRA
dependeram do processo de aprovacdo da EMA.
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expectativas sobre a implementacio das recomendacdes; e propostas de recomen-
dagdes para pesquisas futuras, quando apropriado.” O Nice também fornece
consultoria e ferramentas para apoiar a implementagao local de suas orientagdes,
incluindo ferramentas ou declaragdes de impacto de recursos para a maioria das
avaliacoes de tecnologia e ferramentas adicionais para algumas avaliagcoes de
tecnologia.”® A revisao das recomendagdes de ATS sao feitas a cada trés anos ou
quando hd o surgimento de novos dados (Lima, Brito e Andrade, 2019).

3.1.2 Ainfluéncia da ATS na precificacdo de medicamentos

A concentragdo do poder de compra proporciona ao NHS uma vantagem signifi-
cativa em negociacoes de precos e descontos de vendas em grande volume. Além
disso, os pregos sao controlados por meio de varios métodos indiretos, incluindo
esquemas que controlam os gastos com medicamentos e variados tipos de acordos
comerciais. O Nice, como institui¢io responsdvel pela ATS, tem papel central
nestas negociagoes. O quadro 8 apresenta os tipos de acordos para precificagio de
medicamentos na Inglaterra.

Em 2017, o Nice introduziu um teste de impacto orcamentirio para geren-
ciar o acesso a medicamentos de alto custo. Este teste ¢ realizado comparando o
sistema de saide com e sem o medicamento em avaliagio, utilizando projecoes de
mudanga na populagio e pregos enviados pelos fabricantes, que sio mantidos em
sigilo. O Nice avalia o impacto or¢amentdrio potencial pela estimacio do custo
anual liquido da dispensac¢io do medicamento no NHS. Assim, se o impacto
orcamentdrio de um novo medicamento exceder £ 20 milhées em qualquer um
dos primeiros trés anos, o NHS pode iniciar negociagoes comerciais com o fabri-
cante do medicamento para garantir descontos de prego e mitigar o impacto
que o financiamento da tecnologia teria sobre o orcamento publico para a satide
(United Kingdom, 2023c).

QUADRO 8
Acordos comerciais para novos medicamentos na Inglaterra
Tipo de contrato Opgdes comerciais Aplicagao
. Limite para 0 aumento nos custos para o NHS < 2% a.a. Medicamentos novos e novos
Esquema voluntario .
Porcentagem de pagamento = 26,5% (2023). usos de medicamentos
existentes dentro do limite de
» Limite para 0 aumento nos custos para 0 NHS < 1,1% a.a. custo-efetividade do Nice e do
Esquema estatutario . L
Porcentagem de pagamento = 27,5% (2023). teste de impacto orcamentario.
(Continua)

19. Disponivel em: https://www.nice.org.uk/process/pmg40.
20. Disponivel em: https://www.nice.org.uk/about/what-we-do.
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(Continuacdo)

Tipo de contrato Opgdes comerciais Aplicagao
Esquema simples (confidencial): preco fixo ou desconto percentual Medicamentos novos que
Esquemas de sobre o preco de tabela. excedem os limites de

acesso ao paciente  Esquema complexo (transparente): maior complexidade e administra- |~ CUsto-efetividade e N
tivamente oneroso. de impacto orcamentario.

Limites orcamentarios: gasto maximo para um produto e
desconto central.

Acordos de preco/volume: preco acordado para um determinado
volume de pacientes, seguidos de reducdes aplicadas com base no
aumento do niimero de pacientes, ou a empresa reembolsa o

valor total. '
Medicamentos
Acordos de . — L .
acesso comercial Compartilhamento de custos: empresa financia o custo inicial da novos considerados
terapia, por exemplo: oferecer o primeiro més gratuitamente. comercialmente invidveis.

Critérios de interrupgdo ou inicio: regras de elegibilidade para quando
0s pacientes devem interromper ou iniciar a terapia.

Acordo baseado em resultados ou pagamento por resultados:
desconto ou reembolso aplicado se um produto ndo apresentar o
desempenho esperado.

Medicamentos com incerteza
clinica e financeira, especialmente
medicamentos oncoldgicos e
medicamentos para doencas
raras e genéticas.

Acordo de coleta de dados mais acordo de acesso comercial, acordo
Contratos de de acesso ao paciente simples ou complexo.

acesso gerenciado Frequentemente usados em conjunto com o Cancer Drugs Fund ou o
Innovative Medicines Fund.

Fonte: United Kingdom (2022a; 2022¢; 2023a).
Elaboracdo da autora.

O Esquema Voluntdrio para Precificagio e Acesso a Medicamentos de Marca
¢ um acordo feito entre a Associacio das Inddstrias Farmacéuticas Britinicas
(ABPI) e o Departamento de Satide e Assisténcia Social, abrangendo a maioria dos
produtos de marca, que sao principalmente medicamentos protegidos por patentes.
Por mais de sessenta anos, esses acordos voluntirios tém sido renegociados entre
a industria e o governo britinico a cada cinco anos (United Kingdom, 2018a).
Mais de 90% das empresas que fornecem medicamentos elegiveis para o servigo de
saide ao NHS siao membros do esquema voluntdrio (United Kingdom, 2023b).

Sob esse esquema, os membros da industria (fabricantes de medicamentos)
concordam com vérias medidas para controlar pregos e gastos pelo NHS. O prin-
cipal método de controle é o mecanismo de pagamento, cujos membros fazem
pagamentos de volta ao NHS se o crescimento nos gastos com medicamentos de
marca fornecidos por eles exceder uma porcentagem acordada. Na dltima edi¢ao
do esquema voluntdrio, em vigor entre 2019 e 2023, o limite para 0 aumento nos
custos desses medicamentos para o NHS foi definido em 2,0% (nominal) a.a.
(United Kingdom, 2018a). Se esse for o caso, os membros do esquema reembolsam
26,5% de suas vendas de medicamentos em pagamentos a0 NHS, conforme atua-
lizagao de 2023 (United Kingdom, 2022a). Embora essa taxa de 2,0% represente
um aumento em rela¢io ao acordo anterior (0 a 1,9% de 2014 a 2019), ela garante
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que o crescimento nos gastos com medicamentos de marca nao excederd a taxa de
crescimento dos gastos totais do NHS (Naci e Forrest, 2023).

O esquema também estabelece que todos os novos medicamentos e novos
usos de medicamentos existentes devem passar por uma avalia¢o do Nice, acom-
panhada de um mandato para seus financiamentos, se recomendado. Dessa forma,
a adeso a0 esquema voluntdrio seria, normalmente, para medicamentos avaliados
dentro do limite de custo-efetividade do Nice (£ 20 mil a £ 30 mil por QALY)
e dentro do limite do teste de impacto orgamentdrio — até £ 20 milhoes nos trés
primeiros anos (Naci e Forrest, 2023; NHS, 2022).

As empresas que optam por nao aderir ao esquema voluntdrio estao sujeitas
a0 esquema estatutdrio, que estabelece um crescimento de gastos de 1,1%
(nominal) a.a. com porcentagens de pagamento correspondentes mais altas
(27,5%). Os termos do esquema estatutdrio, portanto, sio menos atraentes
financeiramente para as empresas, servindo como um incentivo para participar
do esquema voluntdrio (United Kingdom, 2023a).

Embora tanto o esquema voluntdrio quanto o esquema estatutdrio exercam
um controle rigoroso sobre os aumentos de pregos, uma vez que precisam de apro-
vagio prévia do Departamento de Satde e Assisténcia Social e justificativas para os
aumentos de pregos, hd flexibilidade para a precificacio de produtos contendo
novas substincias ativas. Isso porque nio hd controles oficiais sobre os precos
dessas novas substincias ativas durante os primeiros 36 meses de aprovagio de
comercializa¢io pela agéncia reguladora. O objetivo dessa proposta é recompensar o
desenvolvimento de medicamentos inovadores e garantir que as empresas tenham
um incentivo para lan¢d-los rapidamente no Reino Unido (United Kingdom,
2023a). Sendo assim, a tnica forma de controlar os pregos dos produtos inova-
dores ou que excedem os limites de custo-efetividade é por meio das negociagoes
comerciais feitas pelo Nice.

Em 2022, o NHS publicou as diretrizes para comercializagao de novos
medicamentos, formalizando a atuacio conjunta do NHS, Nice e a inddstria
farmacéutica para ampliar o acesso aos tratamentos no NHS. Os esquemas de
acesso ao paciente (patient access schemes — PAS) sdo a op¢ao-padrao para as
empresas ao submeterem sua proposta de preco para avaliagao pelo Nice, de modo
a melhorarem a relagio custo-efetividade de um tratamento sob avaliagio e reduzir
o seu preco de tabela. A menos que um tratamento seja aprovado pelo Nice com o
preco de tabela, as empresas devem sempre incluir um PAS em sua submissio
inicial de evidéncias para a anilise pelo Comité de Avaliagao Tecnoldgica.

O esquema PAS pode ser simples ou complexo. O PAS simples ¢ confidencial
e proporciona um prego fixo ou desconto percentual sobre o preco de tabela. Essa é
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sempre a opg¢ao preferida de negociagdo, pois exige menos monitoramento pelas
partes e minimiza a carga administrativa nas organizagoes do NHS (Naci e Forrest,
2023). Além disso, garante que, quando hd incidéncia do imposto sobre o valor
agregado (value added tax — VAT), este se aplica ao nivel mais baixo do preco
liquido efetivo. E importante destacar que os descontos simples sio aplicados
consistentemente a todas as indica¢des para uma determinada tecnologia. Isso
estd em conformidade com o esquema voluntdrio, confirmando que o sistema de
saide na Inglaterra no adota uma precificagio mista ou por indica¢do, ou seja,
o prego ¢ estabelecido por medicamento e nao para as diferentes indicagoes
para as quais esse medicamento pode ser utilizado. Cabe ao Nice determinar se o
nivel de desconto oferecido pela empresa representa um uso clinicamente eficaz e
efetivo em relacio ao custo dos recursos do NHS (NHS, 2022).

Ao contririo do PAS simples, o PAS complexo niao é confidencial. Por
defini¢io, envolve uma proposta de reembolso mais complexa que, por sua vez, é
mais dificil de administrar dentro do NHS. A necessidade de transparéncia visa
garantir que o Onus administrativo e os custos para o servigo ao implementar
tais esquemas sejam minimizados e ajuda a assegurar que o valor do tratamento,
conforme determinado pelo Nice, seja alcangado. O valor do VAT sobre o preco
do medicamento no PAS complexo deve ser considerado no célculo do acordo.
O Nice aconselha o NHS sobre a viabilidade da implementagio do esquema
proposto, que pode envolver, por exemplo, limites de dose baseados em
resultados, descontos e estoque inicial gratuito para comecar (Naci e Forrest,
2023; NHS, 2022).

Os acordos de acesso comercial (commercial access agreements — CAAs) sio
usados em circunstincias incomuns ou dnicas, em que o langamento de um pro-
duto ¢ particularmente desafiador ou comercialmente invidvel. Ainda assim, o
NHS na Inglaterra mantém uma precificagio uniforme por medicamento, e nio
opera com precificagio mista ou por indica¢do. Em casos em que a precificagio
uniforme reduziria a receita total para um medicamento ao introduzir indicagoes
adicionais, outras formas de flexibilidade comercial podem ser consideradas para
medicamentos com uma proposta de valor adequada. Nesses casos, a flexibili-
dade comercial s6 ¢ considerada quando o nivel de eficdcia clinica for altamente
diferenciado e substancial em todas as indicagbes em consideragao (NHS, 2022).
Os formatos de CAAs podem variar, contendo: i) limites or¢amentdrios — gasto
méximo para um produto, além de um desconto central; ii) acordos de prego ou
volume — prego acordado para um determinado volume de pacientes, seguido de
redugoes aplicadas com base no aumento do nimero de pacientes, ou a empresa
reembolsa o valor total; iii) compartilhamento de custos — empresa financia
o custo inicial de terapias, por exemplo, oferecendo o primeiro més gratuito;
iv) critérios de interrup¢do ou inicio — regras de elegibilidade para quando os
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pacientes devem interromper ou iniciar a terapia; e v) acordo baseado em resultados —
desconto ou reembolso aplicado se um produto nio apresentar o desempenho
esperado ou para nao respondedores (NHS, 2022).

Em situagbes em que a incerteza clinica e financeira agrava o desafio nas ava-
liagdes de tecnologia, o Nice pode recomendar que o NHS e a empresa explorem
um acordo de acesso gerenciado (managed access agreement — MAA) com pregos
mantidos confidenciais. Isso s6 ocorre quando hd um potencial plausivel para
um medicamento atender aos critérios para a sua dispensagao rotineira,”’ mas hd
incerteza em torno dos dados clinicos e, consequentemente, das estimativas de
custo-efetividade para fazer tal recomendagio. Essa negociagao consiste em duas
etapas: um acordo de coleta de dados e um acordo do tipo PAS simples ou
complexo ou CAAs. Assim, enquanto mais dados sio coletados, a empresa deve
oferecer o tratamento a um prego que seja efetivo em relagdo ao custo, considerando
as incertezas dos dados. Apds a coleta de dados, a andlise de custo-efetividade é
reavaliada e os precos sdo reajustados (NHS, 2022). Estes contratos sdo frequente-
mente usados em conjunto com o Fundo de Medicamentos para Cancer (Cancer
Drugs Fund) ou o Fundo de Medicamentos Inovadores (Innovative Medicines
Fund) (United Kingdom, 2018b; 2021).

O Fundo de Medicamentos para Cancer foi criado em 2011 para prover
acesso a medicamentos para o tratamento de cAncer que ainda nao estavam dispo-
niveis no NHS porque nao haviam sido avaliados, estavam sob avalia¢do ou nao
obtinham uma recomendagio positiva pelo Nice. Em 2016, o governo modificou
o fundo incluindo critérios de entrada e saida mais claros, maior integracio com o
Nice e um mecanismo de controle de despesas para garantir que nio haja excesso
de gastos. Na atual formatagio, o fundo é uma fonte de financiamento anteci-
pado ou intermedidrio enquanto as tecnologias estdo sob avaliagio pelo Nice, e uma
fonte de financiamento, por meio de MAAs, para tratamentos enquanto houver
incerteza sobre sua eficdcia clinica e/ou custo-efetividade. O orcamento para o fundo
foi fixado em £ 340 milhdes por ano, com reembolsos proporcionais de todas as
empresas farmacéuticas que recebem financiamento do fundo em caso de excesso

de gastos (Naci e Forrest, 2023; United Kingdom, 2018b).

Nessa mesma linha, em 2021, o governo inglés anunciou um recurso adi-
cional de £ 340 milhées destinados ao Fundo de Medicamentos Inovadores. Este
fundo funciona de maneira semelhante ao Fundo de Medicamentos para Cancer,
mas apoia pacientes com qualquer condigao, incluindo aqueles com doengas raras
e genéticas, enquanto houver incerteza significativa quanto a relagio custo-efetividade

21. Isso significa que se um paciente tem uma doenga ou condicdo e o médico responsavel pelo seu cuidado acredita
que a tecnologia é o tratamento correto, ela deve estar disponivel para uso, de acordo com as recomendacées do Nice
(NHS, 2022).
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dos medicamentos e enquanto mais evidéncias sio geradas para a avaliacio pelo
Nice. Isso visa garantir que os pacientes tenham acesso a tratamentos promis-
sores mesmo quando ainda hd incertezas sobre sua eficicia e custo-efetividade

(NHS, 2021).

Apesar de os esquemas voluntdrio e estatutdrio e os demais acordos de
comercializagao terem grande influéncia no preco dos medicamentos, ainda hd
outras situagdes que podem impactar a precificagio dos produtos. Exemplos disso
s30 as organizagdes da aten¢ao secunddria que fazem negociacoes locais ou regionais
usando licitagoes, acordos de descontos e outros acordos comerciais para adquirir
produtos com descontos adicionais. Além disso, a competi¢io com os medica-
mentos genéricos e biossimilares, os quais ndo tém precos regulados, pode afetar
os precos dos medicamentos de marca (Castle, Kelly e Gathani, 2023). Estas, no
entanto, sio situagdes que nao estio relacionadas a ATS ou ao Nice.

3.2 Canada

O Medicare, sistema de satide publico canadense, apresenta um modelo descen-
tralizado, cujas atribui¢des e responsabilidades sao distribuidas entre provincias,
territérios e o governo federal.”? Nesse contexto, as provincias e territérios assumem
o encargo da gestdo, organizacio e provisio dos servigos de saide, enquanto o
governo federal delineia diretrizes legais para a padronizagio nacional dos referidos
servigos. Além disso, o governo federal oferece suporte financeiro as provincias e
territorios e promove a prestagio de servicos de satide a grupos especificos, tais
como povos indigenas e membros das For¢as Armadas.”

Os gastos com satide no Canadd atingiram 12,3% do PIB em 2021, sendo
73,0% de fontes publicas e 27,0% de fontes privadas, incluindo pagamentos
diretos e com planos de satde, propor¢oes que se mantém constantes ao longo
dos anos. A elevada participagdo privada, em comparagio com outros paises da
OCDE, ¢ atribuida a restri¢ao da cobertura universal de saide, que exclui itens
importantes, como medicamentos prescritos (CIHI, 2023). Os medicamentos
prescritos para pacientes internados sio fornecidos gratuitamente nos hospitais
pelo Medicare, enquanto os medicamentos para pacientes ambulatoriais tém custos
cobertos total ou parcialmente por planos publicos, privados ou pagamentos
diretos, de acordo com o site do Sistema de Satde do Canadd. Em decorréncia
da falta de cobertura universal para medicamentos, as provincias e os territérios
elaboraram seus préprios planos publicos, especialmente destinados a grupos

22. 0 Canada possui trés territdrios e dez provincias, as quais sdo chamadas de jurisdicdes. Os territorios tém poderes
delegados pelo Parlamento do Canada e s&o agrupados e governados pelo governo federal. As provincias, em
contrapartida, exercem poderes constitucionais por conta propria.

23. Disponivel em: https://www.canada.ca/en/health-canada/services/health-care-system/reports-publications/health-
care-system/canada.html.
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vulnerdveis. S20 mais de cem planos publicos de medicamentos geridos pelos
governos federal, provinciais e territoriais, refletindo uma considerdvel complexi-
dade em sua administracio (Health Canada, 2019).

Em resposta as discrepancias na cobertura e nos custos de medicamentos em
todo o pafs, tém surgido iniciativas em prol da criagio de um tnico plano nacional
de medicamentos, conhecido como Pharmacare. Todavia, essa abordagem enfrenta
resisténcia por parte dos governos provinciais, especialmente o do Quebec, que
buscam manter o controle sobre politicas locais, e do governo federal, que reluta
em assumir o 6nus financeiro e o risco fiscal futuro (Health Canada, 2019). Um
relatério do Parliamentary Budget Officer estimou que o Pharmacare custaria
CAD$ 11,2 bilhoes no primeiro ano de implementac¢io e CAD$ 13,4 bilhoes
nos préximos cinco anos para o governo federal e as provincias.** No entanto, o
relatério também destacou que a centralizagao da compra de medicamentos resul-
taria em economias significativas do or¢amento publico, uma vez que aumentaria o
poder de barganha na negociagio de precos (Barkova e Busby, 2023).

3.2.1 A estrutura do programa de ATS

A Agéncia Canadense para Medicamentos e Tecnologias em Satde (Canadian
Agency for Drugs and Technology in Health — CADTH), responsével pela ATS
no Canadd, foi estabelecida em 1989 como uma organizagio independente, nio
governamental e sem fins lucrativos (Macphail e Shea, 2017). A agéncia conduz
revisoes de tecnologias para unidades dos governos federais, provinciais e territoriais,
planos de medicamentos publicos e hospitais no Canadd, com excecio do Quebec,
que possui uma agéncia prépria para a ATS denominada Instituto Nacional de
Exceléncia em Satide e Servicos Sociais (Institut National d’Excellence en Santé
et en Services Sociaux — INESSS) e onde as decisdes sobre o acesso ou reembolso
de medicamentos sio tomadas separadamente (CADTH, 2023a).

A CADTH possui dois subgrupos de trabalho em ATS: a Revisao Comum
de Medicamentos (Common Drug Review — CDR), que envolve trés programas
puablicos de seguro de medicamentos territoriais e trés federais, e a Revisao
Pan-Canadense de Medicamentos Oncoldgicos (pan-Canadian Oncology Drug
Review — pCODR), administrado por uma colabora¢io de nove provincias
(Macphail e Shea, 2017). A CADTH possui financiamento publico, cujo orcamento
foi de CAD$ 35 milhées em valores correntes de 2019, e cobra taxas dos
proponentes que submetem pedidos de avaliacdo. Além disso, conta com uma
equipe técnica multidisciplinar de mais de cem pessoas (Polanczyk ez al., 2021).
O quadro 9 apresenta a estrutura do programa de ATS no Canadd e como os
topicos sdo selecionados.

24. Dolar canadense (CADS$).
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QUADRO 9
Estrutura do programa de ATS e selecdo dos topicos no Canada, exceto na provincia
do Quebec, dos subgrupos de trabalho'

Tema

[tem

Procedimento

Estrutura do

Agéncia ou instituicdo
responsavel pela ATS

CADTH.

Website Disponivel em: https://www.cadth.ca.
Ano de criacdo 1989.
Papel da agéncia responsavel  Consultivo.

Governanga institucional

Independente, ndo governamental, sem fins lucrativos.

Escopo Medicamentos e dispositivos médicos.
programa
de ATS g Governos federais, provinciais e territoriais, planos de medicamentos
Publico-alvo e L
publicos, hospitais.
Financiamento Publico mais taxas para submisséo.
Orgamento anual CAD$ 35 milhdes (2019).
Capacitacdo Equipe técnica multidisciplinar.
Envolvimento das Pacientes, profissionais da satde e planos de medicamentos contribuem na
partes interessadas avaliacdo da evidéncia e consulta publica.
Identificacdo dos topicos Critérios de duplicacdo de esforco, necessidade e estagio de difusdo da tecnologia.
< - - Tecnologias sdo classificadas conforme potencial impacto clinico, impacto
Selecao Priorizacdo dos topicos A ) . A :
dos topicos orcamentario, impacto populacional, interesse jurisdicional e equidade.

Consulta com jurisdicoes federais, provinciais e territoriais por meio de

Refinamento dos tépicos " .
comités consultivos.

Fonte: CADTH (2017; 2023b), Polanczyk et al. (2021) e Lima, Brito e Andrade (2019).
Elaboragdo da autora.
Nota: " Inclui a CDR e a pCODR.

As solicitagoes de avaliagao submetidas pelos proponentes — sejam fabricantes,
distribuidores de medicamentos ou planos de medicamentos — sdo examinadas
para garantir sua conformidade com o escopo estabelecido pela CADTH.
Os medicamentos elegiveis para avaliacio devem possuir autorizagio da Health
Canada (a agéncia reguladora de produtos de satde) ou estar em processo
de anilise, sendo que a autorizagao ¢é requisito para a conclusio da avaliacio da
CADTH (CADTH, 2023b). Sao aplicados trés critérios para avaliar a pertinéncia
do tépico, como a redundincia de esforgos, a necessidade e o estdgio de adogio da
tecnologia. A classificacio das tecnologias a serem avaliadas ocorre por meio de
um sistema de pontuagio para estabelecer uma ordem de prioridade, levando
em considera¢io a avaliagdo do potencial impacto clinico, impacto orgamen-
tdrio, incidéncia da doenga, interesse jurisdicional e equidade. Determina-se
que as tecnologias que alcancam 200 pontos ou mais sio incluidas na lista
de prioridades. Como etapa final da selecao de tépicos, a CADTH consulta
os comités consultivos das jurisdi¢oes federais, provinciais e territoriais para


https://www.cadth.ca

188 ‘ Tecnologias e Precos no Mercado de Medicamentos

elaborar a pergunta de pesquisa e desenvolver diretrizes politicas (CADTH,
2023a; Polanczyk ez al., 2021).

Apds a selecao dos topicos, ocorre a submissido de evidéncias pelos fabri-
cantes 8 CADTH, seguida pela etapa de recebimento de comentérios das partes
interessadas, como grupos de pacientes, profissionais de satde e dos planos de
medicamentos. Com base nessas informagdes, a CADTH prepara relatérios
clinico, farmacoecondmico e ético. O fabricante tem a oportunidade de revisar e
fornecer comentdrios sobre os relatérios preliminares antes que sejam finalizados
e distribuidos ao comité de especialistas (CADTH, 2023a). O quadro 10 sintetiza
o processo de avali¢do de evidéncias e incorporagao de tecnologias de satde
no Canadi.

No relatério clinico, sio avaliadas a eficdcia e seguranca clinicas do medi-
camento por meio de uma revisio sistemdtica. No relatdrio ético, a CADTH
identifica e descreve os aspectos éticos relevantes para a populacio-alvo do
medicamento em questdo, com base na evidéncia disponivel, bem como no uso,
implementacio e resultados do tratamento (CADTH, 2023b).

Por sua vez, no relatério farmacoecondmico, € avaliada a relacao custo-efeti-
vidade do medicamento, comegando com a defini¢iao do problema de decisao,
juntamente com suas respectivas questoes de investigagao, que surgiram durante
o processo de defini¢io e refinamento do tépico em colaboragio com os comités
consultivos. A nova tecnologia ¢, entao, comparada com as intervengoes atual-
mente empregadas no sistema de satide canadense, podendo incluir mais de um
comparador relevante. O orgamento publico destinado aos gastos em satde é abor-
dado sob a perspectiva dos custos, enquanto os efeitos nos pacientes e cuidadores
sao considerados como beneficios. Caso uma visao mais abrangente seja pertinente,
uma andlise adicional deve incluir o impacto da intervengio no tempo perdido no
trabalho remunerado e nio remunerado pelos pacientes e cuidadores informais
devido a doenga, ao tratamento, a incapacidade ou a morte prematura, sendo
esta uma considera¢io além do escopo da andlise de referéncia. As evidéncias
relacionadas a recursos e custos s3o provenientes de fontes canadenses, refletindo
as jurisdigoes de interesse conforme especificado no problema de decisao

(CADTH, 2017; 2023b).
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QUADRO 10

Processo de avaliacdo de evidéncias e incorporacdo de medicamentos no Canada,

exceto na provincia do Quebec

Tema Item

Procedimento

Avaliacdo clinica

Avaliagéo econdmica

Sintese e
avaliacdo
de evidéncias

Entidades que conduzem
revisdes de evidéncias

Processo de avaliagao
de tecnologias

Tipos de recomendacdes

Obtencéo da evidéncia

Eficacia e seguranca clinica por meio de reviséo sistematica.
a) Definicao do problema de decisao: com base nas questdes politicas e questdes
de investigacdo identificadas pela federacdo, provincias e territorios.

b) Comparador(es): considerar as intervencdes atualmente utilizadas em um
contexto canadense.

o

Perspectiva sobre os custos: financiador publico de servicos de satde.

=

Perspectiva sobre os beneficios: pacientes e cuidadores, quando pertinente.

o

Tipo de andlise: custo-utilidade e impacto orcamentdrio.

=

Horizonte temporal: longo o suficiente para capturar todas as
diferencas relevantes nos custos e resultados futuros associados
as intervencbes comparadas.

Medicao dos efeitos na satde: RCEI por QALY.

=z e

Evidéncias sobre recursos e custos: baseadas em fontes canadenses e
refletindo as jurisdicdes de interesse, conforme especificado no problema
de deciséo.

Taxa de desconto: 1,5% a.a. para custos e beneficios.
Comités de especialistas: pCODR, CDEC, CPEC.

Pré-submissao, submisséo, comentarios das partes interessadas, revisao de
evidéncias, recomendacao, implementacéo.
Reembolsar; reembolsar por tempo limitado; ndo reembolsar.

Fabricante.

Processos de tomada de decisdo

Organizacdo responsavel
pela cobertura
Tomada
de decisao

(incorporacdo) - consuitas pablicas

Critérios de tomada de decisdo

Uso da recomendacao

Processo de recurso

Planos de medicamentos.
Governos territoriais, provinciais e federal e planos privados de medicamentos.

N&o definido.
N&o identificado.
N&o mandatdrio.

N&o identificado.

Fonte: CADTH (2017; 2023b; 2023c).
Elaboracdo da autora.

Obs.: CDEC — Canadian Drug Expert Committee (Comité de Especialistas em Medicamentos do Canadd); e CPEC — Canadian
Plasma Protein Product Expert Committee (Comité de Especialistas em Produtos de Proteinas Plasmaticas do Canada).

A avaliagio econdmica adota as andlises de custo-utilidade e de impacto

orcamentdrio. Adicionalmente, podem ser incluidas andlises de minimizagao de

custos e andlise de custo-consequéncia. A medi¢ao dos efeitos na satide é expressa
em RCEI por QALYs. O horizonte temporal na andlise de referéncia deve ser
suficientemente amplo para capturar todas as diferencas relevantes nos custos e

resultados futuros associados as intervengoes comparadas. A determinagio do

horizonte temporal deve considerar a natureza da condigio e o impacto provével
da intervencdo. Os custos e beneficios que ocorrem além de um ano devem ser
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descontados para valores presentes a uma taxa de 1,5% a.a., baseados em evidéncias
empiricas recentes sobre o custo de empréstimos de longo prazo para provincias

canadenses (CADTH, 2017; 2023b).

Atualmente, a CADTH conta com trés comités de especialistas que
fornecem recomendagdes e orientagoes aos planos de medicamentos. Sao eles:
i) CDEC, utilizado para medicamentos revisados por meio do processo de CDR;
ii) CPEC, subcomité do CDEC utilizado na revisao de produtos de proteinas
plasmaticas; e iii) Comité de Revisao de Especialistas em Medicamentos Oncolé-
gicos Pan-Canadense (pan-Canadian Oncology Drug Review Expert Review
Committee — pERC), utilizado para medicamentos revisados por meio do processo
pCODR (CADTH, 2023b). Esses comités de especialistas podem recomendar o
reembolso, o reembolso por tempo limitado ou a ndo recomendagio de reembolso
de um medicamento. A recomendagio favordvel ao reembolso por tempo limitado
depende de uma reavaliagio futura de evidéncias adicionais que abordem a
incerteza quanto ao beneficio clinico comparativo e a relagao custo-efetividade
(CADTH, 2023c). E importante ressaltar que a recomendagio nio se baseia na
disposi¢do a pagar, uma vez que depende dos or¢amentos de cada jurisdicio.
Um estudo sobre decisées passadas da CADTH identificou um limiar entre
CAD$ 50 mil e CAD$ 80 mil RCEI por QALY em valores correntes de 2007

para medicamentos oncoldgicos (Rocchi ez al., 2008).

Dessa forma, as recomendacées da CADTH nio tém cardter vinculativo
para os planos de medicamentos, os quais tomam suas préprias decisdes de reem-
bolso com base nas recomendacées da CADTH, além de outros fatores, incluindo
o mandato do plano, prioridades jurisdicionais e recursos financeiros (CADTH,
2022). As recomendagdes dos comités de especialistas também podem sugerir a
inclusao a um prego mais baixo, se houver convicgao de beneficio terapéutico
adicional em relagao aos comparadores e entender que o preco ainda é excessivo, ou
nio incluir a um determinado prego, se houver convicgao de beneficio terapéutico
semelhante aos comparadores. Muitas vezes, a extensio da redugao de prego que
os planos devem buscar nio ¢ especificada e, em alguns casos, é fornecida uma
recomendacio de que o custo ndo exceda o de um comparador identificado
(Husereau et al., 2014).

Embora as decisoes baseadas em recomendagées da CADTH tenham como
objetivo melhorar a consisténcia das decisoes de inclusao, os planos de medica-
mentos participantes tém capacidades variadas para implementar tais recomen-
dagoes. Isso ocorre porque possuem demografias diferentes, estruturas de seguro
e critérios de elegibilidade que exigem uma contextualizagio das recomendagoes
para suas situagoes de reembolso. Mesmo as provincias com planos de medicamentos
semelhantes podem adotar abordagens exclusivas de inclusdo em uma determinada
drea terapéutica devido as diferencas acumuladas nas prioridades ao longo do
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tempo ou de incorporagio dos resultados da andlise do CADTH. Uma anilise
sugere que a concorddncia percentual entre recomendagdes e decisdes apéds a
implementa¢io do CDR variou de 60,4% a 96,2% entre os planos (Husereau
et al., 2014).

O cronograma médio para avaliagio dos medicamentos ¢ de 90 a 120 dias,
porém o tempo exato ¢ definido pela CADTH em conjunto com as jurisdi¢oes
(CADTH, 2023b) (quadro 11). Todos os relatérios de ATS sao disponibilizados
para o acesso publico, juntamente com demais produtos, como materiais infor-
mativos, vigilancia tecnolégica em satde e lista de medicamentos emergentes. A
CADTH ainda oferece suporte aos planos de medicamentos no que diz respeito
a0 aprimoramento das condi¢des de reembolso, desenvolvimento de orientagoes
para a implementagao de medicamentos e definicao de critérios para o financia-
mento provisorio de tratamentos selecionados em oncologia (CADTH, 2023c¢).
Como a decisao de implementa¢io do novo medicamento é tomada pelos planos
de cada jurisdigao, nao hd um prazo formal para a disponibilizagao deste apés a
publicagao da recomendagao pela CADTH.

QUADRO 11
Transparéncia e implementacdo da ATS em medicamentos no Canada
Tema Item Procedimento
Transparéncia Documentos publicos Relatdrios de ATS e outros produtos.
da tomada
de decisio Cronograma De 90 a 120 dias.

Materiais informativos, vigilancia tecnoldgica em satde, consultoria cientifica,
Produtos de ATS atualizacdo de questdes relacionadas a tecnologias emergentes de satde, lista de
medicamentos emergentes.

Implementacéo . <
P < Prazo para a dispensacdo

do medicamento Nao definido.

Revisdo da ATS N&o identificado.

Fonte: CADTH (2023b).
Elaboracdo da autora.

3.2.2 Alinfluéncia da ATS na precificacdo de medicamentos

Ressalta-se que a decisao da CADTH nao é mandatdria e a agéncia nio faz nego-
ciagdo de precos de medicamentos. Quando a agéncia fornece uma recomendagio
negativa para reembolso ao prego apresentado, sugere-se que um prego mais baixo
poderia ser negociado para apoiar uma recomendagio positiva. Desde o inicio
dos anos 2000, houve diversas iniciativas em todo o Canad4 em que os governos
federal, provinciais e territoriais colaboraram para fortalecer as politicas de pre-
cificagio e reembolso de produtos farmacéuticos. O estabelecimento do CDR
em 2003 e, posteriormente, a criagio do pCODR foram iniciativas que buscavam
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a uniformizagao das tomadas de decisoes sobre reembolso de medicamentos
(Marchildon, Allin e Merkur, 2020). Embora nao seja seu objetivo explicito,
tanto o programa CDR quanto o pCODR atuam como mecanismos informais
de negociacio de pregos, pois os fabricantes tém a possibilidade de apresentar um
preco confidencial antes da avaliagdo e divulgar um preco confidencial mais baixo
ap6s receberem uma recomendagio preliminar negativa. No processo do CDR,
hd uma disposicio especial para reconsideragio oportuna se uma avaliagio inicial
indicar a nio inclusio por razoes de preco. No entanto, esse processo ¢ limitado,
permitindo apenas uma tnica oportunidade para apresentar um novo preco
(Husereau et al., 2014).

O processo de precificagio de medicamentos novos no Canadd ¢ definido
pelo Conselho de Revisio de Precos de Medicamentos Patenteados (Patented
Medicine Prices Review Board — PMPRB), criado em 1987. O Painel Consultivo
de Medicamentos Humanos do PMPRB determina se o novo medicamento é uma
extensdo de linha (nova versio ou aprimoramento de um medicamento existente)
ou uma nova substincia ativa, ou seja, uma molécula nunca comercializada no
Canad4. Se o produto for uma extensao de linha, o preco ¢ estabelecido de acordo
com a apresentacao ji existente do medicamento. Se for uma nova substincia
ativa, entdo o painel avalia seu valor terapéutico e, com base nessa classificagao, o
PMPRB baseia-se em diversos fatores, incluindo o prego de produtos existentes
na mesma classe terapéutica, o preco mediano em sete paises comparadores
(Franca, Alemanha, Itdlia, Suécia, Suica, Reino Unido e Estados Unidos) € o
resultado da andlise de custo-utilidade pela CADTH, para determinar o prego-teto
para o medicamento, conhecido como preco médio potencial mdximo (Canada,
2020; Lexchin, 2015).

Quando o prego do produto é considerado superior ao seu valor terapéutico,
ou seja, se nio for efetivo em relagio ao custo, as provincias canadenses iniciam
acordos de listagem de produtos (product listing agreements — PLAs) com os
fabricantes. Esses PLAs resultam em pregos mais baixos por meio da negociagao
de precos confidenciais que sao tipicamente alcancados por meio de descontos
que podem ou nio estar vinculados aos gastos com medicamentos, padrdes de
utilizagdo ou resultados de satide (Morgan ez al., 2013). Os hospitais canadenses
tém um longo histérico de uso dos PLAs, ao passo que os planos de medicamentos
passaram a usa-los rotineiramente a partir dos anos 2000.

Em 2010, as provincias estabeleceram a Alianga Pan-Canadense Farma-
céutica (Pan-Canadian Pharmaceutical Alliance) para negociar conjuntamente
os precos dos medicamentos com o objetivo de reduzir os custos, diminuir a
duplicagao de esforgos com cada provincia negociando separadamente com os
fabricantes de medicamentos para seus proprios planos ptblicos de medicamentos
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e melhorar a consisténcia das decisoes sobre incorporacio de medicamentos em
todo o pais. O governo federal se juntou a iniciativa em 2015 (Marchildon, Allin
e Merkur, 2020).

Assim, a alianca passou a ficar responsdvel pela coordenagio das negociagoes
dos PLAs para novos medicamentos como representante das provincias partici-
pantes (Lynas, 2010). Os PLAs também podem promover a utiliza¢io apropriada,
o planejamento orcamentdrio ou a remuneragio com base no valor terapéutico,
quando condicoes de comercializacio, gastos ou beneficios do medicamento sao
incluidos nos termos do acordo (Carlson ez 4/., 2010). No entanto, as vantagens
potenciais dos acordos sio acompanhadas de pontos negativos, incluindo a reducao
na transparéncia da tomada de decisoes, custos administrativos e legais adicionais,
e a possibilidade de aumento nas disparidades de precos entre pagadores (Morgan
et al., 2013). Destaca-se que nenhuma provincia canadense publica informagoes
sobre o uso de PLAs para os medicamentos financiados, o que dificulta a andlise sobre
essa ferramenta de politica no Canadd (Morgan ez al., 2013).

O processo de negociagdo coletiva para medicamentos de marca, incluindo
medicamentos bioldgicos, envolve quatro fases: inicial, de considerago, negociagao
e conclusio. O cronograma para o processo inteiro é de aproximadamente 140 dias.
O método de negociacio depende se o medicamento em questio ¢ novo, existente
ou uma extensdo de linha. Na fase inicial para novos medicamentos, a alianga
contata o fabricante ap6s a publicacio de uma recomendacio pela CADTH. Para
medicamentos existentes que jd sio financiados publicamente em uma ou mais
jurisdicoes, o processo pode ser iniciado pela alianca mediante revisao dos pro-
dutos medicamentosos atualmente financiados. No caso de extensao de linha,
os fabricantes devem entrar em contato com a alianga para consultar sobre um
processo coletivo (PCPA, 2022).

Na fase de considerago, a alianca avalia se entrard em negocia¢do para o
medicamento, o que depende de diversos critérios incluindo a recomendagio da
CADTH. Na fase de negociacio, as jurisdi¢des principais entram em contato
com o fabricante para proceder com as negociagoes. O processo se encerra quando
a negociagio resulta em termos mutuamente acordados (PCPA, 2022).

No caso de medicamentos biossimilares, o processo de negociagio pela
alianga ocorre em paralelo ao processo de avaliagao pela CADTH (PCPA, 2018).
A alianca também faz negociagio para medicamentos genéricos. Assim como
alguns medicamentos biossimilares, os medicamentos genéricos nao sao avaliados
pela CADTH, pois considera-se o resultado clinico e ético da avaliagao do medi-

camento de referéncia.”

25. Disponivel em: https://www.pcpacanada.ca/generic-drug-framework.
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A alianga também possui um processo de negociagao diferente para medi-
camentos que receberam o parecer de recomendagio por tempo limitado pelo
CADTH. O processo de acesso tempordrio é condicionado a uma reavaliacio
futura dentro de um periodo especifico, em que novas evidéncias devem abordar
qualquer incerteza identificada durante a avaliagio inicial da CADTH. Esse
processo estabelece um mecanismo de financiamento exclusivo em que pacientes,
médicos e outras partes interessadas sao informados de que a cobertura do medi-
camento ¢ tempordria, condicional ao acordo do fabricante com um arranjo
de compartilhamento de riscos e sujeita a alteragoes, dependendo da revisao
subsequente de evidéncias.?

Se um fabricante concordar com a recomendagio por tempo limitado da
CADTH, a participagio no processo de acesso tempordrio da alianga é obriga-
téria. No entanto, a recomendagio da CADTH nao é mandatéria para a alianga
iniciar as negociagoes, o que depende das evidéncias de cada caso especifico. Para
0 acesso tempordrio, os medicamentos devem ter precos de acordo com a eficdcia
comprovada para compensar a incerteza clinica, e é necessirio um acordo de
compartilhamento de riscos entre pagador e fabricante. O financiamento durante
esse periodo é considerado tempordrio e o reembolso subsequente estd sujeito a
recomendacio final de reavaliagio do medicamento pela CADTH e ao acordo
final negociado com a alianga. Os fabricantes devem concordar em apresentar
evidéncias para reavaliacio do CADTH, independentemente do resultado do ensaio
clinico, dentro do periodo designado. Se este nio for o caso, o financiamento com
prazo limitado serd encerrado, e o fabricante fica responsdvel pela cobertura dos
pacientes que tenham iniciado o tratamento durante o acesso tempordrio.”’

3.3 Australia

A Austrilia possui um sistema publico de satiide com cobertura universal,
denominado Medicare, instituido em 1984. No ambito deste sistema, ha dois
esquemas nacionais de subsidios operado pelo governo federal (Commonwealth
Government). O Esquema de Beneficios Medicare (Medicare Benefits Schedule —
MBS) subsidia pagamentos por servicos prestados por médicos particulares,
optometristas e, em algumas circunstincias, outros profissionais de sadde. J4 o
Esquema de Beneficios Farmacéuticos (Pharmaceutical Benefits Scheme — PBS)
oferece acesso oportuno e acessivel a medicamentos necessdrios e essenciais para
os individuos e a comunidade. O subsidio aos medicamentos foi estabelecido de
forma limitada em 1948, e atualmente atende a toda a populagao por meio

de uma lista de medicamentos essenciais distribuidos gratuitamente (Vitry, Thai
e Roughead, 2015).

26. Disponivel em: https://www.pcpacanada.ca/pCPATemporaryAccessProcess.
27. Disponivel em: https://www.pcpacanada.ca/pCPATemporaryAccessProcess.
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O sistema de satde australiano compreende uma complexa combinagio
de financiamento publico e privado. Constitucionalmente, a responsabilidade
pela satde recai sobre os seis estados, embora a maior parte do financiamento
seja provida pelo governo federal (AIHW, 2023). Hd uma interdependéncia e
sobreposicao de responsabilidades em politicas e servicos de satde entre o governo
federal e os estados. Os governos estaduais gerenciam os hospitais pablicos, que
constituem o principal componente individual dos gastos com saide. No entanto,
a maior parte do financiamento para os hospitais publicos vem do governo federal
por meio de acordos com cada estado e territério, estipulando a provisao de
acesso aos servigos de satide com base nas necessidades, independentemente da

capacidade de pagamento e localizacio (COAG, 2012).

Os gastos com satde sio predominantemente publicos, sendo as fontes
publicas responsdveis por 73,0% do total dos gastos com satide em 2021 e 2022.
Os gastos totais com satde representam 10,5% do PIB australiano. Entre as
despesas nio governamentais, os individuos contribuiram com 51,5% dos gastos,
os provedores de seguro satide privado com 26,8%, e outras fontes nao governa-
mentais com 21,7% (AIHW, 2023).

3.3.1 A estrutura do programa de ATS

O Comité Consultivo de Beneficios Farmacéuticos (Pharmaceutical Benefits
Advisory Committee — PBAC) e o Comité Consultivo de Servigos Médicos
(Medical Services Advisory Committee — MSAC), ambos comités independentes,
atuam como drgios técnicos consultivos que fornecem recomendagdes sobre
quais medicamentos e servicos devem ser listados e subsidiados com recursos
publicos na Austrélia. Eles contam com o suporte de secretarias dentro do
Ministério da Satde e Envelhecimento. O PBAC foi estabelecido em 1954 para
recomendar ao Ministro da Satde quais medicamentos devem ser incorporados
a0 PBS. Desde 2006, o 6rgao também faz avaliagoes de vacinas (Hailey, 2009).
O quadro 12 apresenta a estrutura do programa de ATS na Austrdlia com relagao
aos medicamentos.

O PBAC tem financiamento publico e seu puablico-alvo principal é o
Departamento de Satdde e Envelhecimento — responsdvel pela cobertura dos
medicamentos no PBS —, assim como os profissionais da satide, os hospitais e os
pacientes. A maioria dos funciondrios do PBAC é composta por farmacéuticos e
economistas da satide com capacitagio técnica, administrativa e de desenvolvimento
de politicas (Australia, 2009).
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QUADRO 12
Estrutura do programa de ATS e selecdo dos topicos na Australia

Tema Item Procedimento

Agéncia ou instituicdo responsavel pela ATS ~ PBAC.

Website Disponivel em: https://pbac.pbs.gov.au/home.html.
Ano de criagdo 1954,
Papel da agéncia responsavel Consultivo.
Governanga institucional Orgéo estatutério independente.
Estruturado  Escopo Medicamentos, incluindo vacinas.
programa . Departamento de Satide e Envelhecimento, profissionais de satde,
de ATS Publico-alvo o . ' '
hospitais e pacientes.
Financiamento Publico.
Orcamento anual Nao informado.
Capacitacdo Farmacéuticos e economistas da satde.
. . Pacientes, economistas, representantes da industria e profissionais
Envolvimento das partes interessadas , . L
da satde no envio de comentérios sobre a agenda de trabalho.
Identificacdo dos tdpicos Aberto ao publico.
leca ) " o
% ecdo Refinamento dos tépicos Nao informado.
dos topicos
Priorizacdo dos topicos N&o informado.

Fonte: Australia (2009) e Kim, Byrmnes e Goodall (2021).
Elaboracdo da autora.

Qualquer pessoa pode enviar uma submissio para o PBAC para a inclusio
de um medicamento; no entanto, o fabricante do medicamento estd na melhor
posigao para fornecer informagoes sobre a relagio custo-efetividade. Caso nio seja
enviado pelo fabricante, este deve decidir se prossegue com a inclusio e fornecer
informagdes relevantes ao Departamento de Satdde e Envelhecimento austra-
liano. O registro do medicamento na Administragio de Produtos Terapéuticos
(Therapeutic Goods Administration — TGA), agéncia reguladora de medicamentos
e dispositivos médicos na Austrélia, é pré-requisito para a sua inclusio no PBS. As
submiss6es podem ser categorizadas em principal, para medicamentos novos ou
novas indica¢des de um medicamento j4 incluso, ou secunddria, para mudangas
em um medicamento jd incluso no PBS (Australia, 2009; Kim, Byrnes e Goodall,
2021). Nao hé informagao disponivel sobre possiveis etapas de refinamento ou
priorizacio de tépicos.

O processo de ATS no PBAC tem um cronograma de dezessete sema-
nas (quadro 13). A submissio pelo solicitante deve incluir a avaliacio clinica,
avaliagdo econdmica, extensio estimada de uso e implicagoes financeiras, entre
outras. A aceitagio da submissao pelo PBAC ¢ imediata quando de acordo com os
pré-requisitos. As submissdes sdo avaliadas por um grupo externo, denominado
de Se¢do de Avaliacio Farmacéutica, cujo relatério é enviado ao fabricante para
receber comentdrios. A submissdo, o relatério de avaliagdo e a resposta da empresa
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sao encaminhados para dois subcomités técnicos do PBAC. O subcomité econ6-
mico faz a avaliagdo das evidéncias clinicas e econdmicas e aconselha o PBAC sobre
os seus aspectos técnicos, ¢ 0 Subcomité de Utilizagao de Medicamentos avalia o
uso estimado ¢ o custo financeiro para medicamentos. Os pareceres fornecidos
por esses dois subcomités sao repassados ao fabricante, que novamente pode res-
ponder as andlises. Na sequéncia, consultas ptblicas sio organizadas com grupos
de referéncia de partes interessadas nas principais cidades e por teleconferéncia,
para debate e esclarecimento de questoes e prioridades a serem consideradas pela
revisdo da ATS. Por fim, o PBAC se retine para deliberar o parecer final (Australia,
2009; Hailey, 2009; Kim, Byrnes e Goodall, 2021).

QUADRO 13
Processo de avaliacdo de evidéncias e incorporacdo de medicamentos na Australia
Tema Item Procedimento
Avaliacéo clinica Seguranca, qualidade no uso de medicamentos, efetividade clinica.

a) Definicao do problema de decisdo: comparar as diferencas de beneficios
e recursos entre o medicamento proposto e o seu principal comparador
(tratamento atual).

b) Perspectiva de custos: sistema de salide, incluindo pacientes e provedor de
satide publico ou privado e cuidadores.

) Perspectiva de beneficios: paciente.
d) Comparador(es): medicamentos listados no PBS.

Avaliacdo econdmica e) Tipo de andlise: custo-utilidade, minimizacdo de custos.
f) Horizonte temporal: o suficiente para garantir que capture todas as
Sintese ou diferencas importantes em custos e beneficios entre a intervencdo e o
avaliacdo de comparador, como resultado da escolha do tratamento.
evidéncias g) Medicdo dos efeitos na satide: eventos evitados, anos de vida ganhos,

RCEI por QALY.
h) Evidéncias sobre recursos e custos: as mesmas usadas para a avaliacao clinica.
i) Taxa de desconto: 5% para custos e beneficios.

Entidades que conduzem

o A Comité de Utilizagdo de Medicamentos e Comité de Economia.
revisdes de evidéncias

Processo de avaliagao Secdo de Avaliacdo Farmacéutica, revisdo pelos subcomités, consultas publicas,
de tecnologias comentério do fabricante e parecer final pelos membros do PBAC.

Tipos de recomendacdes Recomendar ou ndo recomendar.

Obtencéo da evidéncia Disponibilizada pelo solicitante.

Processos de tomada de decisdo  PBAC encaminha a recomendacao para o Ministro da Satde.

Organizacdo responsavel

pela cobertura Departamento de Satde e Envelhecimento.

L?T(]ji(ciiéo Critérios de tomada de decisdo ~ AUD$ 45 mil a AUD$ 60 mil por QALY (ndo explicito).

(incorporacdo) - consyitas publicas Submissdes publicas, grupos de referéncia e grupos de discussao.
Uso da recomendacdo N&o mandatdrio, exceto para decisdes de nao recomendar a inclusao.
Processo de recurso Mecanismo de revisdo independente.

Fonte: Australia (2009; 2016); Kim, Byrnes e Goodall (2021); Williams, Loveday e McKie (2023); e Wang, Gum e Merlin (2018).
Elaboracdo da autora.
Obs.: AUD$ — dodlar australiano.
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A avaliac¢io clinica do medicamento inclui uma andlise comparativa de
seguranca, envolvendo a avaliagio dos danos e beneficios globais dos itens farma-
céuticos. E feito um julgamento sobre a probabilidade de o medicamento ser
mais eficaz ¢/ou menos téxico do que o comparador. A qualidade no uso de
medicamentos ¢ adicionalmente avaliada quando dados sao fornecidos, tais como
op¢des de manejo, escolha apropriada e uso seguro e eficaz. A eficicia do medi-
camento, em termos de resultado esperado, nio ¢ avaliada. Os medicamentos
recebem avaliagdo positiva se demonstram superioridade ou nio inferioridade
(equivaléncia) em relacdo a um comparador relevante, e tiverem probabilidade
de ser mais efetivo e/ou menos toxico do que o comparador (Australia, 2009; 2016).

Com relagdo a avalia¢ido econdmica, a andlise de custo-efetividade de um
medicamento considera em que medida os novos medicamentos representam
um uso adequado do recurso publico para a comunidade australiana. Uma alegagao
de superioridade clinica geralmente leva a uma andlise de custo-efetividade, sendo
a andlise de custo-utilidade preferida. Uma alegagio de nio inferioridade leva a
uma anidlise de minimizagio de custos. Nessas circunstincias, o fabricante s6
consegue obter um preco equivalente ou inferior aos comparadores relevantes.
Se nio houver comparadores para um medicamento, o PBAC examina a andlise
econdmica fornecida pelo solicitante e conclui se hd justificativa para recomendar
a inclusdo. Um modelo de impacto orgamentdrio deve ser apresentado com a
extensdo mais provével de uso, incluindo andlise de sensibilidade de cendrios alter-
nativos. Essas estimativas financeiras podem servir de base para acordos financeiros
caso o novo medicamento seja recomendado para inclusio na PBS (Australia,

2016; Kim, Byrnes e Goodall, 2021; Williams, Loveday e McKie, 2023).

O PBAC nio possui um limiar de custo explicito, mas é amplamente assumido
que ele aplica padroes informais em relagao as RCEls por QALY que considera
como aceitdveis, os quais variam dependendo da drea terapéutica (Williams,
Loveday e McKie, 2023). Uma andlise feita pela indtstria farmacéutica concluiu
que o limiar aceitdvel pelo PBAC entre 2003 ¢ 2012 estava na faixa de AUDS$ 45 mil
a AUDS$ 60 mil por QALY (Wang, Gum e Merlin, 2018). Este valor estd em linha
com o limiar encontrado por Lowe e Dyson (2013) de que as decisées do PBAC
mostraram que a RCEI por QALY estava na ordem de AUDS$ 50 mil em 2011.
Além disso, se um medicamento for substancialmente mais caro do que terapias
alternativas, o PBAC pode nio recomendar sua inclusao, a menos que haja evi-
déncias de que o medicamento oferece uma melhoria significativa na eficicia ou
redugdo na toxicidade em comparacio com as terapias alternativas (Williams,
Loveday e McKie, 2023).

Apés uma recomendagido positiva, o Ministro da Sadde decide sobre a
inclusio do novo medicamento no PBS. A recomendacio do PBAC nio ¢
mandatdria, mas um medicamento somente pode ser listado no PBS se tiver sido
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aprovado pelo PBAC. Nio hd alteragao na disponibilidade de medicamentos jd
listados no PBS quando um novo medicamento ¢ disponibilizado, seja com base
em minimizacao de custos ou em custo-utilidade (Australia, 2016). As fabricantes
tém a opgao de reenviar a aplicacdo se a decisao do PBAC for negativa quanto a
recomendacdo. Além disso, processos de recursos estao disponiveis por meio do
Mecanismo de Revisao Independente ou pela solicitagdo de revisio processual
feita junto ao Tribunal Federal (Australia, 2009).

No website do PBAC ¢é possivel encontrar informagées sobre o PBS, os pro-
cessos envolvidos na inclusiao de medicamentos e as taxas aplicdveis, os resultados dos
subcomités e a agenda do PBAC para comentdrios publicos. Também ¢ possivel
encontrar informagdes para a industria, consumidores e profissionais de satude.
Dessa forma, o governo australiano procura aumentar a transparéncia da tomada
de decisao (quadro 14). As diretrizes que o PBAC utiliza para tomar decisoes sobre
a inclusdo ou financiamento de medicamentos em seu sistema de sadde sio de
conhecimento publico, com o propésito de informar as partes interessadas sobre
o processo ¢ de orientar a preparagdo das submissoes. O cronograma estabelecido
para a avaliacdo das evidéncias é de dezessete semanas, ¢ mais dezoito semanas
sao adicionadas para a reuniio de deliberacio do PBAC e negociagdes com os
fabricantes (Australia, 2016).

QUADRO 14
Transparéncia e implementacdo da ATS em medicamentos na Australia

Tema Item Procedimento

Resultados dos subcomités, processo de inclusdo de medica-

Documentos publicos mentos no PBS.

Transparéncia da

tomada de decisao Dezessete semanas de avaliacio mais dezoito semanas

Cronograma de negociagdo.

Produtos de ATS Relatérios de ATS disponiveis.
Implementacéo Prazo para a dispensacdo do medicamento  N&o definido.

Revisdo da ATS Nao identificado.

Fonte: Australia (2016).
Elaboracdo da autora.

3.3.2 Ainfluéncia da ATS na precificacdo de medicamentos

Uma vez que o PBAC tenha recomendado a inclusio de um medicamento no
PBS, a Autoridade de Precos de Beneficios Farmacéuticos (Pharmaceutical Benefits
Pricing Authority — PBPA) faz uma recomendagao sobre o preco proposto para
um novo item da lista com base no nome comercial, consulta com o fabricante,
preco proposto, pregos no exterior (Reino Unido e Nova Zelandia), alternativas
listadas no PBS e seus pregos, despesas estimadas, custo de mercadorias e margem,
célculos de pregos e recomendagao do PBAC. Um dos principais mecanismos
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para determinar a inclusio inicial de novos produtos ¢ a recomendagao do PBAC
decorrente das andlises de custo-efetividade fornecidas pelo solicitante e avaliadas
pela Secio de Avaliagao Farmacéutica e pelos subcomités. Por lei, o PBAC ¢
obrigado a considerar tanto a eficicia clinica quanto a relacio custo-efetividade
da terapia ao fazer suas recomendagées. Dependendo do custo anual de incorpo-
ragio, caso seja superior a AUD$ 20 milhoes por ano, o medicamento passa por
aprovacio adicional do Conselho de Ministros (Bulfone, Younie e Carter, 2009;
Australia, 2009; Storen, Hewett e Vines, 2022).

As negociagoes entre o Ministério da Satde e Envelhecimento e o fabricante
do medicamento procuram definir o prego para a nova inclusio no PBS, sendo que
as partes devem buscar concordar com o prego méximo apropriado da marca para
o item farmacéutico. Esse processo dd origem ao Preco Aprovado Ex-Fabricante
(Approved Ex-Manufacturer Price — AEMP) (Williams, Loveday e Mckie, 2023).
Para a primeira listagem no PBS de um novo medicamento, a avaliagio econémica
a ser adotada depende do desempenho clinico e da relagao custo-efetividade do
novo medicamento em comparagio com o principal comparador. Se o novo
medicamento demonstrar superioridade terapéutica, o fabricante pode negociar
um preco premium em relagao as alternativas. Se 0 novo medicamento demons-
trar qualidade terapéutica nio inferior ao comparador, o fabricante somente
pode obter um prego equivalente ou inferior as alternativas (Williams, Loveday e
Mckie, 2023). Os pregos acordados para medicamentos novos sio mantidos em
sigilo, apenas precos de medicamentos genéricos e biossimilares sao divulgados ao
publico (Australia, 2024).

O governo australiano tem buscado gerenciar o or¢amento do PBS com a
redugio do AEMP para produtos listados ao longo do tempo. Diversos mecanismos
tém sido usados para redu¢io do impacto or¢amentdrio, como as politicas de
precificacio de referéncia, de reducio de preco estatutdrio e outros acordos. A
politica de precificagao de referéncia assegura que o mesmo preco seja pago por
todos os produtos que tém eficicia clinica semelhante e esse preco sempre tende para
o valor mais baixo disponivel para um produto terapeuticamente equivalente
(Vitry, Thai e Roughead, 2015). J4 a politica de reducio de preco estatutdrio
implica redugoes automdticas nos precos dos medicamentos. Até 2021, essas redugoes
eram de 5% no quinto ano, 10% no décimo ano e 5% no décimo quinto ano que
os medicamentos estivessem incluidos no PBS (Australia, 2022a).

Por sua vez, um acordo especial de prego leva a formalizagio de um preco
efetivo do medicamento diferente do prego publicado, pois inclui descontos
decorrentes da negociagao. O Programa de Acesso Gerenciado e o Acordo de
Compartilhamento de Riscos sao mecanismos que permitem a inclusio de produtos
no PBS em circunstincias especiais de alta necessidade clinica nao atendida, cuja
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submissao normalmente nio seria recomendada para inclusio pelo PBAC devido
as incertezas clinicas e/ou econdmicas inaceitdveis. A inclusdo estd vinculada a
subsequente apresentagio de evidéncias mais convincentes capazes de resolver
dreas especificas das incertezas identificadas pelo PBAC.*

A variedade de acordos de precificagio de medicamentos existentes conco-
mitantemente, juntamente com a volatilidade das mudancas nas porcentagens
do acordo de redugio de preco estatutdrio ao longo dos anos, tem gerado
descontentamento na industria farmacéutica devido 2 incerteza resultante. Assim,
o governo australiano e os representantes da industria farmacéutica — Medicines
Australia representando a industria de medicamentos inovadores, e a Generic and
Biosimilar Medicines Association para a industria de medicamentos genéricos —
passaram a colaborar na defini¢ao dos acordos de precificagao (Williams, Loveday
e Mckie, 2023).

A mais recente negociacio de precificagio de medicamentos foi firmada
entre o governo australiano e o Medicines Australia para o periodo de 2022-2027,
denominado de Acordo Estratégico. Entre as medidas estabelecidas, o governo
se comprometeu a apoiar e fornecer recursos para uma revisao de politicas e
métodos de ATS, de modo a garantir que os processos acompanhem os avangos
das tecnologias de saide e que as barreiras de acesso sejam minimizadas, assim
reduzindo o tempo de acesso a novas tecnologias para os pacientes australianos.
O governo australiano e a Medicines Australia concordaram em trabalhar junto
com outras partes interessadas relevantes para aprimorar a estrutura atual de revisao
pés-comercializagdo com o objetivo de reduzir o periodo entre a recomendacio
do PBAC ¢ o inicio de uma revisio, até a conclusao da revisao, para um prazo de
até doze meses, mantendo sempre a independéncia do PBAC. Além disso, para
a avalia¢do econdmica do novo medicamento, foi estipulado que se deve usar a
melhor terapia alternativa, independentemente de esta ter menor custo ou nao
(Australia, 2022a).

O governo australiano e a Medicines Australia reconheceram também a
necessidade de complementar as vias de medicamentos prioritdrias e provisdrias
usadas pelo TGA para garantir o acesso oportuno dos pacientes. As duas partes se
propuseram a considerar op¢oes para acordos de financiamento condicional que
utilizem os arranjos atuais do Programa de Acesso Gerenciado e estabelecam cri-
térios transparentes e robustos para revisar os arranjos de financiamento existentes
para medicamentos (Australia, 2022a; 2022b).

28. Mais informagdes disponiveis em: https://www.pbs.gov.au/industry/listing/elements/pbac-meetings/pbac-
outcomes/2015-03/0verview-of-managed-access-program.docx e https://www.pbs.gov.au/pbs/industry/listing/elements/
deeds-agreement/b-background.


https://www.pbs.gov.au/industry/listing/elements/pbac-meetings/pbac-outcomes/2015-03/Overview-of-managed-access-program.docx
https://www.pbs.gov.au/industry/listing/elements/pbac-meetings/pbac-outcomes/2015-03/Overview-of-managed-access-program.docx
https://www.pbs.gov.au/pbs/industry/listing/elements/deeds-agreement/b-background
https://www.pbs.gov.au/pbs/industry/listing/elements/deeds-agreement/b-background
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O Acordo Estratégico também definiu os esquemas especiais de precificaciao
de medicamentos inovadores e com resultados incertos. O governo australiano
concordou em colaborar com a Medicines Australia por meio do Access to Medicines
Working Group para desenvolver uma nova politica para os acordos de compar-
tilhamento de risco apds a recomenda¢io do PBAC. As condigdes desse novo
acordo ainda estao em elaborag¢ao. Também foram atualizadas novas porcentagens
para o mecanismo de redugdo de pregos estatutdrios para medicamentos inclusos
no PBS. Assim, haverd uma reducio de preco tinica no quinto ano em que o
medicamento estiver listado no PBS em 5,0%, no 10° ano serd de 5,0%, e no
15° serd de 26,1% (até 2026) e 30,0% (a partir de 2027). As emendas também
introduziram um pre¢o minimo para medicamentos e um requisito minimo de
estoque em territério australiano para certos medicamentos na PBS, que variam
entre quatro e seis meses. Por fim, o governo australiano se comprometeu a nao
buscar medidas adicionais para redu¢io dos precos de medicamentos do PBS sem
a aprovacio inicial do Medicines Australia (Australia, 2022a; 2022b).

3.4 Alemanha

A Alemanha possui um sistema de satide descentralizado, cuja governancga é
dividida entre os niveis federal e estadual e 6rgaos corporativos de autogestao®
(Bliimel ez al., 2022). O seguro-satide é compulsério na Alemanha, sendo que,
aproximadamente, 86% da populagio estd inscrita no seguro de satide obriga-
tério (Gesetzliche Krankenversicherung — GKV), o qual oferece cobertura para
hospitalizagao, atendimento ambulatorial, saide mental e medicamentos com
prescri¢ao. A administracio do GKV ¢ realizada por seguradoras nio governa-
mentais conhecidas como fundos de doengas, financiados por meio de contribuigoes
salariais gerais e uma contribuicio suplementar compartilhada por empregadores
e empregados, além de uma quantia suplementar da renda dos inscritos. O
governo alemao nio tem um papel na prestagao direta de cuidados de saade. Hd
também os esquemas de copagamentos aplicados a alguns servigos hospitalares
e medicamentos. Os cidaddos alemies que ganham mais de US$ 68 mil ao ano

podem optar por ndo participar do GKV e escolher um seguro-satide privado
(The Commonwealth Fund, 2020).

Em 2022, os gastos com satde representaram 11% do PIB, e os gastos per
capita—US$ 7 mil em paridade do poder de compra — colocam a Alemanha entre
os principais investidores em saide nos paises da Unido Europeia. H4 um grau
relativamente baixo de compartilhamento de custos, sendo que 11% dos gastos

29. Na Alemanha, a maioria dos direitos legais e responsabilidades sdo atribuidos aos drgdos corporativos de
pagadores e provedores em um sistema de autogestdo, enquanto as instituicdes no nivel federal sdo responsaveis
por estabelecer o arcabouco legal e pela supervisdo destes 6rgaos corporativos. Essas entidades sdo conhecidas
como organizacdes legitimadas da sociedade civil, a exemplo de associacoes de fundos de doenca, hospitais e outros
provedores (Blimel et al., 2022).
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com saude sdo provenientes de pagamentos diretos das familias.*® Como o pacote
de beneficios inclui todos os medicamentos prescritos licenciados e nao hd uma
lista positiva®" de medicamentos cobertos pelo GKV, a maioria dos medicamentos
novos é reembolsada (Bliimel et a/., 2022).

O Comité Conjunto Federal (Gemeinsamer Bundesausschuss — G-BA) ¢
um dos principais atores do sistema de satide da Alemanha, pois desempenha um
papel crucial nas tomadas de decisao e na regulamenta¢io no contexto do
GKV. O G-BA ¢ composto por representantes de fundos de seguro de saide,
médicos e hospitais, operando sob a supervisio do Ministério Federal da Saide, que
decide e publica regulamentos vinculativos sobre o que deve ser coberto pelos
fundos do GKV. Assim, o comité especifica quais servicos de cuidados médicos
e medicamentos sio reembolsados (G-BA, s.d.). Outro ator importante é a
Associa¢do Nacional dos Fundos de Seguro de Satde Estatutdrios (Gesetzliche
Krankenkassen-Vereinigung-Spitzenverband — GKV-SV), que é representante do
GKYV e membro das reunides do G-BA. Entre suas atribuigoes constam a participagao
na defini¢do do preco méximo de reembolso para medicamentos e dispositivos
médicos em grupos de preco de referéncia e nas negociagoes de precos com
empresas farmacéuticas para novos medicamentos.

3.4.1 A estrutura do programa de ATS

O Instituto para Qualidade e Eficiéncia em Cuidados a Sadde (Institut fir
Qualitidt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen — IQWiG) foi criado em
2004 como um 6rgao consultivo de cardter autdbnomo, nio governamental e sem
fins lucrativos, encarregado da ATS na Alemanha. Possui as responsabilidades
de examinar os beneficios e danos de intervencoes médicas, fornece informagoes
sobre vantagens e desvantagens de métodos de exame e tratamento, e elabora
relatérios independentes e baseados em evidéncias, que sdo cruciais para embasar
politicas de satde e préticas clinicas IQWiG, s.d.).

O escopo de suas atividades ¢ definido por lei e as avaliagdes de tecnologias
realizadas pelo IQWiG sao comissionadas pelo G-BA. Entre suas atribui¢oes, o
instituto conduz avaliagoes de intervengoes farmacoldgicas, procedimentos cirtir-
gicos, testes diagnésticos e de triagem (Polanczyk ez al., 2021).

O IQWiG é composto por aproximadamente 230 funciondrios, sendo
dois tercos pesquisadores. Seu financiamento ocorre por meio de contribui¢oes
dos membros de fundos do GKV, sendo repassada uma quantia fixa por
habitante (IQWiG, s.d.; Polanczyk ez al., 2021). O IQWiG tem a capacidade de

investigar topicos por sua propria iniciativa, contudo, a maioria das avaliacoes é

30. Disponivel em: https://apps.who.int/nha/database/Select/Indicators/en. Acesso em: 22 dez. 2023.
31. Uma lista positiva de medicamentos indica aqueles que sdo aprovados e autorizados para uso em um sistema de satde.


https://apps.who.int/nha/database/Select/Indicators/en
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elaborada em resposta as solicitagoes do G-BA ou do Ministério Federal da Saude.
Para a selecdo de temas para investigagdo, o comité baseia-se principalmente no
relatério semestral de assisténcia a satide do Instituto de Pesquisa Allgemeine
Ortskrankenkasse (AOK),*? o qual contém informagées sobre taxas de prevaléncia
e hospitalizacio relacionadas as 1.500 doencgas mais comuns, utilizando dados do
GKV. A partir disso, os topicos sao priorizados conforme a incidéncia das doengas
na populacio, isto ¢, sdo consideradas as que afetam pelo menos 1% da popu-
lagao em um dado momento ou em determinado ano (Polanczyk ez 4l., 2021).
O quadro 15 apresenta as principais informagées sobre a estrutura do programa

de ATS alemio.

QUADRO 15
Estrutura do programa de ATS e selecdo dos topicos na Alemanha
Tema Item Procedimento
e
Website Disponivel em: https://www.iqwig.de/.
Ano de criacdo 2004.
Papel da agéncia responsavel Consultivo.
Governanga institucional Instituicdo ndo governamental, auténoma, sem fins lucrativos.
Estrutura do Medicamentos, métodos de tratamento ndo medicamentosos (por exemplo,
programa Escopo métodos cirlrgicos), procedimentos de diagndstico e deteccdo precoce,
de ATS diretrizes de tratamento e programas de gerenciamento de doencas.
Publico-alvo Sistema de satde.
Financiamento Contribui¢ées dos membros de GKV.
Orgamento anual € 24,6 milhdes em valores correntes de 2019.
Capacitacdo Aproximadamente 230 funcionarios, sendo dois tercos pesquisadores.
Envolvimento das G-BA, Ministério Federal da Satde, representantes de fundos de seguro de
partes interessadas salide, médicos e hospitais.

P - GB-A ou Ministério Federal da Satde, com base em dados sobre as taxas de

Identificacdo dos tpicos o o .
prevaléncia e hospitalizacdo para as 1.500 doencas mais comuns.

3ele§?0. Refinamento dos tdpicos N&o identificado.

0s topicos

Sao priorizados aqueles que afetam pelo menos 1% da populagao em um

Priorizacdo dos topicos )
¢ P dado momento ou em determinado ano.

Fonte: Polanczyk et a/. (2021); Angelis, Lange e Kanavos (2018).
Elaboracdo da autora.

Na Alemanha, as avaliacoes precoces de beneficios (early benefit assessments —
EBAs) de medicamentos com autorizagio de comercializagio foram oficialmente
introduzidas com a promulgac¢ao da Lei de Reestrutura¢io do Mercado Farma-
céutico (Arzneimittelmarktneuordnungsgesetz — AMNOG) em 2011 (Schaefer
et al., 2021). Desde 2017, as empresas farmacéuticas podem solicitar a fusao das

32. 0 instituto é um dos maiores e mais antigos provedores de seguro de satide publica da Alemanha.


https://www.iqwig.de/
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ATS de duas ou mais indicagoes que se espera que sejam langadas no intervalo de
seis meses. As empresas farmacéuticas também podem solicitar a isen¢ao da ATS
para os produtos cujos custos para 0 GKV no setor ambulatorial e hospitalar nio
excedam o limite de € 1 milhiao em doze meses (IQWiG, s.d.).

Quando uma empresa farmacéutica langa seu produto na Alemanha, precisa
apresentar evidéncias sobre qualidade farmacéutica, seguranca, eficcia e tolera-
bilidade em um dossié¢ de ATS para o G-BA. Este comité, entdo, comissiona o
IQWiG para avaliar as evidéncias apresentadas. Apds, no mdximo, trés meses,
o instituto compartilha sua recomendacio sobre o nivel de beneficio adicional, a
qual ¢ publicamente disponivel. A empresa farmacéutica ¢ convidada a comentar
sobre a recomendacio do IQWiG e fornecer evidéncias adicionais. Nos trés meses
seguintes, 0 G-BA conduz sua andlise e decisao sobre a incorpora¢io do medi-
camento com base no dossié e recomendacio do IQWiG e quaisquer evidéncias

adicionais fornecidas pela empresa (IQWiG, s.d.).
O IQWiG prepara avaliagoes na forma de dossiés de ATS, a partir das

evidéncias submetidas pelas empresas farmacéuticas. Se os dossiés foram enco-
mendados pelo G-BA, o instituto emite uma recomendagao concluindo sobre
a existéncia de um beneficio adicional do medicamento. Além disso, o IQWiG
pode ser encarregado de verificar se este beneficio adicional justifica os custos
implicados na sua possivel incorporagiao. No entanto, o instituto nao tem a
responsabilidade de decidir se os custos de uma tecnologia serao reembolsados
pelas empresas de seguros de satide, a qual fica a cargo do G-BA (IQWiG, s.d.).
O quadro 16 relaciona as principais informagées sobre a avaliaio de evidéncias e
a incorporagao de medicamentos na Alemanha.

QUADRO 16
Processo de avaliagdo de evidéncias e incorporacdo de medicamentos na Alemanha

Tema [tem Procedimento

Qualidade farmacéutica, seguranca, eficacia e tolerabilidade.

a) Definicao do problema de decisdo: ndo identificado.

b) Comparador(es): terapia comparativa apropriada (Appropriate Comparative
Therapy —ACT).

) Perspectiva sobre os custos: GKV.

, d) Perspectiva sobre os beneficios: paciente, fronteira de eficiéncia.
Sintese e

avaliacdo
de evidéncias

Avaliacdo gl[nicaeeconﬁmica e) Tipos de andlise: custo-beneficio (apenas quando as negociacdes de
(quando utilizada) preco falham).

f) Horizonte temporal: no minimo, a duracdo média do estudo clinico.
g) Medicéo dos efeitos na satide: beneficio adicional.

h) Evidéncias sobre recursos e custos: ensaio clinico randomizado, estatisticas
nacionais ou locais, diretrizes clinicas, pesquisas, tabelas de precos e
opinides de especialistas (incluindo representantes de pacientes).

i) Taxa de desconto: 3% para custos e beneficios.

(Continua)
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(Continuacdo)

Tema Item Procedimento
Entl\d~ades que cendluzem IQWIG.
revisdes de evidéncias
Sintese Processo de avaliagao Submissdo ao G-BA, avaliacéo e recomendacdo pelo IQWiG, fornecimento de
avaliacio de tecnologias evidéncias adicionais pela empresa, decisdo do G-BA sobre a incorporagéo.
de evidéncias ) ~ Indicacao de beneficio adicional consideravel; indicio de beneficio adicional
Tipos de recomendacdes S e
minimo; e nenhum beneficio adicional (comprovado).
Obtencéo da evidéncia Demandante ou fabricante.
Processos de tomada de decisdo ~ G-BA encaminha decisdo para o GKV.
Organizacdo responsavel GKV
pela cobertura
Tomada - ' I . . -
de decisio Critérios de tomada de decisdo ~ Fronteira de eficiéncia e analise de impacto or¢amentario.
(incorporacdo) 54 da recomendacio Mandatério.
Processo de recurso Por meio de conselho de arbitragem.
Consultas publicas Né&o identificado.

Fonte: IQWIG (2015); Polanczyk et al. (2021); Schaefer et al. (2021); Schaefer e Schlander (2019); e Angelis, Lange e Kanavos (2018).
Elaboracdo da autora.

A efetividade clinica é avaliada por ensaios clinicos randomizados contro-
lados. A eficdcia, com foco em resultados relevantes para o paciente e evidéncias
robustas de beneficio, tem se mostrado fator prioritdrio nas avaliagdes do IQWiG
e nas andlises do G-BA (Schaefer e Schlander, 2019). O beneficio para novos
medicamentos abrange o efeito terapéutico relevante para o paciente, especifi-
camente em relagio a questées como melhoria do estado de satde, redugao da
duragio da doenca, aumento da sobrevida, diminuicio dos efeitos colaterais ou

melhoria da qualidade de vida (G-BA, s.d.).

Quanto aos métodos analiticos, no geral, a Alemanha nio usa avaliagio eco-
ndmica, apenas a avaliagio comparativa de beneficios como metodologia tnica
(Angelis, Lange e Kanavos, 2018; Schaefer e Schlander, 2019). A determinagao
de incorporagio de um medicamento depende do beneficio adicional desta
intervengao médica. Este beneficio ¢ aferido por meio da sua eficdcia, seguranca e
qualidade farmacéutica clinica demonstrada pelo medicamento em relagao a uma
ACT. A escolha da ACT ¢ discriciondria por parte do G-BA e tem como objetivo
refletir o padrio de cuidado atual, podendo ser tanto um tratamento especifico
quanto uma selecio de opgdes de tratamento (G-BA, s.d.; IQWiG, 2015). O
horizonte temporal é de, pelo menos, a duragio média do estudo clinico, que se
torna mais longo para condigoes cronicas, especialmente se beneficios ao longo
da vida forem esperados (Angelis, Lange e Kanavos, 2018).

7

O beneficio para a saide publica nio é considerado explicitamente pelo
G-BA ou IQWiG, mas apenas parcialmente refletido por meio da exigéncia de os
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fabricantes fornecerem informagées sobre o niimero esperado de pacientes e grupos
de pacientes para os quais existe um beneficio adicional, bem como os custos
para o GKV. Todos os custos diretos devem ser ponderados, abrangendo tanto
os médicos quanto os nao médicos (quando aplicdvel). Os custos indiretos nao
sa0 uma consideragao primdria, mas podem ser avaliados separadamente se forem
substanciais, sendo as perdas de produtividade devidas a incapacidade incluidas
apenas no lado dos custos. Por sua vez, as perdas de produtividade decorrentes
da mortalidade sao consideradas no resultado apenas no lado do beneficio

(IQWiG, 2015).

O beneficio adicional ¢ classificado usando uma combinacio de nivel de
probabilidade e grau de extensdo do beneficio, resultando em indicagio de bene-
ficio adicional considerdvel, indicio de beneficio adicional minimo ou nenhum
beneficio adicional (comprovado). Essa classificagio de beneficio adicional
impacta o preco da intervengio médica, negociado pelo G-BA e as empresas
farmacéuticas, mas nio afeta o reembolso, que é definido pelo préprio G-BA
(Akehurst et al., 2017; Angelis, Lange e Kanavos, 2018; G-BA, s.d.).

A novidade clinica ¢ considerada implicitamente como parte da avaliagio do
beneficio terapéutico adicional para a precificagao premium. Da mesma forma, a
facilidade de uso e o conforto (se relevante para morbidade ou efeitos colaterais)
podem ser refletidos indiretamente por meio da satisfacio do paciente com o
tratamento, que pode ser pensada como um aspecto adicional, mas nao um fator
explicito para a precificacio (IQWiG, 2015). Ainda segundo esta fonte, a andlise de
impacto orgamentdrio é obrigatéria e deve incluir quaisquer investimentos tinicos
ou custos iniciais necessarios para implementar uma nova tecnologia, apresentados
na forma de, ao menos, dois cendrios (tratamento atual e novo).

Com a reestruturacio do mercado farmacéutico em 2011 (AMNOG), as
avaliagbes econdémicas ocorrem apenas nos casos em que as negociagoes de preco
falham apés a avaliagao antecipada dos beneficios e o veredicto é contestado pelo
fornecedor de tecnologia ou pela seguradora de satide publica IQWiG, 2015).
Quando utilizadas, as avaliagoes econdmicas sdo realizadas entre dreas terapéuticas
e ndo entre indicagoes. Sendo assim, a abordagem da fronteira de eficiéncia de
uma andlise de custo-beneficio usando resultados relevantes para o paciente é
a combinacio preferida de método de anilise e medida de resultado (Angelis,
Lange e Kanavos, 2018; Mauskopf ez al., 2007; Schaefer ez al., 2021). O G-BA e
0 IQWiG rejeitaram a métrica de custo incremental por QALY como medida de
disposicdo a pagar (Schaefer ez al., 2021).

Considerando as duas etapas da ATS na Alemanha — a avaliagio do IQWiG
e a andlise do G-BA —, que levam seis meses no total, a negociagao de pregos pode
tomar um ano a mais para ser finalizada. No entanto, os novos medicamentos sio
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automaticamente disponibilizados a populacio alema depois de sua aprovacao de
comercializagao, com o prego inicialmente definido pelo fabricante. Apés a nego-
ciagio de precos, o reembolso ¢ calculado com base no prego acordado, podendo
ser aplicados reajustes retroativos (Angelis, Lange e Kanavos, 2018; Polanczyk
et al., 2021). As informagdes sobre a transparéncia e a implementagao da ATS na
Alemanha estao no quadro 17.

QUADRO 17
Transparéncia e implementacdo da ATS em medicamentos na Alemanha

Tema Item Procedimento

Os resultados das avaliacdes sdo publicados em seu website, enderecados a

Documentos publicos ) ) ;
especialistas e demais partes interessadas no tema.

Transparéncia

da tomada
de decisao Cronograma Dt{as etapas de trés meses cada (negociacGes de preco e reembolso podem levar
até um ano).
Relatdrios cientificos técnicos, informacdes de satide publicas para usuarios leigos
Produtos de ATS ' ¢ P P 905,

documentos sobre desenvolvimentos recentes na drea.

Prazo para a dispensacdo  Automaticamente disponibilizado apos aprovagao para comercializagdo, com

Implementagdo do medicamento reembolso concedido depois da negociacdo de precos e orientacdes de prescricao.

Em casos de indicacdo alterada, decisdo inicial restrita a um certo periodo ou

Revisdo da ATS AR
novas evidéncias cientificas para o produto.

Fonte: IQWIG (s.d.), Polanczyk et al. (2021) e Angelis, Lange e Kanavos (2018).
Elaboracdo da autora.

A revisao da ATS ocorre em diversas situagdes, como quando a indicagao
do medicamento foi alterada, a decisao inicial estava restrita a um certo periodo
ou existem novas evidéncias cientificas para o produto (Polanczyk ez al., 2021).

O IQWiG prepara uma variedade de materiais de divulgagao além da ava-
liagao do dossié, incluindo relatérios cientificos técnicos (e relatérios rdpidos
quando nio hd procedimentos de comentdrios), informagdes de satide publicas
para usudrios leigos, bem como documentos sobre desenvolvimentos recentes na
drea, abrangendo aspectos metodoldgicos. Da mesma forma, o G-BA pode emitir
orientagoes de prescricao (IQWiG, s.d.).

3.4.2 Ainfluéncia da ATS na precificacdo de medicamentos

Na Alemanha, a precificagio de medicamentos novos ¢é liviemente definida pe-
las empresas farmacéuticas para os primeiros seis meses de comercializagdo. Para-
lelamente, ocorre avaliagio sobre beneficios adicionais do medicamento. Apés o
G-BA publicar sua resolu¢io final, comegam as negociacdes de preco confidenciais
entre a empresa farmacéutica e o GKV-SV. O preco de reembolso negociado ¢é
vélido do sétimo més apds o langamento em diante e coberto pelo GKV. Como as
negociagdes de preco sio concluidas apenas apds doze ou quinze meses, o prego &,
entdo, aplicado retroativamente a partir do sétimo més (G-BA, s.d.).
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Os principais fatores considerados na negocia¢io de pregos sio os custos
anuais da ACT, o grau de beneficio adicional determinado pelo G-BA, os precos de
produtos farmacéuticos compardveis na mesma classe terapéutica, os pregos
praticados em outros paises europeus e o nimero de pacientes. Se o G-BA identi-
ficar um beneficio adicional, o preco final reflete o preco do comparador mais um
valor premium por ser um produto inovador. Se esse comité constatar diferentes
niveis de beneficio adicional para diferentes subgrupos de pacientes, o preco final
reflete a média ponderada com base no tamanho dos subgrupos. Jd se julgar que
o novo medicamento nao possui os melhores beneficios terapéuticos, em comparagao
com os medicamentos disponiveis para a mesma condigao, seu prego deve ser
igual ou inferior as outras op¢oes disponiveis (Paris e Docteur, 2008; Polanczyk
etal., 2021).

Ademais, se o fabricante nao fornecer toda a documentacio e os dados
necessarios sobre o medicamento em avaliacio, o IQWiG sugere que o preco de
reembolso para essa tecnologia nao ultrapasse o preco de alternativas terapéuticas dis-
poniveis. Em situagoes nas quais os dados nao atendem aos critérios do IQWiG,
como no caso de medicamentos com resultados incertos, 0 G-BA pode aprovar
o reembolso por um periodo limitado e requerer mais informagdes ao solicitante
sobre o medicamento em questao. Assim, uma nova negociagao ¢ realizada apds
este periodo (Reese e Kemmner, 2023).

Nos casos em que ambas as partes ndo cheguem a um acordo sobre o preco,
a decisao final ¢ tomada por um conselho de arbitragem. Ao longo do processo,
tanto o fabricante quanto o GKV-SV tém o direito de solicitar ao IQWiG para
conduzir uma avalia¢io formal dos custos e beneficios do produto e demandar
uma andlise de custo-efetividade do medicamento. Jd se o G-BA classificar o
medicamento como sem beneficio adicional (comprovado) e o produto se enquadrar
em um grupo de pregos de referéncia, o preco de reembolso é determinado pelo
sistema de precificagao de referéncia em vez da negociacio. Se este medicamento
nao puder ser atribuido a um grupo de precos de referéncia — como geralmente
¢ o caso de medicamentos inovadores —, o preco de reembolso ainda passa a ser
negociado. Nesta circunstincia, o preco negociado serd estabelecido de modo
que os custos anuais da terapia nao sejam superiores aos da ACT (Lauenroth e

Stargardt, 2017).

A precificagio por grupo de referéncia foi introduzida com a Lei da Reforma
da Satide em 1988, na Alemanha, para combater 0 aumento nos gastos com
medicamentos. E um instrumento de regulagio de pregos puro e nio restringe
prescri¢coes nem exclui reembolsos. O preco de referéncia estabelece o preco
méximo que o GKV reembolsa por medicamentos em um grupo de indicagoes
terapéuticas (Paris e Docteur, 2008).
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Os processos de ATS e de negociagao nio se aplicam aos medicamentos que
tém impacto baixo no sistema de sadde, isto é, com investimento de até € 1 milhao
por ano. Uma outra ressalva concerne aos produtos farmacéuticos com subs-
tAncias ativas para o tratamento de doencas érfas. Em principio, tais produtos
farmacéuticos ndo precisam passar pela avaliagio ATS se as vendas nao ultrapassarem
um limite de € 30 milhoes por ano a partir de 2022 — até 2021 o limiar era de
€ 50 milhées por ano (Reese e Kemmner, 2023; Schaefer ez 4l., 2021).

3.5 Colombia

Um dos avan¢os mais importantes do sistema de satide da Colémbia foi a reforma
de 1993, que transformou a sua estrutura para o financiamento universal da satde
publica. A criagao do Sistema Geral de Seguridade Social em Sadde (Sistema
General de Seguridad Social en Salud — SGSSS) estabeleceu diferentes formas de
contribuigao da populacio colombiana para o Plano Obrigatério de Sadde (Plan
Obligatorio de Salud — POS). O financiamento publico ¢ composto pelo esquema
contributivo, que inclui pessoas com capacidade de pagamento cujo seguro de
saide ¢ mandatério, e o esquema subsidiado, que abrange pessoas sem capaci-
dade de pagamento integral cujo financiamento é complementado por fundos
fiscais. H4 outro segmento para pessoas de baixa renda nao seguradas, financiadas
com recursos publicos. O Ministério da Satde e Prote¢ao Social administra
o SGSSS, assim como os recursos destinados a satide provenientes dos esquemas
contributivo e subsidiado e outros fundos, como a Administradora dos Recursos
do Sistema Geral de Seguranga Social em Satide (Administradora de los Recursos del
Sistema General de Seguridad Social en Salud — Adres)** (Londofo e Frenk, 1997).
A Unidade de Pagamento por Capitagiao (Unidad de Pago por Capitacién —
UPC) € o valor anual utilizado para cada um dos afiliados a0 SGSSS para cobrir
as prestagdes do POS nos regimes contributivo e subsidiado (Colombia, 2010).

Com a implementagio do SGSSS, a cobertura do seguro-saide da populacio
expandiu de menos de 20,0% em 1993 para mais de 95,0% em 2022, sendo
que 78,0% dos gastos sio cobertos pelo pré-pagamento obrigatério e 14,0% sao
pagamentos diretos (OECD, 2023; Rosa ¢ Alberto, 2004). Os gastos com saude
representam 8,1% do PIB colombiano (OECD, 2023).

O POS colombiano cobre as fases de prevengao, diagnéstico, tratamento e
reabilitagao para todas as patologias, incluindo os medicamentos essenciais, além
de subsidio em caso de incapacidade tempordria por doengas ou acidentes nao
laborais e por licenca-maternidade. Os medicamentos de dispensacio gratuita

33. A Adres, chamada de Fundo Geral de Saude (Fondo General de Salud — Fogysa) até 2017, é um fundo que obtém
contribuicdes mensais de interessados em receber servicos de atencdo médica e hospitalar. Os recursos arrecadados
sdo redistribuidos aos casos que requerem atencdo médica e hospitalar nas empresas sociais do estado (ESP) filiadas.
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fazem parte de uma lista de medicamentos essenciais, atualizada a cada dois anos,
sendo que 73% dos medicamentos sao financiados pelos planos e 27% sio cobertos
por um esquema de orcamento mdximo, financiado pelos recursos da UPC

(Colombia, 2022).

A prestacio de servigos de satde retne provedores de servicos de satde pri-
vados e publicos, chamados de instituigoes prestadoras de servicos de saide.
Os provedores publicos de servios de satde ou ESPs sio entidades que adminis-
tram os planos de beneficios. Estas entidades devem garantir a entrega de servigos
de satde, incluindo medicamentos, por meio da coordenagao e do gerencia-
mento de riscos com provedores de cuidados de satide (Rosa e Alberto, 2004).

3.5.1 A estrutura do programa de ATS

A ATS na Coléombia ¢ feita pelo Instituto de Avaliagio Tecnoldgica em Satde
(Instituto de Evaluacién Tecnoldgica en Salud — Iets), criado em 2011, como
uma institui¢do sem fins lucrativos, com a participagio de entidades publicas e
privadas e com patriménio préprio. Conforme o site do lets,* na sua junta dire-
tiva participam diversos atores do setor de saide, como o Ministério da Saide e
Protegao Social, o Instituto Nacional de Vigilincia de Medicamentos e Alimentos
(Invima), o Instituto Nacional de Satide (INS), o Ministério da Ciéncia, Tecnologia
e Inovacdo, a Associacio Colombiana de Faculdades de Medicina (Ascofame)
e a Associagio Colombiana de Sociedades Cientificas (ACSC). Além da avaliacio
econdmica da ATS, o lets fornece uma série de servigos, tais como a prospecgio de
novas tecnologias, ferramentas tecnoldgicas para a gestao da prestagio de servicos
de satde, desenvolvimento de documentos de andlise das politicas pablicas para
facilitar a compreensio dos problemas publicos em satide e incentivo a agenda de
pesquisa em politicas de satide e cursos online e hibridos para profissionais de sadde
(Iets, 2023a). O quadro 18 sintetiza a estrutura do programa de ATS no pais.

O Iets faz avaliacoes de medicamentos, dispositivos, testes de diagndstico e
procedimentos médicos, cujo parecer tem fungao consultiva para ado¢io da melhor
prética no sistema de satide. Embora a selecio das partes interessadas dependa
do tipo de tecnologia e do seu contexto de implementagio, geralmente envolve
pacientes individuais e organizacoes de pacientes; profissionais da satide; espe-
cialistas clinicos e especialistas metodoldgicos; tomadores de decisao; cuidadores
e familiares; academia e sociedades cientificas; e empresas e associagdes industriais
produtoras de tecnologias. As partes interessadas colaboram no refinamento das
questdes de avaliagao, da selegao dos comparadores e comentam a andlise de
impacto orgamentdrio. Também sio envolvidos na avaliacio da aceitabilidade
dos resultados em satde que sdo considerados na andlise de eficdcia, seguranga

34. Disponivel em: https://www.iets.org.co/nosotros/se-parte-del-iets/. Acesso em: 26 nov. 2023.
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e avaliagdo econdmica, bem como no processo deliberativo para determinagio
do limiar de valor terapéutico e da aceitabilidade dos resultados da tecnologia

(Iets, 2020).

QUADRO 18
Estrutura do programa de ATS e selecdo dos tépicos na Colombia

Tema

[tem

Procedimento

Agéncia ou instituicao
responsavel pela ATS

lets.

Website Disponivel em: https://www.iets.org.co/.
Ano de criacdo 2011.
Papel da agéncia responsavel  Consultivo.

Governanca institucional

Instituicdo sem fins lucrativos, de participacdo mista e privada.

Estruturado  Escopo Medicamentos, dispositivos, testes de diagndstico e procedimentos médicos.
rograma
ze /gTS Publico-alvo Sistema publico de saude.
Financiamento N&o informado.
Orgamento anual N&o informado.
Capacitacdo N&o informado.
Pacientes individuais e organizagdes de pacientes; profissionais de satde;
Envolvimento das especialistas clinicos e especialistas metodologicos; tomadores de decisdo;
partes interessadas cuidadores e familiares; academia e sociedades cientificas; empresas e associagdes
industriais produtoras de tecnologias participam da coleta de informagcéo e consulta.
Identificacdo dos topicos Ministério da Saude e Protecdo Social.
leca ) -
% £6d0 Refinamento dos tépicos
dos topicos

Classificados pela matriz de priorizagéo.

Priorizacdo dos topicos

Fonte: lets (2020; 2022).
Elaboracdo da autora.

Na Colémbia, o processo de identificacio de novas tecnologias em satide
requer o reconhecimento das necessidades de satde da populagio local pelo
Ministério da Satide e Proteciao Social. Assim, o ministério estuda todas as
tecnologias e servigos autorizados no pais pela Invima que nao estejam sendo
financiados com recursos da UPC, nem na lista de exclusées vigente, e que tenham
sido nomeados ou identificados na matriz de priorizagio. Caso um tdpico seja
elegivel para avaliacdo, este passa a fazer parte de uma lista histérica que contém
as tecnologias que foram identificadas em diferentes periodos e que ainda nio
foram examinadas. Cada uma das tecnologias da lista é classificada com base em
critérios previamente estabelecidos da matriz de priorizagio — carga de doenca,
situacdo de saude, diretrizes de prética clinica, primeira linha de atendimento,
grupo populacional afetado e frequéncia de prescri¢ao —, permitindo sua ordenagio
em prioridades que gerariam um maior impacto na satide de maneira objetiva,
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transparente, sistemdtica e valida. As tecnologias com maior potencial de impacto
na satide, medido pela sua posi¢io na matriz de priorizagio, a partir da sua inclusao
no sistema de sadde publico, sao selecionadas para serem avaliadas pelo Iets

(Colombia, s.d.).

O quadro 19 apresenta os principais aspectos do processo de avaliagio e
incorporagio de medicamentos na Colémbia. O Iets encaminha a realizagao da
avaliagao clinica dos medicamentos para o Grupo de Desenvolvimento, composto
por uma equipe técnica e partes interessadas que utilizam o medicamento em
andlise. Nesta etapa, o medicamento ¢ avaliado em termos de eficdcia clinica ou
validade diagnéstica, seguranca, significAncia clinica dos resultados e qualidade da
evidéncia. Relata-se se os medicamentos em comparagio com seus comparadores
tém eficdcia, seguranca ou validade diagndstica menor, similar ou maior, se nao
foi identificada evidéncia ou ainda se a evidéncia disponivel é inconclusiva. A
qualidade da evidéncia por resultado e a qualidade geral do conjunto de evidéncias
devem ser incluidas no relatério (Iets, 2022).

QUADRO 19
Processo de avaliacdo de evidéncias e incorporacao de medicamentos na Coldmbia

Tema Item Procedimento

Eficacia clinica ou validade diagnostica, seguranca, significancia clinica dos

Avaliacdo clinica ; A
¢ resultados, qualidade da evidéncia.

a
b

) Perspectiva de beneficios: pacientes (diretos).

) Definicdo do problema de deciséo: estratégia Pico.
)

Perspectiva de custos: sistema de saude (direto).

d) Comparador(es): pratica habitual no contexto colombiano.
)

Avaliagdo econdmica e) Tipo de andlise: custo-efetividade, custo-utilidade e custo-beneficio.
f) Horizonte temporal: ponto de vista clinico.
Sintese e g) Medicdo dos efeitos na satide: RCEI por QALY.
avaliacdo h) Evidéncias sobre recursos e custos: disponiveis nas fontes oficiais do governo.

de evidéncias i) Taxa de desconto: 5% para custos e beneficios.

Entidades que conduzem

- A Grupo de Desenvolvimento (analise clinica) mais lets (analise econdmica).
revisdes de evidéncias

Avaliacao da tecnologia pelo Grupo de Desenvolvimento e lets; deciséo pelo

Processo de avaliagdo lets; classificacdo pela Direcao de Regulacdo de Beneficios, Custos e Tarifas

de tecnologias do Asseguramento em Satde; e recomendacao pelo Comité de Regulacdo de
Beneficios, Custos e Tarifas do Asseguramento em Satde.

Tipos de recomendacdes Recomendada ou ndo recomendada.

Obtencao da evidéncia Coletada pelos avaliadores.

(Continua)
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(Continuacdo)

Tema Item Procedimento

Processos de tomada de decisdo  Regulacdo de beneficios, custos e tarifas do asseguramento em satde.

Organizagao responsavel

pela cobertura UPC.

Lgn:ii(cjiaséo Critérios de tomada de decisdo ~ Uma a trés vezes o PIB per capita, andlise de impacto orcamentario.
(incorporacdo)  consyltas publicas Abertas as partes interessadas.

Uso da recomendacdo Mandatrio.

Processo de recurso N&o informado.

Fonte: lets (2014a; 2014b; 2020; 2022) e Colombia (s.d.).
Elaboracdo da autora.
Obs.: Pico — populagao, intervencao, comparadores, resultados (outcomes).

A avaliagio econdmica ¢ realizada pelos profissionais contratados pelos lets
e inicia-se com uma pergunta para o problema de decisdo elaborada a partir da
estratégia Pico, contando com a colabora¢io das partes interessadas e previamente
divulgadas no website do lets. A perspectiva de custos adotada na avaliagdo ¢ o
sistema de satide colombiano, o que significa incluir todos os custos médicos
diretos associados ao uso das tecnologias em satide que estdo sendo avaliadas.
J4 os beneficios em saide usados na andlise sio aqueles percebidos diretamente
pelos pacientes. Nao hd inclusao de custos ou beneficios indiretos. A sele¢io dos
comparadores baseia-se na prética habitual do sistema de satide colombiano para
determinada drea terapéutica. O horizonte temporal deve refletir o periodo em
que se espera encontrar diferengas entre os efeitos clinicos e os custos associados
a0 uso do medicamento que estd sendo objeto da avaliagio econdmica. A taxa de
desconto é de 5% para custos e beneficios (Iets, 2014a). A obtengio de evidéncias
¢ de responsabilidade do avaliador da tecnologia em questao, sendo que se reco-
menda priorizar os dados sobre a populagio colombiana (lets, 2014a; 2022).

O Iets adota trés tipos de avaliagao econémica. A andlise de custo-efetividade
deve ser aplicada quando as tecnologias de satde apresentam diferentes efeitos
sobre a satide e é possivel realizar comparacoes de eficicia para alcancar um mesmo
propédsito em satde. Jd a andlise de custo-utilidade é usada quando a quali-
dade de vida é um resultado importante no estudo e é possivel realizar compa-
ragoes entre atividades do setor de sadde. Uma terceira opgao pode ser a anélise
custo-beneficio para quando os efeitos nao relacionados a satide sao importantes
no estudo e deseja-se comparar programas de satide com programas de outros
setores da sociedade. Os resultados devem ser apresentados em RCEI por QALY,
além de dispor os custos totais para cada estado de satide especifico ou subgrupo
populacional (Iets, 2014a).

O Iets estabelece como regra de decisao para incorporagiao de um novo
medicamento um limite entre uma e trés vezes o PIB per capita da Coldmbia
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(Iets, 2014a). Um recente estudo cofinanciado pelo lets e o Ministério da Fazenda
colombiano realizou uma estimagio do limiar de custo-efetividade para novos
medicamentos. O limiar encontrado no estudo foi de COP$ 14,7 milhoes® a
precos correntes de 2019 por ano de vida perdido evitado e um limiar de
custo-efetividade de COP$ 17 milhoes a precos correntes de 2019 por QALY,
0 que representa, aproximadamente, uma vez o PIB per capita colombiano
(Espinosa et al., 2022).

A anilise de impacto orcamentdrio ¢ definida como um componente da
ATS que fornece informagées aos tomadores de decisdo sobre o efeito no
or¢amento agregado da aquisi¢do e uso de um novo medicamento. Esta andlise
¢ realizada para um horizonte temporal de trés a quatro anos, considerando as
possiveis mudancas na populagio-alvo e no preco dos medicamentos ao longo do
periodo. Para tanto, ¢ adotada a perspectiva do pagador dos novos medicamentos
em anilise, no caso, a UPC, levando em conta a diferenca no orcamento entre o
cendrio novo com o novo medicamento, e o cendrio atual com o medicamento
habitual. Se o resultado for positivo, interpreta-se como um esfor¢o financeiro
que o pais deve realizar para financiar a tecnologia. Se o impacto for negativo,
indica que o pais economizard esse valor ao utilizar a tecnologia. A decisdo pela
incorporagio do novo medicamento pode significar a substituigio do tratamento
atual no sistema de satide publico, se mais efetivo, ou a coparticipacio, no caso de
efetividade semelhante (Iets, 2014b).

Apos as avaliagdes clinicas e econdmicas, o lets encaminha o resultado das
tecnologias examinadas & Dire¢ao de Regulacio de Beneficios, Custos e Tarifas do
Asseguramento em Sadde, entidade sob a alcada do Ministério da Satde e Protegao
Social, responsdvel pela administragio do POS. A diregao, entio, classifica as
tecnologias com base em critérios de gravidade da doenga, melhoria na eficicia e
efetividade, tipo de beneficio clinico e melhoria na seguranca ou tolerincia,
e encaminha para o parecer da Comissao Consultiva de Beneficios, Custos,
Tarifas e Condi¢oes de Operagao do Asseguramento em Saude. Por sua vez, esta
comissdo estabelece a recomendagio para os medicamentos que sao incluidos no
financiamento com recursos da UPC (Colombia, s.d.).

Uma proposta de ato administrativo para inclusio do novo medicamento
¢ divulgada ao publico e aos diversos atores do SGSSS por meio do website do
Ministério da Satde e Protec¢io Social. As consultas publicas visam possibilitar
a participacio direta e efetiva de todos os atores do sistema nas decisdes que os
afetam, coletar diferentes pontos de vista, observacoes e recomendagdes, que, de
acordo com sua pertinéncia, so incluidos nos relatérios e/ou documentos do
processo (lets, 2020). Apés a aprovagao da tecnologia e consulta publica, é

35. Peso colombiano (COPS).
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emitido o ato administrativo pelo qual os servigos e tecnologias financiados com
recursos da UPC sao atualizados. O ato administrativo atualizado é compartilhado
por meio de encontros presenciais e publicagoes em meios virtuais, envolvendo
todos os atores do SGSSS para informar sobre os objetivos dessa atualizagao, a
metodologia utilizada, as novas inclusées, os esclarecimentos de cobertura, bem
como conhecer as preocupagées e recomendagoes de todos os participantes

(Colombia, s.d.).

As informagoes sobre a transparéncia e implementagio do processo de ATS
estao no quadro 20. Todos os manuais e guias de AT estdo disponiveis no website
do lets, assim como os resultados de AT sdo divulgados para as partes interessadas.
Nao hd informagao sobre o cronograma do processo de ATS e o prazo para oferta
da tecnologia apds a publicagao da decisao (lets, 2023a).

QUADRO 20
Transparéncia e implementacdo da ATS em medicamentos na Colémbia
Tema Item Procedimento
Transparéncia da Documentos publicos Guias e manuais, além de resultados da ATS.
tomada de decisdo  ¢ronograma N&o informado.
Produtos de ATS Guias e manuais; prospeccdo de novas tecnologias; protocolos

e diretrizes clinicas; cursos; e andlise de politicas pablicas.

Implementacao . - . .
P ¢ Prazo para a dispensacdo do medicamento ~ N&o informado.

Revisdo da ATS Né&o informado.

Fonte: lets (2023a).
Elaboracdo da autora.

3.5.2 A influéncia da ATS na precificacdo de medicamentos

Atualmente, quando um fabricante de medicamentos entra no mercado colombiano,
pode estabelecer liviemente o prego méximo de venda de um novo medicamento
patenteado. O prego do medicamento deve ser informado & Comissao Nacional de
Pregos de Medicamentos e Dispositivos Médicos (CNPMDM) apés o Invima conce-
der a autorizac¢io de comercializagao. Assim, o preco de um novo medicamento nio
¢ controlado no lancamento pelo CNPMDM, mas depois da comercializacio pode
estar sujeito ao controle direto de pregos por meio de um mecanismo de precificagio
de referéncia internacional (PRI).>* Em 2013, o CNPMDM estabeleceu o teto de
pregos para medicamentos especificos baseado na PRI quando seu prego de referéncia
nacional, calculado pelo CNPMDM para cada medicamento pds-comercializagao,
é superior ao preco de referéncia internacional (CNPMDM, 2013).

36. A PRI é calculado, pela CNPMDM, por meio da média dos trés precos unitarios mais baixos dos medicamentos
idénticos produzidos pela mesma empresa matriz nos paises de referéncia. Os paises tomados como referéncia sao:
Argentina, Brasil, Chile, Colémbia, Equador, México, Panamé, Peru e Uruguai (Vacca, Acosta e Rodriguez, 2011).
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No entanto, o governo colombiano vem trabalhando desde 2018 para
implementar uma reforma na precificagio de medicamentos, a qual deverd ser
baseada em seu valor (value-based pricing — VBP), ou seja, o preco de um trata-
mento estard alinhado com o valor clinico que ele proporciona aos pacientes, aos
sistemas de satide e a sociedade. Neste novo modelo, o Iets tem papel essencial na
precifica¢io dos novos medicamentos. O objetivo da reforma ¢ introduzir um
mecanismo de controle de precos para novos medicamentos no momento da entrada
no mercado. Em abril de 2023, o Iets langou o primeiro manual para definicio da
categoria de valor terapéutico dos medicamentos (Iets, 2023b). O processo para
determinacio do valor terapéutico se inicia com a submissao de registro a Invima
pelo fabricante do medicamento, incluindo dados que fundamentem o valor do
medicamento. Antes de a Invima conceder o registro, o Iets determinard seu valor
de maneira independente e elaborard trés documentos diferentes para amparar
o CNPMDM no estabelecimento do pre¢o mdximo de venda: a classificagio do
valor terapéutico do novo medicamento, a avaliagio de custo-efetividade — nio
aplicdvel a tratamentos para doengas érfas — e a andlise de impacto orgamentdrio
(Garcia e Rodrigues, 2023). As duas tltimas ji fazem parte da prética do Iets, mas
nao sao usadas atualmente para compor o preco dos medicamentos.

Assim que a Invima publicar o registro do medicamento, o lets terd 135 dias
tteis para realizar a avaliagdo, incluindo uma consulta publica envolvendo as
comunidades cientificas e a populagio em geral. Para definir o valor terapéutico de
um novo medicamento, o lets considerard as evidéncias, com base na metodologia
de Classificacio de Avaliacio, Desenvolvimento e Avaliacio de Recomendacoes
(Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation —
Grade) e a magnitude dos efeitos, determinada por dados de seguranca e eficicia
(Iets, 2023b).

Os fabricantes poderao participar de discussoes preliminares com o Iets
antes de sua avaliagdo oficial, que podem surgir do interesse do fabricante
ou de uma anilise de prospeccio de tecnologia pelo instituto (Iets, 2023b).
A colaboragio dos fabricantes é importante para evitar, por exemplo, que um
novo medicamento acabe classificado nas categorias cujo preco seria ainda
mais reduzido pelo comparador escolhido pelo lets (Garcia e Rodrigues,
2023). Sendo assim, o valor do medicamento também dependerd do compara-
dor terapéutico selecionado pelo Iets, com base nas evidéncias fornecidas pelo
fabricante, juntamente com uma revisao da literatura, incluindo diretrizes
nacionais, bem como contribui¢ées de sociedades cientificas e grupos de
defesa dos pacientes. Idealmente, o comparador estard registrado na Colombia,
mas comparagoes indiretas podem ser feitas na auséncia desse registro. A par-
tir das evidéncias e das contribui¢des de sociedades cientificas e grupos de
defesa dos pacientes, o lets classificard o medicamento e atribuird a ele uma
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categoria de valor (Iets, 2023b). O quadro 21 apresenta as seis possiveis cate-
gorias com seus critérios para definicdo de valor terapéutico e metodologia para
defini¢io de prego.

QUADRO 21
Critérios para nova precificacdo de medicamentos na Coldmbia com base no valor

dos medicamentos

Categoria

Critério usado pelo lets para definir o valor
terapéutico das categorias

Metodologia usada pelo CNPMDM para definir o preco

Significativamente mais eficaz ou efetivo e com
seguranca maior ou similar ao comparador terapéutico
escolhido, nos desfechos clinicos criticos.

Mais eficaz ou efetivo e com seguranca maior ou
similar ao comparador terapéutico escolhido nos
desfechos clinicos criticos.

Relacdo favoravel entre seguranga, eficacia ou
efetividade em relagao ao comparador terapéutico
escolhido em desfechos clinicos e que ndo pode ser
classificado nas categorias 1 ou 2.

Seguranca e eficacia ou efetividade similares
ao comparador terapéutico escolhido em
desfechos clinicos.

Relacdo desfavoravel entre seguranca, eficacia ou
efetividade em relacdo ao comparador terapéutico
em desfechos clinicos.

Menor valor entre o percentil 45 dos precos de referéncia
internacional (PRI 45) e o preco de lancamento proposto pelo
titular para a comercializacdo do novo medicamento no pais.

Minimo entre o percentil 30 dos pregos de referéncia
internacional e o preco de lancamento proposto pelo titular
para a comercializacdo do novo medicamento no pais.

Menor valor entre o percentil 25 dos pregos de referéncia
internacional (PRI 25) e o preco de langamento proposto pelo
titular para a comercializacdo do novo medicamento no pais.

Menor valor entre o preco do medicamento comparado,

o percentil 20 dos precos de referéncia internacional

(PRI 20) e o preco de lancamento ao qual o titular pretende
comercializar o novo medicamento no pais.

Menor valor entre 50% do preco do medicamento
comparado, 50% do percentil 0 dos precos de referéncia
internacional (PRI 0) do novo medicamento e o preco de
lancamento proposto pelo titular para comercializar o novo

medicamento no pafs.

Menor valor entre 40% do preco do medicamento
comparado, 40% do percentil 0 dos precos de referéncia
internacional (PRI 0) do novo medicamento e o preco de
lancamento proposto pelo titular para comercializar o novo
medicamento no pafs.

6 Medicamento néo classificavel.

Fonte: CNPMDM (2023) e lets (2023b).
Elaboracdo da autora.

A categoria atribuida a0 medicamento (quadro 21) estd relacionada ao
mecanismo subsequente de defini¢ao de precos pelo CNPMDM para o novo
medicamento. No entanto, este método de determinagio de valor poderd ser
passivel de alteragao, pois ainda nio considera o valor terapéutico de referéncia
ou a importancia dos resultados clinicos em termos de melhoria nos resultados
para o paciente gerados por um medicamento em uma indica¢do especifica
(Garcia e Rodrigues, 2023). De acordo com a Circular n® 16/2023,a CNPMDM
definird o preco mdximo de venda para um novo medicamento de acordo com
a categoria de valor terapéutico do Iets. Este preco serd ancorado ao preco de
referéncia internacional, com o custo do comparador escolhido pelo Iets con-
siderado apenas para as categorias 4, 5 ¢ 6. O preco para novos medicamentos
classificados nas categorias 1, 2 e 3 serd vilido por trés anos, apds os quais
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a CNPMDM reavaliard o preco (CNPMDM, 2023). A sele¢io dos dezesseis
paises’” como cesta de referéncia para o novo mecanismo de PRI ¢é baseada
na proximidade geogrifica, politica de regulagao de pregos, pertencimento a
OCDE, estabilidade macroecondmica e disponibilidade de informagées (Garcia
e Rodrigues, 2023).

Para promover a transparéncia para o novo medicamento, o CNPMDM
divulgard publicamente o preco final de lancamento, o preco de referéncia
internacional utilizado, o pre¢o do comparador terapéutico (quando relevante), a
avaliagao de valor terapéutico e a andlise de impacto or¢amentdrio. Quando um
medicamento tem mais de uma indicagio com uma categoria de valor terapéutico
atribuida diferente, 0 CNPMDM definird o prego com base na categoria com
menos impacto orcamentdrio no sistema de sadde. As interagdes com o lets e
sua andlise de prospeccao de novas tecnologias tém o objetivo de orientar como
um novo medicamento com multiplas indicacoes deve ser avaliado inicialmente

(CNPMDM, 2023).

3.6 México

O governo mexicano empreendeu esfor¢os para universalizar o seguro de saiude
publico entre os anos 2000 e 2018. O Seguro Popular era uma opgao voluntdria
de protegio financeira que abrangia um pacote amplo de servigos gerenciados
pelos governos estaduais por meio de transferéncias financeiras especificas da
Federagao. Diante de limitagdes em termos de cobertura populacional e pacote
de servigos, esse seguro foi desmantelado em 2019 e substituido por um novo
esquema, gerenciado federalmente para proporcionar acesso universal gratuito
aos servicos de satide (Block ez al., 2020).

A DPolitica para Servigos de Satide e Medicamentos Gratuitos, operada pelo
Instituto Nacional de Satide para o Bem-Estar (Instituto de Salud para el Bienestar —
Insabi), visa integrar o financiamento e a prestagao de servigos, centralizando o
financiamento dos servicos de satide. No entanto, os governos estaduais permanecem
como autoridades e provedores de satide. O Insabi visa estabelecer redes publicas
de saude totalmente financiadas e integradas, excluindo a subcontratagao privada
(México, 2023). Em 2019, os gastos com satide no México corresponderam a
5,5% do PIB e os pagamentos diretos com satide tém aumentado ao longo dos
anos, chegando a 50,0% (Knaul ez al., 2023).

Atualmente, o sistema de saide mexicano é composto por trés subsistemas
principais que operam em paralelo e estdo sob a regulagio da Secretaria de Satde
do governo federal. As institui¢des de seguro social sio reguladas pelo governo

37. Os paises incluidos no novo mecanismo de PRI séo Australia, Brasil, Canada, Chile, Equador, Espanha, Franca,
Grécia, Italia, México, Noruega, Panama, Peru, Portugal, Reino Unido e Estados Unidos.



220 ‘ Tecnologias e Precos no Mercado de Medicamentos

federal, fornecendo cuidados de satide e beneficios mais amplos de seguridade
social para aqueles formalmente empregados, totalizando cerca de 40,4% da
populagio. A populagio carente e nao segurada é coberta pelo Insabi em colabo-
ragdo com os governos estaduais, abrangendo cerca de 43,5% da populagio. Hd
também o sistema privado, que opera, principalmente, nos cuidados tercidrios

(Block et al., 2020).

A aquisigao de medicamentos ¢ baseada no Compéndio Nacional de Insumos
para a Saide (CNIS), o qual relaciona todos os medicamentos dispensados pelo
sistema publico de saide mexicano (Aguilar-Delfin ez a/., 2021; Martinez Moreno,
Ferreyra Lépez e Cano Garcia, 2016). No que diz respeito a dispensacio de
medicamentos, as instituigoes de seguro social desempenham essa fun¢io em suas
unidades médicas por meio de suas préprias farmdcias, sem custo para os benefi-
cidrios. Da mesma forma, as instalagces da Secretaria de Satide fornecem medica-
mentos gratuitamente a popula¢do segurada (Block ez 4/., 2020). Em 2021, como
parte da reforma do setor, o governo mexicano implementou a Farmdcia Gratuita
para a dispensacido de medicamentos ambulatoriais, principalmente os de alto
custo e alta especialidade (México, 2023).

3.6.1 A estrutura do programa de ATS

As iniciativas mexicanas na drea de ATS comecaram no fim da década de 1970,
passando pela elaboragio de diversos estudos por instituigoes publicas e acadé-
micas de forma nio coordenada. Em 2004, o Centro Nacional de Exceléncia
Tecnolégica em Saude (Centro Nacional de Excelencia Tecnolégica en Salud —
Cenetec) foi criado como uma agéncia especializada da Secretaria de Satide com
papel consultivo na geragao de informagdes relevantes sobre tecnologias em satude
para melhorar a prestagao de cuidados e a implementagio de politicas de
satde. Além disso, o centro busca auxiliar na racionalizagio da aquisi¢io, adogio,
gestao e disseminacao de tecnologias médicas nos niveis local, regional e nacional
(Cenetec, 2023; Gémez-Dantés e Frenk, 2009). O quadro 22 apresenta as
principais caracteristicas do programa de ATS no México.

O Cenetec nio é uma instituigio independente, o que significa que nio tem
a capacidade deciséria na selecio dos medicamentos a serem avaliados ou incorpo-
rados ao sistema de satide mexicano e sua atuacio estd vinculada aos programas
do governo que demandam a ATS. A comprovacio de seguridade, eficicia, quali-
dade e custo-efetividade era uma exigéncia do Conselho Geral de Satde (Consejo
de Salubridad General — CSG)?® para a inclusio de novos medicamentos no

38. 0 CSG é um 6rgéo colegiado que estd diretamente subordinado ao presidente da Republica mexicano e tem
carater de autoridade sanitaria, desempenhando fungdes normativas, consultivas e executivas. As disposicdes emitidas
por este 6rgdo tém natureza geral e s&o obrigatdrias em todo o pais. Disponivel em: http://www.csg.gob.mx/consejo/
consejo.html. Acesso em: 29 nov. 2023.
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Quadro Biésico e Catilogo de Insumos do Setor da Satde (Cuadro Bdsico
y Catdlogo de Medicamentos — CBCISS) e foi reforcada com a mudanga do
CBCISS para o CNIS, em 2019 (CSG, 2017). O Cenetec participa do Comité
Técnico Especifico e dos comités da Comissdo para Negociagio de Preco de
Medicamentos e outros Insumos de Satide (CCNPMIS), para emissio de parecer
técnico, embora este ndo seja obrigatério. Além disso, o Cenetec elabora manuais

e guias de ATS (Aguilar-Delfin ez al., 2021; Cenetec, 2023).

Devido a acentuada segmentagdo na prestacio de servigos publicos de satide
no México e a significativa falta de pesquisadores e profissionais de satide com
conhecimento em avaliagdo e gestdo de tecnologias médicas, surgiu a necessidade
de se criarem e se capacitarem dreas ou grupos de trabalho nas instituigoes publicas
do Sistema Nacional de Satde, sob a coordenagio da Secretaria de Saide, por
meio do Cenetec-Salud (Cenetec, 2012).

QUADRO 22
Estrutura do programa de ATS e sele¢do dos topicos no México

Tema Item Procedimento

Agéncia ou instituicdo responsavel pela ATS ~ Cenetec e CNIS.

Website Disponivel em: https://www.gob.mx/salud/cenetec.

Ano de criagdo 2004.

Papel da agéncia responsavel Consultivo.

Governanga institucional Instituicdo autdnoma, vinculada a Secretaria de Satde.

Estrutura do . - . . .
programa Escopo Medicamentos, dispositivos médicos, procedimentos médicos,

qeATS proteses e diagnosticos.

Publico-alvo
Financiamento
Orgamento anual
Capacitacao

Envolvimento das partes interessadas

Sistema publico de satde.

N&o informado.

N&o informado.

Oferecida pela Secretaria de Sadde.

Especialistas nos topicos podem assessorar os membros dos comités.

Selecdo
dos topicos

Identificacdo dos tdpicos
Refinamento dos tdpicos

Priorizacdo dos topicos

CSG.
N&o informado.

Decidido pela comissao sem critérios explicitos.

Fonte: Cenetec (2012) e CSG (2023).
Elaboracdo da autora.
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As solicitagoes de atualizacio do catdlogo de medicamentos do CNIS sao
geralmente enviadas pelos fabricantes ao CSG. As solicitagoes recebidas pelo
CSG sio encaminhadas a Diregao-Geral de Avaliagao Cientifica e Técnica, que,
por sua vez, desempenha as fungées do Secretariado Técnico da Comissao do
CNIS, o qual tem a incumbéncia de revisar o contetido das solicitagoes a fim de
verificar sua integridade, coesao interna e veracidade. J4 a comissao ¢ responsdvel
por decidir em que ordem as solicitages serdo avaliadas, porém nao sao informados
os critérios utilizados nessa prioriza¢io (CSG, 2023).

Quando ¢ determinado que uma solicitagao atende aos requisitos, os deman-
dantes sao informados, e a solicita¢io é enviada ao Comité Técnico Especifico
para avaliagdo, andlise e emissio de uma opinido técnica, sem que tenha cardter
vinculante. Além do Cenetec, representantes do Instituto Mexicano de Seguro
Social (Instituto Mexicano del Seguro Social — IMSS), do Instituto de Seguranga
e Servigos Sociais dos Trabalhadores do Estado (Instituto de Seguridad y Servicios
Sociales de los Trabajadores del Estado — ISSSTE), da Comissao Coordenadora
de Institutos Nacionais de Satide ¢ Hospitais de Alta Especialidade (Comisién
Coordinadora de Institutos Nacionales de Salud y Hospitales de Alta Especialidad —
CCINSHAE), da Comissio Federal para a Protecio contra Riscos Sanitdrios
(Comision Federal para la Proteccién contra Riesgos Sanitarios — Cofepris), da
Secretaria de Defesa Nacional (Secretarfa de la Defensa Nacional — Sedena),
da Secretaria da Marinha (Secretaria de Marina — Semar) e da Petréleos
Mexicanos (Petroleos Mexicanos — Pemex) também fazem parte do comité técnico
(Aguilar-Delfin ez al., 2021). Os membros do comité técnico podem ser acompa-
nhados por um assessor em suas reunides, que se limita a orientar 0 membro em
suas opinioes (Mexico, 2022b).

A comissao pode solicitar opinido técnica a especialistas e outros convidados,
quanto aos pedidos de atualizacio relacionados a insumos que incidam em sua
esfera de competéncia. Os participantes que acompanham as reunides e decisoes
do comité técnico e da comissao devem ser especialistas no tépico e atender a
principios éticos, de confidencialidade, de ndo conflito de interesses e de compe-
téncia profissional. Seus comentdrios tém cardter nio vinculante (CSG, 2023).
Naio hd indicagao de outras partes interessadas na participagao da ATS.

O quadro 23 sumariza os principais procedimentos na avaliagio de evidéncias
e incorporagio de medicamentos no México. Em relagdo a avaliacio clinica, a
apresentagio do registro sanitdrio pela Cofepris é suficiente para comprovar
a seguranga e eficicia do medicamento quando emitido em menos de um ano. Se
superior a um ano de emissao, o solicitante deverd fornecer informagoes cientificas
disponiveis e atualizadas sobre seguranga e eficicia (CSG, 2023).
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QUADRO 23
Processo de avaliacdo de evidéncias e incorporacao de medicamentos no México

(incorporacéo)

Consultas publicas
Uso da recomendacao

Processo de recurso

Secdo Item Procedimento
Avaliacéo clinica Seguranca e eficacia.
a) Definicdo do problema de decisdo: estratégia Pico.
b) Perspectiva de custos: sistema de satde.
) Perspectiva de beneficios: ndo informado.
d) Comparador (es): listados no CNIS.
- - e) Tipo de andlise: custo-efetividade, custo-utilidade ou custo-beneficio,
Avaliagdo econdmica AR
custo-minimizagao.
Sintese e f) Horizonte temporal captar as diferencas em custos e beneficios.
avaliacio de ) Medicao dos efeitos na satde: efetividade clinica, QALY, DALY.
evidéncias h) Evidéncias sobre recursos e custos: sistema publico de satde.
i) Taxa de desconto: 5% para custos e beneficios.
Entv\d~ades que cend.uzem Comité Técnico Especifico.
revisdes de evidéncias
Processo de avaliacdo - - e ) .
. Revisao e avaliacdo das solicitacdes; avaliagdo do insumo; e parecer.
de tecnologias
Tipos de recomendacdes Aprovacdo ou manutencdo do medicamento atual.
Obtencéo da evidéncia Fabricante.
Processos de tomada de decisdo ~ Comissao do CNIS.
rganizacdo responsavel ) ,
Organizacdo responsave Secretaria de Saude.
pela cobertura
Tomada Medicamento mais efetivo e menos custoso que comparadores; RCEI por
de decisio Critérios de tomada de decisao QALY ou DALY menor ou igual ao PIB per capita; e aumento de até 5% no

orcamento publico do tratamento da doenca especifica.
No parecer final da comisséo.
Mandatério.

N&o informado.

Fonte: Cenetec (2012) e CSG (2017; 2023).

Elaboracdo da autora.

Em relagio 2 avaliagdo econdmica, o objetivo da revisio e avaliagdo é garantir
que seja abrangente o suficiente, de modo a compreender os elementos necessarios
para que os membros da comissao, do comité técnico e os especialistas realizem
a andlise ¢ a emissdo do parecer. A pergunta de pesquisa de decisdo segue o formato
Pico (CSG, 2017). A andlise de custo-efetividade ¢ indispensdvel, podendo ser
complementada por andlises de custo-utilidade ou custo-beneficio. Somente nos
casos em que o insumo para a satide apresenta evidéncias cientificas (meta-andlise
de ensaios clinicos, comparacio indireta ajustada ou ensaios clinicos controlados
randomizados avaliando dois ou mais insumos simultaneamente) que demonstrem
equivaléncia terapéutica em termos de eficdcia ou efetividade e seguranca entre as
alternativas avaliadas, a andlise de custo-efetividade pode ser substituida por uma
andlise de minimizacao de custos (CSG, 2017).
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Os comparadores do estudo econdmico sao, preferencialmente, os medi-
camentos j4 listados no CNIS com a mesma indicacio terapéutica. Se esses nao
existirem, comparadores contidos em guias de prdticas clinicas internacionais sao
utilizados. O horizonte temporal deve estar adequado para captar as diferengas
em custos e beneficios entre as tecnologias comparadas, levando em consideragao
a natureza do problema de satide a ser tratado e sua progressao natural. Quando
este for superior a um ano, aplica-se a taxa de desconto de 5% anuais para custos
e beneficios. Para a estimativa de recursos e custos, sio utilizadas fontes do setor
publico. Para o cdlculo dos custos, o Secretariado Técnico registra o tipo de estudo
apresentado e o prego unitdrio méximo do medicamento oferecido ao setor publico
no México para cada uma das apresentagdes a serem incluidas, assim como as ofertas
econdmicas em todas as institui¢des publicas prestadoras de servigos de sadde, e
os custos unitdrios referidos na cédula descritiva correspondente (CSG, 2023).

Os resultados sdo apresentados de forma desagregada, especificando os custos
médios totais, os efeitos médios totais, os valores incrementais destes e, se apli-
cdvel, a RCEI. A avaliacdo dos beneficios na saide é quantificada em medidas
de resultado clinicamente relevantes, tais como: i) medidas finais de efetividade
clinica, como sobrevida global, anos de vida ganhos com qualidade ou morbidade
(por exemplo, fraturas evitadas, dias de hospitalizacdo, entre outros); ii) medidas
intermedidrias ou substitutas de efetividade clinica (apenas quando ndo hd evi-
déncia que avalie medidas finais importantes para os pacientes), derivadas dos
resultados de estudos clinicos; iii) medidas finais de efetividade de acordo com
a histéria natural da doenca, necessariamente ligadas as medidas intermedidrias
(por exemplo, fraturas evitadas, anos de vida ganhos, entre outros); e iv) medida
de resultado em satide QALY ou DALY, preferencialmente para a populagao no
México (CSG, 2023).

Uma andlise de impacto or¢amentdrio também ¢é necessiria, de modo a
distinguir se 0 novo insumo substitui outros tratamentos ou insumos, se adiciona
ou complementa os insumos existentes e se hd previsdo de possivel expansio do
mercado apds a introdugio do insumo. Verifica-se o impacto acumulado previsto
a0 longo de um periodo de cinco anos, apresentando separadamente os custos
diretos relacionados a intervencio e os custos ou economias potenciais gerados
por ela. A implementagio de uma nova tecnologia tem implicagoes diretas na
provisio tanto da tecnologia avaliada quanto de seus comparadores e do restante
dos insumos necessdrios para a atengao a saide, impactando o uso dos recursos

publicos (CSG, 2023).

As regras de decisao dependem do tipo de andlise econdmica adotada. No
caso de custo-efetividade, recomenda-se a inclusio se o novo medicamento é mais
efetivo e menos custoso. Caso o novo medicamento seja menos efetivo e aumente
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os custos ou seja menos efetivo e menos caro, recomenda-se permanecer com 0s
medicamentos-padrio. Se o novo medicamento é mais efetivo e mais caro, a
recomendagio depende de a RCEI ser menor ou igual a uma vez o PIB per capita
(CSG, 2023). Na andlise de custo-utilidade, recomenda-se a inclusio do novo
medicamento se a RCEI por QALY ou DALY for menor ou igual ao PIB
per capita. Na andlise de minimizagao de custos, recomenda-se a inclusao se o
novo medicamento resultar em economia de custos em compara¢io com um ou
vérios medicamentos igualmente efetivos. Em relagio a andlise de custo-beneficio,
quando os beneficios de um medicamento superarem os custos, ou seja, o valor
liquido for positivo, a ado¢ao do medicamento ¢ justificada (CSG, 2023). De
acordo com o resultado da andlise de impacto orgamentdrio, o financiamento
do novo medicamento é conveniente se representar economias potenciais no
or¢amento publico ou implicar até 5% de aumento no orgamento atribuido ao
tratamento da doenga especifica (CSG, 2023).

Para a tomada de decisdo, a comissao deve emitir um parecer em relacio
as solicitagoes de atualizacio, levando em consideracio a opinido emitida pelo
comité técnico, bem como o contexto geral da implementacio do novo medica-
mento. Quando a comissio emite uma decisio favordvel a atualizagao do CNIS,
uma consulta publica é aberta as partes interessadas antes da oficializagio.

O quadro 24 apresenta informagoes sobre a transparéncia e implementagio
da ATS no México. O processo de ATS, do aceite da solicitagao ao parecer final,
deve ser feito em até sessenta dias. A decisio da comissiao tem cardter mandatério.
Assim, todas as recomendagées positivas de inclusio de novos medicamentos no
CNIS sao cobertas pelo sistema puiblico de satide mexicano por meio da Secretaria
de Satde, imediatamente apds a sua publicagdo. Todas as solicitagdes de
inclusao no CNIS e os resultados da ATS estao publicados no website do CSG
(Mexico, 2022b).

QUADRO 24
Transparéncia e implementacdo da ATS em medicamentos no México
Secdo [tem Procedimento

Transparéncia da Documentos publicos Solicitagdes e resultados.

tomada de decisdo  ¢yonograma Sessenta dias para avaliaco.

ATS; guias de pratica clinica setoriais; foruns, cursos e workshops de
Produtos de ATS treinamento e troca de experiéncias relacionadas a tecnologias para a satde;
diretrizes, guias e metodologias em tecnologias para a satde.

Implementacéo . -
P ¢ Prazo para a dispensacdo

. Imediato.
do medicamento

Revisdo da ATS N&o informado.

Fonte: CSG (2023) e México (2022).
Elaboracdo da autora.
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3.6.2 Ainfluéncia da ATS na precificagdo de medicamentos

Os pregos de medicamentos no México sao estabelecidos pela Secretaria de
Economia no 4mbito do Programa de Modernizacio da Inddstria Farmacéutica em
Matéria de Pregos (Programa de Modernizacién de la Industria Farmacéutica
en Materia de Precios — Promif) desde 2004. Assim, o mecanismo de precificagao
de medicamentos estabelece o preco mdximo ao publico por meio de um
preco internacional de referéncia que considera o preco de fibrica em délares,
ponderando-os pelos volumes dos seis principais mercados internacionais onde
os produtos com as mesmas concentragoes e apresentagoes sao comercializados. A
este preco ¢ aplicado um fator de comercializagdo, calculado com base nos custos
de distribuigao e transporte do medicamento até os pontos de venda, custos de
armazenamento, promogao do medicamento nas farmdcias, além das margens
de lucro para aqueles que participam da cadeia de comercializagio, como distri-
buidores, atacadistas e varejistas (Gonzélez-Pier, 2008).

Em 2008, o governo mexicano decidiu centralizar o processo de negociagao
para medicamentos de fonte tnica ou patenteados, definindo um preco tinico em
todo o pais, aplicdvel a todas as institui¢oes publicas, por um ano. A CCNPMIS
foi estabelecida, principalmente, como uma resposta ao sistema fragmentado de
compras publicas de produtos farmacéuticos do pais, que resultava em falta de poder
de negociagio, bem como em processos de precificagio, compra e condigoes de
pagamento heterogéneos® (Mexico, 2018).

Com a reforma do sistema de satide mexicano para o regime centralizado, a
compra de medicamentos foi concentrada na alcada das secretarias de Sadde e da
Fazenda e Crédito Puablico, e a CCNPMIS foi dissolvida, como parte dos esforgos
para reduzir a corrupgao e aumentar a eficiéncia (Reich, 2020). A compra centra-
lizada comegou em 2019, porém nao hd divulgacao sobre as formas de negociacio
ou a utilizagio da ATS no processo (Mexico, 2019).

A experiéncia do CCNPMIS, por sua vez, ¢ mais documentada e pode servir
de aprendizado. Uma das principais vantagens da criagio do CCNPMIS foi a
uniao do IMSS com o0 ISSSTE — os institutos de satide publica mais importantes
do México —, a Secretaria da Fazenda e Crédito Publico, a Secretaria da Economia
e a Secretaria da Sadde, para negociar os precos de medicamentos patenteados
ou de fonte dnica como uma entidade s6 com os fabricantes de medicamentos
(Gémez-Dantés ez al., 2012).

39. A descentralizacdo do sistema de satide pUblico mexicano, em voga entre 2000 e 2019, contava com 32 entidades de
compras diferentes (uma para cada estado mais a capital), com necessidades, caracteristicas e regulamentacdes distintas.
Além disso, cerca de cinquenta instituicdes publicas (como IMSS, ISSSTE, Pemex, Exército e Marinha mexicanos, e ainda
esquemas estaduais de seguridade social) compravam medicamentos separadamente. De acordo com um estudo realizado
pela Secretaria de Salide mexicana, os precos dos medicamentos adquiridos variavam de 2% a 300%, sendo as maiores
variacGes observadas entre medicamentos de fonte Unica ou patenteados. Isso porque os medicamentos patenteados
representam mais da metade do total de gastos publicos do México em produtos farmacéuticos (Mexico, 2007).
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As fungées da CCNPMIS abrangiam: i) determinar quais medicamentos
seriam incluidos nas negociagdes; ii) preparar os elementos técnicos e econdmicos
a serem ponderados durante o processo de negociacio; e iii) negociar os precos
dos medicamentos com a industria farmacéutica para todo o setor publico. Para
ser considerado para negociagao, um medicamento deveria estar sob patente, possuir
apenas um fornecedor ou nao ter substitutos disponiveis e estar listado no CNIS

(Mexico, 2018).

A comissao possuia trés comités coordenados por um Secretariado Técnico.
O Comité Clinico-Técnico avaliava a seguranga e eficicia dos medicamentos; o
Comité de Avaliagio Técnica analisava a relagao custo-efetividade do medica-
mento e alternativas terapéuticas; ¢ o Comité de Patente e Precos analisava dados
sobre o volume, condi¢oes de pagamento, distribui¢dao e comparagio de precos
internacionais. O Cenetec fazia parte dos dois primeiros comités, que também
contavam com a participacio indireta dos fabricantes e de associagdes farma-
céuticas (Cenetec, 2012).

As negociagbes eram feitas uma vez por ano por uma equipe para cada
medicamento, liderada por um negociador principal. As equipes eram compostas
por funciondrios com experiéncia nas fases de planejamento ou implementacio
do processo de aquisi¢ao de produtos farmacéuticos provenientes das instituigoes
de satide com maior volume anual de compras para o medicamento especifico.
As negociagdes eram conduzidas pela equipe com as empresas farmacéuticas que
acordam sobre um prego tnico com validade de um ano a ser vendido para todo
o sistema de satide mexicano. A compra é organizada separadamente por cada
instituiciao de sadde de forma descentralizada (IDB, 2016).

O impacto financeiro obtido com o estabelecimento da CCNPMIS levou
a economias significativas devidas & compra consolidada de medicamentos no
México. Estima-se que, em média, o governo mexicano alcangou economias de
7% a 15% ao ano. No entanto, o desconto variou consideravelmente dependendo
do produto. Em alguns casos, foi de apenas 1% ou 2%, enquanto em outros
casos foram alcangadas economias de 50% ou até 60%, geralmente quando os
fabricantes de um medicamento estao prestes a perder a patente e no tém muito

poder de barganha (IDB, 2016).

3.7 india

A India possui uma estrutura federal de governanga com jurisdigio nacional e
estadual sobre politicas. No setor de satde, isso significa que as tomadas de
decisio, o planejamento e os sistemas de atendimento de satde sio influenciados
pelos governos central (Unido) e estaduais. O governo nacional desempenha um
papel geral de supervisao por meio do Ministério da Saide e Bem-Estar da Familia,
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fornecendo planejamento e recursos para politicas e programas, de modo a garantir
uma cobertura adequada de servicos de satide e consisténcia no desempenho
entre os diferentes estados. Os governos estaduais desempenham um papel maior,
combinando a fungao de lideranca, financiamento, regulamentacio e prestagao
de cuidados primdrios de satde. Os recursos financeiros provenientes dos
governos estaduais representam dois ter¢os dos gastos publicos com satide na
India, enquanto o restante consiste em contribui¢oes do governo central (Selvaraj
etal., 2022).

Segundo a Constitui¢do indiana, o governo deve garantir o direito a satde
para todos. Assim, cada estado ¢ obrigado a oferecer acesso universal gratuito aos
servicos de satide. No entanto, o sistema de satide na India tem sido cronicamente
subfinanciado. Em 2018, o governo langou o esquema de protecao a satde
financiado por impostos (Ayushman Bharat-Pradhan Mantri Jan Arogya Yojana —
PM-JAY), que permite que os beneficidrios recebam cuidados secunddrios e
tercidrios gratuitos em instalagoes privadas. Esta iniciativa tem sido reconhecida
como um importante passo para proporcionar a cobertura universal de satde a
toda a populagio indiana (atualmente atendendo a 37% da populagdo). O restante
da populagao (63%) varia entre planos de satide privados e outros esquemas espe-
ciais de governos estaduais (Tikkanen ez a/., 2020). A Politica de Satide Nacional
vigente planeja um aumento dos gastos publicos com satde de 1,15% (2021-2022)
para 2,50% (2025-2026) do PIB indiano.®

Com rela¢io ao acesso a medicamentos, aproximadamente 10% de todos
os medicamentos s3o prescritos e dispensados em institui¢des governamentais,
e o restante, no setor privado. Embora se espere que os pacientes recebam gratui-
tamente medicamentos incluidos na Lista Nacional de Medicamentos Essenciais
(NLEM), devido a falta de fundos, os pacientes frequentemente acabam pagando
pelos seus medicamentos. Estima-se que 65% de todos os gastos com satide no
pais se dao na forma de pagamentos diretos pelos domicilios, sendo dois tergos
desse montante destinados a medicamentos (Chokshi ez «/., 2015). No setor
publico, a Organizagiao de Farmdcias Médicas (Medical Stores Organization —
MSO) no nivel central, sob a alcada do Ministério da Satide e Bem-Estar da
Familia, ¢ responsavel pela aquisi¢ao, armazenamento e distribui¢io de medica-
mentos, itens cirﬁrgicos, equipamentos médicos e outros itens para instalagc’)es
de satide publica e necessidades de programas nacionais em todo o pais. Alguns esta-
dos, como Tamil Nadu, Kerala, Delhi e Rajastdo, possuem sistemas de aquisi¢ao
e distribui¢do que se aproveitam de economias de escala por meio de agéncias
de aquisicdo centralizadas e, de maneira geral, tém cadeias de abastecimento de
medicamentos no setor publico otimizadas. A maioria dos estados, no entanto,

40. Disponivel em: https://dhr.gov.in/health-technology-assessment-india-htain. Acesso em: 23 nov. 2023.
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possui sistemas relativamente descentralizados para a aquisi¢ao e a distribuicao de
medicamentos (Goyanka e Garg, 2023).

3.7.1 A estrutura do programa de ATS

Como parte do compromisso de atingir uma cobertura universal de sadde, o
governo da India fez uma série de reformas para viabilizar este objetivo, o que sig-
nifica diminuir os gastos privados e aumentar os gastos publicos com satide. Uma
importante medida foi a criacdo da agéncia de Avaliagao de Tecnologias de Saude
na India (Health Technology Assessment in India — HTAIn) em 2017. Embora
ainda com pouco tempo de atuagio, a agéncia ji elaborou guias e metodologias
aplicadas na andlise das tecnologias e realizou algumas avaliagoes, conforme
publicado pelo governo do pais em seu size. Os principais aspectos da estrutura de
ATS na India estio apresentados no quadro 25.

A HTAIn é uma agéncia com financiamento publico sob a alcada do Depar-
tamento de Pesquisa em Satide do Ministério da Satide e Bem-Estar da Familia.
E responsdvel por realizar a ATS na India com o objetivo de reduzir o custo
e a variagdo nos cuidados ao paciente, conter os gastos com medicamentos e
equipamentos médicos, os custos gerais de tratamento médico, os gastos diretos
dos pacientes e simplificar os procedimentos de reembolso médico. A HTAIn
tem fungio consultiva e apoia a tomada de decisao em satide no nivel estadual,
fornecendo informacées confidveis com base em evidéncias cientificas (Tikkanen
et al., 2020).

O principal publico-alvo é o Departamento de Usudrios, que se refere as
organizagoes responsaveis por utilizar e gerenciar os servigos, programas e recursos
para a saude, tais como o Rashtriya Swasthya Bima Yojana (seguro de satde
administrado pelo governo para a populacio carente) e a Autoridade Nacional
de Precificacdo de Produtos Farmacéuticos (National Pharmaceutical Pricing
Authority — NPPA). Além disso, os provedores privados desses servigos, gerentes
de hospitais e pacientes sio considerados publico suplementar (India, 2018).

Uma limitacio importante do processo de ATS na India ¢ observada no
escasso numero de profissionais capacitados para realizar as fun¢oes da HTAIn,
sendo que poucas institui¢oes no pafs tém experiéncia para oferecer treinamento
relevante (Tikkanen e 4l., 2020). Assim, o Departamento de Pesquisa em Saide
passou a fornecer treinamento para alguns profissionais (India, 2021).
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QUADRO 25
Estrutura do programa de ATS e sele¢do dos topicos na India
Tema [tem Procedimento
Agéncia ou instituicao
responsavel pela ATS HTAIN.
Website Disponivel em: https:/htain.dhr.gov.in/.
Ano de criacdo 2017.

Papel da agéncia responsavel  Consultivo.

Semiauténomo, parte do Departamento de Pesquisa em Salde, Ministério da

Governanga institucional Saude e Bem-Estar da Familia.

Estrutura do

Escopo Medicamentos, dispositivos, vacinas e programas de satde.
programa
de ATS Publico-alvo Departamento de Usuarios (principal) e setor privado (suplementar).
Financiamento Publico.
Orgamento anual N&o informado.
— 0 Departamento de Pesquisa em Satde fornece o desenvolvimento de
Capacitacao . - .- . P
capacidades necessarias em oficinas de treinamento ou conferéncias.
. Formuladores de politicas, provedores de planos, agéncias reguladoras, associagdes
Envolvimento das . - ) - o
X industriais, pacientes, académicos, grupos sociais, entre outros, para a coleta de
partes interessadas . - 2
informagdes, consulta e participagdo ativa.
Identificacdo dos tdpicos Departamento de Usuarios.
< Refinamento dos tdpicos N&o informado.
Selecdo
dos tdpicos De acordo com critérios como tamanho da populacdo, gravidade da doenca,
Priorizacdo dos topicos potencial beneficio terapéutico, impacto econdmico, disponibilidade de evidéncias

e prioridades da politica de satde.

Fonte: India (2018; 2021; 2022).
Elaboracdo da autora.

O envolvimento das partes interessadas (formuladores de politicas, pacientes,
académicos, provedores de planos de satde, entre outros) com a HTAIn pode
ocorrer em trés niveis: i) coleta de informagées de dados; ii) consulta sobre docu-
mentos ou descobertas especificas e na abordagem adequada para determinadas
questoes; e iii) participagdo ativa em certos tépicos de estudo para garantir que
suas preocupagdes sejam compreendidas e consideradas, e para conceder a elas
alguma influéncia e participagao nas decisées (India, 2022a).

Os tdpicos sio fornecidos pelo Departamento de Usudrios de acordo com
suas necessidades, definindo uma politica e questao de pesquisa explicitas. A
selecao e priorizagao dos tépicos considera o beneficio para a satde, o impacto na
politica governamental e nos recursos de satde, a varia¢io na prética clinica e se o
Departamento de Pesquisa em Satide pode contribuir ao emitir orientagoes sobre
a tecnologia de satide, oferecendo uma ATS formal. Alguns indicadores que também
ajudam na priorizacio sio o tamanho da populagao afetada, a gravidade da doenca,
a disponibilidade de evidéncias, o potencial beneficio terapéutico e o impacto
econoémico nos domicilios e no setor de emergéncia em satde (India, 2022a).
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A partir da selecao dos tdpicos, os parceiros técnicos ou Centros Regionais
de Recursos elaboram a proposta de pesquisa. Os parceiros técnicos sao institutos do
governo central e estadual que foram identificados pelo secretariado do HTAIn
com relacdo as suas capacidades e experiéncia na drea em ATS. Alguns dos
parceiros técnicos sao promovidos a Centros Regionais de Recursos para se
tornarem uma extensdo do Secretariado do HTAIn. Na sequéncia, a proposta
de pesquisa passa pela aprovacio do Comité de Avaliagao Técnica — grupo mul-
tidisciplinar composto por especialistas de diferentes dreas, como economistas,
clinicos, pesquisadores, cientistas sociais e especialistas em politicas de satide — e
pela consulta das partes interessadas. A aprovacio da proposta de estudo requer
o esclarecimento da pergunta que estd sendo estudada, o escopo da avaliagio e os
métodos utilizados. A partir de entéo, os parceiros técnicos ou os centros realizam
a andlise da tecnologia com a assisténcia do secretariado do HTAIn, o que pode

levar de seis a doze meses (India, 2018; 2021).

Os relatérios de resultados dos estudos conduzidos pelos parceiros técnicos sao
submetidos a aprovagio do comité, o que inclui a revisio do relatdrio final e das
recomendacoes, garantindo que todas as consideragoes, desde custo-efetividade
até seguranca, viabilidade, dimensoes éticas e de equidade da avaliagao, tenham
sido feitas ao se chegar as recomendagdes. Isso também abrange a consideragao
das representagdes das partes interessadas e os esclarecimentos ou modificagio das
recomendagoes conforme necessdrio. O passo seguinte é a defini¢ao da recomen-
dagio pelo conselho do HTAIn, que, quando positiva, passa pela implementagao
do Departamento de Usudrios (India, 2018; 2021). O quadro 26 sintetiza o
procedimento na avaliagio de evidéncias e na tomada de decisao.

QUADRO 26
Processo de avaliacdo de evidéncias e incorporacdo de medicamentos na India
Tema Item Procedimento
Avaliacdo clinica Seguranga e efetividade clinica.

a) Definicao do problema de decisdo: conforme prioridade de satde.
b) Comparador(es): ndo informado.
) Perspectivas sobre os custos: custos diretos e indiretos para o sistema de
salde e para o paciente.
d) Perspectivas sobre os beneficios: sociedade, paciente ou prestador do
Sintese e servico de satde.

avaliacdo

de evidenci Avaliagao econdmica e) Tipo de analise: custo-efetividade, custo-utilidade, custo-beneficio.
e evidéncias

f) Horizonte temporal: geralmente longo para estimar de forma abrangente
0s custos e consequéncias subsequentes.

g) Medicéo dos efeitos na satide: resultados imediatos ou de curto prazo,
QALY, DALY e anos de vida ganhos (/ife years gained — LYG).

h) Evidéncias sobre recursos e custos: preferencialmente sobre a
populacdo indiana.
i) Taxa de desconto: ndo informado.

(Continua)
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(Continuacdo)

Tema Item Procedimento
Entidades que conduzem Comité de Avaliagao Técnica, parceiros técnicos e Centros Regionais
revisoes de evidéncias de Recursos.
Simgse € Processo de avaliagdo Desenvolvimento da proposta, avaliagdo da proposta, pesquisa e anlise,
avalla_gao ) de tecnologias relatério de resultados, parecer.
de evidéncias ) :
Tipos de recomendacdes Recomendado ou n&o recomendado.
Obtencdo da evidéncia Coletada pelos parceiros técnicos ou Centros Regionais de Recursos.

Processos de tomada de decisdo ~ Conselho do HTAIn.

Organizacdo responsavel

pela cobertura Departamento de Usudrios.

Tomada . - DALY menor que até trés vezes o PIB per capita (ndo oficial) mais impacto no
de decisdo Critérios de tomada de decisao orcamento (limite ndo definido).
(incorporacéo)

Consultas publicas N&o informado.

Uso da recomendacdo N&o mandatario.

Processo de recurso N&o informado.

Fonte: India (2018; 2022).
Elaboracdo da autora.

Nao hd informagoes detalhadas nos manuais e guias do HTAIn referentes
as avaliagdes clinicas e econdmicas. Destaca-se que a avaliacio clinica deve con-
siderar a seguranca e efetividade clinica do novo medicamento. Para a avaliacio
econdmica, a defini¢do do problema de decisao é elaborada pelo Departamento
de Usudrios, com base nas prioridades de satide da populagio indiana. Os custos
diretos e indiretos para o sistema de satide e para o paciente sao compreendidos
na andlise e os beneficios para a satide tém a perspectiva da sociedade, dos
pacientes ou dos prestadores de servigos de satide. O tipo de andlise econdmica é
de custo-efetividade, custo-utilidade e custo-beneficio, porém nio hd recomendagao
sobre em quais situagdes deve ser empregado cada método. Ademais, o uso de
comparadores e taxas de desconto é considerado necessirio, conforme indicado
no manual da HTAIn, porém nio ¢ definido, ficando isto a cargo dos parceiros
técnicos responsaveis pelas avaliagoes. O horizonte temporal é geralmente longo,
para estimar de forma abrangente os custos e consequéncias, e os efeitos na satide
sio medidos pelos resultados imediatos ou de curto prazo, QALY, DALY ou LYG.
As evidéncias sobre recursos e custos sdo coletadas pelos parceiros técnicos e
baseadas na populagio indiana, preferencialmente. Caso nao haja dados disponiveis
na India, deve-se optar por dados de populagbes com caracteristicas semelhantes
(India, 2018; 2022).

Nio hd uma especificacio formal sobre qualquer parimetro usado para a
tomada de decisdo. No entanto, o primeiro manual do HTAIn menciona que o
limiar mais comumente utilizado de custo-efetividade ¢ baseado no PIB per capita
do pais. Consta também a sugestao de usar os critérios fornecidos pela OMS,
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em que intervengoes que evitam um DALY por menos do que a renda média per
capita para um determinado pais ou regido sio consideradas muito efetivas em
relagao ao custo; intervengdes que custam menos que trés vezes a renda média per
capita por DALY evitado ainda sdo consideradas efetivas em relagio ao custo; e
aquelas que excedem esse nivel sao consideradas nio efetivas em relacio ao custo
(India, 2018). O HTAIn sugere, no entanto, que a RCEI e a andlise de impacto
no orgamento também sejam usados para a tomada de decisao.

Um manual sobre os critérios a serem aplicados na andlise de impacto do
orgamento j4 estd em vigor. Recomenda-se que essa andlise de impacto no orga-
mento aborde as perspectivas de multiplos pagadores, considerando a situagao
atual da India, em que h4 participacio do governo e despesas diretas pagas pelos
pacientes, ¢ de pagador tinico, em que o acesso universal aos servigos seria garantido
pelo detentor do orcamento sem nenhum pagamento direto. Essa abordagem visa
considerar a suposi¢io de que uma grande aquisi¢ao publica levard a redugio nos
precos. A elaboragio deste manual também nio definiu os limiares a pagar na
andlise de impacto no orcamento e sugere que este resultado seja observado em
conjunto com a andlise de custo-efetividade (Prinja ez al., 2021).

Os manuais e guias sao de acesso publico no size do HTAlIn. Nao ¢ divulgado
o cronograma completo para a avaliagio da ATS, desde a selegio dos tépicos até o
parecer pelo conselho do HTAIn. O uso da recomendagio nao ¢ mandatério e ndo hd
prazo para disponibilidade do medicamento apés sua aprovagio. Informagédes sobre
consultas publicas, processo de recurso e revisdo da ATS nio foram identificadas.

O uso de ATS nos servigos de aten¢io primdria a satide tem sido crescente
no contexto indiano. A maioria dos tépicos avaliados como parte da iniciativa
HTAIn tem se concentrado na escolha de estratégias apropriadas de prestacao de
cuidados de satide primdrios. Isso é ainda mais relevante em um pais em desenvolvi-
mento como a India, onde intervengbes comprovadamente efetivas em relagio ao
custo tém uma cobertura populacional insuficiente. Nesse sentido, o papel da HTAIn
tem se concentrado mais em como dispensar uma tecnologia de satde do que se
ela deve ser incluida no pacote de beneficios ou nao. Por exemplo, a HTAIn tem
pesquisado formas mais efetivas em relacio ao custo de rastrear cincer cervical,
diabetes e hipertensio. Da mesma forma, alguns estudos estdo sendo realizados
para avaliar o método apropriado de planejamento familiar ou o método para a
medi¢ao de anemia (Lahariya ez al., 2023).

3.7.2 Ainfluéncia da ATS na precificacdo de medicamentos

O uso da ATS na India, especialmente para a negociagao de medicamentos, ainda
nao é amplamente difundido. Entretanto, com o estabelecimento do PM-JAY e a
busca por uma cobertura universal de satide, surgem oportunidades significativas
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para avangar nesse aspecto, unindo os esforgos da HTAIn e da NPPA. Os precos
de medicamentos que fazem parte da lista nacional de medicamentos essenciais
sao controlados por um teto mdximo pelo NPPA. Os demais medicamentos
nao sao monitorados, permitindo um aumento no prego de varejo anual em 10%
(Sahadeva, 2023). Nao obstante, algumas iniciativas estio em andamento, com
foco na utilizagao dos resultados de custo-efetividade para a negociagio de precos
de medicamentos, especialmente para o tratamento do ciAncer (Chaudhuri, 2021;
Ghosh ez al., 2023; Prinja e Gupta, 2021). Contudo, até o0 momento, nio houve
formalizagao de acordos especiais para a negociacio de pregos com os fabricantes.

A Agéncia Nacional de Satude, 6rgio sob a coordenagiao do Ministério da
Satde e do Bem-Estar da Familia, criou a unidade de Avaliacio de Tecnologia
e Financiamento em Sadde (Health Financing and Technology Assessment —
HeFTA) com o objetivo de garantir o melhor custo-beneficio nas finangas do
PM-JAY, melhorar o acesso a saide, aumentar a protecio financeira e reduzir as
desigualdades em satde ao facilitar o estabelecimento de prioridades informado
por evidéncias em nivel nacional e estadual. A unidade HeFTA tem a funcio de
informar as decisoes sobre a inclusao de medicamentos nos pacotes de beneficios
de satide do PM-JAY na precificagio de novas tecnologias. Esta unidade identificou
dez tépicos prioritdrios para serem avaliados pelo HTAIn e os vinculou a0 Comité
Consultivo de Especialistas para compras estratégicas (India, 2022b).

Em 2019, o HTAIn desenvolveu um estudo sobre o Custo dos Servigos
de Satide na India (Cost of Health Services in India — CHSI) com o objetivo de
fornecer dados de custos econdmicos para a defini¢io de precos, compras estra-
tégicas, ATS e uma base de dados nacional de custos de medicamentos e outras
intervengoes na [ndia (Prinja ez al., 2020). Como resultado, as taxas de reembolso
do pacote de beneficios de satide do PM-JAY foram revisadas, utilizando evidéncias
de custo provenientes do estudo. Além disso, os resultados nio apenas ajudaram
a reduzir a disparidade entre o custo e o prego para um determinado pacote de
beneficios de satide, mas também contribuiram para definir os incentivos para o
comportamento pretendido dos provedores em termos de prestacio de servicos

de satde (Lahariya ez al., 2023).

4 INICIATIVAS CONJUNTAS INTERNACIONAIS DE ATS

Nesta se¢o, sao destacadas algumas iniciativas colaborativas de ATS entre paises,
examinando sua possivel influéncia sobre a negociacio de pregos de medicamentos.
Ao analisar essas iniciativas, busca-se identificar aprendizados relevantes que
possam inspirar praticas similares no contexto brasileiro. Por meio dessa exploracio,
procura-se compreender como as parcerias internacionais estao relacionadas com
as particularidades dos sistemas de saide locais e como o Brasil pode adaptar essas
estratégias para aprimorar seu proprio sistema de satde.
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4.1 Unido Europeia

As iniciativas conjuntas dos Estados-membros da UE comegaram em 2011 com a
rede de ATS (HTA Network), conectando as autoridades nacionais responsdveis
pela ATS para desenvolverem uma orientago estratégica para a cooperagao técnica
e cientifica. As dreas com potencial de colaboracio, identificadas pela rede de
ATS, foram entdo implementadas pelas acoes conjuntas do European Network
for Health Technology Assessment (EUnetHTA), tais como o desenvolvimento de
atividades de ATS clinica, a producio de relatérios cientificos e a elaboragao
de uma metodologia-padrao para ATS na UE (European Commission, 2021).

A partir de 2017, a Comissao Europeia buscou intensificar o fortalecimento
da cooperag¢ao em ATS com o objetivo de aprimorar o funcionamento do mercado
tnico de produtos de satide. Assim, em 2021, o Parlamento Europeu e o Conselho
da UE implementaram o Regulamento n° 2021/2282 sobre avaliagao de tecnologias
em satde, denominado Regulamento de ATS (Regulation on Health Technology
Assessment — HTAR). O HTAR prevé a realizacio de ATS em toda a UE para
medicamentos e dispositivos médicos, a0 mesmo tempo que busca respeitar a
autonomia na drea da satide em 4mbito nacional. A ATS coordenada pela UE foi
projetada para ajudar os 27 Estados-membros individuais a determinar quais dessas
tecnologias em saide devem ser reembolsadas. Essa medida entrard em vigor em
2025 e tem cardter mandatério (European Parliament, 2021).

Conforme apresentado por Castle e Gathani (2023), o HTAR foi impulsionado
por quatro elementos de politica: i) as desigualdades no acesso a medicamentos
inovadores entre os Estados-membros resultantes de disparidades nos processos
nacionais de ATS, prejudicando a inovagio; ii) a significativa duplicagao de trabalho,
tanto para autoridades nacionais de ATS quanto para empresas farmacéuticas,
afetava a decisio de buscar reembolso, especialmente em mercados menores,
impactando o acesso dos pacientes aos medicamentos; iii) a capacidade limitada
de realizar ATS em todos os Estados-membros favorece uma ATS harmonizada
para negociagdes de pregos e decisoes de reembolso; e iv) a cooperagio na UE para
o acesso ao mercado ¢ vista como esporddica, voluntiria e insustentdvel.

Na prdtica, o HTAR exige a realizacio de uma tnica avaliagio clinica
coordenada em toda a UE para praticamente todos os novos medicamentos que
recebem autorizac¢io de comercializagao pela Agéncia Europeia de Medicamentos
(European Medicines Agency — EMA). As avaliagoes clinicas conjuntas (joint
clinical assessments — JCAs) sao andlises das evidéncias clinicas disponiveis sobre
uma tecnologia de satide em relacio as tecnologias ou aos procedimentos compa-
rativos para avaliar o seu valor clinico. As JCAs nio avaliam o prego ou a relagio
custo-efetividade de uma tecnologia de satide. Sendo assim, os Estados-membros
devem considerar os resultados de uma JCA ao tomarem decisoes indepen-
dentes sobre precos e reembolsos em Ambito nacional, incluindo avaliacoes de
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custo-efetividade individuais. A JCA serd obrigatéria para todos os novos medi-
camentos que buscam autorizagio de comercializagio, mas comegard de forma
gradual, primeiro com medicamentos oncoldgicos, passando aos medicamentos
para doengas 6rfas e, enfim, agregando todos os medicamentos (Castle e Gathani,
2023; European Parliament, 2021). Especialmente em doengas raras, considerando
a novidade dos medicamentos 6rfaos e a auséncia de evidéncias reais, uma JCA
conduzida pela colaboragao entre os principais especialistas da UE poderd analisar
melhor o valor agregado pelo produto e possibilitar o acesso mais rdpido a esses
medicamentos (Eurordis, 2018).

A Comissao Europeia estima que as economias de custos relacionadas as
JCAs podem atingir, ao longo do tempo, mais de € 2,7 milhées por ano para os
6rgaos de ATS (European Commission, 2018). Também se espera que uma JCA de
alta qualidade contribua para uma melhor alocagao de recursos e para decisoes
de investimentos em satide mais eficientes. Para a industria, o impacto econémico
mais importante estd relacionado aos beneficios esperados em termos de previsi-
bilidade, resultando em inovagio e aumento da competitividade. A expectativa
¢ de que as JCAs fornecam uma base de evidéncias mais robusta para negociagoes
de precos com a industria, especialmente em Estados-membros com sistemas de
ATS menos desenvolvidos (European Commission, 2018).

Além da JCA, haverd também o mecanismo de consultas cientificas con-
juntas (joint scientific consultations — JSC), por meio das quais as empresas podem
buscar aconselhamento com a UE sobre os planos de desenvolvimento de uma
determinada tecnologia. O HTAR prevé o estabelecimento de uma rede de partes
interessadas, composta por associagoes de pacientes, organiza¢oes de consumidores,
organiza¢oes nao governamentais de saide, desenvolvedores de tecnologia de satde e
profissionais de satde, para apoiar o trabalho do Grupo de Coordenagio de ATS
(Castle e Gathani, 2023). A prospeccao de novas tecnologias (horizon scanning)
também ¢ uma das agoes conjuntas estabelecidas no acordo HTAR, o qual envolve
a identificagdo, em estdgios iniciais, de tecnologias promissoras para ajudar os
Estados-membros a se prepararem para sua implementagio futura (Drummond,
Tarricone e Torbica, 2022).

Até o momento, niao hd uma intencio explicita para a realizacio de ava-
liagdes de custo-efetividade conjuntas. A justificativa para tal é que, enquanto
as andlises de eficdcia relativa sio baseadas em evidéncias clinicas, o principal
componente das andlises de custo-efetividade sdo os custos, que sio drastica-
mente afetados por caracteristicas locais, tornando os resultados das andlises de
custo-efetividade dificeis de serem extrapolados de um ambiente para outro. E
por isso que as orientagdes da Comissao Europeia nio recomendam anélises de
custo-efetividade conjuntas e as deixam a cargo das autoridades nacionais (Padula
e Garattini, 2020). Nesse sentido, a utilizaco das avaliagdes individuais para
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negociagdes conjuntas de prego de medicamentos ainda nao foi mencionada. Nao
obstante, as iniciativas de compras conjuntas, como feito durante a pandemia da
covid-19," podem ser um desfecho possivel, uma vez que a Europa corresponde
a 25% das vendas globais de produtos farmacéuticos (Castle e Gathani, 2023).

A implementacio da HTAR até 2025 deve enfrentar diversos desafios
devido ao cardter padronizado que a iniciativa demanda. Entre as questoes a serem
consideradas pelo Grupo de Coordenagiao do HTAR, estdo as diferengas nos
padroes atuais de ATS entre os Estados-membros que podem exigir adaptagoes na
JCA, especialmente considerando paises da Europa Central e Oriental. A falta de
estudos clinicos randomizados, comum em terapias para condi¢des raras, levanta
a necessidade de estabelecer padroes para a selegao de grupos de comparacio,
andlise de dados observacionais e o papel da modelagem 77 silico.*> Além disso, a
geragdo continua de dados reais ao longo do ciclo de vida das tecnologias de saude
deve ser considerada, possivelmente determinando necessidades suplementares de
dados durante as JSCs ou especificando estudos adicionais no JCA (Drummond,
Tarricone e Torbica, 2022).

4.2 Iniciativa Beneluxa e Iniciativa Internacional de Vigilancia Tecnoldgica
em Sadde
A iniciativa Beneluxa foi fundada em 2015 para explorar possiveis colaboragoes
em politicas farmacéuticas, incluindo ATS conjunta e negociagoes de precos para
produtos farmacéuticos. Austria, Bélgica, Luxemburgo e Pafses Baixos fazem
parte da iniciativa desde sua criagdo, ¢ a Irlanda se juntou ao grupo em 2018
(Vreman et al., 2023).

Foram realizadas, até o momento, cinco negociagdes conjuntas de prego de
medicamentos, mas apenas duas delas resultaram em acordos conjuntos (Eatwell
e Swierczyna, 2019). Nessas duas negocia¢oes, as condigoes de reembolso diferiram
ligeiramente entre os paises, e 0 preco negociado, ou seja, o preco acordado pelos
pagadores, mas mantido confidencial, também pode ter sido diferente (Vogler
et al., 2021). Apenas Bélgica e Paises Baixos estiveram envolvidos em todas as
negociagoes conjuntas de pregos, enquanto a Irlanda participou dos tltimos dois
processos conjuntos. Os outros membros (Luxemburgo e Austria) nio estiveram
diretamente envolvidos nas negociagoes devido as diferencas nos sistemas de
reembolso. Os membros da iniciativa Beneluxa possuem uma lista de medica-
mentos em desenvolvimento para a avaliagio econdmica conjunta no futuro.®

41. 0s Acordos de Compras Conjuntas (Joint Procurement Agreements) da UE permitiram que os Estados-membros se
unissem voluntariamente para adquirir equipamentos e medicamentos essenciais em um periodo de oferta limitada
durante a pandemia da covid-19 (European Commission, 2022).

42. Refere-se aos experimentos com simulagdo computacional, isto &, in silico, para o desenvolvimento de novos farmacos
e dispositivos médicos, 0 que permite selecionar os resultados mais promissores e otimizar a etapa de testes in vitro.

43. Disponivel em: https://beneluxa.org.
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Em 2019, os membros da Beneluxa estabeleceram a Iniciativa Internacional
de Vigilancia Tecnolégica em Satde (International Horizon Scanning Initiative —
IHSI) como uma drea de colaboragio independente para a prospeccio de novas
tecnologias em satide. A Beneluxa convidou outros paises a participar da IHSI, sem
necessariamente se juntarem a Beneluxa (Vogler, 2022). Em 2020, a IHSI imple-
mentou o Sistema de Vigilancia Tecnolégica em Satide, que atua em duas frentes:
i) base de dados conjunta para identificar e rastrear novos produtos farmacéuticos
que se espera que entrem no mercado internacional até que isso seja concretizado;
e ii) relatérios para analisar e avaliar as informagoes da base de dados conjunta
referente aos produtos farmacéuticos com alto potencial de causar impacto signi-
ficativo nos sistemas de sadde.*

4.3 Forum Farmacéutico Nordico e Finose

O Férum Farmacéutico Nérdico foi criado em 2015 envolvendo Dinamarca,
Islandia, Noruega, Suécia e Finlindia para negociagdes de acesso conjunto
a medicamentos hospitalares novos e antigos de alto custo. O principal objetivo
dessa iniciativa ¢ aumentar o poder de compra a partir de negociagoes de precos
conjuntas, uma vez que seus integrantes possuem mercados relativamente
pequenos (Vogler et al., 2021). Por sua vez, a Finose ¢ uma iniciativa da Finlandia,
Noruega e Suécia, estabelecida em 2018, para a avaliagio econdmica de, princi-
palmente, medicamentos inovadores previamente identificados pelas autoridades
locais de ATS. As a¢des da Finose nao incluem a negociacio de pregos conjunta
para acesso a medicamentos, de modo que figura como uma iniciativa comple-
mentar ao Férum Farmacéutico Nérdico (Eatwell e Swierczyna, 2019).

O Férum Farmacéutico Noérdico celebrou seu primeiro acordo de concor-
réncia conjunta em 2020, apds a conclusio bem-sucedida de um processo de
aquisigao técnica que durou mais de um ano. Esse acordo visou garantir a dispo-
nibilidade de medicamentos mais antigos cuja patente havia expirado e para os
quais era dificil encontrar fornecedores para os paises nérdicos devido aos seus
mercados relativamente pequenos (Vogler ez al., 2021). Outro processo de nego-
ciago conjunta também foi concluido para novas terapias genéticas em 2022. As
negociagdes foram fundamentadas em uma avaliagio clinica e econdmica conjunta
da Finose, com a participagio de um representante de cada pais. O resultado da
avaliaao conjunta de ATS e das negociagoes de prego foi posteriormente utilizado
como base para uma decisdo de reembolso em cada pais (Sonne ez al., 2022).

O foco atual da colabora¢io tem sido desenvolver diretrizes e critérios
comuns para negociacoes conjuntas de preco de novos medicamentos, especialmente
para produtos medicinais de terapia avangada, cujos acordos sao mais criticos

44, Disponivel em: https://ihsi-health.org/horizon-scanning-system/.
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e necessitam de didlogos mais eficientes entre as empresas farmacéuticas e os
compradores (Skowron et al., 2023; Sonne et al., 2022).

4.4 Declaracao de Valletta

A Declaragio de Valletta teve inicio em 2017, quando ministros da satide de
paises europeus da regiao mediterrinea, incluindo Itdlia, Malta, Chipre, Grécia,
Portugal e Espanha, decidiram formar uma colaboragio para melhorar o acesso
aos medicamentos mais eficazes. Posteriormente, Irlanda, Roménia, Eslovénia e
Crodcia aderiram a declara¢ao. Em 2019, a colaboragao cobria uma populagao de
mais de 160 milhoes de cidadaos, representando mais de 30% da populagao
total da UE (WHO, 2020b). A iniciativa visa aprimorar o acesso de pacientes a
medicamentos e terapias inovadores, com foco em medicamentos oncolégicos,
para doengas autoimunes, para doengas Orfas, biossimilares e produtos com subs-
tancial potencial de impacto orcamentdrio (Zegaoui, Butler e Dawson, 2021).

O Comité Técnico de Valletta, composto por especialistas técnicos dos
paises participantes, realiza atividades como prospeccio de novas tecnologias de
saude, colaboragio em ATS e negociagoes, compartilhamento de informagdes
e identificacdo de boas prdticas em precificacio e reembolso de medicamentos.
No entanto, desafios persistem, como definir procedimentos para negociagoes
conjuntas e promover a transparéncia de precos (WHO, 2020b).

5 CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo teve como objetivo identificar e sistematizar a experiéncia de sete paises
nos processos de ATS e sua relagio com a precificagio de medicamentos. Por
meio dessas andlises, buscou-se extrair aprendizados relevantes para o contexto
brasileiro. As principais contribuigoes deste estudo estio descritas adiante.

1) Elaboragio de um quadro analitico abrangente para investigagao da ATS,
com distingio de temas e itens para a sistematizagio de informacoes.
Esse quadro permitiu um entendimento amplo e comparativo dos
processos de ATS nos paises estudados.

2) Atualizagao dos processos de ATS em paises desenvolvidos, baseada na
sistematizagio das informagoes contidas nos mais recentes manuais e

guias oficiais de ATS de cada pais.

3) Inclusio de paises em desenvolvimento, cuja sistematizagio e andlise de
ATS sao bastante limitadas na literatura académica, ampliando, assim,
o escopo e a relevincia do estudo.

4) Investigagio da relagio entre ATS e precificacio de medicamentos,
em que este estudo se posiciona como pioneiro ao realizar esse tipo de
andlise comparativa entre diversos paises.
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5.1 A experiéncia internacional comparada e licdes para o Brasil

A ATS e a precificagio de medicamentos sio aspectos cruciais na gestao de siste-
mas de satide em todo o mundo. No entanto, a abordagem adotada por diferentes
paises em relagdo a esses processos pode variar significativamente devido a uma
série de fatores, incluindo a estrutura do sistema de sadde, os recursos disponiveis,
os valores culturais e as prioridades politicas. O quadro 27 compara temas
selecionados da ATS entre os sete paises estudados e o Brasil. Nesta se¢io final,
enfatizaram-se os temas de ATS, conforme o quadro analitico desenvolvido para
esta pesquisa (quadro 1), que demonstraram ser mais criticos para o caso brasi-
leiro e cuja experiéncia internacional pode contribuir para seu aprimoramento.

Um primeiro fator relevante a ser destacado ¢ a disparidade nos processos de
ATS entre paises desenvolvidos e em desenvolvimento. Enquanto paises como
Inglaterra, Canadd, Alemanha e Australia possuem estruturas de ATS avangadas,
com manuais e diretrizes bem-elaborados, processos definidos e uma diversidade
de materiais disponiveis para consulta, outros paises, como Colémbia, México e
India, ainda apresentam vulnerabilidades nesses aspectos. Isso se reflete na falta
de clareza na divulgagio e no estabelecimento de diretrizes, assim como na
estrutura geral de ATS desses paises. Apesar disso, é possivel observar que avangos
importantes na estruturacao da ATS estao sendo tomados nos paises em
desenvolvimento. Sendo assim, a experiéncia de todos os paises estudados pode
servir de inspiragao para o Brasil buscar aprimorar seus processos de ATS para
torna-los mais seguros, consistentes e transparentes, visto que a auséncia dessas
caracteristicas é um problema recorrente identificado nos estudos sobre a ATS
no Brasil (Lemos ez 4/., 2021; Novaes e Elias, 2013; Polanczyk ez al., 2021). Isso
envolveria o desenvolvimento de diretrizes claras, a padronizagio dos métodos
de avaliacio e a garantia de acesso a recursos e informagoes necessdrias para uma
andlise completa.

Ainda nessa mesma classificagio de paises, nota-se que os desenvolvidos
possuem agéncias independentes de ATS, ou ao menos autbnomas, como no caso
da Inglaterra, ao passo que os paises em desenvolvimento, incluindo o Brasil, possuem
agéncias de ATS vinculadas aos ministérios da satide. Uma proposicao resultante
desse tipo de governanga institucional estd ligada a4 capacidade de a agéncia
de ATS definir os critérios de priorizagao de tépicos e os limites da disposi¢ao
a pagar.”® No entanto, é importante considerar que paises em desenvolvimento
possuem mais dificuldades de fornecer medicamentos essenciais & populagio
(Stevens e Huys, 2017), de modo que se mostra primordial que a ATS esteja
alinhada as prioridades de satide da populagao definidas nas politicas de seus
ministérios da satde.

45, Ressalta-se que uma investigacdo mais profunda seria necessaria para confirmar esta proposicao.
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Uma das deficiéncias do programa de ATS brasileiro apontadas na literatura
¢ a imprecisio dos critérios utilizados na priorizagio dos medicamentos selecio-
nados para a avaliagio. Esse ponto pode dizer respeito a uma questao de falta de
transparéncia da Conitec em divulgar os critérios utilizados, ou a auséncia
de critérios per se. Como observado nos paises estudados, os critérios da priorizagao
dos tdpicos sao claros, bem-definidos e transparentes para o caso de Inglaterra,
Canad4, Alemanha, Colémbia e India.

No que se refere a sintese de evidéncias e 4 andlise econémica utilizada,
nota-se uma ampla aderéncia as anélises de custo-efetividade, seja custo-utilidade,
custo-minimizagao ou custo-beneficio. O Brasil e todos os paises estudados, com
excegdo da Alemanha, possuem formas semelhantes de avaliar os efeitos na satde,
geralmente usando a medida de RCEI por QALY. A Alemanha, por sua vez, adota
uma andlise de beneficio adicional em detrimento de uma terapia comparadora
apropriada. Adicionalmente, todos os paises empregam uma andlise de impacto
orcamentdrio na tomada de decisdo sobre a incorporagio de um novo medica-
mento, mas nem todos estabelecem os limites desse impacto. Embora as andlises
de custo-efetividade sejam amplamente utilizadas internacionalmente, cabe consi-
derar que alguns estudos (Castaneda-Orjuela e Garcia-Molina; de la Hoz-Restrepo,
2020; Diamond e Kaul, 2009; Mazzucato e Roy, 2019) vém apontando as limitagoes
desse método, especialmente quanto a sua capacidade de avaliar o valor dos
medicamentos e, por conseguinte, melhorar o acesso a satde da populacio.

Outra diferenca significativa na ATS entre os paises estd relacionada a
tomada de decisdo e a gestao dos sistemas de sadde. De maneira geral, paises com
sistemas de satide universal e organizagio mais centralizada, como Inglaterra,
Colombia e México, estabelecem as recomendagoes emitidas pelas instituigoes
responsdveis da ATS como mandatérias e possuem critérios bem-definidos sobre a
disposi¢do a pagar por novos medicamentos. Isso se deve ao fato de que a decisao
de fornecimento de servicos e produtos de satde e o seu reembolso estao vinculados
a uma Unica entidade responsavel. Em contraposi¢io, em paises com sistemas de
satide descentralizados, como Canad4, Australia e India, h4 diversas entidades
envolvidas na tomada de decisdo sobre quais servicos e produtos de satide fornecer
e reembolsar. Uma excecdo a essa andlise é observada na Alemanha, que, apesar de
possuir um sistema de satide descentralizado, também adota as recomendagoes da
ATS como mandatérias e estabelece critérios claros sobre a disposi¢ao a pagar.
O sistema de satde brasileiro compartilha semelhancas com os dois grupos de
paises mencionados, uma vez que o SUS fornece acesso universal e tem a sua
gestao descentralizada nas trés esferas do governo. No que se refere 4 institucio-
nalizacio da ATS, nota-se que a centralizacdo deste mecanismo unicamente na
Conitec — e, consequentemente, de suas recomendagoes — poderia melhorar a
tomada de decisoes sobre a incorporagao de novos medicamentos, garantindo
uma distribui¢do mais eficiente dos recursos disponiveis e ampliando o acesso da
populacio aos tratamentos inovadores.
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No caso brasileiro, a definicao de um limiar explicito de disposicao a pagar é
objeto de um longo debate, que ainda se encontra em curso. O estudo de Ribeiro
et al. (2017) identificou dois problemas principais na andlise econdmica conduzida
pela Conitec. Um deles estd na abordagem metodolégica, em que os resultados
sao apresentados por QALY ou anos de vida ganhos, sem uma definigao clara
sobre em quais situagdes essas medidas devem ser aplicadas. O outro problema
refere-se a grande variagdo na disposicio a pagar, em que a RCEI por QALY das
recomendacbes positivas entre 2012 e 2016 variou entre R$ 2.372 e R$ 280.235,
enquanto por anos de vida ganhos variou entre R$ 4.198 e R$ 254.779 (valores
ajustados pela inflacio). A defini¢io desses limiares ainda foi objeto de um estudo
da Sectics (Brasil, 2022), que recomendou o uso de limiares de R$ 40 mil por
QALY e de R$ 30 mil por anos de vida ganhos para 2022, com atualizagoes
anuais conforme a variagio do PIB per capita brasileiro. Além disso, o estudo sugere a
possibilidade de estabelecer limiares alternativos de até trés vezes o valor de referéncia.
Portanto, ainda hi considerdvel divergéncia entre a prética adotada e a definicao
de um limiar explicito, evidenciando a necessidade urgente de avancar nesse ponto.

A morosidade do processo de ATS no Brasil também ¢é apontada como um
dos gargalos do sistema de satide. Em compara¢io com os paises estudados,
observou-se que no caso brasileiro o processo de ATS ¢ mais lento que no Canads,
na Austrilia, na Alemanha e no México, mas é mais rdpido que o processo
inglés. Quanto aos prazos para a dispensagio do medicamento, apenas Inglaterra,
Alemanha e México o divulgam explicitamente, e eles s3o inferiores ao tempo
determinado no Brasil.

A desconexio entre a ATS e a precificagdo dos medicamentos ¢ uma questao
presente no sistema de satide brasileiro e que poderia ser melhorada. Nesse
sentido, o quadro 28 compara os tipos de precificacio nos paises estudados e a sua
relagao com a ATS. A influéncia da ATS na precificagio de novos medicamentos
parece estar conectada ao grau de maturidade de seus processos. Os paises com
processos de ATS mais evoluidos, como Inglaterra, Austrdlia e Alemanha, estabe-
lecem um vinculo direto e bem-definido do resultado da ATS nas negociagdes de
precos de medicamentos. Eles também possuem acordos especiais de precificagao,
sendo os Unicos que abarcam os medicamentos com incerteza clinica e finan-
ceira, os quais geralmente se baseiam em acordos tempordrios enquanto novas
evidéncias sio obtidas. A Inglaterra se destaca nesse ponto por possuir diversas
opgoes de acordos, incluindo acordos atrelados ao desempenho dos medicamentos
e ao compartilhamento de risco. O sistema inglés ainda se sobressai por possuir
fundos especiais para medicamentos de alto custo, o que garante o fornecimen-
to de medicamentos inovadores & populagdo, a0 mesmo tempo que impde
um limite aos gastos com medicamentos com incerteza em termos de eficicia
e custo-efetividade.
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O Brasil poderia se beneficiar de uma prética semelhante, como a imple-
mentagio de recomendagées condicionais pela Conitec para medicamentos com
resultados incertos e, partir de entao, negociar pregos que reflitam essa incerteza.
Entretanto, a implementagio dessa prdtica requereria uma estrutura de gover-
nanca formal para garantir a transparéncia quanto a natureza e aos objetivos do
compartilhamento de riscos, estabelecendo regras de prestagao de contas e
responsabilizacao, além de mecanismos para mitigar possiveis conflitos. Tal estrutura
¢ imprescindivel, uma vez que envolveria diversas partes interessadas, cada uma
com motivagdes distintas, e exigiria a avaliagao de resultados de alta complexidade

(Brasil, 2022).

Contrariamente, os paises em desenvolvimento ainda carecem de experiéncia na
vinculagao da ATS a precificagio dos medicamentos, especialmente em se tratando
de medicamentos com resultados incertos. No entanto, a Colémbia demonstra
avancos nesse campo, estando, inclusive, em processo de estabelecer uma forma
inovadora de precificagio de novos medicamentos baseada nas recomendagées
provenientes da ATS. Esta é uma prética que pode oferecer ligoes para o Brasil,
nio necessariamente com a implementagio do mesmo modelo, mas em relagio a
vinculagdo do resultado da ATS a precificagao de medicamentos.

Por fim, é importante considerar que o estudo das iniciativas conjuntas
internacionais em ATS oferece importantes inspiragoes para o Brasil. Em parti-
cular, o pais poderia explorar as possibilidades de cooperacio regional na drea de
ATS com paises da América Latina, aproveitando a estrutura da Red de Evaluacién
de Tecnologia en Salud de las Américas (RedETSA).“ A cooperacio regional
poderia facilitar o acesso a dados e evidéncias relevantes, bem como fortalecer a
capacidade institucional e técnica dos paises envolvidos na ATS. Dessa forma, o
Brasil poderia se beneficiar significativamente ao participar ativamente de ini-
ciativas regionais em ATS, contribuindo para o aprimoramento do processo de
tomada de decisio em satide nao apenas em 4mbito nacional, mas também em
todo o contexto latino-americano.

Em sintese, este estudo proporcionou um entendimento detalhado dos
processos de ATS em diferentes contextos nacionais, assim como contribuiu
significativamente para a discussio sobre a integragio entre ATS e politicas de
precificagio de medicamentos, oferecendo ligoes importantes para o aprimora-
mento dessas préticas no Brasil.

46. A RedETSA é uma rede integrada por ministérios e instituicdes de satde, agéncias de avaliacdo de tecnologias
em salde, autoridades requladoras, centros colaboradores da OMS e da Organizagao Panamericana de Satde (Opas)
e instituicdes de educacdo e investigacdo na regido das Américas. A rede conta com a participacdo de 21 paises,
representados por 42 instituicdes que compartilham informacées para promover o processo de ATS.
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CAPITULO 6

LICOES PARA A REGULACAO DE PRECOS DE MEDICAMENTOS:
0 CASO BRASILEIRO A LUZ DE EXPERIENCIAS COMPARADAS

Lucia Helena Salgado'

1 INTRODUCAO

O objetivo deste capitulo é examinar experiéncias de regulagio de precos de
medicamentos em outras jurisdi¢des, buscando identificar caracteristicas que
possam servir de subsidio para a revisio do regime regulatério de precos de
medicamentos vigente no Brasil hd mais de duas décadas.

O regramento da precificagio de medicamentos no Brasil parte da Lei
n° 10.742/2003, que criou a Camara de Regulagao do Mercado de Medicamentos
(CMED). Esta estabelece em resolugoes critérios para a definicao de precos de
produtos novos e novas apresentagoes, assim como regras para o reajuste de precos
de medicamentos.

Apés tragar um breve histérico da regulagao de pregos de medicamentos no
Brasil, descrevem-se os principais aspectos do atual sistema e levantam-se as andlises
criticas que vém sendo publicadas nos anos mais recentes. Apresentam-se em
seguida as caracteristicas de diversos regimes de precificagio de medicamentos
em jurisdi¢oes diversas, destacando-se aspectos positivos e negativos, sempre com
o foco em elementos que possam vir a contribuir para o debate em torno da
necessdria revisao do regime regulatério de precos de medicamentos no Brasil.

Observa-se uma profunda inércia institucional nesse terreno no Brasil.
A despeito do acumulado de criticas acompanhadas de evidéncias de inoperincia
do atual esquema regulatério, este vigora hd duas décadas sem qualquer aperfei-
coamento substantivo. Esse ¢ um dos principais aspectos que contrastam com
todas as experiéncias que examinamos, da Espanha e Portugal 4 Franga, da India
3 Africa do Sul, e, mais perto de nés, da Colémbia. Nessas jurisdicoes, as regras
sao alteradas de tempos em tempos no sentido de se tornarem mais rigorosas e
eficazes, sempre com base em andlise do resultado regulatério obtido até entao.

1. Professora titular da Faculdade de Ciéncias Econdmicas da Universidade do Estado do Rio de Janeiro (FCE/Uerj).
E-mail: lucia.salgado@ipea.gov.br.
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O motivo central que tem levado um expressivo niimero de paises a estabelecer
regimes regulatérios para os precos de medicamentos ¢é a necessidade de proteger
a sociedade do exercicio abusivo de posigoes dominantes detidas por empresas
farmacéuticas em indicagoes terapéuticas.

As indicagdes terapéuticas definem os contornos dos diversos mercados
relevantes atendidos — e criados — pela industria farmacéutica. Todos se caracte-
rizam por falhas profundas: assimetria de informagao, posigoes de monopdlio
protegidas institucionalmente e a conglomeragio gerada por fusées e aquisi¢oes
justificadas pelas economias de escala e escopo e economias sinérgicas, associadas
a reducio de riscos e custos de pesquisa e desenvolvimento (P&D). Mitigar os
danos ao bem-estar provocados pelas falhas de mercado — viabilizando o acesso
da populagio aos medicamentos — ¢ a tarefa bésica de um regime de regulagao
de precos.

H4 vdrios mecanismos de regulagio de precos de medicamentos que sio
alternativamente adotados nas economias de mercado. Com exce¢ao dos Estados
Unidos, todos os paises do Norte global ¢ muitos do Sul global adotam alguma
forma de regulagio, sobretudo quando dispoem de sistemas publicos de sadde.
Neste caso, negociagdes de preco sdo feitas de forma agregada entre governo e
fabricantes; medicamentos prescritos sao subsidiados parcial (implicando copa-
gamento pelo paciente) ou totalmente; medicamentos genéricos em algumas
jurisdicoes sdo precificados livremente (contando-se com a concorréncia para o
disciplinamento de pregos); e por vezes os medicamentos sem prescricio tém
precos livres.

A forma mais antiga de controle de pregos é pelo controle da taxa de retorno
(ou dos mark-ups), conforme vigorou no Reino Unido até recentemente,” e era
o formato regulatério seguido pelo antigo Conselho Interministerial de Precos
(CIP) para medicamentos no Brasil. O método mais usual ¢ a defini¢io de um
preco de referéncia externa (PRE), a partir dos pregos de uma cesta de paises com
caracteristicas préximas, seguida pela defini¢io de um prego-teto para medi-
camentos de referéncia, comparando o diferencial de pregos com os ganhos em
satide obtidos com as terapéuticas ja em uso. Nos Estados Unidos, o método de
precificacio de medicamentos inovadores — e mesmo antigos, mas cruciais para a
manutengdo da vida — é conduzido exclusivamente pelo fabricante.

Se precos abusivos pressionam sistemas publicos de satde, prejudicando
indiretamente diferentes populagoes, no Sul global o dano ¢ ainda maior, uma vez
que nos paises de renda média e baixa, segundo estimativas da Organizagio Mundial
da Satide (OMS), as despesas com produtos farmacéuticos sio predominantemente

2. Conferir a secdo 5 deste capitulo.
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feitas de forma direta pelas familias e representam em média 40% do total de
despesas em sadde, contra 20% em paises de alta renda.> No Brasil, onde parce-
la considerdvel da populacio conta com planos privados de satide, os gastos de
satide das familias em faixas de renda mais baixa sao representados predominan-
temente pela aquisi¢ao direta de medicamentos (ouz-of-pocket).*

Para a elaboragdo deste capitulo, foi realizado levantamento de bibliografia
pertinente a avaliagio de desenhos regulatérios do mercado de medicamentos, no
Brasil e em outras jurisdigoes, tendo a busca sido feita nas plataformas de divulgacio
cientifica Science Direct, Google Scholar e Capes Periédicos, bem como nos
sites do Ministério da Satde, da Fundagao Oswaldo Cruz (Fiocruz), da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa), da CMED, da OMS e dos organismos
oficiais dos paises selecionados.

A selecio de paises para a comparagio de métodos regulatdrios respeitou
critérios econdmicos e institucionais, tendo sido escolhidos paises que fazem parte
da lista de comparabilidade para definicdo de precos utilizada pela CMED; paises
que possuem sistemas publicos de satide estruturados, como Espanha e Portugal;
e paises de renda média, com grau semelhante de sofisticacio institucional, como

Africa do Sul, Colémbia e India.

Além desta introdugio, o capitulo conta com mais cinco se¢oes. A se¢ao 2
traga um histérico do controle de pregos que redundou no sistema atualmente
vigente. A segdo 3 descreve o regime de regulagio de precos comandado pela
CMED. A segao 4 incorpora as andlises criticas e os levantamentos empiricos
acerca da efetividade da regulacio de pregos de medicamentos realizados na tltima
década. A segao 5 apresenta as principais ligoes recolhidas do exame de experiéncias
internacionais em regulacio de pregos de medicamentos. Por fim, a se¢io 6 traz
as conclusoes da pesquisa.

2 ANTECEDENTES DO REGIME DE REGULACAO DE PRECOS EM VIGOR

A regulacio de precos de medicamentos no Brasil é uma questao de politica pablica
t30 antiga quanto controversa. Remonta as regras de controle direto de precos de
oligopdlios e monopdlios pelo antigo CIP, subordinado ao Ministério da Fazenda,
sistema que vigorou sem grandes mudangas entre 1968 e 1990. Nos primeiros
anos da década de 1990, durante os governos Fernando Collor e Itamar Franco,
ocorrem tentativas de liberagio de precos, experiéncias de controle mitigado e
esforcos fracassados de acordos em cAmaras setoriais para evitar aumentos excessivos

3. Disponivel em: https://www.who.int/southeastasia/health-topics/essential-medicines.

4. Para as faixas de renda mais altas, os gastos com seguros respondem pela maior parte das despesas com satde
(Garcia et al, 2013).
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de precos. Vale lembrar que, em 1990, inicio do governo Collor, foi extinto nao
s6 o CIP, mas também a Central de Medicamentos (Ceme).’

Ao final do governo Itamar, o préprio presidente determinou uma revisao
da legislagdo de defesa da concorréncia visando tornd-la mais eficaz justamente
sobre o que mais lhe saltava aos olhos: 0 aumento abusivo de precos de medica-
mentos (Salgado, 2004).

As reformas estruturais promovidas pelo governo Fernando Henrique Cardoso
contemplaram também a revisao da politica publica de precos de medicamentos,
aquele momento j4 liberados de controle e sujeitos apenas ao acompanhamento
de pregos. Tal esforco se destaca com a aprovacio da Lei dos Genéricos, em 1999
(Lei n®9.787, de 10 de fevereiro de 1999), como medida necessdria para introduzir
concorréncia nos mercados de indicacoes terapéuticas.

No entanto, os precos de medicamentos liberados do controle direto seguiam
uma escalada sem precedentes, com o Ministério da Fazenda limitando-se a
acompanhar os precos. Isto resultou em tamanha abusividade na precificacio que
em 1999 foi criada uma comissao parlamentar de inquérito (CPI) no Congresso
Nacional para investigar causas e responsabilidades pela escalada de pregos.

Enquanto isso, no cendrio internacional observou-se, a partir dos anos 1990,
intenso processo de concentragio econémica na industria farmacéutica, expresso
nas megafusées e aquisi¢oes de escopo mundial, atribuidas ao excesso de capa-
cidade em fungao da expiragio de patentes e a lacunas no pipeline de produtos
das firmas® (Danzon, Epstein e Nocholson, 2007). O processo de concentragiao
apresentava-se como estratégico para alcangar a geragao de eficiéncias sinérgicas
(Farrell e Shapiro, 2001). Esse processo, comandado por empresas estadunidenses,
acabou por se apresentar como uma das faces mais nitidas da financeirizagiao do
capitalismo (Lazonick ez a/., 2017; Tulum e Lazonick, 2018).

Muitas das grandes corporagoes com sede nos Estados Unidos sdo altamente
financeirizadas, o que implica dizer, distribuem quase a totalidade ou a totalidade,
quando ndo mais, de seus lucros aos acionistas na forma de recompra de agoes e di-
videndos em dinheiro. De 2009 a 2018, as 466 empresas do Standard and Poor 500
(S&P 500) — indice do mercado de a¢des que acompanha o desempenho das agoes de
quinhentas das maiores empresas listadas em bolsas de valores nos Estados Unidos —

5. A Ceme “foi criada em 1971 junto a Presidéncia da Republica, com o objetivo de ‘promover e organizar o
fornecimento, por pregos acessiveis, de medicamentos de uso humano a quantos ndo puderem, por suas condicdes
econdmicas, adquiri-los a precos comuns no mercado’. Além disso, deveria ‘funcionar como reguladora da produgao
e distribuicdo de medicamentos dos laboratérios farmacéuticos subordinados ou vinculados aos ministérios da
Marinha, do Exército, da Aerondutica, do Trabalho e Previdéncia Social e da Satde’. Em 1975, passa para o ambito
da Previdéncia Social, fato que marca certa perda de importancia do érgdo, e dez anos depois, para o Ministério da
Saude” (Negri, 2002, p. 7).

6. Pipeline de produtos farmacéuticos, ou drug pipeline, diz respeito aos medicamentos em desenvolvimento, ao longo
de diferentes etapas, do desenvolvimento a fabricacdo comercial.
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que foram listadas publicamente ao longo da década gastaram US$ 4,0 trilhoes
em recompras. Isto equivale a 52% dos lucros, mais US$ 3,1 trilhoes em divi-
dendos, representando outros 40% dos lucros. Dados sobre as 222 empresas do
indice S&P 500 que foram listadas publicamente de 1981 a 2018 mostram que as
recompras como forma de distribuicio de caixa corporativo aos acionistas se
generalizaram em 1984 e, posteriormente, foram feitas em adi¢ao a (n2o em vez de)
dividendos, com o valor em délar das recompras superando pela primeira vez o
dos dividendos em 1997. De 1981 a 1983, essas 222 empresas gastaram 5% dos
lucros em recompras e 50% em dividendos; de 2016 a 2018, as mesmas empre-
sas pagaram 64% como recompra e 52% como dividendos.” Em especial as em-
presas farmacéuticas tornaram-se lideres globais em financeirizagao as expensas
da inovagao. Os precos de medicamentos nos Estados Unidos, muito superiores
aos pregos em outros paises desenvolvidos,® permitem a realizagao de altos lu-
cros que elevam os pregos das agdes e, em decorréncia, o montante alocado na
forma de recompra de agoes e dividendos pagos a acionistas.

De acordo com Lazonick ez al. (2019),” dezoito empresas farmacéuticas
entre as 466 empresas do indice S&P 500 que foram listadas publicamente de
2009 a 2018 realizaram lucros combinados de US$ 588 bilhdes nesse periodo,
sendo que essas mesmas dezoito empresas gastaram US$ 335 bilhoes em recompras
e US$ 287 bilhdes em distribuicio de dividendos ao longo dessa década. Tais
distribuicoes aos acionistas excederam em 14% os US$ 544 bilhoes gastos pelas
empresas em P&D. As dezoito empresas farmacéuticas representavam 3,9% das
466 empresas de todos os setores industriais, mas distribufam 8,5% de todas as
recompras ¢ 9,3% de todos os dividendos. As recompras e dividendos represen-
taram 106% dos lucros combinados das dezoito empresas, em comparagiao com
92% para todas as 466 empresas na amostra de 2009-2018. As grandes empresas
farmacéuticas sio grandes em fazer distribui¢cdes aos acionistas.

Assim, se originalmente fusoes e aquisi¢oes no setor foram justificadas pelos
custos e riscos associados as atividades de P&D, sendo o “bolso profundo” de
grandes conglomerados condi¢io para geragio de inovagio, ao longo dos anos
mais recentes tornou-se evidente que estratégias de obtengio e manutencio de

7. A esse respeito, conferir Farrell e Shapiro (2001) e Lazonick et a/. (2019).

8. Retornaremos a esse tema na secao 5.

9. Ainda de acordo com os ja citados trabalhos de Lazonick et al (2017), Tulum e Lazonick (2018) e Lazonick et al.
(2019), observa-se uma relacdo inversa entre a produtividade dos gastos em P&D e a intensidade da financeirizagao
das farmacéuticas. Entre as empresas com baixa produtividade em P&D, encontram-se Merck e Pfizer, cujos gastos
em P&D as classificaram em nona e décima posicao em produtividade de P&D, entre todas as empresas dos Estados
Unidos em 2018. Ambas cresceram adquirindo medicamentos “blockbuster” — medicamentos campedes de vendas — que
outras empresas desenvolveram e, em seguida, explorando-os para obter receitas ao longo de suas vidas de patentes
restantes. Enquanto isso, apesar de todos os seus gastos em P&D, essas empresas pouco fazem no desenvolvimento
enddgeno de medicamentos. Note-se que Merck e Pfizer estdo entre as empresas que distribuiram bem mais de 100%
de seus lucros aos acionistas no periodo compreendido entre 2009 e 2018.
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posigoes dominantes de mercado com o fito de maximizagio de lucros prevale-
ciam sobre todo e qualquer outro compromisso nessa industria.

A crenga nas livres forcas do mercado, repercutindo o Zeitgeist dos anos
1990, acabou por ceder espago ao esforco institucional de reestruturar uma politica
de medicamentos no Brasil. Desenhou-se um esquema regulatério em que uma
cAmera com representantes de ministérios analisaria pedidos de reajuste de pregos de
medicamentos e precificagio de medicamentos novos, a CAmara de Medicamentos
(Camed) posteriormente denominada Cimara de Regulagio do Mercado de
Medicamentos (CMED), cuja secretaria executiva ficou a cargo da Anvisa, criada
no mesmo processo.'’

As atribui¢coes da CMED sao: i) autorizar pregos de entrada para medica-
mentos novos no mercado brasileiro; e ii) acompanhar o mercado e autorizar
reajustes de precos para medicamentos jd comercializados.

3 0 REGIME DE REGULACAO DE PRECOS DE MEDICAMENTOS EM VIGOR

Ha vinte anos, vigora com pouquissimos reparos um regime regulatério de precos
de medicamentos que segue o modelo em voga nos anos 1990: o teto de
precos (price-cap), corrigido anualmente pelo Indice de Precos ao Consumidor
Amplo, calculado pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).
O regime de prego-teto consiste no estabelecimento pela CMED de um preco
méximo para um novo medicamento, apds o seu registro na Anvisa. Na verdade, esse
preco se desdobra em trés diferentes precos maximos, a saber: i) preco-fibrica (PF);
ii) preco mdximo de venda ao governo (PMVG); e iii) prego mdximo ao consumidor
(PMC). Todos eles sao reajustados com base na inflagio passada anualmente.

As regras vigentes para as diversas categorias de medicamentos sao descritas
a seguir.

1) Para medicamentos novos, protegidos por patente e com demonstrado
incremento na qualidade terapéutica, a CMED estabelece o PF, que nao
pode ser superior ao menor PF praticado nos seguintes paises: Austrélia,
Canad4, Espanha, Estados Unidos, Franca, Grécia, Itdlia, Nova Zelan-
dia e Portugal, além do PF praticado no pais de origem — caso nio seja
um dos da lista, agregando-se os impostos incidentes. Os medicamentos
novos sio classificados segundo critérios de inovagao e ganho terapéutico
(categorias I e II), ou como produtos que possam contribuir para
aumentar a concorréncia no mercado (categorias III a VI).

10. A Anvisa havia sido criada como agéncia reguladora pela Lei ne 9.782, de 25 de janeiro de 1999. No mesmo
periodo, foi reintroduzida a regulacdo de precos, bem como foi lancada a Medida Provisdria (MP) n 2.063, de 18 de
dezembro de 2000, que criou a Camed e um mecanismo de reajuste anual de precos. Em 27 de marco do ano seguinte,
a MP foi convertida na Lei ne 10.213/2001, substituida no governo Lula pela Lei ne 10.742, de 6 de outubro de 2003,
que vigora até o presente.
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2) Para o caso de produtos novos sem comprovagao de ganho terapéutico,
toma-se como base para a defini¢ao do PF o custo de tratamento com os
medicamentos utilizados para a mesma indicacao terapéutica.

3) DPara o caso de nova apresentacio do medicamento jé comercializado
pela empresa, o PF ndo pode ser superior & média aritmética dos pregos

. . e 4 estio di vei .

das apresentagoes do medicamento que jd estao disponiveis no mercado

4) No caso de medicamento nio comercializado pela empresa ou ji
comercializado em outra forma farmacéutica, o PF nao pode ultrapassar
o preco médio das apresentagoes dos medicamentos disponiveis no
mercado ponderado pelo faturamento de cada apresentacio.

5) Sendo uma nova forma farmacéutica no pais ou uma nova associagao de
principios ativos ja existentes no pais, o PF para novas associagoes nao pode
ser superior a soma dos precos das monodrogas; no caso de novas for-
mas farmacéuticas, o PF nao poder ser superior ao custo de tratamento
com os medicamentos existentes no mercado brasileiro para a mesma
indicagao terapéutica.

6) Quanto aos genéricos, o PF ndo pode ser superior a 65% do preco do
medicamento de referéncia.

Uma vez estabelecido o preco méximo do medicamento, o fabricante ¢é livre
para alterd-lo, desde que nao ultrapasse o teto. A férmula de reajuste mdximo
permitido inclui um indice geral de inflacio da economia, sujeito a descontos
ou acréscimos que variam em funcio de niveis de concorréncia do segmento de
mercado no qual o medicamento se insere.

A férmula que define a variagao percentual do preco (VPP) anual dos medi-
camentos ¢ apresentada na Lei n° 10.742/2003 como:

VPP=IPCA+Y-X+2Z"

Em que X corresponde ao fator de produtividade da inddstria farmacéutica;
Y'¢ o fator de ajuste relativo entre setores; Z ¢é o fator de ajuste relativo intrassetor;
e IPCA é o indice de inflacao.

O fator X busca identificar alteragdes nas condicoes de produgio dos medi-
camentos que tenham gerado redugio dos custos, sendo tal reducio (ou desconto)
no reajuste anual de pregos o mecanismo pelo qual as empresas compartilhariam
os beneficios da maior eficiéncia com a sociedade.'?

11.As resolucdes CMED ne 1, de 23 de fevereiro de 2015, e n 5, de 12 de novembro de 2015 (que corrige a redacéo
da primeira), estabelecem os critérios de composicdo de fatores para o ajuste de precos de medicamentos.

12. As regras de célculo do fator X estdo expostas no art. 22 da Resolugdo CMED ne 1, de 23 de fevereiro de 2015
(Brasil, 2015).



270 ‘ Tecnologias e Precos no Mercado de Medicamentos

O fator Y incorpora varidveis que operam ao inverso, refletindo a elevacao
dos custos de produgao da industria farmacéutica que nao seriam compensados,
por nao comporem o cdlculo do IPCA." Para calcular o fator ¥, consideram-se
as médias anuais de variagao de custos com importagio de insumos e variagao
das tarifas publicas, como a taxa de variagdo real da energia elétrica calculada
pela Agéncia Nacional de Energia Elétrica (Aneel). Esses aumentos de custos sao
agregados a indexacdo ao IPCA, sendo que, no caso de haver redugao de custos, o
fator Y negativo passa a ser desconsiderado (quando implicaria redugio no reajuste
de precos), sendo igualado na férmula a zero — tecnicamente ¢ reservado para um
desconto futuro em momento de aumento de custos de producio.

Constata-se que os pregos de medicamentos sio dupla e continuamente
indexados a inflacdo: tanto 2 inflagio medida de forma agregada (IPCA) como
aquela gerada pelos custos préprios da industria farmacéutica (fator ¥). Nao hd
espago para que aumentos de custos sirvam de estimulo a busca de maior eficiéncia,
a despeito do regime de precos ser de teto de pregos.

Os niveis de concorréncia do mercado definem-se segundo o fator Z. O para-
metro original do texto da lei definia o fator Z como concentragio de mercado
segundo participagdo de genéricos em cada segmento. Quanto maior a disponibi-
lidade de genéricos, maior a concorréncia.

A intencdo com a introducido do fator Z era criar incentivos a introducao
de novos produtos — novas apresentagdes, associagoes de farmacos jd existentes
ou genéricos — e incentivar a concorréncia, definindo uma férmula de reajuste de
precos de acordo com o grau de concentragao dos mercados. Mercados altamente
concentrados receberiam os menores reajustes; medianamente concentrados,
reajustes médios; e os ndo concentrados, reajustes maiores. Eram definidos trés
niveis de desconto no reajuste de acordo com o grau de concentragao do mercado
da indicagao terapéutica.

A seguir, temos os valores que Z assume e os efeitos na férmula de reajuste
de precos.

1) Para mercados pouco concentrados, torna-se Z = X, de modo que se
anula o desconto relativo a eventual aumento de produtividade: X = Z;

de onde: +X- X =0.

2) Para mercados de nivel de concentragio médio, X / 2 = Z; de onde:
+X /2 -X=-X/ 2. Apenas metade do aumento de produtividade
¢ descontada.

13. O fator Y tem sua metodologia de célculo expressa no art. 3° da Resolucdo CMED n2 1, de 23 de fevereiro de 2015
(Brasil, 2015).
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3) Para mercados com alto nivel de concentragio, desconta-se do reajuste

de precos o ganho total de produtividade conforme calculado; de onde:
Z=0,logo0-X=-X.

A auditoria realizada pelo Tribunal de Contas da Unido (TCU) em 2012
constatou a ineficdcia do fator Z, tal como calculado, em introduzir informacio
sobre o poder de mercado exercido pelas farmacéuticas em cada mercado de indicagao
terapéutica (Brasil, 2012a; 2012b). Assim, em 2014, ap6s conclusio de consulta pi-
blica, o cdlculo de Z passou a basear-se no indice de Herfindahl-Hirschman (IHH),
usual nas andlises de avaliagio e mensuracio de poder de mercado.'* Passou-se
também a considerar os diversos segmentos de vendas, incluindo além do mercado
varejista as vendas hospitalares e compras publicas.

Um ultimo ponto a respeito das regras em vigor: os precos de medicamentos
vendidos sem receita médica (over the counter — OTC) foram liberados de qualquer
regulagdo no inicio do governo Jair Bolsonaro (2019-2022). O instrumento foi a
Resolugio n® 2/2019 da CMED, que retira a necessidade de fixacio de preco-teto
para produtos que podem ser adquiridos livremente em farmdcias, como dipirona
e ibuprofeno — aqueles ao alcance do consumidor nas gondolas.

Esta secdo tratou de descrever as regras que compoem o regime de regulagao
de precos de medicamentos no Brasil, que vigora desde o inicio deste século.
A préxima segao trard o resultado de estudos e auditorias realizadas ao longo dos
tltimos dez anos.

4 CRITICAS AO REGIME DE REGULACAO DE PRECOS DE MEDICAMENTOS
NO BRASIL

Conforme serd detalhado nesta segio, a ineficicia do regime regulatério brasileiro
insticuido hd duas décadas jé foi atestada pelo levantamento de evidéncias em
estudos empiricos realizados pelo Instituto de Defesa de Consumidores (Idec)
em 2009, 2010 e 2021; por pesquisadores académicos; e em auditoria promovida
pelo TCU em 2012 como 6rgao de controle.”

Em todas as investigacoes, concluiu-se que o modelo regulatério ¢ insufi-
ciente para atingir os objetivos a que se propde — fornecer incentivos a redugio
de custos e a inovagdo para levar medicamentos eficazes a pregos acessiveis ao
consumidor — e estabelece precos mdximos muito elevados, gerando distor¢oes
importantes no mercado.

14. 0 IHH é a referéncia para o calculo de concentragdo de mercado e é dado pela formula HHI = 2 (s)% em que s, é
a participacao de mercado da firma . i=1

15. As referéncias a cada levantamento aparecem nas subsecdes 4.1 e 4.2.
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O regime de teto de pregos foi instituido no 4mbito das reformas liberali-
zantes ocorridas a partir de meados dos anos 1980 no Norte global — e na década
seguinte nos paises do Sul global que aderiram a fé6rmula — para ser aplicado a
servicos publicos organizados como monopélios naturais. A regra bdsica consiste
em definir um nivel médio de pregos, ajustado anualmente a inflagio e ao
progresso tecnoldgico esperado (Laffont e Tirole, 2001).

A formulagio original foi elaborada por Stephen Littlechild quando secre-
tdrio do Tesouro (secretary of Treasury, o equivalente a ministro da Fazenda no
Brasil) no governo de Margaret Thatcher, visando a privatizagao dos servigos
publicos no Reino Unido. A ideia era que o modelo de teto de pregos seria benéfico
também ao consumidor, pois geraria incentivos para as empresas imprimirem
esfor¢o na busca por reducgao de custos. O diferencial entre preco-teto e custos
seria a renda absorvida pela empresa na forma de lucro ou parcialmente compar-
tilhada com os consumidores quando o ganho de produtividade se traduzisse em
queda de pregos, com o desconto representado pelo fator X com sinal negativo.

Ainda em defesa do sistema, alega-se que a liberdade relativa de pregos confe-
rida & empresa reduziria a interferéncia politica na defini¢do de pregos, enquanto
a flexibilidade para ajustar pregos permitiria a empresas incumbentes tornarem-se
mais “focadas no negécio” (Laffont e Tirole, 2001, p. 4).

De fato, teoricamente, o esquema de teto de pregos representa o que Laffont
e Tirole (1993) denominaram de esquema de incentivo de alta poténcia, sendo a
firma a beneficidria residual de sua economia de custos. A teoria parece ajustar-se
perfeitamente aos fatos, visto que, do que se acompanha por meio da imprensa
especializada em temas econdmicos, ndo chegam ao publico sinais de insatisfacio
da inddstria farmacéutica com o atual regime regulatério; eventuais discussoes
sobre niveis de reajuste nio ultrapassam os limites dos gabinetes da burocracia
estatal. Em contraste com o frequente noticidrio sobre a insatisfacao de segmentos
empresariais com essa ou aquela medida adotada pelos governos, a auséncia de
criticas manifestas da industria farmacéutica e de seus representantes ao regime
de controle de pregos de medicamentos parece revelar como o esquema de teto de
precos atende satisfatoriamente aos interesses das fabricantes.

O cdlculo de Z sempre levantou criticas. Dias, Santos e Pinto (2019) acentuam
corretamente que maior nimero de ofertantes e reajustes de precos deixam de
guardar relacio, na medida em que sdo justamente os mercados de medicamentos
essenciais, mais antigos, em que ¢ maior a presenga de genéricos, os que recebem
maiores reajustes. Chega a ser constrangedor observar que justamente esses
mercados em que hd maior concorréncia e tendéncia & queda de custos tém seus
pregos majorados ano a ano, resultado incompativel com qualquer regime
regulatério que merega a denominagio. Com os pregos de medicamentos de marca
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aumentando continuamente, em virtude da indexagio a inflagdo, os precos dos
genéricos, colados aqueles, seguem a mesma trajetéria, embora se trate de medi-
camentos antigos, deixando de exercer o papel disciplinador de imprimir concor-
réncia em pregos para o qual foram originalmente desenhados.

Ademais, o objetivo pretendido com a incluso do fator Z— estimular inovagao
e concorréncia — tem na pratica representado o lancamento de medicamentos
“me-t00”, que nao passariam em qualquer andlise de custo-efetividade mais rigorosa
por nao agregarem valor terapéutico (Dias, Santos e Pinto, 2019).

Quanto ao fator X, o célculo deste como dos demais fatores ¢é realizado pela
Secretaria de Acompanhamento Econdmico (Seae),'® que faz uso de modelo eco-
nométrico que estima o valor futuro da produtividade no setor; os pardmetros do
modelo levantam toda sorte de ddvidas.'” Nio existe uma férmula candnica para
a apuragio precisa da produtividade em um determinado segmento — sobretudo
considerando que a industria farmacéutica ¢ estruturalmente multiprodutora, o
que implica rateio de custos ndo observdvel pelo regulador.”® Qualquer alteragao
na composicio e no cdlculo desses parimetros levaria a resultados muito diversos
para o indicador de produtividade da industria.

A indexagio dos precos dos medicamentos existentes no mercado a inflagao
reflete a dependéncia da trajetdria (path dependence)’ dos tempos do controle de
precos pelo CIP. O know-how especifico dos servidores, as rotinas de trabalho e os
métodos consolidados no antigo CIP — quando o recurso 4 indexagio de precos e
a rotineiros reajustes ocupava parte central da agenda — foram em boa parte trans-
feridos, como cultura apropriada, para a nova entidade de controle de precos.”
O uso do cachimbo parece mesmo entortar a boca.

Conforme se verd adiante, nas experiéncias mais bem-sucedidas de regulacio
de precos de medicamentos, apds a extingdo de patente ou quando a terapéutica
¢ ultrapassada por uma inovagiao — que gera melhores resultados, prolonga
os anos de vida com qualidade e/ou apresenta menos efeitos colaterais —, os
precos dos medicamentos caem sistematicamente. No Brasil, no; indexam-se a
inflacdo todos os precos de medicamentos — mais ainda nos segmentos em que
hd a presencga de genéricos —, e a inflagdo torna a ser computada num dos fatores

16. Conferir definicdo recente em Brasil (2021).

17. "Define-se fator X como o indicador que mensura a produtividade da industria farmacéutica brasileira. A par dos
valores observados (passados) do indicador, estima-se a sensibilidade (elasticidade) da produtividade a taxa de juros de
mercado, a taxa de cambio, a inflacéo e ao produto interno bruto (PIB), variaveis que retratam a situacdo macroecondmica
do pais. Conhecidas tais sensibilidades, diante de valores previstos das variaveis exdgenas, torna-se possivel prever valores
para a produtividade. Tem-se, entdo, uma projecdo esperada da produtividade média da industria farmacéutica para o
préximo ano” (Brasil, 2021, p. 1).

18. Esse é um dos aspectos cruciais, para Laffont e Tirole (1993), da assimetria informacional entre regulador e regulado.
19. No sentido proposto por North (1990).

20. Denominada inicialmente Camed e posteriormente CMED, como vimos na secao 2.
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incluidos na férmula (os custos especificos da industria, no fator ¥),*' além de
reaparecer na estimativa de produtividade X, conforme calculada pela Seae.

Finalmente, o método de cédlculo para produtos novos — pregos de entrada
dos medicamentos — parte do preco proposto pelo fabricante, passando por
uma avaliagio sobre a natureza da inovacio do tipo custo-efetividade (tipica dos
estudos de economia da satide) e por uma comparagio com pregos de referéncia
a partir de uma cesta de paises de alta renda. Basicamente — a partir de estudos
prévios —, os ganhos terapéuticos do novo medicamento sao analisados e cate-
gorizados em trés niveis:

*  primeiro nivel: maior eficdcia;
* segundo nivel: mesma eficicia, mas nimero menor de efeitos adversos; e
e terceiro nivel: mesma eficicia, mas com custo total do tratamento menor.

Ao se examinarem as experiéncias internacionais, verifica-se o quio distante
da realidade ¢ a composicio da cesta de paises de referéncia para a defini¢io do
preco de entrada. Paises com contextos econémicos e sociais muito diversos, que
levam a disposi¢oes a pagar por parte dos consumidores muito distintas, sao referén-
cia para a definicao de pregos de entrada. A distor¢io mais gritante ¢ a inclusio
dos pregos praticados no mercado estadunidense, onde nio hd limites para a
precificagio de medicamentos nem um sistema publico de satide, e onde os
precos sio notoriamente os mais altos encontrados no planeta. Os medicamentos
cuja avaliagdo custo-efetividade os coloca no primeiro nivel de inovagio — ou
seja, aqueles medicamentos realmente inovadores — tém seus pregos de entrada
definidos a partir da média de todos os paises da cesta, média essa distorcida para
cima pela inclusao dos pregos praticados nos Estados Unidos. Ademais, nao raro,
o medicamento inovador ¢ lan¢ado primeiramente nos Estados Unidos, o que
neutraliza a salvaguarda do menor prego entre os paises da cesta de referéncia.

4.1 As evidéncias trazidas a luz pelo TCU

Estudos comandados pelo TCU em auditorias e pelo Idec — entidade da sociedade
civil de defesa do consumidor — revelaram evidéncias da inefetividade do regime
regulatério de precos de medicamentos no Brasil (Brasil, 2012a; 2012b; Idec,
2009; 2010; 2021).

Em 2012, 0 TCU realizou auditoria operacional na CMED, com o propésito
de avaliar “se a atuagio regulatéria do 6rgao reduzia os efeitos das falhas de mercado,
evitando a prdtica de pregos abusivos” (Brasil, 2012a). O resultado da auditoria
foi negativo e medidas foram recomendadas naquela ocasido. Como aspectos
negativos, a auditoria identificou: revisao da regulagio baseada em pregos-teto,

21. 0 procedimento de definicao do fator de precos relativos (fator ¥) pode ser verificado em Brasil (2022).
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implicando reajustes de pregos sempre para cima; utilizagio de comparativo de
paises distantes do contexto brasileiro; e instrumentos de incentivos a inovagao, a
concorréncia e a reducio de custos insuficientes.

O acérdao do TCU levou a uma consulta publica feita pela Anvisa entre
dezembro de 2014 e janeiro de 2015. Dali sairam as mudancas de célculo do fator Z,
jé mencionadas. No entanto, como tem sido recorrente, o prazo para apresentar
comentdrios foi muito exiguo, e foi fraca a comunicag¢io a sociedade. Tanto é que
70% das contribuigées encaminhadas foram de parte de associa¢des de empresas
farmacéuticas. Trata-se de uma evidéncia da necessidade do poder publico de criar
condigdes para ampliar a participacio da sociedade, alargando a convocagio e o
acesso a informagao por parte de outros grupos de interesse que nio a prépria
inddstria, como entidades de defesa do consumidor e de promogio da satde.”

Em 2015, nova auditoria foi realizada para verificar se as medidas reco-
mendadas em 2012 tinham sido implementadas. Sendo negativo o resultado da
nova auditoria do TCU, este tornou a salientar a necessidade de revisao de todo
o esquema regulatério. Nessa ocasido, verificou-se que as distor¢oes apontadas
anteriormente perduravam, sendo elas a grande diferenca entre os valores pagos
pelo sistema publico de saide e os precos autorizados pela CMED, assim como
entre estes Ultimos e os precos internacionais que tecnicamente deveriam servir
de parAmetros. A auditoria do TCU de 2012 constatou que, de cinquenta principios
ativos selecionados entre os mais comercializados no Brasil, 43 apresentavam
precos autorizados pela CMED superiores 4 média internacional; em 23 casos,
os pregos brasileiros eram os mais elevados na categoria, ¢ em apenas trés deles
eram o menor.

Nos termos da divulgacio do relatério da auditoria pelo TCU:

a auditoria concluiu que nas compras publicas eram obtidos precos significati-
vamente inferiores aos registrados pela CMED. J4 na comparagio internacional,
de uma amostra de 50 principios ativos selecionados com base no maior volume
de comercializagio no ano de 2010, em 43 deles o Brasil possuia prego registrado
acima da média internacional; em 23, o maior prego entre os paises pesquisados; e,
em trés, 0 menor.

Essa distorgao ¢ repassada aos consumidores, pois os pregos praticados no vare-
jo também se mostraram, em vdrios casos, acima da média internacional.
Os medicamentos analisados representaram um total de R$ 6,1 bilhées, dos quais
R$ 1,1 bilhao poderia ser economizado caso os pregos méximos fossem fixados pela
média internacional (Brasil, 2012a).

22.Uma ideia seria destinar parte dos recursos do Fundo de Defesa de Direitos Difusos (FDD), criado pela Lei n¢ 7.347,
de 24 de julho de 1985, a capacitacdo e treinamento por entidades de defesa do consumidor e a sistematizacdo de
informacdes técnicas em linguagem leiga para divulgacdo ampla por ocasido das consultas publicas. Assim, seria
possivel garantir um minimo de paridade de armas entre fabricantes e consumidores de medicamentos.
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O TCU identificou ainda que a CMED deixa de cumprir a exigéncia inscrita
na Lei n® 10.742/2003 por sistematicamente desconsiderar o poder de mercado
dos fabricantes no célculo do fator de precos relativos intrassetoriais.

Adicionalmente, indicou a necessidade de aperfeicoamento do sistema de
divulgagio da tabela CMED, de acesso complexo. Finalmente, o relatério do
Acérdao n°® 3.016/2012 do TCU recomendou ao Ministério da Satde rever o
modelo regulatério previsto na Lei n® 10.742/2003, de forma a desvincular os
reajustes da inflacdo.

Nova consulta publica foi realizada pela Anvisa, no 4mbito de uma andlise
de impacto em 2017; porém, os resultados, embora prometidos para 2019, seguem
indisponiveis, de acordo com a informacio oficial contida no size da Anvisa.

4.2 As evidéncias trazidas a luz pelo Idec

O Idec tem realizado de tempos em tempos levantamentos sobre o diferencial
de pregos encontrados no mercado com relagio aos precos méximos autorizados
pela CMED. Cada pesquisa adota um recorte préprio a partir da pergunta bdsica
de pesquisa: os pregos de medicamentos praticados no mercado seguem a tabela

da CMED?

As pesquisas seguem rigorosa metodologia, conforme se descreverd. Vejamos
as principais evidéncias capturadas por trés dessas pesquisas, realizadas em 2009,
2010 e 2021.

Em 2009, foram pesquisados 76 medicamentos em 267 farmdcias de porte
diverso nas cinco regides em que se subdivide a cidade de Sao Paulo. Em cada
regido, foram coletados trés precos de medicamentos de 23 classes terapéuticas

(Idec, 2009).

As tabelas 1 e 2 trazem os resultados do levantamento elaborado em
2009 pelo Idec sobre o diferencial de pregos praticados no mercado de medi-
camentos similares e genéricos vis-a-vis os pregos autorizados e constantes de

tabela da CMED.
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TABELA 1
Diferenca entre preco médio em Sdo Paulo de medicamento similar e preco maximo
da CMED (2009)

Denominacdo genérica Nome Laboratério Apresentacio Preco médio em Preco maximo  Variacdo
(principio ativo) comercial P ¢ Sao Paulo (R$)!  da CMED (R$)' (%)
Atenolol Angipress  Biossintética 20 M C3ika com 10,35 26,26 154
28 comprimidos
Cloridrato de sibutramina Biomag Aché 10mg, calxa com 21,16 42,12 99
30 comprimidos
. .. Diffucap 20 mg, caixa com
Maleato de enalapril Angiopril Chemobras 30 comprimidos 16,84 32,31 92
Amoxicilina + clavulanato 200 mg + 125
. Clav-air Biofarma mg, caixa com 36,95 67,45 83
de potassio o
18 comprimidos
Fonte: Idec (2009).
Nota: ' Valores correntes de 2009.
Obs.: Média da variagdo de precos (34 medicamentos pesquisados): 77%.
TABELA 2
Diferenca entre preco médio em Sao Paulo de medicamento genérico e preco maximo
da CMED (2009)

Preco médio em Preco maximo  Variacdo

Denominagéo genérica (principio ativo) ~ Apresentacdo S0 Paulo (RS)'  da CMED (RS)’ %)

Cloridrato de sibutramina 10 mg, caixa com 30 capsulas 24,46 106,65 330
Sinvastatina 20 mg, caixa com 30 comprimidos 33,45 65,79 97
Cloridrato de sertralina 50 mg, caixa com 28 comprimidos 37,18 66,78 80
Atenolol 50 mg, caixa com 28 comprimidos 10,05 17,95 79
Omeprazol 20 mg, caixa com 28 comprimidos 33,35 59,23 78

Fonte: Idec (2009).
Nota: ' Valores correntes de 2009.
Obs.: Média da variacdo (44 produtos pesquisados): 40%.

Em 2010 o Idec realizou novo estudo, desta vez tendo sido levantados pregos
de medicamentos genéricos e de referéncia em nove capitais mais a cidade de
Tubario, em Santa Catarina: Belo Horizonte, Campo Grande, Curitiba, Fortaleza,
Natal, Porto Alegre, Recife, Salvador e Sao Paulo (Idec, 2010).

Foi adotado 0 mesmo procedimento de realizar trés observacoes para cada
medicamento em 135 pontos de venda; foram coletados 1.092 precos, sendo 824
de medicamentos de referéncia e genéricos. Adotou-se como critério selecionar
aqueles remédios mais prescritos para doengas cronicas, anti-inflamatérios,
antidepressivos, ansioliticos e antibidticos.
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Os resultados foram que 44% dos 1.092 precos de medicamentos apresentaram
diferengas entre 20% e 295% em relagao ao respectivo prego-teto. A tabela 3
sistematiza esses diferenciais de precos.

TABELA 3
Diferencial de precos praticados no mercado e respectivo teto (2010)
Total Medicamentos de referéncia Medicamentos genéricos
Faixa de variacdo
de precos (%) Quantidade  Participacdo Quantidade  Participagao Quantidade  Participagao
de casos (%) de casos (%) de casos (%)

0,0-2,0 268 25 234 28,5 34 13
2,1-20,0 338 31 284 34,6 54 20
20,1-40,0 272 25 228 27,6 44 16
40,1-60,0 88 8 19 2,4 69 26
60,1-80,0 43 4 28 3,5 15 6
80,1-100,0 37 3 20 2,4 17 6
101,0-150,0 29 3 5 1,0 24 9
150,1-295,0 15 1 4 0 11 4
Acima do preco-teto 2 0 2 0
Total 1.092 100 824 100 268 100

Fonte: Idec (2010).

Outro estudo detalhado sobre o regime de regulagio de pregos foi elaborado
mais recentemente pelo Idec (2021). O regime de precos méximos aplicado pela
CMED registra: i) PF; ii) PMVG; e iii) PMC. Todos esses precos mdximos sao

ajustados anualmente.

A pesquisa teve como objetivo comparar o PMVG, calculado pela prépria
CMED a partir de um coeficiente de ajustamento do PMC, com os pregos reais
praticados em compras governamentais. Foi selecionado um conjunto de dez
medicamentos, cuja aquisi¢io, na estrutura do Sistema Unico de Satde (SUS),
¢ de responsabilidade do Departamento de Logistica em Satde (DLOG) do
Ministério da Satde. Coletou-se tanto o PMVG quanto os pregos praticados na
compra ministerial mais recente para cada um desses firmacos, e compararam-se
os dois valores. Os resultados indicam variacdo entre o preco real praticado e o
PMVG de 49,13% a 84,16%, estando o PMVG sempre mais elevado. Tal achado
corrobora a leitura predominante de que os pregos definidos pela CMED sio
demasiadamente elevados, ndo cumprindo sua fungio regulatoria de ampliar o acesso
a assisténcia farmacéutica.
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TABELA 4
Diferenciais de precos oficiais dos incidentes em compras do DLOG/Ministério
da Saude (2021)

P Apresentacao A - Variagio
Principio ativo (simplificada) Indicacdo terapéutica DLOG(;O)PMVG
Darunavir 75,0 mg HIV/Aids -72,29
Dolutegravir sédico 60,0 mg HIV/Aids -84,16
Linezolida 50,0 mg Antibidtico -82,85
Adalimumabe 40,0 mg Doencas reumaticas e psoriase -54,98
Clozapina 100,0 mg Transtornos psicéticos -78,01
Fingolimode 0,5mg Esclerose multipla -80,87
Miglustate 100,0 mg Doencas neuroldgicas progressivas em pacientes adultos e pediatricos -54,80
Natalizumabe 20,0 mg/ml Esclerose multipla -49,13
Sofosbuvir 400,0 mg Hepatite C -55,14

Fonte: Idec (2021).

5 EXPERIENCIAS INTERNACIONAIS

Esta secao traz dados coletados em sizes oficiais e, além do levantamento bibliogrifico
préprio, beneficia-se do esforgo recente de autoras que reviram criticamente o
regime de regulacio de pregos de medicamentos no Brasil (Miranda, Paranhos e
Hasenclever, 2021; Miranda, 2020; Régo, 2000; Farias, 2021).%

Dado o objetivo de colher elementos que fundamentem a revisio do atual
regime regulatério de precos de medicamentos, o primeiro aspecto a salientar é a
escolha de um conjunto apropriado de paises de referéncia, considerando o nivel
de renda, o poder de compra ¢ a presenc¢a de um sistema publico de satide como
elemento central na demanda.

Nessa linha, vale observar que em vidrios dos paises europeus faz-se uso da
metodologia desenvolvida pela politica de concorréncia para comparar precos em
mercados relevantes geograficos distintos: sio escolhidos paises com estruturas e
dinimicas concorrenciais semelhantes, além de arranjos institucionais compardveis.
Para o Brasil, essa metodologia ¢ familiar, ademais de adequar-se ao propésito
de imprimir dinimica concorrencial aos determinantes de desenhos regulatérios.

Com base nesses parAmetros, construimos a tabela 5 a partir dos dados mais
recentes colhidos pelo Banco Mundial, retirando alguns paises que atualmente
compéem o PRE* e incluindo outros com condigées socioecondmicas mais
préximas as brasileiras.

23. Sempre que cabivel, portanto, sera feita referéncia a fonte primaria e secundaria de informagao.
24. S3o eles: Australia, Canada, Espanha, Estados Unidos, Franca, Grécia, Italia, Nova Zelandia e Portugal.
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TABELA 5

PIB per capita ajustado por paridade de poder de compra: paises selecionados’ (2021)

(Em US$)?
Pais PIB per capita
Africa do Sul 15.904,8
Brasil 16.031,1
Colémbia 16.903,8
Espanha 39.626,8
Franca 50.996,4
Grécia 29.088,9
Italia 41.784,8
{ndia 7.242,0
México 19.584,7
Nova Zelandia 46.990,2
Portugal 41.451,6
Reino Unido 54.602,5
Tailandia 17.077,0
Uruguai 28.481,6

Fonte: International Comparison Program/World Bank. Disponivel em: https://www.worldbank.org/en/programs/icp; e ht-

tps://data.worldbank.org/indicator/NY.GDP.PCAP.PP.CD.

Notas: ' Compara-se o Brasil com seis paises que fazem parte do PRE utilizado pela regulacdo brasileira (Espanha, Franca,
Grécia, Italia, Nova Zelandia e Portugal) e sete que ndo fazem (Africa do Sul, Colémbia, india, México, Reino Unido,
Tailandia e Uruguai). Os seguintes paises que compdem o PRE utilizado pelo Brasil foram excluidos da comparagao:
Estados Unidos, Austrélia e Canada.

2 Dolar internacional corrente de 2021.

Mantendo-se o niimero de paises na cesta que atualmente compdem o PRE,
retiramos primeiramente Australia e Canadd — as regras guardam muita similitude
com o sistema da Nova Zelandia, pais cuja comparabilidade mantivemos pelo
interesse em observar o contraste entre regimes regulatérios.

A retirada mais significativa da atual lista de comparabilidade da CMED
refere-se aos Estados Unidos, por constituirem o que se pode denominar uma
anomalia, conforme serd descrito na proxima subsegao.

5.1 A anomalia: o caso estadunidense

Um breve relato sobre o quadro que se desenha nos Estados Unidos nos mercados de
medicamentos, com a prevaléncia da crenga nas livres forgas do mercado, poderd ser
suficiente para demonstrar a incapacidade de essa experiéncia servir de parimetro para
a politica de pregos em qualquer jurisdi¢io que preze a vida e a sadde de seus cidadaos.

Por que precos de medicamentos praticados nos Estados Unidos precisam
ser excluidos da cesta de precos referéncia no Brasil? Porque inclui-los implica
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repetir-se em escala sem precedentes o erro conhecido na literatura antitruste
como a faldcia do celofane. Nos anos 1960, o Departamento de Justiga dos Estados
Unidos processou a empresa DuPont sob a Lei Antritruste de 1890 (Sherman Act)
por monopolizagio de mercado — e consequente conduta abusiva em preco — no
mercado de celofane. A empresa defendeu-se alegando que seu produto concorria
com outras embalagens no mercado. O erro cometido pela Suprema Corte ao dar
razao 4 empresa constituiu-se em aceitar o argumento de elasticidade-prego de um
produto precificado ao nivel de monopélio. Ao nivel de preco extremamente ele-
vado cobrado por DuPont para seu produto patenteado — ou seja, do monopdélio
exercido —, outros produtos poderiam ser considerados substitutos. A isso passou-se
a denominar na literatura antitruste de faldcia do celofane.”

Durante as décadas de prevaléncia das ideias ultraliberais na condugao da
administra¢do publica federal estadunidense, a ideia de intervengao na liber-
dade de precos soava como heresia. Quando tiveram oportunidade, os governos
democratas — de Bill Clinton e Barack Obama — tentaram garantir acesso a satde
para milhoes. Uma das medidas propostas por Clinton em 1993 foi incluir medi-
camentos nos servigos prestados pelo Medicare,” mas a ideia de que o poder de
compra do Estado poderia levar 4 negociagio, garantindo pregos de aquisi¢do mais
baixos, foi explicitamente rejeitada pela inddstria e seus representantes. Apenas no
governo George W. Bush a industria convenceu-se de que teria muito a ganhar com
a inclusio de milhdes de novos consumidores, e a proibigio expressa de nego-
ciagio direta de pregos entre 0 Medicare e a inddstria afastou preocupagdes quanto
a limitagio de sua liberdade de precificar: a lei que incluiu a cobertura de alguns
medicamentos prescritos no Medicare, promulgada por um Congresso de maioria
republicana, continha uma cldusula de nao interferéncia.

Resulta da auséncia de regulagio de pregos de medicamentos nos Estados
Unidos o quadro descrito em 2021 por Mulcahy ez a/. (2021), mostrando que os
precos de medicamentos nos Estados Unidos sdao 256% mais caros que em 32
outros paises.

A gravidade desse quadro levou a Cimara de Representantes estadunidense
a dar inicio em 2019 a uma CPI para investigar as condutas das farmacéuticas e
os pregos de medicamentos. Concluida em dezembro de 2021, identificou uma
série de condutas abusivas. O relatério da CPI, presidida pela deputada Carolyn B.
Maloney, fundamentou as propostas de introdug¢io de alguma regulacio de precos
de medicamentos nos Estados Unidos, que culminaram com a aprovagao da lei de

25. 0 caso tornou-se uma referéncia para a correta definicao de mercados relevantes, considerando-se a possibilidade
de exercicio de poder de monopdlio. A deciséo proferida pela Suprema Corte dos Estados Unidos esta disponivel em:
https://caselaw.findlaw.com/court/us-supreme-court/351/377.html. Acesso em: 15 ago. 2024.

26. Medicare é o sistema de seguros de satde gerido pelo governo dos Estados Unidos, que atende as pessoas de
idade a partir de 65 anos ou elegiveis por critérios de baixa renda.


https://caselaw.findlaw.com/court/us-supreme-court/351/377.html
file://srjn4/Editorial/PROGRAMACAO/00AcessoRemoto/Livros/227021_LV_Tecnologia%20e%20Pre%c3%a7os/Cap%c3%adtulo%206/Diagramar/safari-reader://pt.wikipedia.org/wiki/Estados_Unidos_da_Am%C3%A9rica
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inflacdo em 2022, j4 no governo Joe Biden. A lei, batizada de Inflation Reduction
Act, ataca diferentes problemas a afligir os cidadios de classe média e os mais
vulnerdveis naquele pais, entre eles a prdtica da inddstria farmacéutica de atribuir
precos estratosféricos a medicamentos novos desenvolvidos para tratar doengas
graves, como diabetes, cAncer, esclerose multipla e esclerose lateral amiotréfica.

No sumdrio executivo do longo relatério, a deputada Maloney asseverou:

as empresas farmacéuticas elevaram pregos incansavelmente durante décadas, en-
quanto manipulavam o sistema de patentes e outras leis para retardar a concorrén-
cia dos genéricos com precos inferiores. Estas empresas visaram especificamente o
mercado dos Estados Unidos para precos mais elevados, mesmo enquanto reduziam
precos noutros paises, porque as fraquezas do nosso sistema de satide permitiram-lhes
escapar impunes com precos exorbitantes e conduta anticoncorrencial (United States,
2021, tradu¢io nossa).”

A CPI estadunidense identificou préticas anticompetitivas semelhantes
em mercados muito diversos — com a caracteristica em comum de os medica-
mentos nesses mercados tratarem de enfermidades graves e serem cruciais para a
manutengio da vida: cAncer, doengas raras e condigoes cronicas. O exemplo da
insulina, medicamento que seu inventor se recusou a patentear pelo beneficio
que sabia representar para a humanidade e que hoje ¢ produzido e patenteado
pela Eli Lilly,”® é o mais chocante. Nos Estados Unidos, uma unidade custava,
em 2019, US$ 98,70 contra US$ 12,00 no vizinho Canad4.? Os resultados da
CPI demonstraram que nao hd justificativa de despesas em P&D para os precos
cobrados por medicamentos novos. Mostraram também que a industria gasta
mais em bonus para executivos do que em P&Dj; mais em lobbies e propaganda
do que em pesquisa.*

Dessa investigagdo sairam as evidéncias para delinear a legislacio que final-
mente permitiu a0 Medicare negociar pregos, bem como colocou teto de precos
em medicamentos como insulina e limite de despesas com medicamentos para
pacientes, medidas que por décadas foram barradas no Congresso em funcio do
ferrenho combate do lobby da industria.

27. "Drug companies have raised prices relentlessly for decades while manipulating the patent system and other laws
to delay competition from lower-priced generics. These companies have specifically targeted the U.S. market for higher
prices, even while cutting prices in other countries, because weaknesses in our health care system have allowed them
to get away with outrageous prices and anticompetitive conduct”.

28. Essa empresa utiliza praticas de evergreening — taticas para prolongar a manutencao de uma patente — a fim de
perpetuar os direitos que obteve sobre a insulina.

29. A esse respeito, conferir Irving (2021). Apds a promulgacdo da lei que estabelece um teto para o preco da insulina,
a Eli Lilly reduziu o custo da medicac&o a US$ 35,00 mensais (Lovelace Jr, 2023).

30. Esse é um ponto que ha tempos vem sendo assinalado por Mariana Mazzucato. Conferir Mazzucato (2015),
especialmente o capitulo 3.
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Por sua vez, a nova lei estadunidense — Inflation Reduction Act — foi viabi-
lizada em um ambiente em que a reordenagao de forgas politicas e um contexto
de agravamento de dilemas econémicos demandavam a ousadia de buscar novas
solugoes. Deu-se assim ensejo a ruptura do dogma da inviolabilidade do direito
de firmas monopolistas precificarem livremente medicamentos sob prescrigao.

A ideia de que um grande comprador como o Medicare nio pudesse negociar
precos mais favordveis com seus fornecedores, em prol do melhor uso dos recursos
publicos, soa fora de propdsito, mas passa a fazer sentido quando se considera a
forga doutrindria da teoria econdmica tradicional, por um lado, e o inigualdvel
poder de lobby da industria farmacéutica nos Estados Unidos, por outro.

De acordo com levantamento da organizagao do terceiro setor OpenSecrets,®!
a inddstria farmacéutica ocupa o topo do ranking das empresas que mais finan-
ciam campanhas eleitorais nos Estados Unidos, de ambos os partidos.*

Essa longa digressao sobre o contexto da precificagio de medicamentos nos
Estados Unidos® buscou fornecer os elementos para justificar a retirada dos pregos
deste pais de toda e qualquer comparagio para fins de determinar precos de
medicamentos no Brasil.

5.2 Passando a limpo experiéncias em regulacao

Conforme mencionou-se na introducio, estio em uso ao redor do mundo dife-
rentes mecanismos de regulacio de pregos de medicamentos: precos de referéncia,
precos-teto, compras diretas pelo Estado, coparticipa¢io do cidadao, reembolso
de despesas, controle de lucros e andlises comparativas de custo-efetividade.

Na maioria dos paises europeus, o principal comprador de produtos farma-
céuticos ¢ o setor publico e, nestas condigoes de quase monopsdnio, o poder de
negociagao dos servicos nacionais de satide ¢ reforcado quanto a determinagio
dos precos dos produtos farmacéuticos.

A grande maioria dos paises europeus emprega o PRE, um método de regulagao
de precos pelo qual um governo considera o prego de um medicamento em uma
cesta especifica de paises para definir seu preco (Gold ez al., 1996). A aplicacio
do PRE difere entre os paises, no que diz respeito, por exemplo, ao tamanho da
cesta, & composi¢do da cesta e as taxas de referéncia. No entanto, a capacidade
de um pais de ajustar os precos dos medicamentos a sua renda e acessibilidade é
limitada devido as caracteristicas estruturais e funcionais endégenas do método.

31. Organizacdo que se dedica a pesquisar os esforcos de fobbies e transparéncia governamental e acompanhar o
curso do dinheiro na politica e seus efeitos sobre elei¢des e politicas publicas. Disponivel em: https://www.opensecrets.
org/donor-lookup.

32. Evidéncia de que a industria (juntamente com a industria quimica, segundo a OpenSecrets) é campea do rent seeking.
33. Some-se a essa exposicdo de fatos a financeirizagao dessa industria no século XXI descrita na secéo 2.


https://www.opensecrets.org/donor-lookup
https://www.opensecrets.org/donor-lookup
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A precificacio de referéncia externa é um processo algébrico univariado que in-
corpora informagdes apenas sobre precos, nao levando em conta outros fatores
socioecondmicos importantes, como recursos de satde, estrutura de cuidados de
saude e padrdes demograficos.

O propésito da andlise custo-efetividade é proporcionar elementos para que
os decisores publicos possam alocar eficientemente orcamento em satde — incluindo
a precificagio de medicamentos para aquisi¢io direta ou para reembolso ao consu-
midor —, o que implica responder & questao: quanto beneficio em satde se pode
obter com os recursos disponiveis? A andlise custo-efetividade especifica nesse caso
¢ do tipo anos de vida ajustados pela qualidade (cost-per-quality-adjusted-life-years —
QALY), que requer avaliar o custo do medicamento ou tratamento de acordo com
os anos de vida adicionais ajustados por qualidade proporcionados pelo tratamento

(Gold et al., 1996).

A metodologia funciona da seguinte maneira: sdo contrapostos custos® e
beneficios para a satide em unidades da proxy para satide escolhida (por exemplo:
vida salva, cAncer em remissio, anos de vida adicional ajustados por qualidade);
obtém-se uma taxa de custo-efetividade.” As andlises comparam alternativas de
medicagio — entre as existentes e as inovativas. A medida de custo-efetividade
corresponde finalmente a diferenca entre as intervengées comparadas dividida
pela diferenca nos beneficios de satde obtidos.*

E comum a combinacio de métodos, como a inclusio de uma andlise de
impacto orcamentdrio, que baliza as andlises de custo-efetividade para a escolha
de alternativas terapéuticas. Sobretudo na Europa, também se observa a pratica de
acordos voluntdrios, aos quais as fabricantes sao convidadas a aderir.

Contudo, cabe sublinhar que apenas o Brasil adota um regime de prego-teto
com indexagio 2 inflagio anual — método elaborado originalmente para regular
servigos publicos em regime de monopdlio. Em muitas jurisdi¢oes, hd revisdes
periddicas de pregos, mas essas, em regra, implicam reducio de precos, seja pela
expiragio de patentes, seja pelo surgimento de melhores terapéuticas.

As préximas subsecoes destacam alguns aspectos de experiéncias que podem
inspirar a reforma do atual regime de regulacio de precos de medicamentos
no Brasil.

34. Em unidades monetarias.
35. A despesa feita em moeda sobre o resultado em satde obtido.

36. Ha uma iniciativa recente de realizacdo de esforcos conjuntos na Unido Europeia para processos de avaliagao
de tecnologia em salide que merece ser acompanhada: a European Network for Health Technology Assessment
(EUnetHTA). Disponivel em: https://www.eunethta.eu/.


https://www.eunethta.eu/
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5.3 Franca

A experiéncia francesa é particularmente interessante: para cada nova droga apro-
vada, o 6rgao responsével pela regulacio e aquisi¢ao de medicamentos, o Comité
Economique des Produits de Santé (CEPS),” negocia um contrato de aquisigio
de cinco anos com um prego definido a partir da aplicagio de método da tecnologia
da satde, o QALY, por avaliac¢io custo-efetividade do medicamento vis-a-vis
medicamentos existentes para a mesma indicagao terapéutica e uma estimativa
do volume de vendas futuras.

Apds os cinco anos do contrato inicial, precos mais baixos sio negociados,
de modo que a aquisi¢do de medicamentos novos — para os quais se calculou o
diferencial custo-efetividade — ¢ viabilizada com a redugao de precos dos medica-
mentos antigos. Na Franca, a gestio do or¢amento de satide passa necessariamente
por essa andlise de impacto.

Para estabelecer o valor do novo medicamento, a Commission de la Transparence
(CT) avalia o valor terapéutico adicionado em uma escala de cinco niveis, deno-
minada melhoria do servico médico prestado ([amélioration du service médical
rendu — ASMR), em relagdo a uma droga compardvel — normalmente a de
menor preco. O ranqueamento estabelece parimetros a partir dos quais o CEPS
negocia pregos maximos. Entre 2009 e 2016, a CT avaliou uma média de 85
medicamentos novos por ano.

Uma vez por ano, os precos mais clevados dentro de uma classificagao
terapéutica sao reduzidos de modo a aproximé-los dos precos dos demais medica-
mentos da mesma indica¢io. Conforme tém apontado estudiosos do tema (Sood
et al., 2008), esse regramento estimula a concorréncia e a inovacio.

Desde o final dos anos 1990, a legislacdo francesa vem estabelecendo tetos
para as vendas totais de farmacéuticas. Em 2019, a meta de crescimento das vendas
das empresas foi estabelecida em 0,5% e posteriormente elevada para 1,0%. A
meta para 2020 foi igualmente estabelecida em 0,5%. Isso significa que, se as
vendas excederem esse teto, a empresa deve devolver ao CEPS, como um desconto,
o que obteve a mais de faturamento.

Assim, a regulagao de precos de medicamentos na Franga baseia-se em trés
regras: i) o governo estabelece contrato com as fabricantes para a compra de novas
medicagdes a um prego que reflita o valor terapéutico adicional do medicamento;
ii) faz-se uso de um teto or¢amentdrio para manter estiveis os gastos em medi-
camentos da seguridade social; e iii) reduzem-se os pregos ao longo do tempo de
medicamentos mais antigos, estimulando a concorréncia e a inovagao.

37. Disponivel em: https://sante.gouv.fr/ministere/acteurs/instances-rattachees/comite-economique-des-produits-de-
sante-ceps/article/presentation-du-comite-economique-des-produits-de-sante-ceps.


https://sante.gouv.fr/ministere/acteurs/instances-rattachees/comite-economique-des-produits-de-sante-ceps/article/presentation-du-comite-economique-des-produits-de-sante-ceps
https://sante.gouv.fr/ministere/acteurs/instances-rattachees/comite-economique-des-produits-de-sante-ceps/article/presentation-du-comite-economique-des-produits-de-sante-ceps
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5.4 Espanha

O caso da Espanha merece atencio por um conjunto de razoes: trata-se de um
pais que possui um sistema publico de satde robusto, bem como uma agéncia
reguladora semelhante em competéncias 2 Anvisa, a Agencia Espanola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (Aemps), e estd no limite inferior do grupo
de paises de alta renda (mais préximo, portanto, do Brasil). Adicionalmente, o
Parlamento espanhol tem, mais recentemente, adotado um conjunto de medidas
que coloca o pais na vanguarda da atencio ao bem-estar de seus cidadaos® e estd
em meio ao processo de revisao da regulagio de medicamentos.

O marco regulatério espanhol é formado por um conjunto de decretos reais
legislativos e a lei de produtos médicos,”” datados dos anos 1990 até 2015. O
marco estabelece as regras gerais, os procedimentos de autorizacio para fabricagao
e distribuicio de medicamentos, a precificagio e as regras de reembolso para as
despesas dos cidadaos com a aquisi¢do de medicamentos no pais.

Em 2023, o regime regulatério encontrava-se em revisio na Espanha, tendo
o Ministério da Satide aberto consulta publica em 2022 para obter contribuigoes
e criticas ao anteprojeto de lei que visa alterar a lei espanhola de produtos médicos

(Espana, 2022).

A reforma propde, entre outras providéncias, racionalizar o uso dos recursos
publicos e modificar o sistema de pregos de referéncia, de modo a introduzir
elementos que incentivem a concorréncia e valorizem os esforgos para oferecer
medicamentos com beneficios incrementais a satide.*’ Visa alterar o sistema de
copagamentos, determinando regras para que as condigdes socioecondmicas
de cada grupo sejam levadas em conta nas regras de copagamentos.*! Propoe também
rever o regramento sobre propaganda de medicamentos*’ e, como aprendizado
do periodo de pandemia, intenciona consolidar dentro do Sistema Nacional de

38. Em dezembro de 2022, o Parlamento tornou a Espanha o primeiro pais a reconhecer o direito a licenca durante
o periodo menstrual, a Ley de Salud Sexual y Reproductiva (Menéndez, 2022). Outras iniciativas recentes sdo a
Lei n2 1/2023, de 20 de fevereiro, sobre cooperacéo para o desenvolvimento sustentavel e solidariedade global; Lei
n2 2/2023, de 20 de fevereiro, que regulamenta a protecdo das pessoas que denunciam infragdes regulamentares e
0 combate a corrupcdo; Lei ne 3/2023, de 28 de fevereiro, sobre o emprego; e Lei ne 4/2023, de 28 de fevereiro, para
a igualdade real e efetiva das pessoas trans e para a garantia dos direitos das pessoas LGBTI. Disponivel em: https:/
www.congreso.es/es/iniciativas-legislativas-aprobadas.

39. Ley de Garantias y Uso Racional de los Medicamentos y Productos Sanitarios.

40."(...) modificar el sistema de precios de referencia introduciendo elementos que incrementen la competencia y valoren
las aportaciones que suponen un beneficio incremental en la utilizacion de medicamentos” (Espafa, 2022, p. 7).
41."(...) modificar el sistema de aportacion farmacéutica para alcanzar una mejor redistribucion de la carga economica
derivada del copago farmacéutico en funcidn del nivel socioeconémico de la ciudadania y persiguiendo un modelo mas
justo y mds garante de la equidad en el acceso a los medicamentos que las personas necesitan y les son prescritos en
el SNS, con especial atencidn a los colectivos mds vulnerables” (Espafia, 2022, p. 7).

42. "(...) clarificar las competencias en materia de control de publicidad de medicamentos” e “(...) modificar el
articulado relativo a la publicidad de productos sanitarios” (Espana, 2022, p. 7).


https://www.congreso.es/es/iniciativas-legislativas-aprobadas
https://www.congreso.es/es/iniciativas-legislativas-aprobadas
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Salud (SNS) o sistema de dispensagio de medicamentos nio presencial em tele-
farmdcias e hospitais.*

Especificamente sobre a regulacio de pregos, ¢ importante ressaltar que o regime
de precificacio ¢ comandado pelo sistema publico de sadde, em que se destaca o
mecanismo de reembolso ao cidadao de despesas com medicamentos. Desde 1990,
o regime de regulacio de precos tecnicamente corresponde ao “cost-plus”, em que
um prego méximo ex-fabrica® do medicamento a ser reembolsado ¢ igual ao custo
do produto mais uma margem entre 12% e 18% como remuneragio ao capital
alocado naquela produgao. Esta ¢é a base para a negociagao entre sistema publico e
fabricante para a determinagio desse prego a ser reembolsado. Ademais, a legislagio
prevé um desconto obrigatério sobre o preco méximo.* Quanto aos medicamentos
que nio sio adquiridos diretamente pelo SNS espanhol nem reembolsados, seus
precos sao livres.

Finalmente, o ponto que serve de licdo para todas as demais jurisdigoes:
medicamentos cujo desenvolvimento contou com financiamento publico tém
seus pregos estritamente regulados, de acordo com dois conjuntos alternativos de
regras. Quando se trata de inovagdes — produtos sem concorréncia de genéricos
e, portanto, protegidos por patentes —, sio submetidos a regra de preco fixo. Para
produtos nio protegidos por patentes, vale o sistema de preco de referéncia.

No caso de produtos novos, a defini¢io de pregos requer uma andlise de
custo-efetividade (como vemos em grande parte das jurisdigoes), combinada com
uma andlise do impacto sobre o orcamento, além de PRE,* vécuos terapéuticos
e previsdo de vendas.

O sistema de pregos de referéncia interna (PRIs), aplicdvel aos medicamentos
com patentes expiradas e outros, define grupos de referéncia (apresenta¢io com
o mesmo ingrediente ativo e via de administragao). Esse preco de referéncia é o
teto do que o SN estd disposto a pagar. E calculado a partir do menor custo do
tratamento no pais por dia dos medicamentos que compéem o grupo. Todo ano,
a composi¢ao do grupo e os pregos sao revistos.

Por sua vez, o preco no grupo de genéricos e similares” é calculado a partir do
menor custo de tratamento dos componentes do grupo de medicamentos cujas paten-
tes expiraram e abrem espago para a entrada de genéricos. O mecanismo permite aos
genéricos exercerem pressao de pregos para baixo sobre os medicamentos de marca.

43."(...) consolidar la dispensacion no presencial de medicamentos de dispensacion hospitalaria y la telefarmacia en el
SNS" (Espafia, 2022, p. 7).

44, Preco a saida da fabrica.

45. Decreto Legislativo Real ne 8/2010.

46. Seguindo o padrdo europeu da comparagdo com uma ampla cesta de paises europeus (no minimo metade dos
28 paises que compdem a Unido Europeia) dotados de condicdes econdmicas e, particularmente, de estrutura e
dinamica de concorréncia proximas.

47. Grupo formado pelos medicamentos com 0 mesmo principio ativo, dose, conteldo, apresentacéo e via de administracdo.
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5.5 Reino Unido

Duas caracteristicas destacam o regramento britanico: o controle de lucratividade,
nao de pregos, e a precificagio de medicamentos novos exclusivamente baseada

em andlise de custo-efetividade do tipo QALY.

No Reino Unido, vigora um sistema regulatério que parte de um acordo
voluntdrio entre o Sistema Nacional de Satde (National Health Service — NHS)
e membros da Associacio da Inddstria Farmacéutica Britinica (Association of
the British Pharmaceutical Industry — ABPI), acordo que costumava ser revisto a
cada cinco anos.

Mais recentemente, em 2019, o Reino Unido, que hd muito lidera a adogio
de andlises de impacto para a tomada de decisdo regulatéria, introduziu um teste de
impacto orcamentdrio, determinando que qualquer tratamento que viesse a custar
mais que £ 20 milh6es em um dos trés primeiros anos deveria gerar negociagoes
adicionais para mitigar o impacto da despesa sobre o orcamento do sistema de
satide. Contudo, a ABPI recorreu judicialmente, alegando que muitos medicamentos
que seriam considerados efetivos em relagao ao custo seriam descartados com
base nessa nova medida. O teste foi interrompido.

A abordagem britAnica tem sido baseada estritamente em custo-efetividade —
nio fazendo uso de mecanismos de comparabilidade de precos internos ou externos.
O principal érgio encarregado de determinar o valor de novos medicamentos de
marca no Reino Unido é o National Institute of Health and Care Excellence
(Nice). O Nice avalia a relagio custo-efetividade dos medicamentos com base em
QALY, que mede a capacidade de um tratamento de estender e melhorar a vida
de um paciente (Sood ez al., 2008).

Porém, ao contrdrio de outros paises, sobretudo europeus, que fazem uso
do mesmo método para aferir o valor da nova medicacio vis-a-vis as terapias exis-
tentes, no Reino Unido nio é o preco (teto ou referéncia) que é calculado, mas a
margem de lucro.

5.6 Grécia

Na Grécia vigora um regime de regulagao de pregos de medicamentos baseado em
PRE envolvendo cesta ampla dos paises europeus pertencentes a4 Unido Europeia.

O mecanismo de reembolso de despesas com medicamentos permite ao
sistema publico de satide negociar melhores precos.

Todos os remédios patenteados estdo sujeitos a regra de comparabilidade
de pregos internacionais; a referéncia bésica para a precificagdo de medicamentos
novos ¢ a média dos trés menores precos ex-fibrica entre os 27 paises da Unido
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Europeia.®® Nio a toa, a Grécia é o pais onde se encontram os menores precos de
medicamentos na Europa.

Por sua vez, a Grécia também estd presente em todas as cestas de compara-
bilidade dos paises que trabalham com o mecanismo PRE (Souliotis ez 4/., 2009).

5.7 Italia

Algumas regras caracterizam bem o regime regulatério italiano, implementado
pela Autoridade Italiana do Fdrmaco (Agenzia Italiana del Farmaco — Aifa): a
legislagao estabelece que os genéricos devem entrar no mercado com 20% de
diferenca com relagio ao preco dos medicamentos de marca.

Utiliza-se como pardmetro de precificagio o preco interno de referéncia e o
volume de vendas dos concorrentes no mercado interno, assim como os pregos de
outros medicamentos similares da prépria empresa. O PRE, baseado numa cesta
de paises europeus, ¢ utilizado suplementarmente.”’

Outra caracteristica do regime italiano de precificagio que merece atengao ¢é
que a revisao de pregos negociados pode ocorrer a qualquer tempo, seja por conta
de novas evidéncias de eficdcia e seguranca, seja por requerimento de mudanga
nas indicagoes terapéuticas ou dosagem. O periodo de revisio de pregos-padrio é
de 24 meses; 36 meses para medicamentos inovadores; e 18 meses para medica-
mentos potencialmente inovadores.

Como um pais caracterizado por ter um sistema de satide publica, o controle
de pregos se restringe aqueles que sdo reembolsados, sendo os demais comercializados
no mercado livre (Folino-Gallo ez al., 2008).

Nos anos mais recentes, buscando racionalizar e conter o crescimento das
despesas do sistema publico de sadde com a aquisi¢ao e o reembolso de medi-
camentos, foi criado um teto para despesas com medicamentos, bem como um
sistema de PRIs também para medicamentos nio protegidos por patentes
(Medicines..., 2022).

5.8 india

O controle de precos de medicamentos tem longa histéria na India: desde
1962, sao expedidos de tempos em tempos decretos de controle de precos de
medicamentos (drug price control orders — DPCOs), previstos em lei de 1955
(Essencial Commodity Act) que estabelece a competéncia do poder putblico para

48. Eram 28, antes da saida do Reino Unido da Unido Europeia.

49. Informagoes recolhidas no sitio eletronico da agéncia italiana, disponivel em: https://www.aifa.gov.it. Acesso em:
12 mar. 2024.
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estabelecer os precos de medicamentos e firmacos. O objetivo explicitado ¢é
garantir a populagio acesso a medicamentos tanto profildticos como de manuten¢ao
da vida a pregos razodveis e em condi¢ées de qualidade adequada. A autoridade
cuida de que os medicamentos sejam produzidos no pais na escala necessdria e
com boa relagao custo-efetividade.

’

A regulagio de medicamentos é exercida pela National Pharmaceutical
Pricing Authority (NPPA); sucessivos DPCOs trouxeram novas regras de regime
de regulagio de precos, sendo a alteragio mais recente da legislagao publicada
em 2012, quando foi expedida a National Pharmaceutical Pricing Policy, em 7 de
dezembro de 2012. Saliente-se que a politica nacional de pregos de medicamentos,
em todas as revisdes por que passou ao longo dos anos 1970 a 1990, visa ao
mesmo tempo assegurar a disponibilidade dos medicamentos essenciais a pregos
razodveis e prover oportunidades de inovacdo e concorréncia para assegurar a
expansio da industria farmacéutica no pais.*

Em 2012, o sistema de precificacdo baseado em custos (cost based pricing —
CBP), estabelecido pela politica de medicamentos em 1994, foi substituido pelo
regime de precificacio baseado no mercado (market based pricing — MBP).
A mudanga considerou as dificuldades de acesso aos dados reais de componentes
de custo na fabricagio de medicamentos, sendo o regime, portanto, substituido
pelo parAmetro de pregos de mercado, informagées de dominio publico. Outra
fraqueza apontada no sistema anterior seriam as dificuldades criadas para entrantes,
com a adogao como pardmetro de custo de menor denominador comum.

A partir de 2013, os medicamentos sob controle (348 aplicagoes terapéuticas)
passaram para o regime de prego-teto, tendo como parimetro a média do prego
de venda do medicamento no mercado’' acrescida de uma margem fixa de 16%
para o distribuidor. Caso o prego de uma marca especifica se encontrasse abaixo
do teto, ele deveria ser mantido, assim como as marcas que se encontrassem acima do
preco-teto (a média do mercado) deveriam reduzi-lo. O regime adotado possui
um ponto fraco; trata-se da opgao por estabelecer pregos de referéncias para marcas
ou denominagées de medicamentos e nio para moléculas. Essa regra estimula
produtores locais a abandonarem o mercado controlado e produzirem outros
medicamentos, nio controlados, com a mesma molécula (Sood ez al., 2008).

O sistema adotado a partir de 2013%* é semelhante ao brasileiro, com o
estabelecimento de pregos-teto para medicamentos essenciais, com revisio anual
baseada no indice geral de pregos no atacado.

50. Os objetivos, em Ultima instancia, da politica publica de medicamentos sdo a geracdo de emprego e o
compartilhamento dos beneficios do progresso entre todos.

51. Considerando-se todas as marcas com participacdo superior a 1% no mercado.

52. 0 novo DPCO foi publicado em maio de 2013.
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Os medicamentos nao essenciais nio estao sujeitos a esse tipo de controle;
contudo, hd uma restrigao: caso se verifiquem aumentos de precos da ordem de 10%
em um ano, a NPPA intervém para reduzir o prego pelos préximos doze meses.

Os medicamentos importados estao sujeitos a0 mesmo regime de precificacio
dos produzidos internamente.

Com rela¢do aos estimulos & produgao local e 4 inovacio, a politica de medi-
camentos inclui instrumentos para incentivar P&D e o langamento de genéricos.
O incentivo 2 inovagdo e ao lancamento de medicamentos genéricos consiste
em, caso o esforco de P&D tenha se dado internamente, liberar o fabricante da
regulagio de precos por um periodo de cinco anos. Caso o medicamento tenha
sido desenvolvido internamente por um novo processo e patenteado de acordo
com a lei indiana de patentes, de 1970, o fabricante também poderd, pelos mesmos
cinco anos, praticar livremente pregos no mercado. Caso novas formulagoes
tenham sido desenvolvidas redundando em sistema de administragao diferente, o
medicamento poderd ser elegivel para uma exce¢do ao controle de pregos também
por cinco anos, a contar da aprovagio do medicamento na India. Em todos esses
casos, o fabricante recebe um certificado de inovacio pelo escritério do Drug

Controller General of India (DCGI).

Como medidas mais recentes adotadas pelo governo indiano, em novembro
de 2022, o Ministério da Saide notificou fabricantes de 384 medicamentos
essenciais para a preservacao da vida (/ife-saving drugs) de que estes passariam ao
controle do poder piblico e que todos os hospitais — publicos e privados — deveriam
fazer compras em maior volume para obterem maiores descontos.

Em janeiro de 2023, a India tornou mais estrito o seu regime de controle de
precos: um nimero ainda mais amplo de medicamentos — 93 novos medicamentos™ —
foi colocado sob as regras de preco-teto, e aqueles fabricantes que estiverem com
pregos acima do prego-teto terdo que depositar a autoridade reguladora o faturamento
obtido adicionalmente. Complementarmente, todos os distribuidores e revende-
dores de medicamentos foram notificados para divulgarem suas listas de precos
nos seus sites, a fim de aumentar a transparéncia de pregos para a populagio.*

Esse ultimo regramento reflete a dificuldade da autoridade de monitorar a
conduta de pregos das fabricantes, em um pais extenso e complexo como ¢ a India.

53. Novos medicamentos essenciais, analgésicos, medicamentos oncoldgicos, e remédios para artrite reumatoide,
doencas cardiacas, infeccdes bacterianas, pneumonia, tuberculose, tireoide, epilepsia e infeccdes do trato urinario.

54. Notificacdo do governo indiano: “All the existing manufactures of scheduled formulations, selling the branded
or generic or both the versions of scheduled formulations at a price higher than the ceiling price (plus local taxes as
applicable) so fixed and notified by the government, shall revise the prices of all such formulations downward not
exceeding the ceiling price (plus local taxes as applicable)" . Disponivel em: https://indiankanoon.org/doc/106624392/.
Acesso em: 2 out. 2024.
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5.9 Portugal

Em Portugal, o acesso da popula¢io a medicamentos dd-se predominantemente
por meio do Servi¢o Nacional de Satde (SNS), que cumpre o dever constitu-
cional de garantir a prote¢ao a satide de todos os cidadaos (Martins, 2020). Os
medicamentos sdo adquiridos e disponibilizados pelo sistema puablico por meio
ambulatorial ou hospitalar, sendo regra a coparticipagio. O Estado arca com mais
de 60% do prego de aquisi¢ao dos medicamentos sob regime de coparticipagio
(Infarmed, 2018). Os medicamentos sob receita médica podem ser adquiridos
diretamente pelos usudrios nas farmdcias comunitdrias e os de prescri¢ao restrita
apenas nas farmdcias hospitalares.

Os consumidores pagam uma fracdo do preco do medicamento também
quando cobertos por seguros de saide privados (além do sistema publico) e
adquirem medicamentos de venda livre em farmdcias, valendo também nesse caso
o sistema de reembolso.

Os pregos dos medicamentos sdo fixados pela autoridade no Ministério da
Satide responsdvel pela regulagio de precos no pais, a Autoridade Nacional do
Medicamento e Produtos de Sadde (Infarmed). Esta determina pregos mdximos
em coordenac¢io com a Direcio-Geral das Atividades Econdmicas (DGAE).

O pre¢o méximo dos medicamentos toma por base um conjunto de paises
de referéncia, escolhidos entre aqueles com PIB per capita compardvel ao portugués
em termos de paridade de poder de compra ou com nivel de precos mais baixo.
Atualmente, a cesta de paises é composta por Espanha, Franga, Itdlia e Estonia,
e a referéncia de prego toma a média entre aqueles em vigor nesses paises. Essa
regra tem sido por vezes substituida pela escolha da referéncia de prego mais baixo
entre os paises da cesta.

Quando o medicamento cujo preco médximo precisa ser definido nao se
encontra disponivel nos paises de referéncia, o procedimento ¢ calcular “a média
dos precos mais baixos das especialidades farmacéuticas idénticas ou essencialmente
similares desses medicamentos em vigor no maior niimero desses paises, excluindo
os medicamentos genéricos” (Martins, 2020, p. 34).

Para a revisao da regulacio de precos de medicamentos no Brasil, cabe registrar
essa regra como alternativa a referéncia de preco nos Estados Unidos, quando
apenas naquele pais o medicamento estiver disponivel.
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5.10 Africa do Sul

Na Africa do Sul observa-se o mesmo cendrio visto no Brasil, em que medicamentos
sao adquiridos diretamente por familias e muitos tratamentos estao fora do
alcance financeiro da maioria da populagio. O controle de pregos introduzido em
2004 ¢ semelhante ao brasileiro, constituido de pregos-teto revistos anualmente.
Além disso, como na India, genéricos tém sido introduzidos em substituigao a
medicamentos de marca, mesmo com patentes em vigor (Gray, 2009).

Ainda em 2004, foi introduzido um esquema visando dar maior transparéncia
aos pregos praticados em medicamentos sob prescrigao. Foi o preco tnico de saida
(single exit price — SEP), pelo qual o fabricante deve vender a todas as farmacias. A
ideia foi desencorajar a prescri¢io de medicamentos mais caros — cujos fabricantes
recompensam médicos e farmdcias — havendo mais baratos 2 disposi¢ao. E definida
também uma margem fixa para a distribuicdo. A principio, pareceu surtir efeito a
medida, com a redugio de pregos em 22% em medicamentos prescritos em 2005.
Contudo, nio hd informagées disponiveis que permitam aferir o impacto real da
medida sobre a transparéncia de pregos no pais (Sood ez al., 2008).

5.11 Colémbia

A Colémbia, em 2010, ja utilizava como referéncia paises com maior proximi-
dade geogrifica e semelhangas econdmicas, devendo este ponto ser revisado na
regulagio em vigor no Brasil.

Além disso, em 2013, a Colémbia realizou um projeto técnico para propor
mudangas na regulagio em vigor, mostrando a importincia de que sejam feitos
estudos destinados a verificar a efetividade do modelo regulatério e que sejam
modificados fatores que impegam essa maior efetividade.

A proximidade econdmica e social com o Brasil torna o caso da Colémbia
interessante, com ligoes a serem aprendidas. L4 vigoram trés regimes, descritos
a seguir.

1) Liberdade supervisionada, que implica a necessidade de as empresas
informarem variagdes e determinagdes de precos a Comisién
Nacional de Precios de Medicamentos. Conforme j4 se observou aqui,
corresponde ao regime que vigorou no Brasil nos anos 1990 para todos
os medicamentos.

2) Regimedeliberdade regulada (RLR), aplicado aos medicamentos para os
quais se verifica elevado poder de mercado (alta concentragao, auséncia
de substitutos e possibilidade de entrada). Para esses, sao calculados
PREs que correspondem & média dos precos mais baixos dos mesmos
medicamentos produzidos pela mesma empresa; essa média passa a
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corresponder ao preco mdximo. Os paises usualmente tomados como
referéncia sio: Argentina, Brasil, Chile, Equador, México, Panamd,
Peru e Uruguai.

3) Caso um medicamento submetido ao RLR exceda o prego-teto, passa para
o controle estrito, no qual fica definido um preco de venda ao publico,
com base no PRE (Vacca, Acosta e Rodriguez, 2011).

5.12 México

O Ministério da Economia comanda o controle de precos, que se desdobra em
trés pregos: i) o PRE, calculado como a média dos precos de fébrica do trimestre
anterior dos seis paises em que 0 medicamento obteve maior expressio em vendas;
ii) o prego de referéncia para venda ao publico (PRVP), que corresponde & mul-
tiplicagio do PRE por 1,72, convertido em pesos mexicanos a taxa de cimbio
média referente ao periodo do cdlculo do PRE; e iii) o preco permitido para
um medicamento sob patente (PMVP), definido pelo fabricante. Se o prego
do medicamento vier a superar o PRVDP, deverd ser reduzido até o nivel deste.
O cumprimento das regras de pregos maximos pelas fabricantes e farmdcias é
garantido pela Procuraduria Federal del Consumidor.

No México, os precos dos genéricos nio sio regulados, sob a crenga de que a
concorréncia tornaria desnecessdria a regulacdo. O resultado tem sido um mercado
pouco desenvolvido de genéricos, em virtude dos altos pregos. A participacio
dos genéricos, relativamente a outros paises, tem permanecido baixa (Moise e

Docteur, 2007).

5.13 Nova Zelandia

A Nova Zelandia é um caso de sucesso no estabelecimento de um sistema universal
e gratuito de saude, instituido em 1936, que atende a totalidade da populagao
residente. Atendimentos por médicos de familia e especialistas sao realizados contra
pequena contribuigao por parte do cidadio. Os atendimentos a criancas e adoles-
centes até 14 anos sio totalmente gratuitos, assim como consultas quando se faz
necessdrio o acompanhamento frequente do paciente.

A regulacao de precos de medicamentos se d4 nesse contexto, de sorte que
¢ realizada integralmente dentro do sistema universal e gratuito de satde. Os
contrapagamentos para a obten¢io de medicamento sio em regra simbdlicos:
NZDS$ 5 pagos pelo paciente na obten¢io de medicamentos prescritos e a gra-
tuidade total a partir da vigésima prescri¢do para a familia em um ano e para
prescri¢oes para criangas e adolescentes abaixo de 14 anos.

O mercado de medicamentos sem prescrigao (OTC) ¢é livre de regulagao. As
regras s3o bastante semelhantes no Canadd e na Australia (Régo, 2000).
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Contudo, a experiéncia da Nova Zelindia — assim como a do Canadd e da
Austrilia, que se assemelham — tem pouco a contribuir para aperfeicoar o regime
regulatério brasileiro, pela distdncia entre os contextos. A par do nivel de renda,
da estabilidade e da longevidade institucional que caracteriza a Nova Zelandia,
hd que se lembrar que se trata de um pais com pouco mais do que 5 milhdes
de habitantes.

5.14 Tailandia

Cabe uma referéncia a Tailindia como pais de renda média-alta como o Brasil,
localizado no Sul global e com grande nimero de habitantes. Porém, nao hd
propriamente um regime de regulacio de pregos de medicamentos na Tailandia,
apenas regras para as compras de hospitais ptblicos. Neste caso, existe uma Lista
Nacional de Medicamentos Essenciais (National List of Essential Medicines —
NLED), que elenca medicamentos usados por hospitais ptiblicos e servigos publicos
de satde, para a qual os pregos sao controlados por uma espécie de PRI — as
compras devem seguir lista elaborada pelo Ministério do Comércio com base em
precos médios dos medicamentos no mercado (Adcock ez al., 2022).

Em farmdcias ¢ em hospitais privados, ndo hd controle de precos de
medicamentos, mas, sim, um regime de acompanhamento, em que as empresas
devem informar reajustes de precos a0 Ministério do Comércio.

Finalmente, a produ¢io de medicamentos no pais ¢ incipiente, com 60%
dos medicamentos consumidos no pais sendo importados (Sooksriwong ez 4.,
2009), com o que se conclui que a experiéncia tailandesa nio acrescenta elementos
para uma revisdo da politica de regula¢io de medicamentos no Brasil.

Os quadros 1 e 2, adaptados de Miranda, Paranhos e Hasenclever (2021),
rednem aspectos adicionais comuns as experiéncias discutidas até aqui.

QUADRO 1
Regimes regulatérios em paises europeus
Regulacdo Metodologia Paises
PRE Menor preco ou preco médio de cesta de paises para definirou  Todos os 28-UE, exceto Dinamarca, Suécia e
negociar preco interno. Reino Unido.
PRR l\/aJor‘maxwmo a regmbolsar definido em grupos (similares ou Espanha, Franga, Grécia e Itdla.
idénticos). Consumidor paga na farmécia a diferenca.
i 0 .
Genéricos Porcentagem de prego abaixo do medicamento de referéncia. lalia (20 ./° abaixo) e Franca (pelo menos
50% abaixo).

Fonte: Miranda, Paranhos e Hasenclever (2021).
Elaboracdo da autora.
Obs.: PRR — preco de referéncia para reembolso; e 28-EU — 28 paises da Uni&o Europeia (antes da saida do Reino Unido).
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QUADRO 2
Regimes regulatérios em paises do Sul global
Pais Regime
Colémbia Trés regimes: i) liberdade supervisionada; ii) RLR; e iii) controle direto. PRE, custo-efetividade.

Sao previstos: i) precos maximos para medicamentos patenteados no setor privado; ii) participacdo
voluntaria dos fabricantes; iii) PRE para limite de PMVP; iv) em caso de produto novo sem comparador,

México - ) . N . ) L
preco definido pelo fabricante, com revisdo em trés meses; e v) para medicamentos genéricos e sem
patente, precos livres.

Africa do Sul Preco Unico de saida e margem Unica para distribuicao.

india PRI: média de todos os fabricantes com mais de 1% de mercado. Precos livres ndo podem ser reajustados
em um ano acima de 10%.

Tailandia Controle indireto de precos no setor publico (NLED).

Fonte: Miranda, Paranhos e Hasenclever (2021).
Elaboracdo da autora.

5.15 Reunindo li¢des para o Brasil

Destacam-se a seguir as principais ligoes retiradas do exame das experiéncias estudadas.

1) As condigdes do mercado norte-americano de medicamentos sio tdo
andmalas que nio faz qualquer sentido tomar os precos praticados nos
Estados Unidos como parametro, sobretudo para o que sio utilizados:
compor a média de pregos praticados em outras jurisdi¢des como
referéncia para a precificacio de medicamentos inovadores.

2) A Fran¢a traz ensinamentos importantes. Para medicamentos novos,
ha rigor na anélise de custo-efetividade. O governo estabelece contra-
to com as fabricantes para a compra de novas medica¢oes a um prego
que reflita o valor terapéutico adicional do medicamento. Faz-se uso de
um teto orgamentdrio para manter estdveis os gastos em medicamentos
da seguridade social; a compra de novos medicamentos ¢ viabilizada
com redugao de pregos dos medicamentos com mais de cinco anos no
mercado. Garante-se redugao de precos ao longo do tempo.

3) A India traz um ensinamento também importante: utiliza esquema de
incentivos para P&D de novas moléculas, processos e composicoes,
desde que produzidas domesticamente. Neste caso, o fabricante pode
estabelecer seus pregos livremente, mas por cinco anos (usufruindo do
poder de monopdlio viabilizado pela patente). Apés esse periodo, o me-
dicamento passa a seguir o regime de regulagio, que, como no Brasil,
prevé indexagao anual 2 inflagio. H4 também um esquema de incenti-
vos 4 producio de genéricos, desde que a India, ao contrario do Brasil,
fez uso da prerrogativa de reconhecer patentes estrangeiras depositadas
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somente a partir de 2005,% criando condi¢oes favordveis ao estabeleci-
mento de uma forte indastria de medicamentos genéricos.

A Espanha encontra-se em meio ao processo de revisao da legislacio que
regulamenta pregos de medicamentos. E uma reforma com tragos bas-
tante progressistas que pretende, entre outras providéncias, racionalizar o
uso dos recursos putblicos, assim como modificar o sistema de precos de
referéncia de modo a introduzir elementos que incentivem a concorréncia
e valorizem os esfor¢os para oferecer medicamentos com beneficios incre-
mentais 4 saide. Propoe alterar o sistema de copagamentos, determinan-
do regras para que as condiges socioecondmicas de cada grupo sejam le-
vadas em conta. Propoe também rever o regramento sobre propaganda de
medicamentos e, como aprendizado do periodo de pandemia, consolidar
dentro do SNS o sistema de dispensagio de medicamentos nio presencial
em telefarmdcias e hospitais. E importante acompanhar os desdobramen-
tos desse processo e o novo desenho regulatério que daf saird.

A Colémbia estabelece um sistema bastante pragmdtico: para os pregos
dos medicamentos com elevado poder de mercado (alta concentragao,
auséncia de substitutos e possibilidade de entrada), calculam-se PREs
correspondentes 2 média dos pregos mais baixos encontrados nos se-
guintes paises: Argentina, Brasil, Chile, Equador, México, Panamd,
Peru e Uruguai.”® A média dos pregos inferiores passa a corresponder
ao preco mdximo na Colémbia. A punigio para a inconformidade
com o prego-teto implica a imposi¢do de um sistema de controle es-
trito, no qual o preco de venda ao publico ¢ fixado com base no PRE.
Medicamentos mais antigos e expostos & concorréncia seguem um sis-
tema de liberdade vigiada.

Portugal traz dois ensinamentos importantes: o primeiro ¢ a escolha
de cesta de paises, cuja composicao ¢ alterada de tempos em tempos,
baseada na comparabilidade de PIB per capita por paridade de poder
de compra e no critério de vigéncia de precos mais baixos. O segun-
do ¢, na indisponibilidade do medicamento novo a ser precificado nos
paises da cesta, o recurso a média dos precos mais baixos nesses paises
das especialidades farmacéuticas idénticas ou essencialmente similares
ao medicamento novo.

55. No &mbito do Acordo sobre Aspectos dos Direitos de Propriedade Intelectual relacionados ao Comércio (Acordo Trips).
56. Dos mesmos medicamentos produzidos pela mesma empresa.
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6 CONCLUSAO

A selecdo de paises para a comparagao de métodos regulatdrios respeitou critérios
econdmicos e institucionais, sendo escolhidos paises que fazem parte da lista de
comparabilidade para a defini¢io de precos utilizada pela CMED; paises que
possuem sistemas publicos de satide estruturados, como a Espanha e a Itdlia; e
paises em desenvolvimento de renda média, com grau semelhante de sofisticagio
institucional, como a Africa do Sul, a Colémbia e a India.

Contextualizou-se o problema da regulagio de medicamentos, destacando-se as
razbes de natureza estrutural para a interferéncia do poder publico nesse campo,
usando como guia os tradicionais conceitos de falhas de mercado — bens meritdrios,
concentragio de poder de mercado, assimetria radical de informagao, bens
credenciais, € a controversa relagio com o valor da vida.

Ainda na contextualizagio do problema, destaca-se a atencio que a questao
tem recebido em diversas jurisdi¢oes, sobretudo pelo aumento sistemdtico de
precos de medicamentos antigos e a precificagio excessiva de novas moléculas
e formulagdes. A atengdo ao problema tem implicado sucessivas reformas para
o aperfeicoamento do sistema de regulacio de precos nas jurisdigoes estudadas,
sempre visando a redugio do impacto sobre gastos do sistema de saide e a
garantia de acesso da populagio aos medicamentos necessdrios. A revisao siste-
mitica dos impactos da regulagio de medicamentos — como incentivo a inovagao
e promocio de acesso pela populacio — revela a preocupacio de autoridades em
outras jurisdi¢oes em avaliar os resultados obtidos e alterar aqueles procedimentos
e ferramentas que nio estejam produzindo os resultados positivos esperados.
Em contraste, com exce¢io de uma dnica timida alteracdo feita a sistemdtica de
regulacao de precos executada pela CMED, a partir de anélise de impacto
de resultados realizada pelo TCU em 2012, a sistemdtica segue rigorosamente
intocada, passados vinte anos de sua ado¢do. Destaca-se que o Brasil estd isolado
nessa escolha pela inércia regulatéria.

Em seguida, identificaram-se os métodos usualmente utilizados na regulacio
de precos de medicamentos, procurando destacar semelhangas e diferengas entre
as caracteristicas de cada arcabougo regulatério examinado.

Este quadro serve de referéncia para a comparabilidade com aspectos do
arcabougo regulatério de precos de medicamentos no Brasil. Em especial,
identificam-se aspectos dos arcabougos examinados que podem vir a ser incor-
porados na revisdo e aperfeicoamento do atual arcabougo regulatério brasileiro.

Vale acrescentar que a necessidade de revisao do arcabougo se d4 necessa-
riamente como rotina a ser incorporada — lembrando que a andlise de resultado
regulatério, como parte da agenda de melhoria regulatéria iniciada em 2007, é
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hoje obrigatéria para todas os entes federais que exercem funcio reguladora, bem
como comega a se estender para a proposi¢ao (neste caso se trata da andlise de
impacto regulatério ex ante) e a revisao de politicas executadas pela administragao
direta federal.

Esquemas regulatérios da precificagio de medicamentos estdo presentes nas
mais diversas economias de mercado. A falha de mercado central que o poder
publico, das mais diversas formas, procura mitigar é a precificagio abusiva de
medicamentos inovadores e 0 aumento abusivo e sistemdtico de pregos, sobretudo
de medicamentos essenciais. A esse respeito, pontua o Idec em recente estudo:

em larga medida, o problema se concentra em medicamentos em situagio de
monopdlio, seja por protecio de patente, seja pela inexisténcia de fornecedores
concorrentes. As empresas que nio enfrentam concorréncia tém grande poder de
mercado para estabelecer pregos mais elevados. Suas justificativas aparentes para a
prética sdo os custos de inovagio na criagio de um medicamento, que envolve anos
de pesquisa e desenvolvimento. No entanto, o fato de esses produtos serem desen-
volvidos, em grande medida, com vultosas quantias de investimento publico pée tal
argumento em xeque (Idec, 2023).

E inegdvel que atividades de P&D sio complexas, e que o risco e as incertezas
associadas a trajetérias tecnoldgicas — que podem ser ou nao bem-sucedidas —
implicam custos elevados. E inegdvel também que grandes avangos cientificos na
cura e na prevencio de doengas tém se dado por forca da parceria entre governos,
universidades e a industria. Igualmente, é indiscutivel a extrema opacidade envol-
vendo o processo de formagao de precos de produtos farmacéuticos antes e depois
da obtengao de patentes. Trata-se aqui de uma assimetria radical de informacio,
uma falha do mercado a demandar solucio.

A teoria da organizagdo industrial tem explicado a ineficicia de modelos
regulatérios com a boa intengao de incentivar a concorréncia em mercados onde
condi¢des estruturais e incentivos endégenos reforcam e mantém posigoes domi-
nantes; entre esses fatores, destacam-se o uso exclusiondrio do direito de patente e
a assimetria de informacao radical entre fabricante e consumidor.

O regime regulatério de pregos de medicamentos no Brasil caracteriza-se
por um esquema de teto de pregos, com revisdo anual considerando parimetros
que representariam incentivos  concorréncia, a eficiéncia e a inovagdo. Ao contrdrio
do que se vé em outras experiéncias regulatérias, o regime brasileiro incorpora,
como a época do controle de precos pelo CIP, um mecanismo de indexagdo a
inflacdo, garantindo reajustes anuais sempre para cima dos pregos de medica-
mentos — de forma descolada de qualquer parAmetro de custo e concorréncia.
Ademais, incorpora como acréscimo ao reajuste os aumentos de custo de insumos
do setor e inclui de forma timida referéncia ao grau de concentragio econdémica
no segmento.
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No comparativo internacional, India e México foram as jurisdicoes exami-
nadas onde se verificou regime de indexagao anual de precos de medicamentos a
inflagao. Nas economias mais avancadas, nao identificamos experiéncia semelhante.
Com excegao daqueles dois paises, nos demais regimes nos quais nos detivemos
percebemos a preocupacio com a revisio de precos em periodicidade muito
superior e frequentemente na diregao da redugio do prego. Desse modo, medi-
camentos mais antigos, superados por novas terapias mais eficientes, tém seus
pregos reduzidos, medida que se revela promotora a0 mesmo tempo de modicidade
de precos para controle de orcamentos ptblicos e de maior acessibilidade a
aquisi¢do direta, por um lado, e incentivo a introdu¢io de novas terapias, por
outro. Observaram-se também dispositivos obrigando a redugao de precos de
medicamentos de referéncia uma vez extinta a prote¢io patentdria e a introdugao
de genéricos da indicagio terapéutica.

Auditorias realizadas pelo TCU vém apontando falhas profundas nos meca-
nismos hoje vigentes, levando 2 total ineficdcia do regime. A principal evidéncia
¢ o descolamento entre, de um lado, a lista oficial de precos de medicamentos,
reajustada anualmente, e, de outro, os pregos praticados seja no varejo — aquisicio
direta pelo consumidor —, seja pelo sistema publico de satde.

Observando-se mais de perto o conteido das notas técnicas que trazem os
célculos dos parAmetros que supostamente representariam fatores de produtividade,
nota-se o esforco de apresentar resultados baseados em sofisticada técnica (embora
elementar no treinamento de economistas ao nivel de pds-graduacio). O sinal
negativo conferido ao fator indicativo de produtividade na férmula implicaria
o compartilhamento de ganhos das empresas com os consumidores; o inventivo
fator Z seria um indicativo do poder de monopélio da empresa, da assimetria de
informacio e de barreiras  entrada, e serviria para incentivar a concorréncia e
a inovagao. Note-se que ¢ sistematicamente apresentado como igual a zero nos
célculos da Seae. Hd ainda o espantoso fator ¥, que com seu sinal positivo incor-
pora aumentos de custos especificos do setor que nio teriam sido incorporados
pelo indice geral de precos, base da indexacio. Chama a atengio a incoeréncia da
inclusdo de um fator adicional de custos exdgenos a produgio (cAmbio, energia)
em uma regulagio baseada em prego-teto, que originalmente propés-se a incentivar
a eficiéncia na gestao de custos.

Qual o sentido do sistemdtico aumento anual de pregos, essa indexacio a
inflacio de medicamentos presentes no mercado hd décadas? A revisao de precos
em outros paises ocorre com base em fatores concretos associados a custos e
condi¢des de mercado e implica redugio de pregos, ndo apenas elevagio.

Causa espanto a inércia do regime regulatdrio, que vigora praticamente into-
cado hd vinte anos, sem que tenha sido considerada como exigéncia de revisdo do
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resultado regulatério a divulgagao de estudos de autoridades (TCU) e entidades
independentes (Idec) que evidenciaram a disfuncionalidade do modelo — a ponto
de os precos de mercado e de aquisi¢es puablicas seguirem trajetdrias descoladas da
escalada oficial de pregos méximos. Para completar o quadro de dificil compreensao,
a necessdria andlise de impacto e resultado regulatério promovida a partir de
breve consulta publica realizada em 2019, até o presente, nio teve seus resultados
divulgados, permanecendo a sistemdtica de reajuste de pregos em operagio — para
desservico da sociedade e, decerto, deleite da industria farmacéutica.

Uma andlise do resultado regulatério — um dos instrumentos introduzidos no
Brasil como parte do programa de melhoria regulatéria — é mais do que urgente.
Esperamos que o comparativo tragado com outras experiéncias ¢ o levantamento
dos diagndsticos j4 feitos sobre o caso brasileiro sirvam de subsidio para que,
seguindo o regramento da andlise de resultado regulatério,” ocorra a revisao
completa do regime regulatério de pregos de medicamentos.

Cabe finalmente frisar a importancia da revisio do atual sistema de regulacio
de precos de medicamentos para tornd-lo compativel com os objetivos da nova
politica de promocio do complexo industrial-farmacéutico: garantia de acesso de
medicamentos a populagio — seja via sistema puiblico de satde, seja via dispéndio
direto; estimulo a concorréncia em pregos propiciada pelos genéricos; e incentivo
a inovagao enddgena.
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1 INTRODUCAO

A politica de precos e os principios ou requerimentos adotados pelo Estado para
gerenciar precos de produtos farmacéuticos representam uma questao complexa.
O desafio estd em equilibrar uma remuneragao adequada s empresas com o acesso
da populagao a esses produtos. Se, por um lado, medicamentos inovadores sé
terdo valor para a sociedade se forem eficazes e chegarem aos pacientes, por outro, é
preciso garantir incentivos econdmicos adequados para que os fabricantes continuem a
desenvolvé-los e produzi-los. Em outras palavras, se pregos elevados de medicamentos
causam problemas de acesso, precos muito baixos podem levar a sua escassez, pois
os custos de producio podem nio ser cobertos ou o retorno potencial pode ser
considerado insuficiente, gerando desincentivos ao seu desenvolvimento e produgio.

Para auxiliar esse debate e dar suporte aos seus Estados-membros, a Organizagio
Mundial da Sadde (OMS) possui uma equipe especifica para tratar de precificagio e
acessibilidade a medicamentos, realiza féruns para discutir pregos justos com atores
do setor e elabora guias para apoiar a implementagio de politicas nacionais de pregos.’

De acordo com a OMS, preco justo nao ¢ sindnimo de prego baixo. Precos
justos sao aqueles que permitem um retorno sobre o investimento, mas também
viabilizam o acesso aos medicamentos. Em suma, sio os que nao deterioram os
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sistemas de saude, viabilizam o crescimento do setor farmacéutico e garantem o
acesso universal a medicamentos essenciais.®

No Brasil, a regulagio de pregos em vigor foi criada por meio da Lei
n°® 10.742/2003, que estabeleceu a criagio da Camara de Regulagio do Mercado
de Medicamentos (CMED) e deu inicio a uma politica regulatéria sobre o setor
farmacéutico (Hasenclever, 2002; Kornis ez 4l., 2011; Nishijima, Biasoto Junior e
Lagroteria, 2014). A CMED ¢ a responsdvel pela lista oficial de pregos, que informa
o preco de fabrica (PF), o pre¢o méximo ao consumidor (PMC) e o prego médximo
de venda ao governo (PMVG). O primeiro regula o prego mdximo para venda de
medicamentos das industrias produtoras as farmdcias; o segundo, o prego-teto
de venda ao consumidor nas farmécias; e o terceiro indica o prego-teto de venda aos

entes da administragio publica quando for aplicdvel o desconto do Coeficiente de
Adequagao de Pregos (CAPD).

A Lein® 10.742/2003 também prevé as regras para o ajuste ¢ a determinagao
dos pregos dos medicamentos seguindo um modelo de preco-teto, constituido
pela soma de quatro componentes: o Indice Nacional de Precos ao Consumidor
Amplo (IPCA), um fator de produtividade,” denominado fator X, ¢ um fator de
ajuste de precos relativos intrassetor,® denominado fator Y, e entre setores,” deno-
minado fator Z (Brasil, 2003; Nishijima, Biasoto Junior e Lagroteria, 2014). A
CMED controla ainda os pregos de entrada conforme regras especificas por tipos
de medicamentos, os quais sdo classificados segundo critérios de inovagao e ganho
terapéutico ou como produtos que contribuem para aumentar a concorréncia no
mercado (Brasil, 2004; Dias, Santos e Pinto, 2019; Nishijima, Biasoto Junior e
Lagroteria, 2014). Hd também a imposi¢ao do CAP, que é aplicado sobre o PF de
alguns medicamentos excepcionais ou de alto custo'® (Nishijima, Biasoto Junior
e Lagroteria, 2014) ou as compras publicas de qualquer medicamento adquirido
por forca de decisao judicial (Divulgado..., 2018).

6. Disponivel em: https://www.who.int/groups/expert-committee-on-selection-and-use-of-essential-medicines/
essential-medicines-lists. Acesso em: 27 ago. 2024.

7. £ 0 mecanismo que permite repassar aos consumidores, por meio dos precos, projecées de ganhos de produtividade
das empresas produtoras de medicamentos.

8. Calculado com base no poder de mercado — determinado, entre outros fatores, pelo poder de monopdlio ou
oligopdlio —, na assimetria de informacdo e nas barreiras a entrada.

9. Calculado com base na variacdo dos custos dos insumos, desde que tais custos ndo sejam recuperados pelo
computo do indice.

10. Segundo Brasil (2011): "o CAP podera ser aplicado ao preco de produtos, de acordo com deciséo do Comité
Técnico-Executivo, nos sequintes casos: | - produtos que estejam ou venham a ser incluidos no ‘Programa de
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica’, conforme definido na Portaria n2 2.981, de 26 de novembro
de 2009; II - produtos que estejam ou venham a ser incluidos no Programa Nacional de DST/Aids; Ill - produtos que
estejam ou venham a ser incluidos no Programa de Sangue e Hemoderivados; IV - medicamentos antineoplasicos ou
medicamentos utilizados como adjuvantes no tratamento do cancer; V - produtos comprados por forca de acdo judicial,
independente de constarem da relacdo de que trata o § 12 deste artigo; VI - produtos classificados nas categorias |, Il
eV, de acordo com o disposto na Resolucdo ne 2, de 5 de marco de 2004, desde que constem da relacdo de que trata
0 § 12 deste artigo.” Além disso, a CMED costuma divulgar listas com a inclusao de novos medicamentos neste rol, por
exemplo, como em Brasil (2013).
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Apés a implementagio dessas medidas, poucas alteracoes nas legislagoes
foram feitas no Ambito da CMED. Em 2012, o Acordio n® 3.016 do Tribunal de
Contas da Unido (TCU) recomendou a revisio do modelo regulatério previsto
na Lei n® 10.742/2003, para desvincular os ajustes da inflacio e passar a realizar a
revisao periddica dos precos a partir de critérios como comparacio internacional,
variagdo cambial e custos dos diferentes tratamentos. Isto se deu apés o TCU
constatar que 86% dos medicamentos de uma amostra de firmacos com maior
faturamento apresentavam prego acima da média internacional, sendo que em
46% o maior prego observado encontrava-se no Brasil. Todavia, tais recomen-
dagdes culminaram apenas na mudanga de parimetros para célculo do fator Z
(Dias, Santos e Pinto, 2019).

Em 2021, a Secretaria de Advocacia da Concorréncia e Competitividade,
do Ministério da Economia, abriu a Consulta Publica n® 02/2021, para esta-
belecer critérios para precificacio de medicamentos, cujos resultados nao foram
divulgados até o momento. Além disso, transita no Senado o Projeto de Lei
n°5.591/2020, que visa, entre outras coisas, possibilitar ajustes positivos e negati-
vos para os precos dos medicamentos, modificar os paises que sio utilizados como
referéncia para a determinacio do preco de entrada do medicamento novo e obter
maior transparéncia dos critérios utilizados para defini¢ao dos pregos no ato do
registro de medicamentos novos (Miranda, 2023).

As diretrizes da criagio da CMED seguem, portanto, as recomendagoes
gerais da OMS de, principalmente, promover o acesso a medicamentos e ampliar
a sua oferta (Anvisa, 2019). A questao que se coloca, entretanto, ¢ que a politica
de controle de precos nao tem sido reavaliada desde a sua criagao, hd mais de vinte
anos, enquanto o mercado farmacéutico brasileiro se transformou fortemente
a partir da politica de medicamentos genéricos implantada em 1999 e sobretudo a
partir de 2008 com o crescimento das empresas nacionais e os seus investimentos
em inovagio (Paranhos, Mercadante e Hasenclever, 2016; Paranhos et al., 2021a).

Com base nessas reflexdes, o objetivo deste capitulo ¢ avaliar a politica
de precos e acesso a medicamentos brasileira a partir das principais orientagoes da
OMS, disponiveis na publicacgio WHO Guideline on Country Pharmaceutical
Pricing Policies (WHO, 2020). O guia apresenta recomendagdes — baseadas
em evidéncias — e algumas orientacbes que podem ser usadas pelos paises
na formula¢io e implementagio de politicas relacionadas a gestao de precos
e acesso a produtos farmacéuticos. A principal contribui¢ao do capitulo ¢é
reunir a literatura dispersa sobre o tema a partir de um contraponto com as
recomendacoes da OMS.

Este estudo estd organizado em mais trés segdes, além desta introdugio e das
consideragdes finais. Na segdo 2, descreve-se a metodologia; na segdo 3, sao trazidos
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os resultados da pesquisa da literatura sobre o caso brasileiro acerca das recomendagoes
da OMS; na segio 4, discutem-se esses achados e a necessidade de mudangas para
aproximar a regulagao de pregos brasileira das boas praticas internacionais.

2 METODOLOGIA

A pesquisa é de natureza qualitativa e analitica. Utiliza-se da pesquisa da literatura
disponivel para avaliar em que medida as dez recomendagées da OMS estao ou
nao atualizadas na politica de precificacio e acesso a medicamentos brasileira.

A pesquisa da literatura consultou referéncias especificas sobre o tema em
periédicos, dissertagoes e teses. Entre as bases de periédicos consultadas estio:
Google Scholar, Science Direct e Web of Science, além das bases dos periédicos
Cadernos de Saide Piiblica e Journal of Health Economics. Na busca foram utilizadas
as seguintes palavras-chave: medicamentos genéricos, generic drug, precios de
medicamentos, innovation, regulation, price e pharmaceutical, as quais deveriam
aparecer combinadas de alguma forma no resumo dos artigos. Além disso, foram
utilizados artigos conhecidos previamente, assim como sugeridos por outros autores.
Nio houve restri¢ao quanto ao periodo de publicagio, porém os artigos selecio-
nados foram publicados entre as décadas de 1990 e 2020.

A partir das recomendagoes da OMS foi feita uma andlise do caso brasileiro
baseada nos achados da pesquisa da literatura. As recomendagées consideradas
foram: promogio do uso de medicamentos genéricos e biossimilares com qualidade
garantida; utilizacao de pregos de referéncia internos e externos; fixagao de precos
baseados em valor; regulamentacio de mark-up na cadeia de fornecimento e dis-
tribui¢ao de medicamentos; licitagdo e negociacdo; aquisi¢do conjunta; isengao
ou redugao de impostos para produtos farmacéuticos; e transparéncia de pregos."!

Os principios considerados para orientar a andlise levam em conta que a
adogao dessas recomendagées e sua efetividade dependem de fatores que nem
sempre estdo disponiveis em paises de renda média, como o Brasil, tais como
infraestrutura e pessoal qualificado, investimentos para a construgio e manutengio
de bases de dados para monitorar o comportamento dos precos e avaliagio dos
resultados alcangados. Da mesma forma, o documento da OMS enfatiza que
os pregos devem ser avaliados em associa¢io a outros critérios, incluindo a qualidade
e disponibilidade do produto e a seguranca do abastecimento, aspectos bem mais
complicados em paises com insuficiéncia local de oferta e forte dependéncia de
importagio de produtos.

11.A OMS recomenda, ainda, que o preco dos produtos farmacéuticos seja definido a partir dos custos relacionados a
sua produgéo — como custos de fabricacdo e de pesquisa e desenvolvimento (P&D), além dos associados a regulagao
e conformidade —, adicionando uma margem de lucro. Na pratica, sua implementacdo é considerada dificil, dadas as
limitagdes na obtencdo de informacdes confidveis sobre custos, motivo pelo qual essa recomendacao néo foi incluida.
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3 0 CASO BRASILEIRO A LUZ DAS RECOMENDACOES DA OMS

3.1 Promocao do uso de medicamentos genéricos e biossimilares com

qualidade garantida
A promocio do uso de medicamentos genéricos de qualidade garantida, destacada
como a principal recomendac¢io da OMS, tem sido uma importante politica
de satde publica em nivel mundial desde a década de 1990. As politicas para
promover a utilizagio de medicamentos biossimilares tém sido implementadas
em menor grau e ainda dependem de esforcos para maior harmonizacio entre
as regulamentagdes existentes.

O Brasil também adota a politica de medicamentos genéricos desde 1999,
com a implementagio da Lei n® 9.787 (Brasil, 1999). Por meio desta lei, ficou
estabelecido que os genéricos podem ser produzidos ap6s a expiragio da patente
e devem ser intercambidveis com um produto de referéncia. Estes medica-
mentos devem ainda ter a sua eficdcia, seguranca e qualidade comprovadas e
ser designados pela sua Denominagdo Comum Brasileira ou Internacional
(Brasil, 1999), ou seja, pelo nome do principio ativo. A partir de 2010, por meio
da Resolugao de Diretoria Colegiada (RDC) n° 55, da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria (Anvisa), passou-se a ser permitido o registro de biossimi-
lares no Brasil (Landi, 2020). Para obter um registro, é necessdrio que nio haja
interferéncia na eficicia e seguranga do medicamento, e os requisitos regulatérios
para sua aprovagio avaliam, além de todo o processo de produgao e controle de
qualidade, testes comparativos com o medicamento de referéncia (Landi, 2020).

A qualidade desses medicamentos tem sido garantida pela Anvisa, referéncia
mundial de qualidade. De fato, a Anvisa teve um papel importante no fortale-
cimento da inddstria farmacéutica brasileira, j4 que os produtos registrados no
pais sio considerados em outras partes do mundo como seguros e com qualidade
garantida (Hasenclever ez al., 2023). Ainda assim, a morosidade da Anvisa em
analisar as solicitagbes recebidas, relacionada a fatores como a insuficiéncia de
pessoal na institui¢io, tem sido discutida entre os agentes do setor de satde. Este
fato tem gerado propostas controversas, tais como a concessdo automdtica de
registro de medicamentos, criticada por autores como Silva e Feres (2022).

Para fortalecer a utilizacio desses medicamentos, a OMS recomenda
a aplicagdo de um conjunto de medidas adicionais. Pelo lado da oferta, elas
incluem: a remocio de barreiras regulatérias; a utilizagio de acordos de licengas
voluntdrias; a aplicagdo, quando apropriado, da flexibilizagao de direitos de
propriedade intelectual; e a adogio de politicas especificas de pregos e compras
para medicamentos genéricos. Entre essas medidas, o Brasil tem uma politica
incipiente para estimular a compra de genéricos, salvo pela regra de comprar pelo
menor preco no setor publico. A politica de flexibilizagao do direito de patentes
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existe no marco legal, mas o seu uso se deu apenas em um tnico caso, na licenga
compulséria do antirretroviral efavirenz (Chaves e Oliveira, 2018). Quanto as
licengas voluntdrias, este mecanismo tem sido incentivado, por exemplo, nos
contratos de parcerias para o desenvolvimento produtivo (PDPs),'? com resultados
efetivos variados (Albareda e Torres, 2021), e, mais recentemente, em encomendas
tecnoldgicas para a vacina de covid-19 (Galina er al., 2021). As possibilidades
de licengas voluntdrias viabilizadas pelo mecanismo de poo/ de patente deixam o
Brasil de fora por ser um pais de renda média (Zucoloto e Pereira, 2023; Zucoloto
et al., 2023).

Pelo lado da demanda, as medidas envolvem planos de copagamento prefe-
rencial para medicamentos genéricos, sendo adotadas, no caso brasileiro, apenas
para alguns medicamentos de uso continuo com receita médica, de acordo com
o programa Aqui Tem Farmdcia Popular. Porém, a obrigatoriedade de prescri¢io
pela denominagio genérica, se a receita médica for de profissional do setor pri-
vado, nio se aplica, pois ela estd vigente apenas para os profissionais médicos
do Sistema Unico de Satde (SUS), o que também nio impede a dispensagio dos
medicamentos no programa, havendo em ambos os casos a possibilidade de
intercambialidade entre o0 medicamento de referéncia e o genérico. Ainda assim, a
exigéncia da prescri¢io médica com prazo curto de validade tem sido apontada como
causa de iniquidade no acesso a medicamentos no programa Farmdcia Popular,
pois os pacientes que tém maior acesso aos servicos médicos, em geral aqueles de
renda mais alta, acabam sendo os mais beneficiados (Luiza ez /., 2018; Manhaes
e Hasenclever, 2023).

As campanhas educativas para aumentar a sensibilizagio sobre a eficicia e
seguranga desses medicamentos foram adotadas no Brasil, mas elas foram mais
intensas apenas nos primeiros anos da politica.

A OMS recomenda ainda que os paises promovam a entrada antecipada
de genéricos e biossimilares em seus mercados por meio de medidas legislativas e
administrativas, e que incentivem a apresentagio precoce de solicitagdes regulatd-
rias. Essa recomendagao ¢ praticada no Brasil, mas é importante chamar a aten¢io
sobre o impedimento desta prdtica se o Brasil vier a adotar a protecao regulatéria
atualmente em discussio'® para os dados de testes.'" Estudo realizado por
Paranhos ez al. (2021b) mostra que a exclusividade de dados de teste é duplamente
danosa a capacidade de acesso a medicamentos da populagio: tardaria a entrada
do medicamento genérico, que traria como efeito o aumento do prego de sua

12. Disponivel em: https://www.gov.br/saude/pt-br/composicao/sectics/pdp.

13. Para melhor compreensdo dessa discussdo, conferir matéria publicada no portal Senado Noticias (Para
debatedores..., 2024).

14. Dados de testes pré-clinicos e clinicos necessarios para o registro de um medicamento de referéncia.
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aquisigao, e levaria o setor publico a adquirir, por mais tempo, os medicamentos
com vigéncia patentdria estendida.

3.2 Utilizacdo de preco de referéncia interno

A OMS também recomenda a utilizagio de precos de um conjunto de produtos
farmacéuticos — terapeuticamente compardveis e intercambidveis — para derivar
um preco de referéncia, a ser utilizado para estabelecer ou negociar o preco (ou a
taxa de reembolso) de um produto. A utilizagdo de pregos de referéncia internos
busca garantir que pregos de produtos compardveis sejam fixados em niveis
similares, incentivando a concorréncia entre eles.

O controle de precos atual realizado pela CMED tem fugido a essa regra.
Em pesquisa realizada por Miranda (2020), foi observado que medicamentos
genéricos com as mesmas apresentagdes comerciais tinham PMCs distintos,
como nos casos do cloridrato de metformina e do maleato de enalapril, quando a
regra deveria ser um PMC por principio ativo. Além disso, Miranda (2020) apon-
ta para o descolamento existente entre o prego praticado nos pontos de venda
e 0 PMC, resultado também encontrado por Pontes, Leite e Ribeiro (2024) ao
compararem os precos regulados com os praticados dos medicamentos mais
consumidos no mercado.

3.3 Utilizacdo de preco de referéncia externo

O prego de referéncia externo utiliza como guia os precos de medicamentos iguais ou
semelhantes em paises compardveis. Com isso, pretende-se que um pais (incluindo
seus cidadaos, governos, hospitais etc.) nido pague mais por um produto do que
paises semelhantes em termos de localizagio, renda, dimensio do mercado etc.

A cautela na sele¢io dos paises,” recomendada pela OMS, nio estd, em
alguns casos, sendo observada no Brasil. Isso ¢ particularmente verdadeiro no
que se refere a regulacio de precos de produtos inovadores, estudada por Carvalho
(2021) e Miranda (2023). Uma escolha equivocada, segundo a OMS, pode
acarretar a determinacio de precos inadequados, como ¢ o caso do prego dos
produtos inovadores produzidos pelas empresas nacionais, nao remunerando de
forma justa os esfor¢os de P&D que vém sendo feitos por essas empresas desde
2008 (Miranda, Paranhos e Hasenclever, 2022).

Por exemplo, Miranda (2023) observou que, embora para uma grande
parte dos medicamentos analisados (54%) os precos de entrada estabelecidos
pela CMED sejam superiores aos pregos ponderados dos medicamentos compa-
radores, para uma parte expressiva dos medicamentos, sobretudo para as novas

15. No caso da resolucdo da CMED, os paises utilizados para definicdo do preco de referéncia sao: Australia, Canada,
Espanha, Estados Unidos, Franca, Grécia, Italia, Nova Zelandia, Portugal e o pais de origem do produto.
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associacoes, os precos de entrada pareciam nio ser capazes de recompensar os
investimentos em P&D, justamente em um dos tipos de inovagao no qual as
empresas nacionais mais registram os seus produtos.

3.4 Fixacao de precos baseada em valor

A defini¢io dos pregos para produtos farmacéuticos com base no valor
terapéutico — utilizando métricas como quality-adjusted life years (QALY) ou
disability-adjusted life years (DALY)'® — ou no valor que os pacientes e os
sistemas de satde atribuem a tais produtos nio ¢, de modo geral, utilizada
no Brasil. Entretanto, a avaliagao de tecnologias em satide (ATS) se vale de algumas
metodologias nas quais o valor terapéutico dos produtos é considerado no
processo de tomada de decisao da incorporacio de tecnologias novas, inclusive
medicamentos, ao SUS.

De acordo com Perin (2024), no Brasil, o processo de institucionalizacio
da ATS iniciou-se com a Politica Nacional de Ciéncia, Tecnologia e Inovagio
em Satide (PNCTIS) em 2004. Em 2011, foi estabelecida a Rede Brasileira de
Avaliagao de Tecnologias em Satde (Rebrats), composta por centros colaboradores
e institui¢des de ensino e pesquisa, e a Comissdo Nacional de Incorporagao
de Tecnologias no Sistema Unico de Satde (Conitec), vinculada 4 Secretaria de
Ciéncia, Tecnologia e Inovagio e do Complexo Econémico-Industrial da Sadde
(Sectics), cujo objetivo ¢é assessorar o Ministério da Sadde na incorporagao,
exclusdo ou modificagao de tecnologias em satide pelo SUS. A Rebrats e a Conitec
possuem fungées complementares: enquanto a primeira fornece andlises técnicas
sobre eficdcia, seguranca e custo-efetividade de tecnologias em satde, a segunda'”
avalia e recomenda a incorporagio dessas tecnologias. A tomada de decisao, por
fim, fica a cargo do secretdrio da Sectics.

Entretanto, ainda segundo Perin (2024), apesar dos avangos registrados,
o processo de ATS brasileiro ainda apresenta lacunas, tais como: i) transparéncia e
consisténcia insuficientes no processo de ATS; ii) pouca independéncia; iii) impre-
cisao dos critérios utilizados na priorizagio dos medicamentos selecionados para a
avaliacdo; iv) auséncia de um limiar de custo-efetividade explicito para a incorporagio
de tecnologias no SUS; v) morosidade; e vi) desconexdo com a precificagio dos
medicamentos, a qual ¢ estabelecida pela CMED antes do processo de ATS.

16. QALY é uma medida que leva em consideracdo tanto a quantidade quanto a qualidade de vida geradas por
intervencbes de salide. DALY é uma medida que reflete os anos de vida saudavel perdidos devido a doencas,
incapacidades ou morte prematura.

17. Os critérios utilizados pela Conitec para recomendar a incorporacdo de uma nova tecnologia consideram a
necessidade social, as evidéncias cientificas, as prioridades da politica de satde e a disponibilidade de recursos. No
caso de uma recomendacdo positiva, o impacto financeiro da incorporacéo também é necessario (Perin, 2024).
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3.5 Regulamentacao de mark-up na cadeia de fornecimento e distribuicao
de medicamentos

Na regulamentacio de mark-up, é especificado quanto os fornecedores podem
acrescentar ao custo dos medicamentos ao longo da cadeia de fornecimento a
fim de reduzir a variabilidade dos pregos. O estabelecimento de regras claras de
mark-up pode aumentar a transparéncia dos precos para os consumidores e para
os sistemas de satide e proporcionar maior previsibilidade a gestao das despesas.
No Brasil, um dos mark-ups estabelecidos diz respeito ao prego de entrada do
medicamento genérico. E estabelecido um mark-up negativo de pregos de entrada
inferior a 35% do medicamento de referéncia.

A auséncia de avaliagdo sobre a adequagao da fixagao desse mark-up ao longo
dos mais de vinte anos da politica de genéricos tem mostrado, a partir de algumas
pesquisas, que o diferencial entre precos praticados e pregos regulados tem sido
maior na categoria de genéricos (Miranda, 2020; Miziara e Coutinho, 2015).
Além disso, como os medicamentos de referéncia tém seus precos reduzidos apds
o ingresso dos genéricos, vérios casos de medicamentos genéricos com pregos
superiores aos de referéncia tém sido observados.

No que diz respeito a regulacio para as farmdcias, o Brasil adota uma regra
de mark-up Gnico, sem discriminar por volume de vendas, com base na distincia
entre 0 PF e o PMC. O atual mark-up brasileiro é baseado, principalmente, em
locais onde o volume de vendas ¢ baixo, o que tem duas implicagées. Por um
lado, em regides remotas, com baixo niimero de habitantes, o mark-up garante a
oferta de medicamentos e impede o desabastecimento. Por outro, inversamente,
em locais com maior densidade populacional, ele estimula um grande nimero de
farmdcias — realidade que salta aos olhos em bairros de renda elevada das grandes
cidades —, atraidas pela exceléncia dos negdcios.

A recomendacio da OMS para que a margem seja regressiva, ou seja, para
que sua taxa diminua & medida que o preco aumenta, em lugar de um percentual
fixo para todos os pregos, poderia ser adotada no Brasil para corrigir margens
permitidas as farmdcias, que seriam regressivas para aquelas que atuam em locais
de alta densidade populacional.

A OMS enfatiza ainda que os percentuais estabelecidos devem ser acom-
panhados e revistos periodicamente. Este ponto, de acordo com as observagoes
anteriores, parece ser o mais delicado da politica de pregos brasileira: auséncia
de acompanhamento periédico dos precos e dos mark-ups adotados para os
genéricos e para as farmdcias.
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3.6 Licitacdo e negociacao
A licitagao e a negociagao sao dois dos principais métodos utilizados na aquisigao
de medicamentos em muitos paises.

Segundo a OMS, as responsabilidades nos processos de aquisigao devem ser
divididas de acordo com os conhecimentos e recursos apropriados de cada insti-
tuigdo ou equipe, e essas atividades devem ser planejadas adequada e tempestiva-
mente, assim como seu desempenho deve ser monitorado de forma regular. Os
potenciais fornecedores devem ser pré-qualificados e os que jd fornecem precisam
ser monitorados em relagio a qualidade, a confiabilidade e aos prazos de entrega.
Ainda, as compras publicas devem dispor de financiamento confidvel e estdvel.

As recomendagées ainda incluem que: i) as compras do setor publico se
limitem a uma lista de medicamentos essenciais; ii) os documentos de licitacao
listem os medicamentos pelo nome genéricos iii) as quantidades demandadas sejam
corretamente estimadas e as aquisi¢oes sejam efetuadas nas maiores quantidades
possiveis para obten¢ao de economias de escala; iv) o conjunto minimo de informa-
¢Oes necessdrias para iniciar a licita¢do esteja claramente especificado, incluindo
as situages patentdrias e o nimero de ofertantes; e v) regras claras para dissuadir
e penalizar condutas antiéticas ou ilegais sejam aplicadas, incluindo o provimento
intencional de produtos de qualidade inferior.

No Brasil, as regras de licitagio publica foram estabelecidas na Lei
n°8.666/1993, substituida pela Lei n® 14.133/2021 (Brasil, 2021). Segundo Luiza
et al. (2016), o pais tem tradi¢do na regulamenta¢do de compras publicas, que
seguem os principios internacionalmente aceitos, como os de transparéncia e
accountability. Entretanto, os mesmos autores afirmam que, apesar da legislacio
ser abrangente e moderna, ainda nio se encontra em sua implementagio plena.

Dada a universalidade do sistema de satide brasileiro, as aquisi¢oes nio se
restringem a medicamentos essenciais; nas compras publicas a listagem ¢ feita a
partir do nome do principio ativo, e nao da marca; e as demandas sao previa-
mente estimadas, ainda que haja contestacoes a respeito dos prazos exigidos para
entrega. Algumas melhorias tém sido introduzidas, tais como o pregao eletronico
em 2005. A introducio das exigéncias para precificagio e qualidade dos medica-
mentos ¢ determinada pela Portaria n° 1.818/1997 (Brasil, 1997), do Ministério
da Satide, mas sdo ainda empecilhos a exiguidade da equipe técnica especializada
e a ndo utilizagdo na prética dos preceitos de qualidade.

Um ponto que pode ser ainda considerado falho ¢ a auséncia de proce-
dimentos formais para a qualificado técnica dos fornecedores, a denominada
prética de pré-qualificagdo, o que pode levar a ineficiéncia nos processos de
licitagao, pois, como o fornecedor é escolhido por prego e nio por qualidade,
pode vir a ndo entregar o produto nos prazos e conformidades exigidas.
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Em relagao aos resultados, De Negri, Mello e Mourthe (2023) mostram,
entre outros achados, que as compras realizadas via pregao pelo Departamento
de Logistica em Saide (DLOG), do Ministério da Satide, tendem a obter precos
significativamente menores do que compras realizadas via pregao por outros
6rgaos, considerando que possivelmente a expertise desenvolvida pelo departa-
mento ao longo dos anos resulte em processos de pregao mais bem elaborados e,
consequentemente, valores de aquisi¢do mais baixos.

Outro aspecto importante das compras publicas é o seu uso para estimular a
produgio local. A Lei n® 8.666/1993 foi atualizada no que se refere a essa questao
somente 23 anos apds a sua publicacio, estabelecendo a possibilidade de margens
de preferéncia para produtos fabricados no pais (Brasil, 2016; Rauen, 2022).

Quanto a negociagio de precos com fornecedores internacionais mono-
polistas, nao hd regulamentacio. Uma estratégia utilizada com bons resultados
foi a ameaga de licenca compulséria em alguns medicamentos para a Aids

(Orsi et al., 2007).

Negociagoes sao especialmente importantes no caso de medicamentos
patenteados, em que o monopdlio ainda vigora. Nesses cendrios, cabe ao governo
(ou, em alguns casos, a organismos internacionais ou organizagoes humanitarias)
negociar a redugio de precos ou a disponibilizac¢ao de licencas voluntdrias que
permitam a producao de genéricos, elevando a concorréncia e consequentemente
reduzindo o valor pago pela aquisi¢ao do produto.

Exemplos bem-sucedidos de negociagdes de precos puderam ser obser-
vados nos casos dos antirretrovirais tenofovir e lopinavir/ritonavir em 2006
e dolutegravir em 2016, nos quais o Ministério da Satde firmou acordo com
as empresas produtoras (Gilead, Abbott e GSK, respectivamente), levando a
reducio de até 70% do prego de aquisicao (Zucoloto ez al., 2023). Jd as PDPs
podem ser citadas como a politica mais abrangente de incentivo a licenca
voluntdria, ainda que, como mencionado, os resultados observados até o
momento sejam variados.

3.7 Aquisicao conjunta
A aquisi¢ao conjunta ¢ um processo no qual vdrias autoridades se unem para realizar
a compra de medicamentos, aumentando seu poder de negociacio, reduzindo
custos do processo de aquisi¢do por meio do compartilhamento de informacoes e
de recursos humanos e promovendo a racionalizagio dos processos administrativos.

Essa estratégia pode ser realizada de diversas formas, tais como por meio do
compartilhamento de informagoes, da realizagio de pesquisas de mercado conjuntas
ou da contratagdo e aquisi¢ao centralizadas a partir de um agente estabelecido.
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A OMS também destaca a importancia de garantir que a aquisi¢ao conjunta seja
realizada de forma transparente e que os medicamentos adquiridos tenham
qualidade assegurada.

No Brasil, a aquisi¢io conjunta do governo federal com os demais entes
federados, ou seja, com estados e municipios, tornou-se mais dificil com o pro-
cesso de descentralizacio federativa desde a Constitui¢io, quando vérios estados
e municipios passaram a fazer os seus préprios processos de compras e licitagoes
(Amaral e Blatt, 2011). De fato, mesmo municipios muito pequenos realizam
compras de medicamentos. Uma solugio que tem sido empregada em alguns
contextos é o estabelecimento de consércios publicos para tais aquisicoes, como
pode ser observado no Consércio Parand Satde,'® que abrange o estado do Parand
e seus municipios.

Esse processo trouxe também consequéncias negativas para a organizagio
produtiva dos laboratérios publicos, que passaram a ter que participar dos pro-
cessos de licitagdes em concorréncia com os laboratérios privados. Quando a
Central de Medicamentos (Ceme), desativada em 1997, era responsével pela
centralizacio das compras a partir das demandas, esse processo era realizado
em duas etapas. Primeiro, a Ceme encomendava aos laboratérios publicos o
que eles eram capazes de fornecer e, somente entio, era aberto o processo de
licitagao, do qual participavam os laboratérios privados, oferecendo reducio
significativa dos precos devido aos grandes volumes demandados (Negri, 2002).

No final dos anos 2000, ocorreu novamente uma centralizagio das compras
no governo federal, em substitui¢do as anteriormente realizadas por estados e
municipios, de medicamentos complexos e de alto custo, colaborando para au-
mentar o poder de barganha do setor pablico nas negociagoes e a eficiéncia do

gasto publico na drea (De Negri, Mello e Mourthe, 2023).

J4 no que diz respeito a aquisi¢do conjunta com outros paises, elas sio reali-
zadas por meio da Organizagio Pan-Americana da Satdde (Opas) ou em conjunto
com os sistemas nacionais. Em 2015, por exemplo, na 372 Reuniao de Ministros
da Satide do Mercado Comum do Sul (Mercosul), foi assinado um acordo com
os paises-membros para compras conjuntas. Com o enfraquecimento da Unido
de Nagoes Sul-Americanas (Unasul), desde 2018, essa modalidade nao tem sido
praticada. Além disso, a Opas possui um Fundo Rotatério que proporciona
acesso a vacinas e suprimentos para imunizagiao em 41 paises e territdrios da
América Latina e Caribe. A organizacido consolida requisitos de demanda
dos programas nacionais de imunizagao, alavanca economias de escala para
melhorar o poder de compra e apoia os processos de aquisi¢ao e logistica de

18. Disponivel em: https://www.consorcioparanasaude.com.br/.
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fabricantes nas Américas. O Brasil participa mais como fornecedor do que
comprador devido a4 sua maior capacitagio na producgio dessas tecnologias
médicas nas Américas (Hasenclever ez al., 2023).

3.8 Isencdo ou reducao de impostos para produtos farmacéuticos

A OMS sugere que os paises considerem redug¢des ou isengoes tributdrias com o
objetivo de promover precos mais baixos de medicamentos. Em especial, a OMS
recomenda que os paises considerem isentar de impostos alguns grupos especificos
de medicamentos (por exemplo, para grupos selecionados de pacientes), assim
como ingredientes farmacéuticos ativos, estimulando a produgao local. Entretanto,
a aplicagao seletiva dessa politica de impostos precisa levar em conta os impactos
na equidade e nos custos administrativos e sua viabilidade de implementagao.

Em relagio as tarifas de importagio, o guia menciona que estas foram elimi-
nadas em muitos paises, especialmente os de renda alta (WHO, 2020). No entanto,
diversos paises cuja renda ¢ relativamente menor continuam a aplicar tarifas de im-
portagdo consideradas elevadas (em torno de 10%) para produtos farmacéuticos.
Em 2024, estd em discussio no Brasil uma reforma tributdria, jd aprovada na
Camara dos Deputados, que poderd impactar os pregos dos medicamentos. Um rol
de 383 medicamentos serd isento de todos os impostos e os demais, incluindo os
registrados pela Anvisa ou manipulados, terdo aliquota reduzida na ordem de 60%."

Em relagao a importagdes de medicamentos, o déficit comercial brasi-
leiro chegou a US$ 8,5 bilhdes no caso de produtos farmacéuticos e US$ 1,4
bilhao em farmoquimicos em 2022.%° Atualmente, o Imposto de Importagao
de medicamentos varia de 0% — caso da importacdo de medicamentos em até
US$ 10 mil por pessoa fisica e para doengas especificas — a 14%, dependendo
da disponibilidade e necessidade no mercado nacional (Governo..., 2021;
Reforma..., 2024).

3.9 Transparéncia de precos

O compartilhamento e a divulgagao de precos dos produtos farmacéuticos para os
atores relevantes e o ptblico em geral estdo entre as principais recomendagoes
feitas pela OMS. Alguns paises disponibilizam tais informacoes, embora nem

19. Disponivel em: https://www.gov.br/receitafederal/pt-br/assuntos/aduana-e-comercio-exterior/manuais/remessas-
postal-e-expressa/como-importar-medicamentos. Acesso em: 27 ago. 2024.

20. Disponivel em: https://comexstat.mdic.gov.br/pt/home. Acesso em: 27 ago. 2024.
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sempre de modo completo.” O fortalecimento da transparéncia ¢ considerado tao
importante que h4 iniciativas da OMS para estimuld-lo, tais como a MedMon,
ferramenta criada para recolher e analisar dados sobre o preco e a disponibilidade
de medicamentos em instalagoes de sadde e centros de aquisi¢io (WHO, 2018).

Em relagdo aos pregos dos medicamentos efetivamente adquiridos pelo setor
publico, o Brasil apresenta como vantagem em relagio a vdrios paises, como Franca
e Reino Unido, o fato de divulgar os valores realmente pagos nas aquisi¢oes. Tais
informagoes sao divulgadas ao puiblico em geral, sem custos e de modo amigdvel,
por meio do Sistema Integrado de Administracdo de Servigos Gerais (Siasg).
O Siasg ¢ um sistema do governo federal que dd suporte a gestdo de processos de
compras, contratagoes e servigos gerais, utilizado por diversos érgios e entidades
da administra¢do publica, inclusive aqueles responsdveis pela aquisicio de medi-
camentos. Outra ferramenta ¢ o Banco de Precos em Satide (BPS),* sob gestio do
Ministério da Satide. No entanto, embora seja de alimentagio compulséria pelas
secretarias estaduais e municipais de satide, ainda nao ¢ alimentado regularmente
por todos os entes.

Apesar da garantia dos sistemas de informacao brasileiros, limitacoes ainda
sao observadas: i) as informacoes estao concentradas nas aquisi¢oes do governo
federal, sendo esporddicas no caso de estados e municipios; ii) as aquisi¢oes
de laboratérios federais vinculados aos ministérios, tais como Farmanguinhos e
Bio-Manguinhos, nao aparecem na base; iii) inclui informagées duplicadas, ou
sem a unidade de fornecimento correta; e iv) podem ser encontradas informagoes
divergentes entre as disponibilizadas no Siasg e as de outras fontes, tais como rela-
térios de gestao ou informagoes obtidas via Lei de Acesso a Informacio. Todavia,
a despeito dessas limitagoes, o portal ainda pode ser considerado um avango em
termos de transparéncia. Além disso, existem duas outras listas de pregos para
consulta dos consumidores. A da CMED, que ¢ a lista de precos mdximos per-
mitidos, como mencionado, informa o PF, o PMC e o PMVG. A outra lista é a
das revistas especializadas, tais como o Guia da Farmdcia, que informa os precos
praticados no mercado, os quais nio podem ser maiores do que o PF ¢ 0 PMC
impostos pela CMED. Esta lista ¢ utilizada no comércio varejista.”

A presenca das duas listas confunde os consumidores que quiserem
consultd-las, ainda que estas consultas raramente ocorram. Ademais, as implicagoes

21. Na Unido Europeia, por exemplo, a Diretiva de Transparéncia exige a publicacdo dos precos de tabela de todos
os medicamentos reembolsaveis, mas ndo contabiliza descontos e abatimentos obtidos nos processos de negociagdo.
A Africa do Sul, por sua vez, exige a divulgacdo da média ponderada de todos os precos liquidos de venda de
cada medicamento em sitio governamental, enquanto a Australia exige que os fabricantes divulguem a autoridade
governamental a receita de vendas e o volume vendido em unidades de marca, incluindo quaisquer descontos.
Disponivel em: https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/?uri=celex%3A32004L0109.

22. Disponivel em: https://www.gov.br/saude/pt-br/acesso-a-informacao/banco-de-precos.

23. Disponivel em: https://guiadafarmacia.com.br/tag/lista-de-precos/. Acesso em: 27 ago. 2024.
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da existéncia de ambas tém consequéncias perversas para o processo de licitagao
que usa a lista de precos mdximos permitidos e, portanto, paga um preco mais
alto, e para o processo de regulamentagao, que ignora a distor¢ao de precos
entre elas e a possibilidade de considerar os pregos praticados como um indicador
de que estaria na hora de revisar as regras de estabelecimento do PMC.

Virios autores tém apontado que a desatualizagio da CMED em relagao
aos precos de mercado provoca um desalinhamento muito grande entre os precos
regulados e os pregos praticados. Como, em geral, os pregos praticados sao muito
inferiores aos regulados, isso pode estar evidenciando que a regulamentagao ¢é
menos eficaz do que poderia ser na redugao de precos e consequente acesso aos
medicamentos (Miranda, 2020; Pontes, Leite e Ribeiro, 2024).

4 DISCUSSAO

Um ponto importante a ser observado em relagdo a regulagio de precos
de medicamentos imposta pela CMED e vigente no Brasil ¢ que esta nao
passa por um processo de revisao periddica. O Reino Unido é um exemplo
a ser seguido neste ponto, pois estd revendo a sua regulacio de precos a cada
cinco anos (Koeller, 2023). Uma segunda questdo relevante diz respeito a
utilizacao de pregos de referéncia externos no Brasil na regulacio dos precos
maximos permitidos, que emprega como referéncia paises com caracteristicas
socioecondmicas e sanitdrias muito distintas (Miranda, 2023).

Um terceiro ponto refere-se a4 nao autorizagao, na legislagao em vigor no
Brasil, da revisao para baixo dos pregos-teto estabelecidos pela CMED, os quais
s6 podem ser ajustados para cima, o que tem causado um descolamento em relagao
aos pregos de mercado. Esse fato demanda um realinhamento dos pregos da
tabela CMED aos pregos de fato praticados, sobretudo para reduzir a assimetria
de informacio para os consumidores (Miranda, 2023; Silva, 2024).

Um quarto ponto a ser observado ¢ a existéncia de multiplos PMCs para um
mesmo principio ativo. Nao hd uma légica por trds desta prdtica que justifique a
discriminacio do prego-teto por empresa ou marca, sendo este de uma mesma cate-
goria regulatéria, apenas por ter entrado no mercado em um momento diferente de
outro medicamento com as mesmas caracteristicas técnicas. E fato que este ponto
pode gerar assimetrias de informacao para os consumidores (Miranda, 2023).

Um quinto ponto tem relagio com a vinculagio do preco dos genéricos
aos de medicamentos de referéncia. Observa-se que outros paises, sobretudo
europeus, adotam politica similar, inclusive utilizando a mesma margem de
diferenga de pregos administrada no Brasil (35%). Alguns paises buscaram
revisar o percentual estabelecido ao longo do tempo, sendo que em determinados
casos a recomendagio foi pela redu¢io da margem diferencial adotada, dado que
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os precos dos genéricos jd estavam em niveis muito baixos e eram considerados
insustentdveis. No Brasil, uma boa parcela dos medicamentos genéricos pratica
diferencas de precos médios para o medicamento de referéncia bem superiores
a 35%, indicando que esta margem ¢ baixa em relagao ao diferencial observado
na prética e poderia ser alterada para cima (Miranda, 2020).

O sexto ponto diz respeito a0 modelo de reajuste anual de pregos no Brasil,
sobretudo no que se refere a determinagio dos fatores ¢ a falta de clareza na forma
como sio calculados. Um dos problemas estd relacionado ao fator X; ji que quanto
menor a produtividade estimada, maior o aumento permitido. Este ponto
pode ser problemdtico, ji que aparentemente a regula¢io nio estd incentivando
as empresas a ampliarem a sua produtividade. J4 em relacio ao fator ¥, os valores
negativos sio acumulados e descontados quando houver aumento dos custos de
produgao. Todavia, para os genéricos, espera-se que os custos de produgio dimi-
nuam com o tempo, o que pode contribuir para a determinagio de PMCs mais
elevados (Dias, Santos e Pinto, 2019; Miranda, 2020).

Por fim, fatores adicionais envolveriam treinamento para equipes que atuam
em processos de licitagdo e negociacio; realizagio de concursos publicos e
investimentos que promovam o aumento da produtividade para garantir a boa
funcionalidade de 6rgaos como a Anvisa; e aprimoramento das informagoes
disponiveis sobre preco e aquisi¢des de medicamentos, elevando a transparéncia
para o publico e para negociadores.

5 CONSIDERACOES FINAIS

As recomendagoes da OMS para a precificagio de medicamentos sio praticadas
em diversos paises. O Brasil jd adota parte dessas propostas, incluindo a utilizagao
de precos de referéncia interno e externo, ATS para a incorporagao de novos
medicamentos, licitagdes e a divulgagio de precos efetivamente pagos nas
compras publicas — muito embora a qualidade das informagoes disponiveis ainda
seja uma questao a ser resolvida.

H4 ainda desafios para a adogio das recomendagées da OMS de forma efe-
tiva no Brasil. Tais desafios estdo relacionados a transparéncia e a qualidade dos
dados sobre pregos em nivel global, & questao da seguran¢a em torno dos biossi-
milares, aos debates em torno de propriedade intelectual, entre outros.

O aprimoramento das negociagoes entre os atores poderd reduzir esses

esafios e aproximar o alcance de precos justos, que equilibrem a acessibilidade da

desafi 1 de preg tos, que equilib bilidade d
populacio aos medicamentos e o desenvolvimento do setor farmacéutico.
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CAPITULO 8

EFEITOS DA ENTRADA DE GENERICOS NO MERCADO SOBRE 0S
PRECOS DE MEDICAMENTOS

Romero Cavalcanti Barreto da Rocha'

1 INTRODUCAO

A pandemia da covid-19 escancarou a necessidade de acesso barato a satide para
individuos e paises de renda baixa e renda média. Enquanto alguns paises tiveram
imediato acesso aos medicamentos que estavam sendo produzidos e certificados
por experimentos aleatérios controlados como eficientes para o tratamento de
pessoas infectadas com o coronavirus, outros demoraram bastante para té-lo e,
quando tiveram, tiveram-no a pregos exorbitantes e sacrificando parte conside-
rdvel dos seus orgamentos disponiveis para politicas pablicas na drea de satide e
demais dreas de protecdo social. O Brasil, por exemplo, com o seu Sistema Unico
de Satde (SUS), acabou usando alguns desses medicamentos de maneira tardia
(SBI, 2022) e gastou uma quantia razodvel com a compra de medicamentos e
vacinas para o tratamento e a preven¢io do coronavirus.?

A industria farmacéutica global tem uma estrutura de mercado oligopoli-
zada com poucas grandes empresas centendrias, que mantém sua lideranca de
mercado por meio de fortalecimento dos seus ativos complementares,’
tecnologias complementares, capacidade produtiva, canais de distribuicao,
estratégias de marketing, servicos de venda e direitos de propriedade industrial,
ampliando suas exclusividades de mercado e as barreiras a entrada para novas

como

concorrentes. Tal caracteristica faz com que as desigualdades de acesso a medi-
camentos sejam um elemento constante para os paises de renda média e baixa,
nao um caso pontual como o da pandemia da covid-19.

Nesse sentido, uma importante politica publica para enfrentamento dessas
desigualdades é a criagdo do segmento de medicamentos genéricos. O medicamento
genérico ¢ um medicamento que possui os mesmos principios ativos, na mesma
dose e forma farmacéutica, que o medicamento de referéncia, além de ser adminis-
trado pela mesma via, com a mesma posologia e indicagio terapéutica. Ele também

1. Professor adjunto no Instituto de Economia da Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ).
2. Disponivel em: https://www.tesourotransparente.gov.br/visualizacao/painel-de-monitoramentos-dos-gastos-com-covid- 19.
3. Ativos complementares sdo ativos e servicos que possibilitam auferir os lucros dos esforcos em inovagao (Teece, 1986).
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demonstra eficicia e seguranca equivalentes ao medicamento de referéncia, o que o
torna intercambidvel com este (Anvisa, 2020). Em geral, os medicamentos genéricos
requerem um menor esforgo tecnolégico para o seu desenvolvimento e registro
sanitdrio, reduzindo assim custos e tornando possivel uma comercializagao mais
barata. Desse modo, a introdugio dos medicamentos genéricos reduz as barreiras a
entrada para empresas concorrentes e a assimetria de informagao dos pacientes na
decisao de compra, possibilitando a escolha por medicamentos de menor prego.

No Brasil, a situagio nio ¢ diferente. Os gastos com medicamentos sio
crescentes tanto no mercado publico quanto no privado. No caso do Ministério
da Satde, esses gastos passaram de R$ 9,1 bilhoes em 2008 para R$ 19,8 bilhoes
em 2019, representando 14,6% dos gastos do ministério nesse ano (Inesc, 2020).
Com a chegada da pandemia, o governo federal aumentou ainda mais os gastos
com medicamentos, chegando ao valor de R$ 25 bilhoes em 2021. Para as fami-
lias, segundo a Pesquisa de Or¢amentos Familiares 2017-2018 (IBGE, 2020), os gastos
mensais per capita com medicamentos alcangaram 35% (R$ 46,7) dos R$ 133,2 de
despesa per capita mensal com saide das familias brasileiras no periodo.

O segmento de genéricos foi criado em 1999 pela Lei n°® 9.787 ¢ o prego
de entrada de 65% do preco do medicamento de referéncia comparador foi
definido pela Resolugio n® 2, de 2004, da Camara de Regulagio do Mercado de
Medicamentos (CMED). Este segmento representou um importante mercado
para fortalecimento das empresas nacionais, que hoje s3o as principais fornecedo-
ras desses produtos no mercado brasileiro e que desde 2012 trabalham também
na producio de biossimilares por meio das Parcerias para o Desenvolvimento
Produtivo (PDPs) (Paranhos, Mercadante e Hasenclever, 2020). O cresci-
mento anual do segmento de genéricos entre 2003 e 2019 foi de 18,3% em valor
de venda, enquanto para os demais medicamentos foi de 6,4%, alcangando uma
participagio de 34% no valor das vendas em 2019 (Sindusfarma, 2020). Apesar
da importancia dos genéricos, a parcela de mercado do segmento estd estagnada
em torno de 35% hd alguns anos, diferentemente do que ocorre em outros paises
da América Latina, que j4 alcangam 80% (Miranda, 2020).

Este capitulo investiga o efeito da entrada no mercado de medicamentos
genéricos sobre os precos de alguns mercados de medicamentos.’ Para isso, sao uti-
lizados dois tipos de modelos de diferencas em diferencas com entradas mdltiplas: o
modelo tradicional de efeitos fixos conhecido como rwo-way fixed effects (TWEE);
e o modelo com a corregao de Callaway e Sant’Anna (2021).

4. Conferir capitulo 4 deste livro, Aquisices de medicamentos pelo governo federal nas dltimas duas décadas, de
autoria de Fernanda De Negri, Carlos Eduardo Ribeiro de Mello e Adriano Cabral Linhares Mourthe.

5. Neste texto, sdo considerados medicamentos do mesmo mercado aqueles que usam o mesmo principio ativo.
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Por altimo, foram investigadas algumas heterogeneidades desses efeitos.
Uma investigacio interessante de se fazer é se o efeito foi maior para medica-
mentos de subclasses terapéuticas em que havia maior concentragao de mercado
antes da entrada do genérico. Por exemplo, se nao havia competi¢ao entre me-
dicamentos de referéncia da mesma subclasse, isso significa que a concentragao
do mercado dessa subclasse era muito grande e espera-se um efeito de reducio de
precos maior com a entrada de genéricos em mercados deste tipo. Outros
fatores que podem influenciar no tamanho do efeito da entrada de genéricos no
mercado ¢ o nimero de genéricos entrantes, o preco inicial do medicamento de
referéncia e o tempo de espera para entrada. Serdo feitas investigacoes se o efeito
¢ diferente em mercados nos quais essas varidveis sao distintas.

A investigagao feita neste capitulo estd intimamente relacionada com a lite-
ratura de regulacio de precos no setor farmacéutico. Essa literatura, em geral, estd
preocupada com inovagio, por um lado, e bem-estar do consumidor, por outro:
qual o nivel de pregos que o fabricante poderd adotar que nao seja baixo demais
(muito préximo da curva de custo marginal) a ponto de desincentivar inovagao,
mas que também nao seja alto demais (muito maior do que o custo marginal),
de modo que o consumidor tenha condi¢oes de obter os medicamentos? Dessa
forma, héd espago para intervencio do governo com o intuito de aumentar o
bem-estar total e reduzir as desigualdades neste mercado (Lakdawalla, 2018).

O sistema mundial de patentes, até hoje regido pelo Acordo de Comércio
em Aspectos Relacionados aos Direitos de Propriedade Intelectual (Agreement on
Trade-Related Aspects of Intellectual Property Rights — Trips Agreement) de 1994,
protege de uma certa forma os produtores inovadores, gerando poder de mercado
para estes, mas abre um flanco do outro lado para agées do setor publico que prote-
jam o bem-estar dos consumidores. E neste flanco que entra toda a discussio sobre
promover concorréncia com a entrada de genéricos e de regulacao de pregos.

H4 diferentes formas de regulacio de pregos no setor farmacéutico ao redor
do mundo. Embora com enormes variagdes entre paises, tem existido na Europa
uma tendéncia a estabelecer pregos por meio de um sistema de precos de refe-
réncia externos (PREs), modelo no qual é calculada uma média dos precos de
medicamentos similares em diversos paises, com alguns ajustes (jd que o poder
de compra é diferente entre eles). Os governos, entdo, regulam os pregos de acordo
com estes PREs. Outra caracteristica bastante comum na Europa é que os pregos
dos genéricos precisam ser uma fragio dos pregos dos medicamentos de referéncia
e, em muitos lugares, os precos dos medicamentos de referéncia precisam cair
algum tempo apéds a entrada dos genéricos no mercado. Alguns paises também
usam o sistema de pregos de referéncia para reembolso (PRRs), em que o preco
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de referéncia estabelecido é reembolsado ao consumidor e ele paga apenas a dife-
renga entre o preco da farmdcia e o PRR (Miranda, 2020).

Os paises em desenvolvimento possuem igualmente uma variedade grande
de formas de regulagio de precos, mas o método de PREs também tem sido
bastante utilizado em paises como Colémbia, México e India, apesar de serem
utilizados de formas diferentes em cada pais. No México, por exemplo, a regu-
lagao se d4 apenas para os medicamentos cuja patente ainda estd vigorando. Na
Coldmbia, a regulagio mais dura acontece apenas em medicamentos que estao
em mercados muito concentrados, cujos precos podem afetar a sadde ptblica. Na
India, desde 2012, um sistema de precos de referéncia internos (PRIs), no qual
o preco de referéncia ¢ estabelecido de acordo com a média de pregos de medica-
mentos similares dentro do préprio pais, controla os precos de diversos medi-
camentos. Os medicamentos nao regulados por esse sistema tém ainda alguma
regulagio do governo, que garante que os precos nio aumentem mais que 10%
ao ano (Miranda, 2020).

No Brasil, a CMED ¢ a responsével pela regulagio de pregos de entrada de
medicamentos desde 2004 e o sistema de regulacio também usa pregos-teto como
forma de regular os precos dos medicamentos de referéncia. Esses precos-teto, na
sua maioria, também sio calculados com base no sistema de PREs. J4 para a cate-
goria de genéricos o preco-teto ¢ estabelecido em 65% do preco do medicamento
de referéncia correspondente. Da mesma maneira, hd um coeficiente de adequagao
dos precos, desconto obrigatério de alguns medicamentos que abastecem o sis-
tema publico de saide. Por ultimo, a CMED também diferencia o prego-teto
de fdbrica e o pre¢o méximo ao consumidor (PMC), sendo este tltimo o preco
méximo cobrado pelas farmdcias e drogarias (Miranda, 2020).¢

Estudos realizados no Brasil, entretanto, mostram que os pregos praticados
nas farmdcias estao muito abaixo do preco-teto permitido pela CMED (Miziara
e Coutinho, 2015). Os descontos médios aplicados pelas empresas nacionais em
relagdo aos pregos médios estabelecidos pela CMED passaram de 34,7% em 2012
para41,0% em 2016 (Dias, Santos e Pinto, 2019). Isso mostra que os pregos-teto
da CMED nao estao sendo muito Uteis para o estabelecimento de pregos no
Brasil e que estes, na verdade, estao mais dependentes da entrada de concorrentes
do que da prépria regulagao.

7

Nesse sentido, é muito importante um estudo que identifique os efeitos
da entrada de genéricos sobre os precos praticados nos mercados farmacéuticos.
Especificamente, ¢ interessante analisar a correlagio do nimero de entrantes
com esse efeito. A implicagao de politica piblica neste caso seria bastante clara:

6. Conferir também capitulo 6 deste livro, de autoria de Lucia Helena Salgado, Licées para a requlacéo de precos de
medicamentos: o caso brasileiro a luz de experiéncias comparadas.
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aumentar os incentivos a maior concorréncia tem impacto direto nos pregos pra-
ticados e no bem-estar do consumidor.

Este capitulo se divide em cinco se¢oes adicionais. Na se¢do 2 serd feita uma
reviso da literatura empirica sobre o efeito econométrico da entrada de genéri-
cos sobre os pregos dos medicamentos. A se¢ao 3 descreve os dados utilizados.
A secdo 4 apresenta as metodologias econométricas utilizadas nos cdlculos dos
efeitos. A segio 5 expde os resultados principais, as heterogeneidades e discute
possiveis implicacoes para politica publica. Por fim, a se¢io 6 conclui o capitulo.

2 LITERATURA EMPIRICA

A literatura econdmica tem estudado bastante a relagio entre a entrada de genéri-
cos nos mercados e os precos com que os medicamentos chegam aos consumido-
res. Embora uma parte da literatura analise apenas estatisticas descritivas, alguns
artigos tém se debrucado sobre modelos econométricos para tentar descrever essa
relagdo. A maior parte dessa literatura usa dados longitudinais e modelos econo-
métricos j4 bastante conhecidos de dados em painel com introdugio de efeitos
fixos ou de efeitos aleatdrios. Esses modelos sdao, em dltima instancia, modelos de
diferencas em diferencas com multiplas entradas, que podem exigir correcoes adi-
cionais (ndo apenas a inclusao de efeitos fixos de tempo e da unidade cross-section).
Entretanto, somente a partir de 2018 a literatura de diferengas em diferencas des-
cobriu a necessidade dessas corre¢oes. Portanto, a maioria dos artigos da literatura
aqui citada nio faz essas corregoes, pois muitos deles foram escritos antes de 2018.

Uma outra caracteristica importante dos modelos que estudam os efeitos da
entrada dos genéricos sobre os precos é a unidade de andlise utilizada. A maioria
dos trabalhos que serdo citados aqui usa o insumo farmacéutico ativo (IFA) como
unidade de andlise, ou seja, como o mercado relevante para aqueles medicamentos.
O IFA ¢ a substincia que dd a0 medicamento a sua caracteristica farmacéutica, ou
seja, aquilo que faz com que um determinado medicamento funcione. E o prin-
cipio ativo do medicamento (Anvisa, 2020). Unidades de anélise mais agregadas,
como classes terapéuticas ou subclasses terapéuticas formadas por um conjunto
de IFAs, também sao muitas vezes utilizadas.

Por exemplo, Conti e Berndt (2014) usam modelos de efeitos fixos e alea-
térios para analisar o efeito da perda de exclusividade patentdria sobre os precos
e a utilizagio de remédios que eles chamam de “especiais” (specialty drugs). Eles
definem esses remédios como aqueles administrados pelos médicos ou injetdveis
administrados pelo préprio paciente, que em geral precisam de mais tecnologia de
produgio e sao distribuidos por outros canais que nio farmdcias no varejo e que,
quando tém patente, possuem altos precos. A titulo de comparagio, eles tam-
bém fazem a mesma andlise para as drogas consumidas oralmente. Eles mostram
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que a entrada de genéricos causou uma redugio de 38% a 46% em precos de remé-
dios administrados pelos médicos e de 25% a 26% em pregos de remédios orais
nos Estados Unidos entre 2001 e 2007. Também identificam um aumento de vo-
lume utilizado que se segue a entrada dos genéricos, embora esse efeito do volume
seja totalmente puxado pelos remédios consumidos oralmente.

Nguyen ez al. (2022), da mesma forma, usam modelos de efeitos fixos e
aleatérios para analisar medicamentos do Medicare Part D nos Estados Unidos
e chegam 2 conclusao de que a entrada de até trés genéricos provoca redugao de
20% nos pregos e a entrada de dez ou mais genéricos causa uma redugio de 80%
nos pregos. O efeito é o mesmo de 2007 a 2011 ou de 2012 a 2018. Olson e
Wendling (2013) mostram igualmente um efeito importante da entrada de trés
genéricos comparativamente 2 entrada de um genérico no mercado, uma redugio
de 32% a 48% nos pregos, também no Medicare Part D.

Apesar dessas evidéncias apresentadas, a literatura empirica acerca do
impacto da entrada de genéricos sobre os precos nao é um consenso. Alguns
artigos falham em encontrar efeitos estatisticamente significantes e outros ar-
tigos também apontam para efeitos indiretos que nem sempre sio desejdveis.

Lexchin (2004) pesquisou o efeito da competigao de genéricos sobre os pregos
dos medicamentos de marca em Ontério, no Canadd. Apesar de fazer apenas
comparagdes de médias antes e depois da entrada de genéricos, o modelo ¢ idén-
tico a um modelo de diferengas em diferencgas, mas sem rodar regressoes. O autor
chega a conclusio de que a entrada de genéricos em Ontdrio nio afeta os pregos
dos medicamentos de marca. O autor justifica o efeito por uma espécie de lealda-
de de consumidores, médicos e planos de satide a medicamentos de marca, efeito
também encontrado em outros artigos para os Estados Unidos.”

Berndt ¢ Dubois (2016) analisam oito paises da Organizacio para a
Cooperagio ¢ o Desenvolvimento Econdémico (OCDE) — Canadd, Franga,
Alemanha, Itdlia, Holanda, Espanha, Estados Unidos e Reino Unido — e vdrias
classes terapéuticas em um modelo de efeitos fixos de pais-classe. Embora os
resultados apontem para coeficientes negativos, eles sio nio significantes, ou
seja, mostram que a fracdo de remédios daquela classe terapéutica com patentes
expirando nio tem impacto significativo sobre os precos daquela classe.

Finalmente, Castanheira, Ornaghi e Siotis (2019) mostram uma conse-
quéncia indireta e inesperada da entrada dos genéricos nos mercados. Quando
os remédios que usam dois principios ativos diferentes dentro de uma mesma
subclasse terapéutica sdo substitutos préximos, aqueles principios ativos que perdem
a exclusividade perdem também participacdo de mercado dentro da subclasse

7. Conferir Grabowski e Vernon (1992) e Frank e Salkever (1997).
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terapéutica. A razio para isso ¢ que ja havia competicio entre os remédios existentes
mesmo sem a entrada do genérico. Quando o genérico entra e comega a competir
com um dos remédios, este nao tem seu preco reduzido, pois ja estava baixo o
suficiente com a competi¢do preexistente, mas reduz-se o gasto em promogao para
compensar a perda de lucro com a perda da exclusividade. Com isso, o principio
ativo como um todo perde participagio de mercado dentro da subclasse. Entretanto,
quando os principios ativos sao muito diferentes entre si e nio sio substitutos
préximos, os pregos dos remédios ficam em um nivel alto o suficiente para sofrer uma
queda grande apéds a entrada do genérico e assim nao precisar reduzir tanto os gastos
em promogao e, portanto, no perder participagao de mercado.

A literatura apontada nos pardgrafos anteriores trata do impacto da entrada
de genéricos em diversos paises desenvolvidos. No entanto, as caracteristicas de
mercados de paises em desenvolvimento podem ser bem diferentes. No Brasil,
poucos trabalhos tentam analisar o efeito da entrada de genéricos sobre os precos
dos medicamentos. Um esfor¢o nesse sentido ¢ feito por Miranda (2020). Ela
analisa os pregos dos remédios de 28 subclasses terapéuticas e chega a conclusao
de que, nas subclasses com menor concentra¢iao de mercado (que, por sua vez,
para o caso dela, s3o as subclasses com maior presenca de genéricos), os descon-
tos promovidos pelos genéricos em comparagio aos medicamentos de referéncia
eram bem maiores que nas subclasses com maior concentragio de mercado. Ou
seja, nos mercados em que muitos genéricos haviam entrado, existia mais com-
petigdo e os precos dos genéricos eram praticados com descontos maiores. Além
disso, em geral, ela chega & conclusio de que os genéricos praticam descontos
maiores do que o desconto minimo exigido pela CMED. Entretanto, o método
utilizado pela autora nao ¢ estatisticamente muito rigoroso. Os descontos dos
genéricos comparados aos de medicamentos de referéncia podem ter razoes diversas,
inclusive competi¢ao intraclasse, e ndo representam o efeito causal da entrada dos
genéricos sobre os pregos dos medicamentos. Ademais, seu estudo nio é capaz de
responder 2 seguinte pergunta: a entrada de genéricos tem efeito sobre os pregos
de medicamentos de marca? Este trabalho supre essas lacunas, tentando medir o
efeito causal da entrada de genéricos sobre os precos de medicamentos, inclusive
o medicamento de marca.

Por fim, este trabalho se baseia bastante em Fiuza, Otterson e Pereira (2016).8
Usando modelos de efeitos fixos e aleatdrios, eles mostram que a entrada
de genéricos no Brasil resulta em uma redugio de 32% a 38% nos pregos dos
medicamentos de determinado IFA. O efeito de queda é maior dependendo
do nimero de genéricos que entram no mercado. Efeito semelhante de queda no

medicamento de referéncia é encontrado. Um possivel problema em Fiuza,

8. Para mais informacdes sobre o artigo, ndo publicado, entrar em contato com: eduardo.fiuza@ipea.gov.br.
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Otterson e Pereira (2016) ¢ que eles utilizam modelos de painel usando o método
TWEE. Entretanto, os genéricos entram nos mercados em diferentes momentos
do tempo em sua amostra, caracterizando, entio, um modelo de diferengas em
diferencas com multiplas entradas. Neste caso, como nao ¢ possivel criar uma hi-
pétese de homogeneidade do efeito dos genéricos ao longo do tempo e por coorte
de entrada no mercado, o TWEFE pode ser viesado (Callaway e Sant’Anna, 2021).
Este trabalho vai corrigir os modelos de painel para este problema usando o método
de Callaway e Sant’/Anna (2021). Além disso, Fiuza, Otterson e Pereira (2016)
utilizam medicamentos que perderam a patente entre 2000 e 2010, enquanto
este trabalho ird considerar produtos que perderam a patente entre 2015 e 2022.
Apesar dos resultados nao serem tao diferentes entre os dois trabalhos, é importante
pontuar algumas diferencas, como uma resisténcia maior nos pregos dos medicamen-
tos de referéncia nestes produtos que perderam as patentes mais recentemente.

3 DADOS

Nesta secio, sao descritas as bases de dados usadas no trabalho, além de serem
abordadas algumas decisoes que foram tomadas em relagio a selecio da amostra final.

A principal fonte de dados utilizada neste estudo ¢ a Clarivate.” A Clarivate
¢ uma empresa que disponibiliza uma base de informagées intitulada Cortellis
Generics Intelligence and Biopharma Global Pricing Trends. Essa base de dados
rene informagoes de medicamentos de todo o mundo e ¢ dividida em médulos.
Esses médulos tém informagées sobre precos, vendas, dosagem, se o medica-
mento ¢ genérico ou de referéncia, participagio de mercado, data de langamento,
patentes, subclasse terapéuticas e principios ativos do medicamento.

Para fazer um primeiro recorte, foram buscadas nessa base de dados infor-
magoes de todos os principios ativos com patente expirando entre 2015 e 2022.
A varidvel utilizada para esse recorte foi a chamada “data de expiragao da primeira
patente de produto” referente a determinado principio ativo. A ideia é comparar
mercados em que houve entrada de genéricos com mercados em que nao houve
(diferengas em diferengas tradicional). A base de dados da qual é possivel extrair in-
formacoes de pregos na Cortellis tem dados de 2018 a 2023. Medicamentos cujas
patentes perderam exclusividade a partir de 2015 possuem chance alta de ter um
genérico equivalente entrando no mercado neste periodo. Entretanto, é preciso
ter também informagoes sobre mercados em que nao hd entrada de genéricos (por
isso ¢ preciso ir até 2022).

Uma das limita¢des dessas escolhas é que mesmo depois da primeira patente
de produto expirada, é possivel que outros tipos de patentes ainda dificultem a

9. Disponivel em: https://clarivate.com/products/biopharma/generics-and-manufacturing/generics-intelligence-
analytics/. Acesso em: set. 2023.
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entrada de genéricos nestes mercados. Portanto, existe a possibilidade de que essa
escolha de usar a primeira patente de produto expirada limite, na base de dados,
a quantidade de mercados em que hd a entrada de genéricos.

Além disso, alguns programas na drea de satide publica tém grande impor-
tAncia para o Ministério da Satde e a estratégia de corte da amostra mencionada
nio leva isso em consideracio. Por isso, foram adicionados também na base de
dados os medicamentos que fazem parte das PDPs. As PDPs tém como objetivo
ampliar o acesso a medicamentos e outros produtos para a satde considerados
estratégicos para o SUS por meio de parcerias entre instituigoes ptblicas e privadas.
O Ministério da Satde lista produtos importantes para o SUS (medicamentos,
vacinas, hemoderivados) que terio garantia de compra por até dez anos. As
empresas se comprometem a transferir a tecnologia para os laboratérios publi-
cos do pais e, em contrapartida, podem fabricd-la com vendas garantidas por
um perfodo de até dez anos. Passado esse tempo, o laboratério ptblico detém a
tecnologia (Chiarini e Pereira, 2023).

A base de dados inicial utilizada para obter informagdes de pregos veio do
moédulo da Cortellis intitulado Latam Market Share, aplicando-se o filtro para
dados brasileiros. Este médulo fornece informagoes sobre quantidades vendidas,
dosagem, receitas obtidas, se 0 medicamento ¢ genérico ou de marca e subclasse
terapéutica de medicamentos que usam 666 principios ativos no Brasil.

Inicialmente, foram mantidos na amostra apenas os 369 principios ativos
que sao comercializados em tabletes ou cdpsulas. Posteriormente, foram subtrai-
dos os 28 principios ativos para os quais a unidade de medida da dosagem nao es-
tava definida, restando 341. Depois, foram cortados aqueles para os quais nao hd
nenhum medicamento listado como medicamento de referéncia. Por fim, foram
retirados os principios ativos para os quais jd havia medicamentos genéricos no
inicio da amostra. Assim, ficamos com o total de 101 principios ativos, listados
no quadro A.1 do apéndice.

A tabela 1 descreve as principais estatisticas de precos da amostra final. Os
precos foram transformados em pregos por grama do medicamento e estio em
délares americanos. A primeira linha indica o pre¢o médio mensal dos medica-
mentos dos 101 IFAs selecionados, a segunda linha mostra as estatisticas do preco
minimo encontrado nos medicamentos desses IFAs,'" a terceira linha mostra a
média do prego mensal dos medicamentos de referéncia e a quarta linha mostra
a média do preco mensal dos medicamentos genéricos. Também sio mostradas
as estatisticas descritivas dos precos minimos dos medicamentos de referéncia nos

10. Preco minimo aqui significa o preco médio mensal do medicamento que tem o menor preco entre todos o0s
medicamentos que utilizam aquele IFA.
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mercados em que hd e em que ndo hd entrada de genéricos e dos pregos minimos
dos IFAs da amostra nos mercados em que hd entrada de genéricos.

TABELA 1

Precos por grama dos medicamentos

(Em US$)

Média Desvio-padrao Minimo Maximo

Precos médios dos IFAs 44,67 184,54 0,0017 1.978,89
Precos minimos dos IFAs 36,46 180,51 0,0001 1.976,67
Precos médios dos medicamentos de referéncia 45,11 185,13 0,0017 1.978,89
Precos médios dos medicamentos genéricos 21,76 58,52 0,0060 266,59
Precos minimos do§ medlcamentos de referéncia nos 48,04 213,31 0,00009 1.976,66
mercados sem genéricos
Precos minimos do§ medmamentos de referéncia nos 9.88 2236 0,0045 128.40
mercados com genéricos
Precos minimos dos IFAs nos mercados com genéricos 7,27 16,16 0,0037 83,56

Fonte: Cortellis.
Elaboracdo do autor.

Nota-se que a média do prego mensal dos medicamentos genéricos ¢ 52%
menor que a média dos pregos dos medicamentos de referéncia. Entretanto, é
importante notar que a média dos pregos minimos ¢ ainda bastante alta (cerca
de 20% menor que a média dos precos dos medicamentos de referéncia). A
razdo para isso é que os precos minimos muitas vezes sio estabelecidos pelos
préprios medicamentos de referéncia. Quando tiramos a média de toda a
amostra, os medicamentos de referéncia em mercados em que nao hd genéricos
terminam puxando os precos minimos para cima. No sexto item da primeira
coluna da tabela 1 sdo mostradas as estatisticas descritivas de precos minimos
dos medicamentos de referéncia nos mercados em que h4 algum genérico. E
possivel ver que os mercados com entrada de algum genérico recentemente
sio mercados de medicamentos mais baratos, e a média do preco minimo dos
medicamentos de referéncia nesses mercados é de US$ 9,88 por grama. Para ter
uma ideia do desconto que os genéricos oferecem em comparagio aos precos
dos medicamentos de referéncia, o sétimo item da primeira coluna da tabela 1
traz as estatisticas descritivas dos precos minimos gerais (ndo apenas dos me-
dicamentos de referéncia) para os IFAs em mercados que tiveram a entrada de
algum genérico entre 2018 e 2023. Neste caso, a média dos pregos minimos
¢ de US$ 7,27 por grama, o que representa um desconto médio de 27% em
relagao 2 média dos precos minimos dos medicamentos de referéncia nesses
mesmos mercados.
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O grifico 1 descreve a tendéncia de precos dos medicamentos, separando
os mercados que tiveram a entrada de algum medicamento genérico dos que nao
tiveram. Nota-se que, exceto por 2020, os precos médios dos medicamentos su-
biram em todos os anos nos mercados em que nao hd a entrada de remédios. Nos
mercados em que hd algum genérico entrando, os pregos caem também em 2019,
além de aumentarem bem menos nos anos subsequentes a pandemia (2021 em
diante) do que nos mercados em que nio hd genéricos.

GRAFICO 1

Precos dos medicamentos (2018-2023)

(Em US$)
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=@= Sem entrada de genérico (eixo esquerdo) =@= Com entrada de genérico (eixo direito)

Fonte: Cortellis.
Elaboracdo do autor.

Uma caracteristica interessante de observar é que os pregos dos mercados com
entrada de genérico sdo menores também em nivel. Note que os pregos dos mer-
cados em que nao hd genéricos estao no eixo da esquerda, enquanto os pregos dos
mercados em que hd genéricos estao no eixo da direita, com niveis de pregos bem
mais baixos. Isso significa que os mercados em que houve alguma entrada de
genérico entre 2018 e 2023 sio mercados em que os medicamentos sio mais
baratos em nivel (ndo apenas em tendéncia pés-entrada do genérico). Isso pode
ter influéncia nos resultados, porque se um medicamento genérico entra em um
mercado em que o preco ¢ mais baixo, a redugio de prego em termos percentuais
naquele mercado serd maior do que a redu¢io da diferenca de pregos entre os
mercados com e sem entrada de genéricos. Por exemplo, suponha que um gené-
rico entra em um mercado A, no qual o preco médio ¢ 10, e suponha que, apds
a entrada do genérico, o preco médio desse mercado caiu para 5. Houve uma
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redugio de 50% no prego desse mercado. Entretanto, suponha que a média de
preco nos mercados sem genérico era 110 e permaneceu 110 apds a entrada
do genérico no mercado A. Portanto, a diferenga nos dois mercados era -100 e foi
para -105, uma reducio de 5%. Logo, os coeficientes de diferencas em diferencas
encontrados serdo menores do que os 50% que sugeririam uma primeira andlise
usando apenas o mercado em que houve a entrada do genérico.

Por isso, serd utilizada uma varidvel de preco normalizada por logaritmo
natural. Além de logaritmo natural, serd utilizada uma normalizacio alternativa
como teste de robustez. Para essa segunda normalizacio, a varidvel de prego serd
construida da seguinte maneira:

PNy = (P — By)/sd(P).

Em que o subscrito i representa o ingrediente ativo, e o subscrito #, a
varidvel de tempo, que aqui indexa a base mensal. Com as normalizacoes (seja
por logaritmo natural, seja pela construgio de uma varidvel normal padrao), as
varidveis de preco estardo todas na mesma escala e serd possivel interpretar melhor
os coeficientes.

4 METODOLOGIA

4.1 Efeitos principais

Nesta segdo, serd discutida a metodologia do projeto. A metodologia tem como
ponto de partida Fiuza, Otterson e Pereira (2016) e avanca em alguns aspec-
tos em relagao aos autores. A amostra é composta por dados mensais, de agosto
de 2018 a julho de 2023, dos 101 principios ativos relacionados no quadro A.1 do
apéndice. Um modelo de diferencas em diferengas com efeitos fixos de principio
ativo e de tempo (conhecido como TWFE) ¢ utilizado. A ideia ¢ calcular o efeito
dinidmico da entrada de medicamentos genéricos nos mercados dos principios ati-
vos, comparando-os com os mercados de principios ativos nos quais nao houve,
ou ainda nio houve, essa entrada.

Em resumo, seria estimado um modelo como o da equagio a seguir:
Py = a; + v + BDy + u;.

Em que Pj; é o logaritmo natural do preco médio (ou minimo) dos medi-
camentos do principio ativo 7 no ano z Dj; é uma dummy que assume valor 1 se
o mercado daquele principio ativo tem a presenga de um ou mais medicamentos
genéricos, a; representa os efeitos fixos dos principios ativos, V¢ representa os
efeitos fixos de tempo e U; representa o termo de erro individual idiossincratico.

;.

Analogamente ao modelo anterior, também ¢ interessante estimar os efeitos
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dinimicos da entrada dos genéricos nos mercados dos principios ativos. O mo-
delo a seguir descreve como seria feita essa estimagao:

Pe=ai+ve+ X2, BiDje + 2521 B;Djit + u;.

Em que Dj;; ¢ quanto tempo falta para a entrada de genéricos nesse mercado
(no caso de j negativo) e quanto tempo jd passou depois da entrada de genéricos
neste mercado (no caso de j positivo). Este modelo é conhecido como modelo de
estudo de eventos.

Entretanto, como jid mostrado por Goodman-Bacon (2021), quando hd
multiplas entradas e efeitos heterogéneos no tempo ou por grupo, utilizar TWFE
pode gerar coeficientes viesados. A entrada dos genéricos é um caso cldssico deste
tipo de problema. Os genéricos entraram em diferentes momentos no tempo em
cada mercado relevante (o mercado dos principios ativos) e também apresentam
possivelmente efeito que aumenta ao longo do tempo, além de variar de acordo
com os grupos de entrada (genéricos que entram em um ano tém efeitos diferen-
tes de genéricos que entram em outro ano).

A literatura de diferencas em diferencas avancou nesse sentido e criou
estimadores que sao robustos 4 heterogeneidade nos efeitos. Um dos estimadores
mais conhecidos que resolve problemas do possivel viés do TWEFE ¢ o estimador
criado por Callaway e Sant’Anna (2021). Este método também controla por efei-
tos fixos de tempo e da unidade cross-section relevante (no caso deste trabalho, o
principio ativo dos medicamentos). E, mais ainda, resolve os problemas gerados
pelos efeitos heterogéneos no tempo e por grupo de entrada. Um problema deste
método é que é necessdrio a0 menos um dado de preco antes da entrada dos ge-
néricos no mercado e um dado de preco apds essa entrada no mercado para todos
os mercados nos quais entrou pelo menos um genérico. Um outro problema ¢é
que o coeficiente de diferencas em diferencas de Callaway e Sant’Anna (2021)
¢ estimado a partir de diferencas de média e ndo por meio de uma regressio linear.
Portanto, nio é possivel colocar em interagio as varidveis independentes do mo-
delo. Por exemplo, para saber se o efeito da entrada de genéricos seria maior em
mercados com alto indice de Herfindahl, seria necessdrio quebrar a amostra
em mercados com indice de Herfindahl alto e baixo e estimar os dois coeficientes
separadamente, reduzindo muito os tamanhos da amostra. Dessa forma, para o
célculo das heterogencidades, seria preciso cortar ainda mais a amostra e ficar
com amostras muito pequenas. J4 o TWFE permite a interagio entre varidveis
independentes e, portanto, ndo é necessdrio cortar mais as amostras para os calcu-
los das heterogeneidades. Por isso, serio apresentados os resultados utilizando os
dois modelos, o TWFE e o de Callaway e Sant’Anna (2021). Para o cdlculo das
heterogeneidades serd utilizado o TWFE.
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4.2 Heterogeneidade dos efeitos

Utilizando a metodologia do TWEFE, ¢é possivel calcular se os efeitos foram mais
fortes ou mais fracos dependendo de certas caracteristicas dos mercados das sub-
classes terapéuticas. Por exemplo, serd que os efeitos da entrada de genéricos sao
maiores quando hd maior concentragio prévia naquele mercado? Faz diferenca
a entrada de um genérico no mercado se existe apenas um medicamento de re-
feréncia da mesma subclasse terapéutica, comparativamente a uma situagao em
que existem dois ou mais medicamentos de referéncia? Este estudo responde a
essas perguntas ao estimar os efeitos heterogéneos da entrada dos genéricos em
mercados relevantes.

Outra situagdo interessante de analisar ¢ se o efeito ¢ diferente de acordo
com o numero de entrantes. Por exemplo, se existe um medicamento de refe-
réncia, faz diferenca para o preco daquele mercado se um ou dois medicamentos
genéricos entraram no mercado? Muitas vezes, alguns medicamentos sao dificeis
de se reproduzir e poucos genéricos entram no mercado, limitando assim o efeito
que eles t8m nos precos. Quando muitos genéricos conseguem entrar naquele
mercado, ¢ esperado que a maior competigio gere um efeito de reducgao de precos
maior. Este projeto se preocupard com essas questoes, calculando os efeitos de
acordo com o nimero de entrantes no mercado.

O tempo de espera para entrada de genéricos no mercado ap6s a expiracio
da patente também pode ser um sinal de que os medicamentos de referéncia con-
seguem colocar barreiras adicionais para a entrada de concorrentes. E esperado
que esses mercados em que os medicamentos estabelecidos impedem por mais
tempo a entrada de concorrentes sejam também os mercados nos quais eles con-
seguem colocar outras barreiras 2 competi¢io e que, por isso, o efeito da entrada
dos genéricos nos precos seja menor.

Por tltimo, ¢ interessante analisar se o efeito da entrada dos genéricos ¢ dife-
rente para os medicamentos que fazem parte das PDPs. Como esses medicamentos,
em geral, sio de tecnologia avangada, ¢ valido verificar se o efeito sobre seu preco
¢ maior. Nunes (2024) mostra que os medicamentos que fazem parte das PDPs
sao vendidos a pregos mais baixos apds o inicio das compras publicas por meio
da parceria. Este resultado é encontrado para esses medicamentos mesmo quando
as compras do setor publico acontecem fora da parceria. Nunes (2024) justifica o
resultado pelo fato de haver um aumento da competigio com a entrada dos labo-
ratérios publicos no mercado. Entretanto, nio hd estimativas sobre os efeitos dos
genéricos nesses mercados. Neste capitulo, serdo estimados os efeitos da entrada
de genéricos em mercados que fazem parte e que nao fazem parte das PDPs e serd
verificado se existem diferencas entre esses efeitos.
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5 RESULTADOS

Estase¢do ird apresentar os resultados encontrados neste trabalho, dividindo-os
em duas subsecoes. Na primeira, serdo expostos os efeitos das entradas dos
genéricos nos mercados usando os modelos TWFE e o de Callaway e Sant’Anna
(2021). Na segunda subsegao, serdo apresentados os resultados de acordo com
as heterogeneidades.

5.1 Efeito médio da entrada dos genéricos nos mercados sobre os precos
dos medicamentos
Nesta subsegao, sio apresentados os resultados principais do trabalho. Primeiro
serdo descritos os resultados obtidos utilizando o modelo TWFE e, depois, com
as corregoes de Callaway e SantAnna (2021). Embora exista uma diferenca
pequena no tamanho dos coeficientes, qualitativamente, os resultados sdo seme-
lhantes utilizando os dois métodos, 0 que aumenta a confianca na sua robustez.

A tabela 2 mostra os resultados do modelo de diferengas em diferencas estd-
tico utilizando o TWFE. As colunas 1, 2 e 3 apresentam os resultados do modelo
que utiliza o logaritmo natural da varidvel de pregos em log e as colunas 4, 5 ¢ 6
apresentam os resultados obtidos utilizando a normaliza¢io da varidvel de precos
descrita na se¢do de dados. Com os resultados das varidveis em log, pode-se in-
terpretar os coeficientes como a redugio percentual dos precos com a entrada dos
genéricos; e com os resultados da varidvel normalizada, é possivel fazer a interpre-
tagao dos coeficientes em relagdo a quantos desvios-padrio a varidvel de pregos se
reduziu com a entrada dos genéricos.

TABELA 2
Efeito da entrada de genéricos no preco dos medicamentos
Logaritmo natural dos precos Precos normalizados
Variavel dependente M o) ©)] @ (5) (6)
Preco médio Preco minimo  Preco médio Preco médio Preco minimo Preco médio
IFA IFA referéncia IFA IFA referéncia
-0,108 -0,281 -0,022 -0,571 -1,118 -0,168
Entrada de genérico
(0,046)** (0,090)*** (0,020) (0,171)*** (0,193)*** (0,119)
Observacoes 5.531 5.531 5.495 5.530 5.530 5.494
Numero de IFAs 101 101 101 100 100 100
Efeitos fixos de IFA Sim Sim Sim Sim Sim Sim
Efeitos fixos de ano Sim Sim Sim Sim Sim Sim

Fonte: Cortellis.

Elaboracdo do autor.

Obs.: 1. Erro-padrao robusto entre parénteses.
2."**p<0,01;**p<0,05e*p<01.
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A coluna 1 da tabela 2 mostra que os pregos médios dos medicamentos dos
mercados (um mercado aqui é um IFA) em que houve entrada de genérico caem
10,8%. Lembrando que esse preco médio é a média do prego de todos os medica-
mentos que usam aquele IFA, os de referéncia e os genéricos. Jd a coluna 2 mostra
que o preco minimo cobrado pelos medicamentos nos mercados em que houve
entrada de algum genérico cai 28,1%. Esse resultado é muito parecido com os
resultados da literatura mencionada na se¢io 2. Fiuza, Otterson e Pereira (2016), por
exemplo, encontram uma redugao de 32% a 38% nos precos dos medicamentos
com a entrada de genéricos entre 2000 e 2010 no Brasil. A coluna 3 mostra exa-
tamente o efeito da entrada do genérico na redugio de pregos do medicamento
de referéncia. Nota-se que o coeficiente da regressao sobre os medicamentos de
referéncia é negativo, mas a reducio média de pregos neste caso é pequena (2,2%)
e ndo ¢ estatisticamente significante.

As colunas 4, 5 e 6 da tabela 2 trazem informagoes qualitativamente seme-
lhantes as informagées discutidas até aqui, mas ajudam a fazer a interpretacio
dos coeficientes em termos de deslocamento de desvio-padrio da distribui¢io. A
entrada dos genéricos reduz os precos médios dos IFAs em 0,57 desvio-padrao
(coluna 4), os pregos minimos dos IFAs em 1,11 desvio-padrio (coluna 5) ¢ os pre-
cos dos medicamentos de referéncia em 0,16 desvio-padrio (coluna 6). O efeito
de 1,11 desvio-padrio nos pregos minimos é considerado demasiado grande na
literatura de efeitos médios de tratamento, o que estd condizente com o efeito de
28,1% encontrado usando a varidvel em log.

O grafico 2 mostra os resultados do modelo de estudo de eventos para os
precos médios dos IFAs, utilizando o estimador TWEFE. Percebe-se uma redu-
¢ao grande dos precos médios dos medicamentos nos mercados em que houve
entrada de genéricos nos meses imediatamente seguintes a entrada, chegando a
uma queda de 15,12% onze meses apds a entrada do genérico. Posteriormente,
o mercado se ajusta e o efeito passa a ser abaixo de 10%. Por isso, o efeito médio
p6s-tratamento fica em 10,8%.

O gréfico 3 traz os resultados do estudo de eventos com TWEFE para os pre-
cos minimos dos IFAs. Qualitativamente, os resultados sao parecidos com os de
precos médios, com a diferenga de que os efeitos aqui sdo bem maiores, chegando
a ter uma queda de 31,45% nove meses apds a entrada do genérico no mercado.
Mais uma vez, parece que o mercado se ajusta em seguida e passa a apresentar em
torno de 20% de redu¢io no preco minimo dois anos ap6s a entrada dos genéri-
cos no mercado, gerando o efeito médio pds-tratamento discutido anteriormente
de 28,1%. Aqui, cabe uma discussao sobre regulagio. No Brasil, o preco dos
genéricos ¢ regulado apenas na entrada. O fato de que os genéricos entram nos
mercados com grandes descontos e tém seus precos ajustados posteriormente,
reduzindo esses descontos em relagao aos pregos dos medicamentos de referéncia,



Efeitos da Entrada de Genéricos no Mercado sobre os Precos de Medicamentos 345

¢ um sinal de que é necessdria uma regulacdo mais constante sobre esses precos,
nao apenas na entrada.

GRAFICO 2
Efeito da entrada de genéricos no preco médio dos medicamentos

0,2 —

01 T + 1T

- ITTTTTHTTTTT i

W Tl
i ‘ il

o

i
_‘
_’
=
—

Entrada do genérico no mercado
,
o

| | | | | |
-10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50
Tempo (meses)

@ Ponto estimado — Intervalo de confianca de 95%

Fonte: Cortellis.
Elaboracdo do autor.

GRAFICO 3
Efeito da entrada de genéricos no preco minimo dos medicamentos
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O gréfico 4 traz os resultados do efeito da entrada de genéricos sobre os pregos
dos medicamentos de referéncia. Aqui também hd uma reducio maior dos pregos no
primeiro ano, chegando a uma redugao de 7,3% oito meses apés a entrada dos gené-
ricos no mercado. Entretanto, a estratégia dos medicamentos de referéncia parece ser
diminuir o preco no inicio para enfrentar a concorréncia, mas, depois, utilizar o poder
de mercado que tem para voltar a ter precos iguais ao do periodo anterior a entrada do
genérico, com efeito ficando inclusive positivo (embora nao significativo estatistica-
mente) dois anos apés a entrada. Isso também mostra espago para regulagio. Se a
ideia da regulagao é aumentar a competigio e o acesso aos medicamentos, o compor-
tamento de resposta dos medicamentos de referéncia vem sendo o de tentar responder
reduzindo, inicialmente, os pregos, para que os genéricos nao consigam se estabelecer
no mercado, voltando posteriormente a praticar os pregos anteriores.

GRAFICO 4
Efeito da entrada de genéricos no preco dos medicamentos de referéncia
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Fonte: Cortellis.
Elaboracdo do autor.

Como explicado anteriormente, os resultados por TWFE podem conter
viés. A tabela 3 mostra os resultados obtidos utilizando a corregao para modelos
de diferencas em diferencas de Callaway e Sant’Anna (2021).

Como a ideia é apenas checar a robustez dos resultados, siao apresentados
apenas os resultados das regressoes com as varidveis em log. E interessante notar
que qualitativamente os resultados sao os mesmos: redugao de 8,66% nos pre-
cos médios dos medicamentos nos mercados em que houve entrada de genérico,
de 24,00% no preco minimo destes mesmos mercados ¢ de 1,86% nos precos
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dos medicamentos de referéncia (redugio nao significativa estatisticamente).
Esses dados confirmam, assim, os resultados trazidos com o modelo TWFE.

TABELA 3
Efeito da entrada de genéricos no preco dos medicamentos usando o método de
Callaway e Sant’Anna (2021)

m 2 €)
Preco médio IFA Preco minimo IFA Preco médio referéncia
-0,0866*** -0,240%** -0,0186
Entrada de genérico
(0,0181) (0,0243) (0,0100)
Observacoes 5.531 5.531 5.495
Namero de IFAs 101 101 101
Efeitos fixos de IFA Sim Sim Sim
Efeitos fixos de ano Sim Sim Sim

Fonte: Cortellis.

Elaboracdo do autor.

Obs.: 1. Erro-padrao robusto entre parénteses.
2."**p<0,01;,**p<0,05e*p<01.

Os gréficos 5, 6 e 7 mostram os resultados do estudo de eventos usando
a corre¢do de Callaway e Sant’Anna (2021). No gréfico 5, fica claro que, antes
da entrada do genérico, mercados com e sem genérico tém tendéncias semelhantes.
Entretanto, no momento da entrada do genérico no mercado, hd uma queda instanta-
nea dos pregos médios daquele mercado. A partir do segundo ano, esses efeitos ficam
com mais ruido, apresentando uma diminui¢ao da redugio em vérios momentos.

O gréfico 6 mostra o efeito da entrada dos genéricos nos precos minimos pra-
ticados nos mercados usando o método proposto por Callaway e Sant’Anna (2021).
Fica claro que os mercados em que houve entrada de genérico praticavam pregos
minimos que apresentavam tendéncias paralelas aos precos minimos dos merca-
dos em que nao houve entrada de genérico no periodo pré-tratamento (antes da
entrada do genérico). Fica ainda mais clara a redugio do prego minimo logo apés
a entrada do genérico. Posteriormente, a partir do segundo ano, hd uma redugao
no efeito, mas ele ainda é bastante forte e significativo, confirmando os resultados

obtidos pelo coeficiente TWFE.

Por tltimo, o grifico 7 mostra os resultados do modelo de estudos de eventos
com a corregdo proposta por Callaway e Sant’Anna (2021) para o efeito da entrada
dos genéricos sobre os pregos dos medicamentos de referéncia. O grafico também
mostra tendéncias semelhantes pré-tratamento, mas, neste caso, nao hd uma redu-
¢do clara dos pregos dos medicamentos de referéncia no periodo pés-tratamento
(ap6s a entrada dos genéricos). E possivel ver uma redugio pequena e imprecisa nos
primeiros meses apds a entrada do genérico no mercado, seguida de um aumento
que converge para os precos anteriores ao perfodo pré-tratamento a partir do
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segundo ano. Esses dados também confirmam os resultados ja trazidos neste traba-

lho utilizando o modelo TWFE, aumentando a confianca na sua robustez.

GRAFICO 5
Efeito da entrada de genéricos no preco médio dos medicamentos usando Callaway

e Sant'Anna (2021)
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Fonte: Cortellis.
Elaboracdo do autor.

GRAFICO 6
Efeito da entrada de genéricos no preco minimo dos medicamentos usando Callaway
e Sant'Anna (2021)
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GRAFICO 7
Efeito da entrada de genéricos no preco dos medicamentos de referéncia usando
Callaway e Sant'Anna (2021)
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Fonte: Cortellis.
Elaboracdo do autor.

5.2 Heterogeneidade dos efeitos

Na subsegao anterior, foi discutido o efeito da entrada dos genéricos nos merca-
dos sobre os pregos médios dos medicamentos com IFA igual ao do genérico en-
trante, sobre o pre¢o minimo praticado nos medicamentos daquele IFA e sobre os
precos dos medicamentos de referéncia que usam o mesmo IFA. Nesta subse¢io,
serd discutido se esse efeito é heterogéneo de acordo com algumas caracteristicas
do mercado. Para esta parte do trabalho, o modelo TWEFE serd utilizado, pois ele
permite mais flexibilidade em termos das interagées das varidveis explicativas.
A perda de precisdo por conta do possivel viés, como mostrado na subsegio ante-
rior, ¢ muito pequena, ji que os resultados sio muito semelhantes usando TWFE
e o método de Callaway e Sant’Anna (2021).

Para comecar, uma questdo importante nessa discussao ¢ a questao da con-
corréncia. A discussdo acerca do efeito da entrada de genéricos sobre o preco
de medicamentos ¢é essencialmente sobre concorréncia. Entretanto, uma questao
importante é o grau de concorréncia com que os medicamentos de referéncia jd
se deparavam antes da entrada dos genéricos. Para se ter uma ideia sobre isso,
os medicamentos foram agrupados de acordo com suas subclasses terapéuticas e
foi construido um indice de Herfindahl por subclasse. O indice de Herfindahl

¢ construido da seguinte forma:

q _ Rits
its —
?:1 Rits
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Em que qjts representa a fragio de receitas do medicamento 7 no periodo #
da subclasse s em relagdo a todas as receitas daquela subclasse 5. A partir disso,
constrdi-se o indice de Herfindahl como:

— yn 2
Hg = Zi=1 Qits-

Portanto, um indice préximo de 0 significa um mercado bastante competi-
tivo e um {ndice préximo de 1, mercado altamente concentrado.

Nesta subsecio, serd discutido se o efeito da entrada de genéricos foi maior
em subclasses em que os medicamentos sofriam menos concorréncia, ou seja, em
subclasses com maior indice de Herfindahl. Em teoria, esses sio os mercados nos
quais seria esperado um efeito maior de reducio de pregos, pois os medicamen-
tos de referéncia nio enfrentavam sequer uma competi¢io com outros medica-
mentos da mesma subclasse.

A tabela 4 apresenta os resultados desse exercicio. Ela mostra que, de fato,
as subclasses em que o indice de Herfindahl é maior (ou seja, os mercados mais
concentrados) sdo justamente aquelas em que o efeito da entrada dos genéricos
¢ maior. Todos os coeficientes do indice de Herfindahl sao negativos, como es-
perado, apesar deles serem estimados com mais imprecisdo em termos de infe-
réncia estatistica, o que é bastante comum quando sao estimadas interagdes com
amostras pequenas (apenas os da coluna 1 sio estatisticamente significantes). A
coluna 1 da tabela 4 mostra que em mercados altamente concentrados o efeito da
entrada dos genéricos é de uma redu¢io nos precos médios do IFA 36,6 pontos
percentuais (p.p.) maior que nos mercados mais competitivos (nos quais existe
mais competi¢ao de outros medicamentos da mesma subclasse).

TABELA 4
Efeito da entrada de genéricos por grau de competitividade do mercado
(1) 2 3)
Preco médio IFA Preco minimo IFA Preco médio referéncia
Entrada de genérico 0.025 0,012 0,001
g (0,060) (0,166) (0,034)
- .- - ) -0,366 -0,733 -0,054
Genérico multiplicado pelo indice de Herfindahl (0.157)** (0,510) (0,073)
Observacoes 4.805 4.805 4.802
Ntmero de IFAs 89 89 89
Efeitos fixos de IFA Sim Sim Sim
Efeitos fixos de ano Sim Sim Sim

Fonte: Cortellis.

Elaboracdo do autor.

Obs.: 1. Erro-padrao robusto entre parénteses.
2."**p<0,01;,**p<0,05e*p<0,1.
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Além disso, a coluna 2 mostra que, nos mercados altamente concentrados,
a reducdo dos precos minimos é 73,3 p.p. maior que nos mercados com baixa
concentragao apds a entrada dos genéricos e a coluna 3 mostra uma redugao
5,4 p.p. maior nos precos médios dos medicamentos de referéncia com a entrada
dos genéricos nos mercados mais concentrados em relacio aos mercados menos
concentrados. Embora nio significativo, o valor do coeficiente da coluna 2 ¢ bas-
tante elevado, o que em conjunto com o resultado estatisticamente significante da
coluna 1 sugere um efeito maior da entrada de genéricos sobre os precos médios
e minimos do IFA em mercados mais concentrados.

Sumarizando numericamente, em um mercado altamente competitivo, a
entrada dos genéricos teria um efeito desprezivel nos pregos médio e minimo do
IFA, mas em um mercado altamente concentrado, a entrada dos genéricos teria
um efeito de redugio de 34,1% nos pregos médios do IFA. Para o pre¢o minimo,
o efeito nio ¢ estatisticamente significante. Entretanto, essa nao significAncia pa-
rece estar vindo de desvios-padrio muito altos (casos tipicos de diferencas em
diferencas com amostra pequena), porque a estimativa pontual é bem alta (coefi-
ciente mostrando redugao de 74,5% nos precos minimos). O efeito sobre o preco
do medicamento de referéncia é também desprezivel para mercados altamente
competitivos e ndo significante para mercados concentrados.

Os resultados apontam que competicio prévia faz diferenga no efeito que os
genéricos tém sobre a redugio dos precos de medicamentos. Se os medicamentos
de referéncia jd enfrentaram alguma competi¢ao com outros medicamentos da
mesma subclasse, o efeito da entrada dos genéricos é menor que nos mercados
em que os medicamentos de referéncia ndo competiam com medicamentos com
outro IFA dentro da mesma subclasse terapéutica.

Uma outra dimensio de andlise importante que pode funcionar como bar-
reira de entrada é o poder de mercado que alguns medicamentos jd teriam antes
da entrada dos genéricos. Uma forma de analisar isso ¢ tentar entender se os
medicamentos relacionados a um IFA que tinham pregos mais altos antes da
entrada dos genéricos foram os que sofreram maior redugio. Duas hipdteses sao
plausiveis aqui. Esses medicamentos com pregos superiores teriam provavelmente
uma margem maior e favoreceriam a entrada dos genéricos no mercado com um
“desconto” maior. Ao mesmo tempo, provavelmente esses s2o também os medica-
mentos com mais desenvolvimento tecnolégico e, portanto, com mais capacidade
de criar barreiras 4 entrada de genéricos mesmo apds a perda da patente, o que
pode limitar o nimero de genéricos que entra e, por conseguinte, limitar a com-
petigao, gerando redugoes de precos menores.

A tabela 5 mostra que o primeiro efeito parece ser predominante. A coluna 2,
por exemplo, mostra que quanto maior o prego inicial dos medicamentos
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(antes da entrada do genérico) maior a redu¢io no preco minimo do medica-
mento daquele IFA. Quantitativamente, a cada 100% a mais de preco inicial, o
efeito da entrada do genérico sobre a redugao do preco minimo do IFA ¢ 5,8%
maior. Ou seja, para aqueles medicamentos que possuem prego inicial igual a
média dos pregos iniciais na amostra (49,3 délares por grama), a reducio depois
da entrada dos genéricos ¢ de 46,8%."" Se o preco inicial minimo é o dobro disso
(ou seja, 98,6 ddlares por grama), a redugao depois da entrada dos genéricos ¢ de
aproximadamente 52,6%. A reduc¢do dos precos dos medicamentos de referéncia
nao foi diferente entre mercados com prego inicial alto ou baixo, mostrando uma
resisténcia nesses pregos mesmo nos mercados em que o preco inicial era alto.

TABELA 5
Efeito da entrada de genéricos por preco inicial dos medicamentos
(1) ) 3)
Preco médio IFA Preco minimo IFA Preco médio referéncia
Entrada de genérico 0,099 0.242 0,019
g (0,043)** (0,071)*** (0,020)
Genérico multiplicado pelo preco inicial 0,013 :0.058 0,004
(0,016) (0,027)** (0,007)
Observacoes 5.531 5.531 5.495
Ntmero de IFAs 101 101 101
Efeitos fixos de IFA Sim Sim Sim
Efeitos fixos de ano Sim Sim Sim

Fonte: Cortellis.

Elaboracdo do autor.

Obs.: 1. Erro-padrao robusto entre parénteses.
2."**p<0,01;,**p<0,05e*p<0,1.

Um outro indicativo importante de barreira 4 entrada é o tempo que leva
entre a perda da patente e a entrada do primeiro genérico no mercado.'> Os me-
dicamentos que conseguem atrasar mais a entrada dos genéricos sao aqueles que
provavelmente possuem maior poder de impor barreiras a entrada e que podem
dificultar a competi¢do mesmo apds a entrada dos genéricos. Por isso, a tabela 6
traz os efeitos da entrada dos genéricos de acordo com o tempo da sua entrada no
mercado ap6s a perda da patente do medicamento de referéncia.

11. Para chegar nesse nimero, é preciso fazer a conta 0,242+(0,058*In (pinicial)].

12. Para medir esse tempo, foi verificada a data em que expirou a primeira patente de produto do medicamento de
referéncia e a data da entrada do primeiro genérico com aquele IFA na base de dados utilizada neste texto. A diferenca
em meses entre essas duas datas foi utilizada como tempo entre a perda de patente e a entrada do genérico no mercado.
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TABELA 6
Efeito da entrada de genéricos por tempo de entrada ap6s a perda da patente
(1) () 3)
Preco médio IFA Preco minimo IFA Preco médio referéncia
Entrada de genérico 0147 0348 0,021
g (0,045)*** (0,113)*** (0,023)
Genérico multiplicado pelo tempo até a entrada (g’ggé)“* (8’88%*** (8888)
Observacoes 5.147 5.147 5.144
Numero de IFAs 94 94 94
Efeitos fixos de IFA Sim Sim Sim
Efeitos fixos de ano Sim Sim Sim

Fonte: Cortellis.

Elaboragdo do autor.

Obs.: 1. Erro-padréo robusto entre parénteses.
2.***p<0,01;**p<0,05e*p<01.

A coluna 1 mostra que um ano a mais de espera para entrar no mercado
significa uma redugio dos precos médios dos medicamentos daquele IFA 0,12 p.p.
menor. Ou seja, o efeito da entrada dos genéricos é de uma redu¢io maior
nos mercados em que o genérico entra logo apds a perda da patente. Para o
caso dos precos minimos praticados por aqueles medicamentos com o IFA
para o qual houve entrada de genérico, a coluna 2 mostra que a redugio
dos pregos minimos ¢ 0,24 p.p. menor com um ano a mais de espera entre
a perda da patente e a entrada. Para dar um exemplo, suponha um IFA cujo
genérico entrou no mercado logo apds a perda da patente e um outro para
o qual s6 houve entrada de genéricos apés cinco anos. A reduc¢io média nos
precos minimos nos mercados em que os genéricos entram de imediato é de
34,8%, enquanto a redugdo média nos pregos minimos nos mercados em que
os genéricos sé entram cinco anos depois é de 33,6%.

A redugio dos pregos com a entrada de genéricos vai depender também
de quanto a mais de competigdo esses genéricos vao inserir nesses mercados.
Portanto, possivelmente, a redugio ¢ diferente nos mercados com entrada de
um, dois, trés ou mais genéricos. A tabela 7 traz os resultados do exercicio
diferenciando o efeito do primeiro genérico a entrar no mercado, do segundo
genérico ¢ o efeito apds a entrada do terceiro genérico no mercado (neste
caso, sem diferenciar se houve entrada de um quarto, quinto, sexto genérico
e assim por diante).
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TABELA 7
Efeito da entrada de genéricos por nimero de genéricos entrando no mercado
(1) () 3)
Preco médio IFA Preco minimo IFA Preco médio referéncia
Primeiro genérico 0,086 0,208 0,020
9 (0,045)* (0,056)*** (0,021)
Segundo genérico 0,032 0,059 0,019
gundog (0,047) (0,058) (0,024)
Terceiro genérico 0,178 -0,552 -0,079
9 (0,135) (0,288)* (0,035)**
Observacoes 5.531 5.531 5.495
Numero de IFAs 101 101 101
Efeitos fixos de IFA Sim Sim Sim
Efeitos fixos de ano Sim Sim Sim

Fonte: Cortellis.

Elaboracdo do autor.

Obs.: 1. Erro-padrao robusto entre parénteses.
2.***p<0,01;,**p<0,05e*p<0,1.

A coluna 1 mostra que, quando o primeiro genérico entra no mercado, os
precos médios do IFA caem 8,6%. A entrada do segundo genérico em diante nio
provoca redugdes de preco estatisticamente significantes. Jd para os pregos mini-
mos, o efeito também ¢é maior apds a entrada do primeiro e do terceiro genérico
e nio significante apds a entrada do segundo genérico. Os nimeros, entretanto,
sa0 de uma redugio bem maior. O primeiro genérico provoca, em média, uma
reducio de 20,8% nos pre¢os minimos praticados naquele mercado, enquanto
a entrada do terceiro genérico e seguintes provoca uma reducio de 55,2% nos
precos minimos dos medicamentos daquele IFA. Um outro dado interessante
na tabela 6 ¢ que ela traz um resultado de uma reducio estatisticamente signifi-
cante nos precos dos medicamentos de referéncia. Isso acontece apds a entrada
do terceiro genérico no mercado daquele IFA, com a redugao do preco do me-
dicamento de referéncia sendo de 7,9% apés a entrada do terceiro genérico no
mercado. Isso mostra que, apesar da resiliéncia dos precos dos medicamentos de
referéncia, quando a competi¢io aumenta demais, eles precisam passar por algum
ajuste e ter seus precos reduzidos, mesmo que essa redugio seja bem menor que
a redugio total obtida naquele mercado, ou seja, mesmo que essa redugio ainda
deixe seus precos bem acima dos pregos dos medicamentos genéricos com mesmo
ingrediente ativo.

Finalmente, a tabela 8 mostra o efeito da entrada de genéricos diferenciando
se 0 medicamento pertence ou nao as PDPs. O efeito nas trés colunas é estatis-
ticamente ndo significante, o que mostra que nao hd resultados robustamente
diferentes entre mercados que fazem parte das PDPs e mercados que nao fazem
parte das PDPs. E interessante comparar esse resultado com outros resultados da
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literatura de PDPs. Nunes (2024) mostrou que os medicamentos que fizeram parte
das PDPs tiveram seus pregos reduzidos depois da transferéncia tecnolégica para
os laboratérios pablicos mesmo nas compras ptblicas que nio sao feitas por meio
da parceria. O que esse resultado estd mostrando ¢ que a entrada dos genéricos
funciona de forma parecida a transferéncia de tecnologia com subsequente entra-
da dos laboratérios publicos no mercado. Nos dois casos, hd aumento de compe-
tiao e redugdo de preco, mas essa reducio é a mesma independentemente de o
medicamento fazer parte ou nao das PDDPs.

TABELA 8
Efeito da entrada de medicamentos com IFA participante versus IFA ndo participante
das PDPs
(1) 2 3)
Preco médio IFA Preco minimo IFA Preco médio referéncia
Entrada de genérico 0,092 0252 0017
g (0,053)* (0,106)** 0,022)

- . -0,093 -0,170 -0,028
Genérico multiplicado pelas PDPs (0.083) (0.134) (0.062)
Observacoes 5.531 5.531 5.495
Namero de IFAs 101 101 101
Efeitos fixos de IFA Sim Sim Sim
Efeitos fixos de ano Sim Sim Sim

Fonte: Cortellis.

Elaboragdo do autor.

Obs.: 1. Erro-padréo robusto entre parénteses.
2.%**p<0,01;**p<0,05e*p<0,1.

6 CONSIDERACOES FINAIS

Neste trabalho, foram calculados os efeitos das entradas dos genéricos sobre os
precos médios e minimos dos medicamentos nos mercados em que houve entrada
de genéricos. Foi calculado também o efeito sobre os pregos dos medicamentos
de referéncia. Por tltimo, foi utilizado o método de Callaway e Sant’Anna (2021)
para corrigir os conhecidos problemas do uso de TWFE em situagées em que hd
multdiplas entradas (ou seja, quando o tratamento ¢ em diferentes momentos do
tempo, que é o caso do objeto aqui em estudo).

Os resultados mostram um efeito importante de redugio do preco minimo
do mercado em que hd entrada do genérico. Esse efeito ¢ de 28,1% de queda des-
ses preos. Em conjunto com resultados anteriores, tais resultados mostram que
parece haver espago para melhorar a regulacio. Os medicamentos de referéncia,
na prética, cobram pregos abaixo do teto da CMED, o que torna a regulagio
ineficaz. Isso fica claro especialmente quando se nota o resultado de que os precos
dos medicamentos de referéncia parecem ser resilientes a entrada dos genéricos no
mercado (efeito estatisticamente nao significante).
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Foram calculados também os efeitos da entrada de genéricos diferenciando
por tipo de mercado em que esses genéricos entravam. O efeito é maior nos
mercados que sofriam menos competi¢ao prévia de medicamentos da mesma
subclasse terapéutica, nos mercados em que os pregos eram mais altos antes da
entrada dos genéricos e nos mercados em que houve entrada de genérico logo
ap6s a perda de patente do medicamento de referéncia. Além disso, foi mostrado
que quanto mais genéricos do mesmo IFA entram no mercado, a redugao dos
pregos é bem maior. Inclusive, o Gnico exercicio para o qual o efeito da entrada
do genérico sobre o preco do medicamento de referéncia foi significativo foi
aquele que mostra que depois da entrada do terceiro genérico o preco do medi-
camento de referéncia cai em média 7,9%.

Os resultados apontam para a necessidade de melhoria da regulacio.
Uma regulagio mais constante e nio apenas no preco de entrada também
parece ser uma implicagdo de politica publica importante, visto que as redu-
¢oes de precos do mercado diminuem ao longo do tempo ¢ com a entrada de
mais genéricos no mercado.

E importante notar que este trabalho tem algumas limita¢oes, especialmente
em relago as bases de dados utilizadas. Bases de dados com informagées de pre-
cos por periodos mais longos poderiam ser tteis. Em especial, bases com informagoes
que incluissem o periodo quando ainda havia poucos mercados com entrada de
genéricos permitiriam a andlise do efeito em mais mercados, o que aumentaria
a amostra e facilitaria o encontro de efeitos significativos (dado que, neste texto,
em alguns dos resultados apresentados, os coeficientes eram elevados, mas esti-
mados com muita imprecisdo, tornando-os nio significantes). Além disso, com
essas bases com periodos mais longos e com informagées de mais medicamentos
(considerando que a amostra final possui medicamentos de apenas 101 IFAs)
seria possivel avangar para discutir também o efeito dos biossimilares sobre os
precos. Por fim, ¢ possivel também avancar na andlise utilizando as bases de dados
de compras publicas e verificando os efeitos especificos da entrada de genéricos no
mercado sobre os precos pagos pelos medicamentos pelo setor publico.
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APENDICE

QUADROA.1
Insumos farmacéuticos ativos (IFAs) utilizados no trabalho

IFA

Subclasse terapéutica

o B W N

10

12
13
14
15
16

18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34

afatinib dimaleate
alendronate sodium; cholecalciferol
alfuzosin hydrochloride
amantadine

ambroxol hydrochloride
amisulpride

apixaban

asenapine maleate
axitinib

bilastine

bromocriptine
budesonide

canagliflozin

carbidopa; entacapone; levodopa
chondroitin sulfate; glucosamine
clemastine

clonixin lysinate
dabigatran etexilate
daclatasvir hydrochloride
dapagliflozin propanediol
dasatinib

deferiprone
dexlansoprazole
diclofenac sodium
dipyridamole

disulfiram

dolutegravir

ebastine

edoxaban

eltrombopag olamine
empagliflozin

entecavir

epinastine hydrochloride

erlotinib hydrochloride

LOTH2-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
MO5B3-BIPHOS. FOR OSTEOP. RELAT. DISORD.
G04C2-BPH ALPHA-ANDREN. ANTAGONISTS
NO4A-ANTI-PARKINSON DRUGS
RO5C-EXPECTORANTS

NO5AT-ATYPICAL ANTIPSYCHOTICS
BO1F-DIRECT FACTOR XA INHIB.
NO5AT-ATYPICAL ANTIPSYCHOTICS
LOTH9-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
ROGA-SYSTEMIC ANTIHISTAMINES
GO02D-PROLACTIN INHIBITORS
AO7E2-INTESTINAL CORTICOSTEROID PRODUCTS
A10P1-SGLT2 INHIBITOR ANTIDIABETICS
NO4A-ANTI-PARKINSON DRUGS

MO5X-ALL OTHER MUSC-SKELET PRODUCTS
ROGA-SYSTEMIC ANTIHISTAMINES

NO02B-NON NARCOTICS AND ANTI-PYRETICS
BO1E-DIRECT THROMBIN INHIBITORS
JO5D3-HEPATITIS C ANTIVIRALS

AT0P1-SGLT2 INHIBITOR ANTIDIABETICS
LOTH1-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
VO3F-IRON-CHELATING AGENTS
A02B2-PROTON PUMP INHIBITORS
MOTA1T-ANTI-RHEUMATIC NON STEROID.PLAIN
CO1D-CORON THER. EXCL.CAL ANTAG NITRITE
NO7E-DRUGS USED IN ALCOHOL DEPENDENCE
JO5C5-HIV ANTIVIRALS

ROGA-SYSTEMIC ANTIHISTAMINES
BO1F-DIRECT FACTOR XA INHIB.

BO2E1-AGON. TROMBOPQYETINA
A10P1-SGLT2 INHIBITOR ANTIDIABETICS
JO5D2-HEPATITIS B ANTIVIRALS
RO6A-SYSTEMIC ANTIHISTAMINES
LOTH2-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.

(Continua)
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IFA

Subclasse terapéutica

35
36
37
38
39
40
41
)
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70

esomeprazole magnesium, naproxen
estriol

etodolac

etoricoxib

everolimus

fampridine

gefitinib

indomethacin
ivabradine hydrochloride
lamivudine

lapatinib ditosylate monohydrate
ledipasvir; sofosbuvir
leflunomide

lenvatinib mesylate
linagliptin

lodenafil carbonate
lopinavir; ritonavir
lornoxicam

lurasidone hydrochloride
mercaptopurine
mesterolone

methadone

miglustat

minoxidil

mitotane

morphine
mycophenolate mofetil hydrochloride
nilotinib hydrochloride
osimertinib mesylate
oxybutynin

oxycodone

paliperidone

pazopanib hydrochloride
pirfenidone

prasugrel

prucalopride succinate

MO1TAT-ANTI-RHEUMATIC NON STEROID.PLAIN
GO3C-OESTROGENS EXCL G3A G3E G3F
MOTAT-ANTI-RHEUMATIC NON STEROID.PLAIN
MO01A3-COXIBS

L04X-OTHER IMMUNOSUPPRESSANTS
NO7X-ALL OTHER CNS DRUGS

LOTH2-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
MOTAT-ANTI-RHEUMATIC NON STEROID.PLAIN
CO1D-CORON THER. EXCL.CAL ANTAG NITRITE
JO5CT-NUCLEOSIDE REV.TRANSCR.INH.
LOTH9-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
JO5D3-HEPATITIS C ANTIVIRALS

L04X-OTHER IMMUNOSUPPRESSANTS
LOTH9-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
ATON1-DPP-IV INHIBITOR ANTIDIABETICS
GOAE1-ERECTILE DYSFUNCTION
J05C2-PROTEASE INHIBITORS
MOTA1T-ANTI-RHEUMATIC NON STEROID.PLAIN
NO5AT-ATYPICAL ANTIPSYCHOTICS
LOTB-ANTIMETABOLITES

GO3B-ANDROG EXCL G3E G3F
NO2A-NARCOTICS

A16A-OTHER ALIM TRACT AND METAB PROD
C02A2-ANTIHYP PLAIN MAINLY PERIP. ACTING
LO1X9-ALL OTHER ANTINEOPLASTIC
NO2A-NARCOTICS

L04X-OTHER IMMUNOSUPPRESSANTS
LOTH1-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
LOTH2-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
G04D4-URINARY INCONTINENCE PRODUCTS
NO2A-NARCOTICS

NO5AT-ATYPICAL ANTIPSYCHOTICS
LOTH9-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
RO7D-IDIOPATHIC PULMONARY FIBROSIS PRODUCTS
BO1C2-ADP RECEP. ANTAG PLATELET INHIB.
A06A9-OTHER DRUGS FOR CONSTIPATION

(Continua)
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(Continuacdo)

IFA

Subclasse terapéutica

Al
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99
100
101

pyridostigmine bromide
raltegravir potassium
rasagiline mesylate
regorafenib
rivaroxaban

rupatadine fumarate
ruxolitinib

saxagliptin hydrochloride
sirolimus

sofosbuvir

solifenacin

sorafenib tosylate
tegaserod
teriflunomide
thioguanine

ticagrelor

tofacitinib citrate
tolcapone

tolterodine

trihexyphenidyl hydrochloride

valganciclovir hydrochloride

valproate sodium

valproate sodium, valproic acid

vandetanib

vardenafil hydrochloride
varenicline tartrate
vigabatrin

vildagliptin

viminol

vinorelbine

Ziprasidone

NO7X-ALL OTHER CNS DRUGS

JO5C5-HIV ANTIVIRALS

NO4A-ANTI-PARKINSON DRUGS
LOTHI-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
BO1F-DIRECT FACTOR XA INHIB.
RO6A-SYSTEMIC ANTIHISTAMINES
LOTHI-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
ATON1-DPP-V INHIBITOR ANTIDIABETICS
L04X-OTHER IMMUNOSUPPRESSANTS
JO5D3-HEPATITIS C ANTIVIRALS
G04D4-URINARY INCONTINENCE PRODUCTS
LOTHI-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
A03G-GASTRO-INTES. SENSORIMOTOR MODUL.
NO7A-MULTIPLE SCLEROSIS PRODUCTS
LOTB-ANTIMETABOLITES

BO1C2-ADP RECEP. ANTAG PLATELET INHIB.
MO1C-SPECIEANTI-RHEUMAT.AGENTS
NO4A-ANTI-PARKINSON DRUGS
G04DA4-URINARY INCONTINENCE PRODUCTS
NO4A-ANTI-PARKINSON DRUGS

JO5B3-HERPES ANTIVIRALS
NO3A-ANTI-EPILEPTICS

NO3A-ANTI-EPILEPTICS

LOTHI-PROTEIN KINASE INHIBIT. ANTINEOPLAS.
GOA4E1-ERECTILE DYSFUNCTION
NO7B-ANTI-SMOKING PRODUCTS
NO3A-ANTI-EPILEPTICS

ATON1-DPP-IV INHIBITOR ANTIDIABETICS
NO2B-NON NARCOTICS AND ANTI-PYRETICS
LOTC1-VINCA ALKALOID ANTINEOPLASTICS
NO5AT-ATYPICAL ANTIPSYCHOTICS

Elaboracdo do autor.







CAPITULO 9

DIFERENCIAIS DE PRECOS EM MEDICAMENTOS: UMA
COMPARACAO DO BRASIL COM PAISES SELECIONADOS

Victor Gomes'
Ricardo Machado Ruiz?

1 INTRODUCAO

O objetivo deste estudo foi comparar os precos de medicamentos no Brasil com os
de paises selecionados. A comparagio utilizou uma dnica fonte de dados: o servico
Cortellis Generics Intelligence (doravante referido apenas como Cortellis),
base de dados desenvolvida pela empresa Clarivate Analytics. O Cortellis consolida
informagoes de vérias fontes de dados. Aquelas aqui utilizadas se referem aos
dados sobre precos de produtos farmacéuticos no periodo de 2018 até o primeiro
trimestre de 2023. Outras informacoes foram a descricio comercial, o fabricante,
canais de distribui¢io e uma tipologia de medicamentos: medicamentos de marca,
genéricos de marca e genéricos. Uma equipe do Instituto de Pesquisa Econémica
Aplicada (Ipea) com acesso a base de dados extraiu as informagdes do Cortellis.

A segunda secdo deste capitulo, apés esta introdugdo apresenta os mercados
analisados, as bases de dados, as varidveis e outras caracteristicas auxiliares para
avaliagio dos pregos. A terceira se¢io descreve os mercados selecionados, desta-
cando nivel de pregos, concentracio e lideranga no Brasil. A quarta se¢io apre-
senta uma avalia¢do dos precos em relagio aos paises da América Latina (PAL).
A quinta segio trata da comparacio de precos internacionais, tendo como
referéncia paises com elevada renda per capita e onde estdo as sedes das maiores
empresas farmacéuticas mundiais, os paises centrais (PAC). A sexta segdo relata
estudos econométricos que avaliam o comportamento de precos no Brasil em
relagio aos praticados em paises selecionados. A dltima se¢io traz algumas
observagdes gerais sobre o nivel de precos e 0 monitoramento de mercados.

1. Professor e pesquisador da Faculdade de Administracdo e Contabilidade no Departamento de Economia da
Universidade de Brasilia (UnB).

2. Professor e pesquisador colaborador da Faculdade de Ciéncias Econdmicas no Centro de Desenvolvimento e
Planejamento Regional (Cedeplar) da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG).
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2 MERCADO RELEVANTE E CASOS SELECIONADOS

Como ¢é recorrente na literatura especializada, a inddstria farmacéutica é composta
por uma diversidade de mercados que podem ser tipificados como monopdlio,
oligopélio, concorréncia por diferenciagio de produtos e concorréncia
perfeita. Essas estruturas mudam em fungio do ciclo de vida dos produtos,
do posicionamento da firma, da complexidade dos produtos, da capacitagiao
tecnoldgica, da possibilidade de diferenciagiao de produto e de processo, e da
existéncia de propriedades intelectuais (patentes e marcas).

O ponto inicial para avaliar precos ¢ o poder de mercado das firmas ¢ a
defini¢io de mercado de produto. A organizagdo institucional e a regulacio no
Brasil — assim como em outros paises — tem um papel relevante, pois define os
produtos que sio tecnologicamente substitutos e concorrentes, ou seja, que estao
no mesmo mercado relevante.

Uma classe terapéutica é um grupo de medicamentos que tém efeitos me-
dicinais semelhantes no tratamento de determinadas doencas. Dentro de uma
mesma classe terapéutica é possivel substituir um medicamento por outro, pois
possuem bioequivaléncia, sao produtos intercambidveis em alguma medida,
contém principios ativos com equivaléncia terapéutica etc. Cada medicamento,
principio ativo ou ingrediente farmacéutico ativo (IFA) pode ser classificado em
uma ou mais classes terapéuticas.

Do ponto de vista econdmico, porém, a substituicio de produtos pode ser
restrita ou muito imperfeita, pois é possivel diferenciar produtos por meio de
quantidades comercializadas, forma do produto, prazo de validade, embalagens,
marcas, canais de distribui¢io, origem do produto, propaganda e marketing etc.

Para este estudo, a defini¢io de mercado serd a classe terapéutica e, dentro
de cada mercado, serdo observadas as assimetrias da oferta, com énfase nos pregos.
O Guia Andlise de Atos de Concentragio Horizontal, assim como a jurisprudéncia do
Conselho Administrativo de Defesa Econdmica (Cade) corroboram essa definicio.

A delimita¢io do MR [mercado relevante] é o processo de identificagio do conjun-
to de agentes econdmicos (consumidores e produtores) que efetivamente reagem e
limitam as decisoes referentes a estratégias de pregos, quantidades, qualidade (entre
outras) da empresa resultante da operacio.

Dimensoes do MR — Dimensio produto: Sob a dtica da demanda, a dimensio
do produto do mercado relevante compreende bens e servigos considerados, pelo
consumidor, substituiveis entre si devido a suas caracteristicas, pregos e utilizacao.
Para auferir essa substitutibilidade, examina-se a possibilidade de os consumidores
desviarem sua demanda para outros produtos (Cade, 2016).
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Portanto, hd uma equivaléncia conceitual entre classe terapéutica e mercado
relevante. Em Resolucao CTE/CMED ne® 1, de 12 de fevereiro de 2021, a CAmara
de Regulacio do Mercado de Medicamentos (CMED) apresenta 497 classes te-
rapéuticas e avalia a intensidade da concorréncia utilizando o tradicional indice
de Herfindahl-Hirschman (HHI). A CMED trata a classe terapéutica como uma
adequada defini¢io de mercado relevante, em linha com a defini¢io utilizada
neste estudo e com a préxis da politica antitruste.’

As classes terapéuticas brasileiras tém relacdo com tipologias utilizadas de
outros paises, por exemplo, a denominada Classificagio Quimica Terapéutica
Anatémica (Anatomical Therapeutical Chemical Classification — ATC), que
tem relagio com a Anatomical Classification, desenvolvida pela European
Pharmaceutical Market Research Association (EPhMRA). Desde 1996, a
Organizagao Mundial da Satde (OMS) tem na ATC uma forma de registro de
medicamentos para a monitorizagao e investigagio (WHO, 2023).

De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa),* dentro
de cada mercado relevante definido por cada ATC podem existir trés tipos de
medicamentos: i) referéncia; ii) similar; e iii) genérico. O medicamento pioneiro
ou inovador em determinada classe terapéutica é denominado de novo e, even-
tualmente, se torna um medicamento de referéncia. Como existem virias rotas
tecnoldgicas, é possivel encontrar vdrios medicamentos que se tornam referéncia
dentro de um mesmo mercado relevante. De modo geral, os medicamentos de
referéncia dominam os mercados na fase inicial, pois tém elevados investimentos
em pesquisa, desenvolvimento e credenciamento antes de serem disponibilizados
no mercado; usufruem de protecio patentdria; e tém dispendiosos gastos com
divulgagio, marketing e criagao de identidades ou marcas. Como consequéncia,
tendem a ter um preco-prémio em relagio aos produtos genéricos (sem marcas
e tecnicamente padronizados) que entram nos mercados nos momentos em que
patentes perdem validade, ou seja, a tecnologia passa a ser utilizada livremente e
sem necessidade de licencas, autoriza¢des ou pagamento de royalties.

Vale notar que, dentro de uma ATC com barreiras econémicas e institucio-
nais 2 imitagao, é possivel que outras firmas apresentem produtos inovadores de
segunda geracdo, entrem no mercado e estabelecam uma concorréncia direta e,
eventualmente, acirrada em precos com os produtos de primeira geragio, como
o caso do Zocor/Merck e Liptor/Pfizer no mercado de estatinas em 2005-2006.
Desse modo, em um mesmo mercado relevante podem-se observar diversos

3. Parainformacdes adicionais, consultar anexo da Resolugao CTE/CMED n2 1, de 12 de fevereiro de 2021, disponivel
em: https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed/legislacao/ResoluoCTECMED 1202 1ndicelHH_
ajusteanual2021.pdf.

4. Informacdes adicionais sobre definices e conceitos disponiveis em: https://www.gov.br/anvisa/pt-br/
assuntos/medicamentos.


https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed/legislacao/ResoluoCTECMED12021ndiceIHH_ajusteanual2021.pdf
https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed/legislacao/ResoluoCTECMED12021ndiceIHH_ajusteanual2021.pdf
https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos
https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos
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produtos, produtores, tecnologias, precos e participagoes de mercados que refle-
tem uma concorréncia multidimensional.

As centenas de AT Cs classificam os milhares de [FAs e tipos de medicamentos.
Em cada mercado sao encontrados vérios IFAs e uma diversidade ainda maior
de produtos comercializados. Para este estudo, optou-se por selecionar alguns
mercados relevantes e avaliar o quanto se poderia avancar na andlise de precos
utilizando informagées comerciais da base de dados Cortellis.

A anilise tem trés dimensées: uma parte descritiva e comparativa, uma
segunda avaliagio que compara os pregos no Brasil com pregos de paises selecio-
nados e uma terceira avaliaco sobre nivel de prego e margens de lucro do varejo
em paises ¢ mercados selecionados. Dados esses objetivos, é necessirio ter um
conjunto de produtos que esteja presente em diversos paises e que seja ofertado
regularmente para, entdo, ser possivel avaliar comparativamente diferenciais
de precos e margens, participagdo e concentragdo, padrio de consumo, escala de
oferta, lucros etc. Esses objetivos do estudo criam um viés para produtos que
sao difundidos e consumidos mundialmente, possuindo tecnologias acessiveis
e quase certamente com multiplicidade de produtores; logo, nesse contexto, se
espera maior presen¢a de medicamentos com tecnologias difundidas e menor
participagdo de produtos inovadores.

Um importante critério para selecio de mercados relevantes diz que os
medicamentos devem ser comercializados privadamente, ou seja, sem a mediagao
direta do poder publico, por exemplo, o Sistema Unico de Sadde (SUS) ou aqui-
sicoes centralizadas em escala nacional ou estadual, como no caso de vacinas e
produtos de alta complexidade. Desse modo, é possivel observar como os pregos
se diferenciam nos mercados privados e, assim, avaliar o poder de mercado e,
talvez, o papel de politicas ptiblicas. Podem existir pregos regulados nos mercados
privados (precos mdximos, por exemplo), mas, mesmo em tal ambiente, é possi-
vel observar a dindmica de pregos privada limitada por precos méximos.

QUADRO 1
Mercados relevantes selecionados e IFAs

A10C1 — Insulina humana e andlogos, de acdo rapida
Insulin (recombinant), Insulin aspart, Insulin glulisine (recombinant), Insulin lispro (recombinant)
A10P1 — Antidiabéticos inibidores de SGLT2, puros

Dapagliflozin propanediol, Empagliflozin, Empagliflozin, Metformin hydrochloride, Dapagliflozin propanediol, Metformin
hydrochloride, Metformin

A10S — Antidiabéticos agonistas de GLP-1

Dulaglutide, Lixisenatide, Semaglutide

(Continua)
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(Continuacdo)

A2B2 — Inibidores da bomba de protons

Dexlansoprazole, Esomeprazole magnesium, Lansoprazole, Omeprazole, Pantoprazole sodium, Rabeprazole sodium, Amoxicillin,
Clarithromycin, Esomeprazole magnesium, Amoxicillin, Clarithromycin, Lansoprazole, Vonoprazan fumarate

ABA — Preparacdes antiobesidade, exceto os dietéticos

Orlistat, Bupropion hydrochloride, Naltrexone hydrochloride

B1F — Inibidores diretos do fator XA

Apixaban, Rivaroxaban

C7A0 - Betabloqueadores puros

Atenolol, Bisoprolol fumarate, Carvedilol, Propranolol

C9C — Antagonistas da angiotensina Il puros

Amlodipine besylate, Candesartan cilexetil, Irbesartan, Olmesartan medoxomil, Telmisartan, Valsartan
D6A — Antibidticos topicos

Fusidic acid, Mupirocin, Retapamulin, Rifamycin, Sulfadiazine, Sulfadiazine silver, Nitrofurazone, Bacitracin zinc, Neomycin sulfate,
Bacitracin, Neomycin

G3AT — Hormdnios contraceptivos monofésicos estrogénios

Chlormadinone acetate, Ethinyl estradiol, Cyproterone acetate, Ethinyl estradliol, Desogestrel, Ethinyl estradiol, Drospirenone,
Ethinyl estradiol, Ethinyl estradiol, Ethinyl estradiol, Gestodene, Ethinyl estradiol, Levonorgestrel

JTH1 — Penicilinas de pequeno e médio espectros puras
Penicillin G, Penicillin V potassium

J1X1 - Antibiéticos glucopeptideos

Teicoplanin, Vancomycin, Vancomycin hydrochloride
N4A — Antiparkinsonianos

Entacapone, Pramipexole dihydrochloride, Rasagiline mesylate, Rotigotine, Trihexyphenidyl hydrochloride, Benserazide
hydrochloride, Levodopa, Pramipexole, Tolcapone

N6B — Psicoestimulantes

Armodafinil, Lisdexamfetamine dimesylate, Modafinil

XA4A1 — Antieméticos e antinauseantes, antagagonista da serotonina
Ondansetron, Ondansetron hydrochloride, Palonosetron hydrochloride, Granisetron

XC10A1 — Estatinas, inibidores da redutase HMG-CoA

Atorvastatin calcium, Pitavastatin calcium, Rosuvastatin calcium, Simvastatin

Fonte: Anvisa (2021); Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

Considerando os critérios acima — difusao tecnolégica e produtiva e comer-
cializagdo privada —, foram selecionados produtos com elevado consumo no Brasil.
Como a pandemia de 2020-2021 modificou substancialmente a demanda por
medicamentos, foram selecionados aqueles sem relacio direta com a covid-19.
O quadro 1 apresenta lista de mercados relevantes (classes terapéuticas Anvisa e
IFA Cortellis) selecionados para este estudo. Como se pode notar, a maioria dos
produtos é vendida em farmdcias, quase todos tém produtos genéricos, tecnologia
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difundida, vdrios produtores e muitos no necessitam de prescri¢ao médica. Poucos
produtos sio tecnologicamente complexos ou sofrem intenso escrutinio do setor
publico relacionado a alegagoes de exercicio abusivo de poder de mercado,
como a insulina.’

Para a comparagio entre paises, foram selecionados dois grupos: PAL e
PAC, que sao os paises geradores de tecnologia e onde estio as sedes das maio-
res farmacéuticas mundiais que atuam no Brasil. O grupo PAL ¢ formado
pelo Brasil e paises da América Latina (Argentina, Uruguai, Chile, Colémbia,
México e Costa Rica); e o grupo PAC, por Brasil e paises centrais (Franca,
Alemanha, Reino Unido, Estados Unidos e Canadd-Ontério). De modo geral,
nesses paises estdo localizadas as grandes empresas farmacéuticas que atuam
intensamente na América Latina.

No grupo PAC, os dezesseis mercados relevantes selecionados contém
68 IFAs ou combinagoes de IFAs, 518 empresas, 5,5 mil diferentes descrigoes de
produtos, 75 tipos de envasamentos e aproximadamente 785 mil registros para
o periodo de 2019 a 2023. Seguem os dados disponiveis:

* ingrediente ativo;

*  pais ou territério (seis paises);

* indicador de marca (marca e genérico);

*  prego de comercializagao (prego de fabrica, atacadista e varejista);
*  nome comercial;

e distribuidor ou comercializado;

* forma de dosagem;

*  dosagem;

* tipo de embalagem (quantidade);

*  descri¢do da embalagem;

e taxa de cimbio; e

*  preco em délar por quadrimestre (Q1 a Q4, de 2019 a 2023).

No grupo PAL, os dezesseis mercados relevantes selecionados contém 51
IFAs ou combinagées de IFAs, 358 empresas (produtores e comercializadores),

5. Por exemplo, em marco de 2023, o presidente Joe Biden anunciou um preco maximo para a insulina. O documento
President Biden's Cap on the Cost of Insulin Could Benefit Millions of Americans in All 50 States registra a presséo
governamental e a reducdo de precos de 70% por parte da empresa Eli Lilly. Disponivel em: https://www.whitehouse.
gov/briefing-room/statements-releases/2023/03/02/fact-sheet-president-bidens-cap-on-the-cost-of-insulin-could-
benefit-millions-of-americans-in-all-50-states/.


https://www.whitehouse.gov/briefing-room/statements-releases/2023/03/02/fact-sheet-president-bidens-cap-on-the-cost-of-insulin-could-benefit-millions-of-americans-in-all-50-states/
https://www.whitehouse.gov/briefing-room/statements-releases/2023/03/02/fact-sheet-president-bidens-cap-on-the-cost-of-insulin-could-benefit-millions-of-americans-in-all-50-states/
https://www.whitehouse.gov/briefing-room/statements-releases/2023/03/02/fact-sheet-president-bidens-cap-on-the-cost-of-insulin-could-benefit-millions-of-americans-in-all-50-states/
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5 mil descrigoes de produtos, 27 tipos de envasamentos e 625 mil registros para
o periodo de 2019 a 2023. Seguem os dados disponiveis:

* descri¢io da embalagem;

* ingrediente ativo;

*  pals;

e canal e subcanal de distribuicio e comercializagao (cadeias e farm4cias

independentes, hospitais privados, hospitais publicos, hospitais semi-
publicos, instituicoes de satide, grossistas e outros pontos de venda);

*  grupo empresarial ou empresa produtora;

*  comercializador (produtores, empresas);

* indicador genérico (marca, genérico de marca e genérico sem marca);
*  drea terapéutica;

* nome comercial;

*  dosagem;

e forma de dosagem;

* periodo (2018-2023);

¢ vendas mensais em délar; e

* unidades comercializadas por més.

A riqueza de dados permite uma variedade de relacoes e agregacoes, porém,
existem algumas restricoes. A primeira delas se refere 4 auséncia de informagoes
sobre as quantidades de doses comercializadas no grupo PAC. Somente para o
grupo PAL ¢ possivel ter alguma informacio sobre a participa¢io de mercado das
empresas, dos produtos ou mesmo do tamanho dos mercados relevantes como
um todo. Essa é uma séria limita¢ao, pois dificulta ou mesmo impede vdrios estu-
dos bdsicos sobre estrutura e organizagao industrial. Por exemplo, um tradicional
estudo sobre participacio de mercado e sua relagao com pregos nao é possivel para

o grupo PAC, mas ¢ possivel para o grupo PAL.

A segunda restri¢do se refere aos precos registrados. Em ambos os grupos,
os pregos sdo apresentados para: i) precos de fdbrica; ii) precos para atacadista; e
iif) pregos para varejistas — ex-manufacturer, wholesale e retail price, respectiva-
mente. No caso dos Estados Unidos, os precos sao apresentados somente para
a fdbrica e, aparentemente, sio “precos de tabela’, ou seja, nao sio pregos de
mercado, que, em geral, registram descontos significativos (por exemplo, rebates).
Portanto, os pregos dos grupos PAC e PAL nio sao compativeis para comparagio
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com os Estados Unidos, o principal mercado consumidor e formador de precos
em escala mundial. Dificulta-se, assim, a compara¢io internacional, de modo que
as analises devem ser mais cautelosas.

Terceira restricio ou desafio: os registros sio para produtos. Existem apro-
ximadamente 5,5 mil produtos no grupo PAC e 5 mil produtos no grupo PAL.
A organizagao dos dados no Cortellis pode tornar diferentes dois produtos tecni-
camente idénticos (por exemplo, mesmas ATC e IFA), pois acondicionados em
embalagens de vinte e de trinta comprimidos. Logo, existem dois registros na
base de dados. Os produtos tém registros separados, apesar de serem idénticos
nas dimensobes consideradas fundamentais na definicio dos mercados relevantes.
Em suma, no Cortellis a diferenciacio de produtos estd superestimada e afeta
todas as estimativas e descri¢oes da organizagao produtiva.

Para contornar essa “superdiferenciagio” na oferta de produtos, é necessirio
criar critérios objetivos de agregacao (IFAs e ATC) e nio utilizar as descrigoes de
produtos comercializados como registrado na base de dados. E necessirio reor-
ganizar os produtos e, s6 entdo, fazer a comparagio entre paises, em um mesmo
pais e em um mesmo mercado. Assim, para cada um dos dezesseis mercados re-
levantes, foi necessario definir critérios e reorganizar os dados de produtos que,
para efeitos concorrenciais, sdo similares; em termos econdmicos, a similaridade
corresponde a um efeito substituigao.

Tendo em vista essas caracteristicas da base de dados, na préxima secio
serd apresentada uma descri¢do dos mercados relevantes selecionados para o
Brasil e os PALs e PACs. Na sequéncia, sio relatadas comparagoes de precos
internacionais exploratérias.

3 ESTRUTURA, CONCENTRACAO E LIDERANCA DE MERCADO NO BRASIL

A descricao dos dezesseis mercados selecionados usard somente informagoes do
Cortellis, com a adi¢do de informagdes sobre a origem de capital das empresas
que atuam no Brasil. Os mercados relevantes seguem os critérios da Anvisa, e o
periodo abrangerd do primeiro trimestre de 2018 ao primeiro trimestre de 2023.

Para apresentar a estrutura dos mercados selecionados no Brasil, optou-se
por somar o faturamento e as vendas no periodo de 2018 a 2023. Desse modo, hd
uma diluigao de oscilagdes que porventura ocorreram durante a pandemia, pois
o interesse é ter uma dimensio mais estrutural das ofertas e demandas brasileiras.

Nos mercados selecionados foram identificadas 87 empresas, sendo 41
estrangeiras e 46 nacionais. Em Anvisa (2021) estao registradas 224 empre-
sas ativas no Brasil em 2019. Em alguns casos, foram observadas participagdes
aciondrias cruzadas entre empresas estrangeiras e entre empresas estrangeiras e



Diferenciais de Precos em Medicamentos: uma comparacao do Brasil ‘ 371
com paises selecionados

nacionais; portanto, o nimero de ofertas independentes é menor que o registrado
na base de dados. O Cortellis niao fornece informagoes sobre os controladores
das empresas ou qualquer informagdo corporativa; o foco da base de dados sao
produtos, precos e quantidade. Uma andlise sobre as empresas requereria bases de
dados complementares, com informagdes corporativas, em particular estrutura
aciondria e, em um estudo ideal, contratos associativos nas dimensoes produtiva,
comercial e tecnolégica.

A tabela 1 mostra a distribui¢io das vendas por tipo de produto no
Brasil. De marca se refere aos produtos de marcas e/ou inovadores; genéricos de
marca podem ser considerados os produtos similares com marcas; e genérico
sem marca é uma definicao andloga aos produtos genéricos no Brasil. Os pro-
dutos genéricos representam 58% do consumo e os produtos similares repre-
sentam outros 33%, os produtos de marca se restringem a modestos 9% das
doses consumidas.

TABELA 1

Brasil: faturamento acumulado e consumo para mercados selecionados (2018-2023)
Tipo de produto Faturamento (US$ 1 mil) % Doses (1 mil) % US$ por dose
De marca 4.520.393 29,93 3.670.647 8,87 1,23
Genérico de marca 3.750.122 24,83 13.687.094 33,06 0,27
Genérico sem marca 6.830.407 45,23 24.039.497 58,07 0,28
Total 15.100.923 100,00 41.397.239 100,00 0,36

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

As vendas totais sio de aproximadamente US$ 15 bilhées no periodo
2018-2023 ou um valor préximo a US$ 2,8 bilhoes anuais de faturamento. Os
medicamentos com marcas sdo aproximadamente 340% mais caros que produtos
genéricos e similares, ambos com precos praticamente idénticos. Essa similaridade
de pregos ¢é especifica dessa amostra de medicamentos e nao pode ser generalizada.
Por exemplo, em Anvisa (2021, p. 20), os medicamentos similares sao, em geral,
45% mais caros que os medicamentos genéricos. Obviamente, tais diferengas de
precos variam entre os diversos mercados relevantes, cesta de produtos e, como
parece ser o caso, com a classificacdo e amostra dos medicamentos.

A tabela 2 apresenta a distribuicao das vendas e das doses comercializadas
no periodo 2018-2023 segmentadas para empresas nacionais e estrangeiras,
que dividem meio a meio o mercado, cada grupo registrando 50% das vendas
totais. A distribuigao das doses comercializadas ¢é significativamente diferente:
as empresas estrangeiras vendem apenas 36% das doses, enquanto as nacionais
comercializam 64%.
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O prego das doses de firmas farmacéuticas estrangeiras ¢ 88% mais elevado
que o preco das doses comercializadas por firmas nacionais. Essa diferenca de
precos tem relagio direta com os tipos de produtos fabricados pelas empresas
brasileiras. Com raras excegdes, as empresas nacionais produzem genéricos e me-
dicamentos similares com baixo preco e em grande quantidade; por sua vez, as
empresas estrangeiras fabricam produtos com marcas e/ou inovadores em escala
de oferta muito modesta. Hd uma clivagem na inddstria farmacéutica no Brasil —
essa constatagao estd de acordo com inimeros estudos setoriais.

TABELA 2

Brasil: origem de capital das firmas farmacéuticas — faturamento acumulado (2018-2023)
Origem Faturamento (US$ 1 mil) Fatu;i/ron)emo Doses (1 mil) Doses (%) US$ por dose
Firmas estrangeiras 7.695.544 50,96 14.711.410 35,54 0,523
Firmas nacionais 7.405.379 49,04 26.685.828 64,46 0,278
Total 15.100.923 100,00 41.397.239 100,00 0,365

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

A tabela 3 apresenta outras caracteristicas da segmentacio de mercado. As
empresas estrangeiras possuem precos 43% mais elevados que a média nacio-
nal, enquanto as empresas nacionais ofertam medicamentos 24% mais baratos.
Quando as empresas estrangeiras e nacionais ofertam medicamentos genéricos,
nao se observam diferencas relevantes entre pregos: ambas vendem produtos por
US$ 0,28 a dose. Porém, na comparacio de produtos de marca ou similares, as
diferencas se tornam significativas: os medicamentos de marca de firmas estran-
geiras sio 72% mais caros que os pregos das firmas nacionais, enquanto para os
medicamentos similares (branded generic) os pregos das estrangeiras sao 20% mais
elevados que os das firmas nacionais.

De modo geral, para o conjunto de mercados relevantes selecionados, as
diferengas de precos entre similares e genéricos sao modestas, tanto para em-
presas nacionais quanto para empresas estrangeiras. As grandes diferencas de
precos estdo nos produtos de marca e/ou que sio ou foram inovadores.
As empresas estrangeiras comercializam mais de 97% das doses de produtos
de marca. Nos produtos similares e genéricos, a dominancia é de empresas
nacionais, com mais de 80% das doses de medicamentos similares e aproximada-
mente 60% das doses de medicamentos genéricos. Contudo, de forma inusitada,
e apesar das diferencas em pregos, os dois grupos de empresas tém faturamentos
quase idénticos: US$ 7,4 bilhoes para empresas nacionais e US$ 7,7 bilhoes para
empresas estrangeiras.
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TABELA 3
Brasil: faturamento acumulado e doses (2018-2023)
R e
Estrangeiro 7.695.544 50,96 14.711.410 35,54 0,523 143,4
De marca 4.395.794 29,1 3.499.423 8,45 1,256 344,4
Genérico de marca 679.767 4,50 2.123.587 513 0,320 87,8
Genérico sem marca 2.619.983 17,35 9.088.399 21,95 0,288 79,0
Nacional 7.405.379 49,04 26.685.828 64,46 0,278 76,1
De marca 124.599 0,83 171.223 0,41 0,728 199,5
Genérico de marca 3.070.354 20,33 11.563.506 27,93 0,266 72,8
Genérico sem marca 4.210.424 27,88 14.951.098 36,12 0,282 77,2
Total 15.100.923 100,00 41.397.239 100,00 0,365 100,0
De marca 4.520.393 29,93 3.670.647 8,87 1,231 3376
Genérico de marca 3.750.122 24,83 13.687.094 33,06 0,274 75,1
Genérico sem marca 6.830.407 45,23 24.039.497 58,07 0,284 71,9

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

A partir dos dados da tabela 3 é possivel fazer uma observagao especulativa
sobre lucros. Se considerarmos que os produtos genéricos e similares estio em
mercados em concorréncia perfeita e o “preco normal” é de US$ 0,28 por dose
(prego aproximado no segmento de similares e genérico), entao, o “preco-prémio”
pela diferenciacio de produtos é US$ 1,23 menos US$ 0,28 — ou seja, US$ 0,95
por dose —, 0 que corresponde a um valor extremamente elevado para um mercado
com tecnologias difundidas. Como se pode observar na tabela 3, a substitui¢io
induzida pelos precos é muito intensa: os produtos de marca representam apenas
8,9% das doses vendidas; e os produtos genéricos e similares sao responséveis por

91,1%. A figura 1 apresenta esta dual estrutura de pregos e de excedente econdémico.®

O excedente econdmico dos produtos com marcas (prego-prémio vezes doses)
¢ de aproximadamente US$ 3,5 bilhdes em um faturamento de US$ 4,5 bilhoes
no periodo 2018-2023, ou seja, 78% do faturamento. Obviamente esse valor estd
superestimado, pois nio foram contabilizados custos e despesas relacionados ao
marketing, promogio comercial, comissoes de venda e, principalmente, despesas
com royalties e servigos técnicos relacionados a tecnologia incrementais ou dife-
rencia¢io farmoquimica. Contudo, mesmo com possivel adi¢iao de excepcionais
custos relacionados a diferenciagio de produtos, o excedente econdmico estimado
ainda serd extremamente elevado.

6. Vale notar que, para efeito desse argumento, no “preco normal” j& estao contabilizados os custos totais, inclusive
depreciacdo e eventual custo de oportunidade da indUstria nesse segmento.
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Se considerarmos a margem bruta de lucro de produtos similares e genéricos
como sendo 20% do faturamento, o excedente econdmico desses dois segmen-
tos alcanca a cifra de US$ 2,1 bilhées para o periodo 2018-2023, um montante
ainda muito abaixo dos US$ 3,5 bilhées obtidos pelas empresas com marcas ou
com produtos diferenciados. As empresas com produtos homogéneos (similares e
genéricos) ofertam 91% das doses comercializadas, mas seu excedente econémico
¢ muito inferior ao excedente gerado pelas empresas com produtos diferenciados e
com modestos 9% das doses comercializadas.”

FIGURA 1

Precos e quantidades de medicamentos de marca e genéricos
A

P, =123

P,=0,28

»

Q,=9% Q,=91% Q (%)

Fonte: Clarivate, 2023.

Elaboracdo dos autores.

Obs.: P, — prego do medicamento de marca; P — preco do genérico ou similar; Q, — empresas com medicamentos similares e
genéricos; e Q,,— empresas com produtos diferenciados.

A tabela 3 permite uma segunda estimativa. Considerando o menor preco
de oferta de US$ 0,27 (produtos similares de empresas nacionais) como referéncia
e estimando os precos-prémio por origem de capital, as empresas estrangeiras te-
riam uma participagio de 92% do prego-prémio total, sendo que 84% seriam da
venda de produtos com marcas e outros 8% da de genéricos e similares. Por sua
vez, as empresas nacionais teriam apenas 8% do prego-prémio total, sendo 2%
de produtos com marcas e outros 6% da comercializagao de genéricos. Essas
estimativas sio certamente precdrias, mas sinalizam as imensas diferencas

7.A guisa de ilustracéo, ver no portal de Aswath Damodan, a margem operacional (pre-tax operating margin — pre-tax
operating income/revenues) para a industria farmacéutica nos Estados Unidos em 2022, que foi estimada pelo autor
em 27,37%. Disponivel em: https://pages.stern.nyu.edu/~adamodar/New_Home_Page/data.html. As informagdes da
Pesquisa Industrial Anual (PIA) 2021 para a indUstria farmacéutica (21.21 — Fabricacdo de medicamentos para uso
humano) indicam que uma relacdo “receita total menos custos e despesa totais/receita total” corresponde a 16,79%.
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na acumulagio interna de firmas nacionais e estrangeiras na industria de me-
dicamentos no Brasil.

Além das diferencas de rentabilidade, os portes das empresas em termos de
faturamento, doses e participa¢io de mercado nos tipos de produtos (marcas,
similares e genéricos) sio muito assimétricos. Uma parcela substancial das
empresas atua em mercados tipificados como concorréncia perfeita, mas hd ele-
vada assimetria de tamanho. As tabelas 4 ¢ 5 apresentam as maiores empresas
da amostra, responsdveis por mais de 97% do faturamento e por 80% das doses
comercializadas no periodo 2018-2023.

As quatro maiores empresas estrangeiras sio Novartis/Sandoz, Novo
Nordisk, Sanofi e Takeda; e as quatro maiores empresas nacionais sio
NC Farma Corp (EMS), Geolab, Eurofarma e Unidao Quimica. Essas oito
empresas sio responsdveis por 60% do faturamento, enquanto os demais 40%
estao distribuidos por outras 79 empresas de diversos tamanhos. No periodo
2018-2023, as empresas estrangeiras faturaram em média US$ 188 milhoes
e as empresas nacionais, US$ 161 milhées; logo, a diferenca é pequena entre
esses dois grupos. Na escala de produgio, as nacionais produziram em média
580 milhées de doses e as estrangeiras apenas 380 milhées, um montante
35% menor que as firmas nacionais. Essas diferencas sdo esperadas, dado o
posicionamento das empresas nacionais e os tipos de produtos ofertados.

As tabelas 4 e 5 mostram a dualidade na industria farmacéutica jd anun-
ciada. As empresas multinacionais tém 97% do faturamento dos produtos com
marcas; e as empresas nacionais respondem por apenas 3%. A maior participagao
¢ da Biolab Farmacéutica, com 1,6%. Nos outros dois segmentos (similares e
genéricos), as empresas nacionais possuem elevada participagao, com destaque
para a empresa EMS (NC Farma Corp), com 30% do faturamento no mercado
de genéricos, mas outras empresas nacionais tém presenga nesses segmentos e
sao efetivas concorrentes, tais como Novartis/Sandoz, Sanofi-Aventis, Furofarma,
Aché, Unido Quimica, entre outras.

Em conjunto, as vinte maiores empresas estrangeiras tém 96% do fatura-
mento no mercado de marcas, enquanto as vinte maiores empresas nacionais
tém pouco mais de 65% da produgio no mercado de similares e genéricos.
Nessa estrutura de mercado existem algumas excegdes, por exemplo, a Biolab,
com 28% do faturamento no segmento de marcas. As empresas estrangeiras sio
mais especializadas, e as empresas nacionais, mais diversificadas em termos de
mercados relevantes, pois atuam no segmento de genéricos, no qual as tecnologias
de processo e de produto sio difundidas e de livre acesso.

O grupo Novartis/Sandoz é uma segunda excegao, pois tem 26% de parti-
cipagao do faturamento do mercado de genéricos, o que corresponde a 87% do
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faturamento da empresa. O mercado relevante mais importante ¢ de estaminas
(75% do faturamento). Outra excegao ¢ a empresa Sanofi-Aventis, que registra
9,7% de participacdo no mercado de genéricos, ou 70% do seu faturamento, e
tem uma atuagao diversificada. Talvez essa posi¢io de mercado da Sanofi-Aventis
seja ainda um resultado da aquisi¢ao, em 2009, da empresa brasileira de medica-
mentos Medley, entdo vice-lider no mercado de genéricos. Duas outras empresas
estrangeiras que tém forte presenca em medicamentos genéricos sao as indianas
Sun Pharma e Torrent. No total, essas quatro empresas estrangeiras representam
mais de 98% do faturamento de empresas estrangeiras no segmento de genéricos.

Vale registrar que, em 4 de outubro de 2023, a Novartis concluiu a cisao
com a Sandoz. A justificativa foram as diferentes estratégias empresariais para
dois mercados: a Novartis passaria a ter foco em produtos inovadores, e a Sandoz
atuaria em biossimilares e genéricos. As duas estratégias nao poderiam ser articu-
ladas e executadas dentro de uma mesma corporacio, o que justificou a cisdo. Esse
caso ilustra as diferentes estruturas organizacionais, capacitagoes tecnoldgicas, in-
ser¢do de mercado e requisitos financeiros de dois tipos de empresas e sinaliza
a clivagem técnico-produtiva entre empresas difusoras, imitadoras e inovadoras
observadas na industria de medicamentos no Brasil.®

TABELA 4
Brasil: faturamento acumulado de empresas selecionadas (2018-2023)
De marca Genérico de marca  Genérico sem marca Total
Empresas estrangeiras (US$ mil) 4.395.794 679.767 2.619.983 7.695.544
Tipo de medicamento (%) 97,2 18,1 38,4 51,0
Novartis 4,0 2,4 26,3 13,7
Novo Nordisk 21,4 11 - 6,7
Sanofi-Aventis 5,6 1,0 9,7 6,3
Takeda Pharmaceut 15,9 0,2 - 4,8
Bayer 13,8 - - 41
Astrazeneca 11,4 0,0 0,0 3,4
Boehringer Ingelheim 10,7 - - 3,2
Torrent - 6,0 0,6 1,7
Pfizer 4,9 0,5 0,0 1,6
(Continua)

8. "Basileia, 4 de outubro de 2023 —A Novartis concluiu hoje a ciséo da Sandoz, seu negécio de genéricos e biossimilares
(...) A cisdo da Sandoz permite que a Novartis conclua sua transformagao para se tornar uma empresa lider e focada
em medicamentos. (...) Com sua nova estratégia revelada em 2022, a Novartis agora se transformou em um negécio
focado em medicamentos inovadores, concentrado em quatro areas terap@uticas principais: cardiovascular, renal e
metabolica (CRM), imunologia, neurociéncia e oncologia” (traducdo nossa). Disponivel em: http://www.novartis.com/
news/media-releases/novartis-executes-sandoz-spin-completing-strategic-transformation-leading-focused-innovative-
medicines-company.https://www.novartis.com/news/media-releases/novartis-executes-sandoz-spin-completing-
strategic-transformation-leading-focused-innovative-medicines-company.


http://www.novartis.com/news/media-releases/novartis-executes-sandoz-spin-completing-strategic-transformation-leading-focused-innovative-medicines-company.https
http://www.novartis.com/news/media-releases/novartis-executes-sandoz-spin-completing-strategic-transformation-leading-focused-innovative-medicines-company.https
http://www.novartis.com/news/media-releases/novartis-executes-sandoz-spin-completing-strategic-transformation-leading-focused-innovative-medicines-company.https
http://www.novartis.com/news/media-releases/novartis-executes-sandoz-spin-completing-strategic-transformation-leading-focused-innovative-medicines-company
http://www.novartis.com/news/media-releases/novartis-executes-sandoz-spin-completing-strategic-transformation-leading-focused-innovative-medicines-company
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De marca Genérico de marca  Genérico sem marca Total
Eli Lilly 0,4 44 - 1,2
Merck & Co. 2,8 0,7 0,3 1,2
Viatris Inc. 1,8 0,0 - 0,5
Daiichi Sankyo 1,8 0,0 - 0,5
Sun Pharma Industries Ltd. - - 1,1 0,5
Baldacci - 1.2 - 0,3
Merck Sharp & Dohme Corp 0,8 - - 0,2
Biopas S.A. 0,7 - - 0,2
ABL Antibi6ticos do Brasil - 0,2 0,2 0,2
Teva Corp 0,4 - 0,0 0,1
Leo Pharma 0,4 - - 0,1
Empresas nacionais (US$ mil) 124.599 3.070.354 4.210.424 7.405.379
Tipo de medicamento (%) 2,8 81,9 61,6 49,0
Nc Farma Corp - 12,8 30,5 17,0
Geolab - 15,4 1,0 4,3
Eurofarma 0,5 33 6,2 3,8
Unido Quimica - 11,4 0,5 3,0
Aché - 54 3,2 2,8
Cimed - 2,0 43 2,5
Teuto Brasileiro - 0,2 5,0 2,3
Hypera Pharma 0,1 2.3 29 1.9
Biolab Farmaceutica 1.6 4,5 0.2 1.7
Althaia Industria Farmacéutica - 0,0 2,2 1,0
Blau Farmacéutica - 34 03 1,0
Globo Pharma - 23 0,7 0,9
Libbs 0,3 3,0 - 0,8
Sanval - 3.2 - 0,8
Prati-Donaduzzi - 0,1 1,6 0,7
Nativita - 2,8 - 0,7
Cristalia 0,1 0,7 0,9 0,6
Natulab - 2,0 - 0,5
Hipolabor - 0,0 11 0,5
Cifarma - 2,0 - 0,5
Total (US$ mil) 4.520.393 3.750.122 6.830.407 7.695.544

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.
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TABELA 5
Brasil: doses comercializadas por empresas selecionadas — mil doses, quantidade
acumulada (2018-2023)

De marca Genérico de marca  Genérico sem marca Doses
Empresas estrangeiras (1 mil doses) 3.499.423 2.123.587 9.088.399 14.711.410
Tipo de medicamento (%) 95,3 15,5 37,8 35,5
Novartis 79 43 23,4 15,7
Novo Nordisk 0,3 0,1 - 0,1
Sanofi-Aventis 11 11 12,9 7.9
Takeda Pharmaceut 20,4 0,0 - 1.8
Bayer 10,6 - - 0,9
Astrazeneca 15,4 0,0 0,0 1,4
Boehringer Ingelheim 10,4 - - 0,9
Torrent - 6,6 0,4 2,4
Pfizer 7.5 0,2 0,0 0,7
Eli Lilly 0,0 0,1 - 0,0
Merck & Co. 9,3 1.3 0,6 1,6
Viatris Inc. 3,1 0,0 - 0,3
Daiichi Sankyo 7,0 0,0 - 0,6
Sun Pharma Industries Ltd. - - 0,4 0,2
Baldacci - 1,7 - 0,6
Merck Sharp & Dohme Corp 0,0 - - 0,0
Biopas S.A. 0,5 - - 0,0
ABL Antibidticos do Brasil - 0,0 0,0 0,0
Teva Corp 0,5 - 0,0 0,0
Leo Pharma 0,0 - - 0,0
Empresas nacionais (1 mil doses) 171.223 11.563.506 14.951.098 26.685.828
Tipo de medicamento (%) 4,7 84,5 62,2 64,5
Nc Farma Corp - 11,4 22,7 16,9
Geolab - 20,3 14 7,5
Eurofarma 1,4 2.2 2,9 2,5
Unido Quimica - 5,0 1,0 2,2
Aché - 6,2 5,8 5,4
Cimed - 49 5,6 49
Teuto Brasileiro - 0,8 74 4,5
Hypera Pharma 0,2 3,2 3,1 2,9
Biolab Farmaceutica 2,6 9,0 0,6 3,5
Althaia Indstria Farmacéutica - 0,0 1,5 09

(Continua)
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De marca Genérico de marca  Genérico sem marca Doses
Blau Farmacéutica - 0,1 0,0 0,0
Globo Pharma - 6,1 2,1 3.2
Libbs 04 2,6 - 0,9
Sanval - 2.2 - 0,7
Prati-Donaduzzi - 0,1 3,1 1.8
Nativita - 0,3 - 0,1
Cristalia 0,0 0,0 0,0 0,0
Natulab - 0,2 - 0,1
Hipolabor - 0,0 1,2 0,7
Cifarma - 3,4 - 11

Total (1 mil doses) 3.670.647 13.687.094 24.039.497 41.397.239

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

A organizagao da industria farmacéutica no Brasil mostra forte assimetria —
ou mesmo dicotomia — entre empresas nacionais e empresas multinacionais. Para
caracterizar um pouco mais as diferencas citadas, pode-se estimar a concentragiao
nos mercados relevantes por meio do HHI. A hipétese geral por meio desse indi-
cador é que quanto mais concentrada a oferta, maior a probabilidade de efetivo
poder de mercado das empresas, ou seja, maior a margem de lucro e/ou o prego.
A concentragio de mercado pode refletir elevadas barreiras 4 entrada, logo, poten-
ciais firmas concorrentes nio conseguiriam entrar no mercado, o que permitiria
as empresas incumbentes elevar os pregos e/ou as margens de lucro.

O nivel de concentragio ¢ uma informagio importante, porém, isolada-
mente, nio ¢ capaz de indicar a intensidade da concorréncia nos mercados, em
particular a concorréncia em pregos. Um conjunto mais amplo de caracteristicas
estruturais e comportamentos estratégicos deve ser observado em uma anilise
concorrencial. O guia de atos de concentragiao do Cade apresenta vdrias ponde-
ragdes quanto ao uso do HHI como critério de poder de mercado ou, para um
termo ainda mais impreciso, intensidade da concorréncia (Cade, 2016).

No caso especifico da industria de medicamentos, podem-se citar como
caracteristicas marcantes da concorréncia as patentes relacionadas a insumos, pro-
cessos e produtos, os contratos de licenciamento e transferéncia de tecnologias,
marketing, marcas e a promogao de vendas, os segredos tecnolégicos, as con-
tratagdes de fornecedores e de produtores, os controles aciondrios cruzados, os
acordos de cooperagdo tecnoldgica, de terceirizagio da produgio, a presenca de
IFAs concorrentes mesmos sendo substitutos imperfeitos, o escopo produtivo
da oferta e a elasticidade da producao. Todas sao aspectos fundamentais para uma
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andlise robusta da concorréncia na industria de medicamentos. Em suma, o HHI
¢ relevante, mas insuficiente para uma avaliagao completa da concorréncia.

Como comentado anteriormente, as informagoes sobre as dimensoes estrutu-
rais e estratégias empresariais disponibilizadas no Cortellis sdo limitadas, mas per-
mitem computar o HHI para o grupo PAL, porém, nio ¢é possivel fazer o mesmo
célculo para o grupo PAC, pois a quantidade comercializada néo estd disponivel.

Seguindo a convencional tipologia empregada por FTC (2010), Cade (2016)
e também pelo anudrio da Anvisa (2021), definem-se os seguintes niveis de concen-
tragdo e sua relagio com a intensidade da concorréncia em pregos:

* mercados nao concentrados possuem HHI abaixo de 1.500 pontos e
indicam baixo poder de mercado na definicio de pregos;

* mercados concentrados tém HHI entre 1.500 e 2.500 pontos e indicam
alguma atengio por parte de agéncias reguladoras, pois ja ¢ possivel algum
exercicio do poder de mercado, em particular de empresas lideres; e

* mercados altamente concentrados tém HHI acima de 2.500 e indicam provavel
e significativo poder de mercado, o que requer aten¢ao nas fusoes, aquisicoes,
licenciamentos e relagdes produtivas e comerciais entre empresas etc.

Utilizando as informagées sobre faturamento e doses comercializadas no
periodo 2018-2023, foi calculado o HHI para os dezesseis mercados relevantes
selecionados no Brasil. A tabela 6 apresenta os valores do HHI e a classificacio de
cada mercado. Entre os mercados analisados, trés sio desconcentrados, dois sao
concentrados e onze sio muito concentrados. Cabe observar que, no mercado de
horménios contraceptivos, existe apenas uma empresa operando, logo a concen-
tragdo é mdxima (10 mil).

TABELA 6

Brasil: indice de concentracao por mercado relevante — HHI para faturamento e doses
acumuladas (2018-2023)

(Em pontos de 1 a 10.000)

Mercado relevante ou classe terapéutica Faturamento Dose Classificacao
A10C1 — Insulina humana e analogos, de acdo rapida 4.686 4.874 Muito concentrado
A10P1 — Antidiabéticos inibidores de SGLT2, puros 5.147 4,987 Muito concentrado
A10S — Antidiabéticos agonistas de GLP-1 1.772 6.090 Muito concentrado
A2B2 — Inibidores da bomba de prétons 831 884 Desconcentrado
ABA — PreparacGes antiobesidade, exceto os dietéticos 4.873 4.819 Muito concentrado
B1F — Inibidores diretos do fator XA 4.157 3.086 Muito concentrado
C7A0 — Betabloqueadores puros 1.933 1.454 Desconcentrado

(Continua)
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Mercado relevante ou classe terapéutica Faturamento Dose Classificagao

C9C — Antagonistas da angiotensina Il puros 1.197 1.279 Desconcentrado
D6A — Antibicticos topicos 2.188 2.728 Muito concentrado
g3§)1M—Cgorm6nios contraceptivos monofasicos com estrogénios 10.000 10.000 Muito concentrado
JTH1 — Penicilinas de pequeno e médio espectros puras 5.664 8.844 Muito concentrado
J1X1 — Antibiéticos glucopeptideos 2.399 2.596 Muito concentrado
N4A — Antiparkinsonianos 1.611 1.945 Concentrado

N6B — Psicoestimulantes 9.281 8.379 Muito concentrado
XA4A1 — Antieméticos e antinauseantes, antagonistas da serotonina 5.236 7.496 Muito concentrado
XC10A1 — Estatinas, inibidores da redutase HMG-CoA 2.243 1.904 Concentrado

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

A tabela 7 apresenta o indice HHI e as posi¢oes das empresas nacionais
e estrangeiras nos diversos mercados relevantes. Entre os onze mercados muito
concentrados, as empresas estrangeiras sio dominantes em seis (mais de 80% do
faturamento e/ou das doses vendidas), as nacionais dominam trés mercados e a
lideranca ¢ dividida entre empresas nacionais e estrangeiras em outros dois merca-
dos muito concentrados. Em dois mercados concentrados, as empresas nacionais
dividem a lideranga com a estrangeiras. Nos trés mercados desconcentrados, as
empresas nacionais também dividem a lideranca com as estrangeiras, mas com
viés de participacio em favor das empresas nacionais.

TABELA 7
Participacao de mercado por origem de capital e HHI (2018-2023)
(HHI para faturamento e doses acumuladas)

Mercado relevante ou Faturamento (%) Doses (%) Classificacs

lasse terapéutica ; ; ; ; assificaao
@ p Estrangeiro Nacional Estrangeiro Nacional
A10C1 =Insulina humana e 100,0 0,0 100,0 0,0 Muito concentrado
analogos, de agdo rapida
AT0P1 — Antidiabéticos inibidores 9.9 01 9.9 01 Muito concentrado
de SGLT2, puros
A0S — Antidiabéticos agonistas 100,0 0,0 100,0 0,0 Muito concentrado
de GLP-1
S\ZBZ,_ Inibidores da bomba 29,2 70,8 17,7 82,3 Desconcentrado

e protons
ABA - Preparaces antiobesidade, 2,4 97,6 22 97,8 Muito concentrado
exceto os dietéticos ' ! ' !
B1F — Inibidores diretos do fator XA 83,1 16,9 78,4 21,6 Muito concentrado

(Continua)
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Mercado relevante ou Faturamento (%) Doses (%) I

lasse terapéutica ; ; ; ; Classificagao
@ p Estrangeiro Nacional Estrangeiro Nacional
C7A0 — Betablogueadores puros 36,4 63,6 38,9 61,1 Desconcentrado
C9C — Antagonistas da angiotensina a1 58.9 32,9 67.1 Desconcentrado
Il puros
D6A — Antibidticos topicos 16,3 83,7 6,0 94,0 Muito concentrado
G3A1 —Hormdnios
contraceptivos monofasicos 100,0 0,0 100,0 0,0 Muito concentrado
com estrogénios < 50MCG
J1H1 — Penicilinas de pequeno e 0,1 99,9 0,0 100,0 Muito concentrado
médio espectros puras
J1X1 —Antibiéticos glucopeptideos 39,2 60,8 19,1 80,9 Muito concentrado
N4A — Antiparkinsonianos 40,8 59,2 32,6 67,4 Concentrado
N6B — Psicoestimulantes 96,3 3,7 91,2 8,8 Muito concentrado

XA4A1 — Antieméticos e
antinauseantes, antagonistas 75,2 24,8 34 96,6
da serotonina

XC10A1 — Estatinas, inibidores da

redutase HMG-CoA 50,4 49,6 49,2 50,8

Total 51,0 49,0 35,5 64,5

Muito concentrado

Concentrado

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

Em suma, os mercados com maior HHI tém predominancia de empresas
estrangeiras. Nesses mercados hd também forte presenca de produtos com mar-
cas, tecnologias exclusivas, maior preco por dose e, consequentemente, menor
participagao de produtos genéricos e similares. Onde hd maior participacio de
produtos genéricos, hd também maior presenga de empresas nacionais.

Os canais de distribuicio de medicamentos trazem outras informagoes
interessantes. O Cortellis oferece dados para os seguintes tipos de consumido-
res ou distribuidores de medicamentos: hospitais piablicos, privados e bene-
ficentes, empresas atacadistas, redes de farmdcias e farmdcias independentes.
As tabelas 8 e 9 apresentam uma descricio geral da estrutura de distribuicio

no Brasil para os mercados relevantes selecionados.

TABELA 8
Comercializagdo e distribuicdo do faturamento (2018-2023)
(Em %)
De marca Genérico de marca Genérico sem marca Total
Hospitais privados 7,2 10,3 3,2 6,1
Hospitais publicos 1.1 23,0 7,6 9,5

(Continua)
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De marca Genérico de marca Genérico sem marca Total
Hospitais beneficentes 03 0,6 0,2 0,3
Outros pontos de venda 0,1 1,9 1.2 1.0
Atacadistas 0,8 5,6 4,0 3.4
Redes de farmécias 67,0 29,4 36,7 44,0
Farmécias independentes 21,0 28,3 45,8 34,0
Outras farmécias 2,6 1,0 1.3 1,6
Total 100,0 100,0 100,0 100,0
Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.
TABELA 9
Comercializagao e distribuicdo das doses (2018-2023)
(Em %)
De marca Genérico de marca  Genérico sem marca Total
Hospitais privados 0,8 2,2 1,5 1,7
Hospitais plblicos 0,9 19,3 7,4 10,8
Hospitais beneficentes 0,1 0,0 0,1 0,1
Outros pontos de venda 0,1 1,2 0,9 0,9
Atacadistas 0,6 50 4.1 41
Redes de farmacias 69,0 30,1 36,3 37,2
Farmacias independentes 25,9 41,3 48,8 44,2
Outras farmécias 2,5 0,9 1,0 1,1
Total 100,0 100,0 100,0 100,0

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

Devido a sele¢io inicial de produtos, as farmdcias tendem a ser o principal
canal de distribui¢io e representam 80% das vendas e doses comercializadas. No
segmento de produtos de marca, o principal canal de distribuicao sao as redes de
farmdcias (69% das doses e 67% do faturamento), enquanto as farmdcias inde-
pendentes tém participagdo mais modesta nesse segmento (21% do faturamento

e 26% das doses).

Quando se observa o segmento de genéricos, as redes de farmdcias repre-
sentam aproximadamente 37% do faturamento e 37% das doses de genéricos,
enquanto as farmdcias independentes comercializam 46% do faturamento e 49%
das doses, ou seja, essas unidades locais e de pequeno porte sio os canais de dis-
tribui¢do com menor preco e onde a concorréncia em precos é mais acirrada, por

isso a dominancia dos genéricos.
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Os outros canais de distribui¢io tém baixa participacio, pois os tipos de
medicamentos selecionados sio de consumo difundido, a maioria nao requer
prescri¢des médicas e nao exige servigos médicos e hospitalares complementares.

A tabela 10 destaca a diferenciacio de pregos nos trés tipos de medicamentos
e nos diferentes canais de distribui¢ao. Nas redes de farmdcias, os precos dos me-
dicamentos sao recorrentemente mais elevados que nas farmdcias independentes:
20% mais elevados nos produtos com marcas, aproximadamente 42% nos pro-
dutos similares e pouco mais de 7% nos produtos genéricos.

TABELA 10

Precos das doses nos canais de distribuicdo (2018-2023)

(Em US$)

De marca Genérico de marca Genérico sem marca Total

Hospitais privados 10,67 1,27 0,61 1,35
Hospitais publicos 1,46 0,33 0,29 0,32
Hospitais beneficentes 2,26 3,78 0,79 1,85
Outros pontos de venda 1,47 0,43 0,37 0,41
Atacadistas 1,46 0,31 0,28 0,31
Redes de farmécias 1,20 0,27 0,29 0,43
Farmacias independentes 1,00 0,19 0,27 0,28
Outras farméacias 1,26 0,32 0,37 0,54
Total 1,23 0,27 0,28 0,36

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracao dos autores.

Como comentado, as farmdcias independentes tém uma concorréncia mais
acentuada em pregos. Os pregos dos medicamentos similares e genéricos sao mui-
to parecidos quando observados de forma agregada, porém, diferem nos canais
de distribuicao. As redes de farmdcias tendem a se localizar em 4reas urbanas com
maior nivel de renda, lugares onde o custo de localizagao ¢ elevado; fazem com-
pras em larga escala e s3o também empresas com presenga de grandes investidores
e fundos de investimento. Por todas essas razoes, as redes de farmdcias tém um
posicionamento estratégico que permite uma precificacio mais agressiva. Jd as
farmdcias independentes sio unidades de menor porte, tém menor custo ope-
racional e, em geral, estao localizadas em mercados urbanos com menor renda e
disputam consumidores via pregos. A concorréncia e a localizagao desses diferen-
tes tipos de farmdcias aparentemente explicam as diferencas de pregos no varejo.

O prego das doses de marca dos hospitais privados diverge de outros precos
devido ao peso maior de algumas classes terapéuticas, tipos de dosagem e inocu-
lagdo. Porém, os dados do Cortellis mostram que os hospitais privados sio bons
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mercados para produtos de marca, o que também explica o preco elevado dos
medicamentos nesse segmento. Os hospitais ptblicos alocam 3,4% das compras
com medicamentos de marca, enquanto hospitais privados e semipublicos alocam
35% e 26% das compras nesse segmento (tabela 11).

TABELA 11
Distribuicao das vendas nos canais de distribuicdo (2018-2023)
(Em % de vendas acumuladas)

De marca Genérico de marca Genérico sem marca Total
Hospitais privados 34,97 41,77 23,26 100,00
Hospitais publicos 3,43 60,10 36,47 100,00
Hospitais beneficentes 26,17 50,69 23,14 100,00
Outros pontos de venda 3,86 44,84 51,29 100,00
Atacadistas 6,61 40,45 52,94 100,00
Redes de farmacias 45,64 16,59 37,78 100,00
Farmacias independentes 18,45 20,63 60,92 100,00
Outras farmécias 48,17 15,47 36,36 100,00
Total 29,93 24,83 45,23 100,00

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

TABELA 12
Distribuicdo das doses nos canais de distribuicdo (2018-2023)
(Em % de doses acumuladas)

De marca Genérico de marca Genérico sem marca Total
Hospitais privados 4,42 44,39 51,19 100,00
Hospitais pUblicos 0,75 59,42 39,83 100,00
Hospitais beneficentes 21,39 24,76 53,85 100,00
Outros pontos de venda 1,08 42,59 56,33 100,00
Atacadistas 1,38 39,96 58,65 100,00
Redes de farmacias 16,46 26,79 56,75 100,00
Farmdcias independentes 5,18 30,83 63,99 100,00
Outras farmacias 20,69 26,45 52,86 100,00
Total 8,87 33,06 58,07 100,00

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

As redes de farmdcias tém a maior parte do seu faturamento com produtos
de marca (46%), enquanto as farmdcias independentes vendem majoritariamente
produtos genéricos (60%). Se considerarmos genéricos e similares como seg-
mentos de baixo preco, eles representam mais de 80% das vendas e mais de
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95% das doses comercializadas nas farmdcias independentes (tabela 12). Por
mais que seja esperado, esse resultado demonstra que até mesmo os canais
de distribui¢io com menor elasticidade da demanda sio sensiveis a presenga de
medicamentos genéricos.

Em sintese, a descricio dos mercados relevantes selecionados vai ao encontro
de outros relatos e estudos sobre a organizagio da inddstria farmacéutica no Brasil.
H4 quase uma dualidade na oferta em termos de diferenciagio de produtos. As em-
presas nacionais atuam nos segmentos em que a concorréncia em pregos ¢ acirrada, a
tecnologia ¢ difundida e a entrada ¢é ficil. As empresas estrangeiras diferenciam seus
produtos e tém pregos mais elevados, assim, usufruem de maiores margens brutas
de lucros. Talvez, como consequéncia, em mercados com baixo poder de compra,
como o mercado brasileiro, as empresas nacionais se tornam um importante veiculo
de massificagio do consumo, mas ndo tém acumula¢io interna de recursos para um
agressivo processo de pesquisa, desenvolvimento e inovagio (PD&I) nos segmentos
com maior diferencia¢io de produtos. Uma outra hipStese complementar seria: o
mercado de genéricos é um segmento de baixo risco e baixa rentabilidade relativa,
mas evita uma disputa tecnoldgica acirrada com empresas estrangeiras.

4 PRECOS RELATIVOS — BRASIL E PAL

Os paises selecionados para comparag¢io com o Brasil foram México, Argentina,
Chile, Uruguai e Coldmbia. O periodo paraacomparagio foi do primeiro trimestre
de 2018 ao primeiro trimestre de 2023. Os valores estdo em ddlares correntes e
em doses de medicamentos comercializados. A tabela 13 apresenta a escala e a
estrutura dos mercados nacionais para os mercados relevantes selecionados.

TABELA 13
PAL: escala dos mercados de paises selecionados — vendas acumuladas (2018-2023)
Faturamento (US$ 1 mil) % Doses %

Argentina 3.231.485 14,30 9.421.234 15,92
Brasil 15.100.924 66,85 41.397.239 69,97
Chile 376.786 1,67 1.668.661 2,82
Colombia 575.323 2,55 2.579.735 4,36
Costa Rica 60.157 027 44.179 0,07
Meéxico 3.165.678 14,01 3.390.855 5,73
Uruguai 79.757 035 658.939 nm
Total 22.590.110 100,00 59.160.842 100,00

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracao dos autores.

Como se pode observar, o Brasil representa 67% do faturamento do
conjunto dos paises e 70% das doses comercializadas. A Argentina ¢ o segundo
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mercado em faturamento e em doses comercializadas, ambos com aproximada-
mente 15% do total. Na terceira posi¢ao estd o México, com 14% do faturamento,
mas somente 5,7% das doses, praticamente um ter¢o do volume comercializado
pela Argentina. O resultado para o México surpreende por trés razoes. Primeiro,
0 México tem 127 milhoes de habitantes, enquanto a populacio da Argentina é
de somente 46 milhoes de pessoas. Segunda razao, o produto interno bruto (PIB) do
Meéxico é o dobro do PIB da Argentina, de acordo com dados de 2023 do Banco
Mundial.” O terceiro aspecto é a enorme discrepincia entre faturamento e doses per
capita consumidas, algo que pode ser observado somente na Costa Rica e, em situacio
oposta, no Uruguai, onde o faturamento é baixo e o consumo é elevado. H, portanto,
diferengas estruturais do México e da Costa Rica em relagio a outros paises.

As tabelas 14 ¢ 15 contém alguns dados que detalham outras diferencas
entre os paises selecionados. Um primeiro aspecto se refere ao Brasil: ¢ o pais com
maior oferta relativa e absoluta de medicamentos genéricos. Na oferta brasileira,
45,2% do faturamento e 58,1% das doses sao de genéricos (unbranded generic)
(tabela 15). Em nenhum outro mercado, entre os selecionados, hd tamanha oferta
de produtos genéricos, e o Brasil responde por 91% do faturamento e 86% da
producao de genéricos na amostra.

A avaliagao do caso brasileiro mostrou que os medicamentos similares e os
genéricos tém forte concorréncia em pregos. Isso significa que a concorréncia em
precos é maior do que o registrado isoladamente pelo segmento de genéricos. Se
adicionarmos aos genéricos outros 25% do faturamento e 33% das doses de pro-
dutos similares, o faturamento passa para 70% e as doses para 91% do total. Nos
outros paises nio se observa concorréncia em pregos com a intensidade observada
no Brasil. Tudo indica que a regulagio de mercado e a organizacio produtiva no
Brasil ¢ muito distinta de outros paises da regio.

TABELA 14
Distribuicdo de medicamentos entre paises selecionados: faturamento acumulado
(2018-2023)

(Em %)
Faturamento Doses
De marca Genérico Genérico Total De marca Genérico Genérico Total
demarca  sem marca demarca  sem marca
Argentina 7,5 31,8 09 14,3 8,7 32,9 1,7 15,9
Brasil 67,0 44,9 91,2 66,8 68,0 53,0 86,0 70,0
Chile 1,5 2,7 0,7 1,7 1,7 2,0 3,7 2,8

(Continua)

9. Disponivel em: http://data.worldbank.org/?locations=BR-MX-AR-CO.
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Faturamento Doses
enaa SO S e S SO gy

Colombia 2,4 2,6 2,6 2,5 3,6 29 59 44
Costa Rica 0,2 0,5 0,0 0,3 0,1 0,1 0,0 0,1
México 21,2 16,7 4,5 14,0 17,3 6,8 2,5 5,7
Uruguai 03 0,7 0,0 0,4 0,5 2,2 02 1.1
Total 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

Fonte: Clarivate, 2023.

Elaboracdo dos autores.

TABELA 15

Distribuicdo de medicamentos nos paises selecionados: faturamento por pais (2018-2023)

(Em %)

Faturamento Dose (unidades)
senacs SO SOt e TS S

Argentina 15,6 82,3 2,1 100,0 5,0 90,1 4,9 100,0
Brasil 29,9 24,8 45,2 100,0 8,9 33,1 58,1 100,0
Chile 27,2 59,5 13,4 100,0 57 31,7 62,7 100,0
Colémbia 21,7 37,9 34,4 100,0 7.4 28,9 63,7 100,0
Costa Rica 20,4 75,2 43 100,0 14,0 71,0 9,0 100,0
México 451 44,2 10,7 100,0 27,6 51,6 20,8 100,0
Uruguai 25,6 70,8 3,6 100,0 4,4 87,0 8,6 100,0
Total 29,9 37,0 33,2 100,0 9,1 43,6 47,3 100,0

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracao dos autores.

A tabela 16 estima os precos das doses comercializadas nos paises selecio-
nados. No Brasil, as doses de genéricos tém precos préximos aos precos de doses
de medicamentos similares, que, nessa particular amostra, sao 4% mais baratos.
Portanto, como comentado, a oferta brasileira de genéricos e similares pode ser
considerada como ofertas substitutas e com intensa concorréncia em pregos.

Nos outros paises hd significativas diferencas de pregos e nio ¢ possivel
equiparar pregos de genéricos e similares. Na Argentina, na Colémbia, no
Uruguai e na Costa Rica, as doses de similares tém o dobro do preco dos ge-
néricos. No México, as doses de similares custam mais de 66% que as doses de
genéricos. No Chile, os valores dos similares sio quase nove vezes o prego
dos genéricos, o que torna o Chile um dos paises com menor prego relativo de
medicamentos genéricos.
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Comparando os precos dos medicamentos de marca com os genéricos, Brasil,
México e Costa Rica so os paises com menores diferencas de precos. Nesses
paises, as doses de medicamentos de marca sao de trés a quatro vezes mais caras
que as de medicamentos genéricos; nos outros paises, os valores relativos sio su-
periores. No caso de Costa Rica e México, as diferengas nio surpreendem, pois,
nesses paises, os genéricos sdo caros, e menores diferencas entre produtos de mar-
ca e genéricos sdo esperadas. No Brasil, os genéricos sio relativamente baratos e
ofertados em larga escala, o que nao ocorre na Costa Rica e no México. No Brasil,
a larga escala da oferta de medicamentos genéricos parece impactar também os
precos dos medicamentos de marca e reduzir os diferenciais de pregos.

TABELA 16
indice de precos de medicamentos (IPM) em paises selecionados (2018-2023)

Preco por dose (US$)

De marca Genérico de marca Genérico P pats P Bt
sem marca
Argentina 1,07 0,31 0,15 0,34 0,28
Brasil 1,23 0,27 0,28 0,36 0,36
Chile 1,08 0,42 0,05 0,23 0,26
Colombia 0,83 0,29 0,12 0,22 0,24
Costa Rica 1,99 1,33 0,65 1,36 0,99
México 1,52 0,80 0,48 0,93 0,68
Uruguai 0,70 0,10 0,05 0,12 0,12
Total 1,25 0,32 0,27 0,38 0,37

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboragdo dos autores.

As citadas diferencas entre os paises tornam o caso brasileiro singular. Do
ponto de vista dos precos, é possivel agrupar a oferta de similares e de genéricos
em uma tnica oferta de medicamentos (70% do faturamento e 91% das doses
consumidas). Esses dados indicam que a regulagao ¢/ou organizagao da inddstria
de medicamentos no Brasil sio estruturalmente diferentes dos outros paises da
regido, pelo menos para esse conjunto de mercados relevantes analisados.

Para fundamentar melhor as diferencas de precos entre os paises foi elaborado
oIPM, utilizando o consumo relativo (porcentagem das doses) de produtosde diver-
sos paises como ponderador dos pregos dos medicamentos (tabela 15). Na tabela 16,
o denominado IPM palis representa o preco por dose no pais para o consumidor
desse pais, enquanto o IPM Brasil é o preco da dose naquele pais para o con-
sumidor brasileiro, ou seja, o preco da cesta de medicamentos do consumidor
brasileiro naquele pais.
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Os resultados para IPM pais indicam que Costa Rica e México sdo os paises
com maior custo da cesta de medicamentos para seus consumidores (US$ 1,36 e
US$ 0,93 por dose) e o Uruguai é o pais com menor prego por dose (US$ 0,12).
Brasil e Argentina tém pregos similares (US$ 0,35). Chile e Colémbia tém pregos
intermedidrios (US$ 0,22).

Os resultados para o IPM Brasil mantém Costa Rica e México como paises
com elevados precos de medicamentos, enquanto o Brasil segue na terceira posicao.
Na sequéncia e com pregos similares estao Argentina, Chile e Colémbia. Para o
consumidor brasileiro, o pais com menor custo é o Uruguai (US$ 0,12 por dose).

A tabela 17 apresenta algumas relagoes que relativizam a posi¢ao dos paises
quando observado o PIB per capita mensal. Na primeira coluna estd o consumo de
doses per capita mensal por pais. O primeiro aspecto a ser comentado é o baixo con-
sumo de medicamentos na Costa Rica e no México, os dois paises com os maiores
custos da cesta de medicamentos (IPM pais e IPM Brasil). Os pregos extremamente
elevados reduzem drasticamente o consumo nesses paises, enquanto Brasil, Argentina
e Uruguai sao os paises com maior consumo mensal per capita de medicamentos.

A segunda coluna da tabela 17 traz o custo mensal com medicamentos no
pais (IPM pais vezes doses consumidas por més no pais). O pais com menor des-
pesa mensal é a Coldmbia, seguida da Costa Rica. O baixo nivel de consumo na
Costa Rica reduz drasticamente a despesa e a equipara a despesa da Colémbia,
que consome 5,6 vezes mais doses que a Costa Rica. Por fim, no outro extremo,
estd o Brasil, com a maior despesa per capita com medicamentos devido ao maior
nivel de consumo e de pregos.

TABELA 17
Despesa de paises selecionados (2018-2023)
Doses Despesa Despesa Despesa mensal' Despesa mensal?
per capita mensais mensal no pais' mensal no Brasil? (% PIB per capita)* (% PIB per capita)*

Argentina 3,23 (AN 1.1 0,097 0,097
Brasil 3,24 1,18 1,18 0,150 0,150
Chile 1,35 0,31 0,73 0,024 0,057
Colémbia 0,79 0,18 0,72 0,032 0,131
Costa Rica 0,14 0,18 4,41 0,017 0,401
México 0,42 0,39 3,02 0,043 0,327
Uruguai 3,06 0,37 0,39 0,021 0,023
Total 2,06 0,78 1,24 0,091 0,143

Fonte: Clarivate, 2023; World Bank, 2023.

Elaboracdo dos autores.

Notas: ' Despesa mensal no pais: IPM pais x quantidade no pais.
2 Despesa mensal no Brasil: IPM pais x quantidade no Brasil.
3 Despesa mensal no pais como % do PIB per capita mensal do pais.
“ Despesa mensal Brasil como % do PIB per capita mensal do pas.
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Na terceira coluna estd a despesa mensal de cada pais caso consumissem o
mesmo numero de doses do Brasil (3,24 doses/més). A Costa Rica e o México
aparecem novamente como paises com elevada despesa per capita com medica-
mentos e em patamares muito superiores a Brasil e Argentina, ambos em segunda
posi¢ao. O Uruguai continua como um pais com menor despesa, mesmo com
nivel de consumo brasileiro.

A quarta coluna ¢ o nivel de despesa no pais em relagao ao PIB per capita
mensal em 2022. Como o PIB per capita brasileiro é relativamente baixo, o Brasil
aparece como um pais com despesa per capita com medicamentos extremamente
elevada, em seguida estd a Argentina. Novamente, Costa Rica e Uruguai estao
entre as menores despesas, mas por razdes distintas: baixo consumo na Costa
Rica e baixos pregos no Uruguai. Esse é um resultado importante, pois mostra
a relevancia da oferta pablica em um pais pobre e desigual como o Brasil, onde,
mesmo com o desempenho positivo dos medicamentos genéricos, os custos ainda
sdo elevados para o nivel de renda individual.

A quinta coluna apresenta as despesas como porcentagem do PIB per capita
mensal por pais com um nivel de consumo do Brasil. Nesse caso, Costa Rica e
México sao os paises com as maiores despesas mensais. Brasil e Colombia estdo na
terceira posi¢ao, seguidos pela Argentina. De modo geral, Uruguai e Chile apre-
sentam os melhores desempenhos nos mercados selecionados, pois tém a melhor
relagao entre niveis de renda, pregos e consumo.

A comparagio entre os PALs seguiu uma segmentacao de mercado repre-
sentada por medicamentos de marca, similares e genéricos. Foram identificadas
diferengas significativas entre os paises analisados, porém, é possivel explorar uma
nova segmentagio de mercado. O recorte de mercado relevante reorganiza ofertas
e pregos apresentados — desse modo, deixamos de observar o recorte medicamen-
tos de marca, similares e genéricos de forma agregada.

As tabelas 18 e 19 apresentam a estrutura dos mercados relevantes em cada
pais. Entre os dezesseis mercados analisados, o Brasil é o maior mercado nacional
em quinze deles. Somente no mercado de medicamentos antiparkinsonianos, o
México é maior que o Brasil. De modo geral, Brasil, México e Argentina sao os
maiores mercados entre todos os analisados. Para o conjunto de paises seleciona-
dos, os maiores faturamentos estio nos seguintes mercados: CIC (antagonistas da
angiotensina II puros), A2B2 (inibidores da bomba de prétons) e XC10A1 (esta-
tinas), aproximadamente 62% do faturamento total dos mercados selecionados.'

10. As tabelas do apéndice contém os valores nominais do faturamento e as quantidades de doses comercializadas
para os mercados relevantes selecionados em cada pas.
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Observando os mercados relevantes pelo nimero de doses, o Brasil se
apresenta como o maior mercado em quinze deles. Somente no mercado G3A1
(horménios contraceptivos monofésicos), Chile e Colémbia sao maiores que o

Brasil (tabela 20).

A tabela 22 apresenta os pregos por dose em cada mercado relevante; e a
tabela 23 registra os precos relativos dos paises em relagio ao Brasil. Costa Rica e
México se mantém como os paises com maiores pregos, seguidos pela Argentina
e, na quarta posi¢ao, o Brasil. Entre os quinze mercados argentinos analisados,
onze tém pregos mais elevados que o Brasil. No caso do México, dos quinze mer-
cados, doze tém pregos mais elevados que o Brasil, sendo que em nove deles os
precos sao pelo menos o dobro dos pregos registrados no Brasil. A Costa Rica tem
um perfil similar a0 mexicano. Chile e Uruguai continuam como os paises com
menores pregos.

TABELA 18
Escala relativa dos mercados relevantes: faturamento acumulado (2018-2023)
(Em %)

Classe terapéutica Argentina  Brasil Chile  Colémbia ~ CostaRica ~ México  Uruguai Total

A10C1 — Insulina humana e

. o 20,1 34,6 7,0 0,8 0,0 37,3 0,0 100,0
analogos, de agdo rapida
AT0P1 — Antidiabéticos inibidores 91 67,6 24 43 0,0 16.4 0.2 100,0
de SGLT2, puros
A105 — Antidiabéicos 22 82,5 25 19 0,0 109 00 1000
agonistas de GLP-1
A282 — Inibidores da bomba 15,5 65,3 15 28 0,5 14,1 04 100,
de prétons
ABA — Preplaralg.oes antiobesidade, 51 69,7 14 9.1 0.0 142 05 100,0
exceto os dietéticos
B1F — Inibidores diretos do 96 64,5 25 18 0.2 208 06 100,0
fator XA
C7A0 — Betabloqueadores puros 5,6 80,2 1,3 1,5 0,3 10,6 0,5 100,0
€9C ~ Antagonistas da 27,1 435 18 20 06 245 05 100,0
angiotensina Il puros
D6A — Antibidticos topicos 7,3 66,4 1,7 8,0 0,2 15,8 0,6 100,0
G3A1 —qumonios N 0,0 158 325 25,6 1,4 24,6 0,0 100,0
contraceptivos monofasicos
J1H1 — Peniciinas de pequeno 496 485 00 19 0,0 0,0 00 1000
e médio espectros puras
J1X1 — Antibiéticos glucopeptideos 0,2 94,2 0,0 0,2 0,0 53 0,1 100,0
N4A — Antiparkinsonianos 17,5 32,1 3,4 4,4 0,1 41,9 0,5 100,0
N6B — Psicoestimulantes 3,4 79,5 2,4 1,0 0,1 13,4 0,3 100,0

(Continua)



Diferenciais de Precos em Medicamentos: uma comparacao do Brasil 393
com paises selecionados
(Continuacdo)
Classe terapéutica Argentina  Brasil Chile  Colombia ~ CostaRica  México  Uruguai  Total
XA4A1 — Antieméticos e
antinauseantes, antagonistas 0,2 91,1 58 1,7 0,0 1,1 0,1 100,0
da serotonina
XC10A1 — Estatinas, inibidores da
redutase HMG-CoA 175 73,0 0.9 23 0.1 58 03 100,0
Total 14,3 66,8 1,7 2,5 0,3 14,0 04 100,0
Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.
TABELA 19
Estrutura interna em paises selecionados: faturamento acumulado (2018-2023)
(Em %)
Classe terapéutica Argentina  Brasil Chile  Colombia  Costa Rica  México  Uruguai  Total
A10CT ~Insulina humana e 16 0,6 47 0,4 0,0 3,0 0,1 11
andlogos, de acdo rapida
AT0P1 — Antidiabéticos inibidores
de SGLT2, puros 3,1 49 7,0 8,1 0,0 5,7 3,0 4,9
A10S — Antidiabéticos agonistas 0.9 73 858 45 0,0 46 0,0 5.9
de GLP-1
A2B2 = Inibidores da bomba 256 31 215 258 M4 23,7 236 23,6
de prétons
ABA — Prep_aralgées antiobesidade, 08 23 18 77 03 22 32 22
exceto os dietéticos
B1F — Inibidores diretos
do fator XA 4,8 6,9 10,5 5,0 5,0 10,6 12,8 71
C7A0 — Betablogueadores puros 3,0 9,2 6,0 4,5 8,9 5,8 10,2 7.6
€9C ~ Antagonistas da 26,0 89 152 109 297 24 194 138
angiotensina Il puros
D6A — Antibidticos topicos 1,0 1,9 2,0 6,1 1,3 2,2 3,2 2,0
G3AT = Horménios 0,0 0,0 15 08 04 0,1 0,0 0,1
contraceptivos monofasicos
J1I'-I1‘ — Penicilinas de pequeno e 02 0.0 0.0 01 0,0 0,0 0.0 0.1
médio espectros puras
J1X1 — Antibiéticos glucopeptideos 0,0 41 0,0 0,2 0,5 11 0,6 2,9
N4A — Antiparkinsonianos 19 0,7 3,1 2,6 0,5 4,6 2.3 1,5
N6B — Psicoestimulantes 0,5 2,5 3,0 0,9 0,5 2,0 1,7 2,1
XA4A1 — Antieméticos e
antinauseantes, antagonistas 0,0 0,3 0,8 0,2 0,0 0,0 0,1 0,2
da serotonina
XC10A1 — Estatinas, inibidores da
redutase HMG-CoA 30,6 27,2 14,0 22,3 11,7 10,4 19,9 24,9
Total 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboragao dos autores.



394 Tecnologias e Precos no Mercado de Medicamentos

TABELA 20
Escala relativa dos mercados relevantes (2018-2023)
(Em % de doses)

Classe terapéutica Argentina  Brasil Chile  Colombia  CostaRica México  Uruguai  Total
A10CT ~Insulina humana e 13,1 52,9 9,8 16 0,0 26 00  100,0
andlogos, de agdo rapida

A10P1 —Antidiabéticos inibidores

de SGLT2, puros 54 74,7 3,8 4,2 0,0 11,6 0,3 100,0
A10S — Antidiabéticos agonistas 10 815 27 19 0,0 12,9 0,0 100,0
de GLP-1

AZBZl— Inibidores da bomba 125 69,6 38 58 01 73 10 100,0
de prétons

A8A — Preplaralg.oes antiobesidade, 36 65,8 27 89 00 18,3 07 100,0
exceto os dietéticos

B1F — Inibidores diretos do fator XA 6,9 73,9 2,3 2,2 0.3 13,1 1.4 100,0
C7A0 - Betablogueadores puros 5,1 88,7 1.4 2,0 0,1 1,9 0,8 100,0
C9C — Antagonistas da angiotensina 379 470 23 41 01 74 12 100,0
Il puros

D6A — Antibicticos topicos 14,0 74,7 0,6 4,8 0,0 53 0,6 100,0
G3AT = Hormonios 00 29 328 286 0,7 149 00  100,0
contraceptivos monofasicos

“!-H. — Penicilinas de pequeno e 229 751 0.0 20 0,0 0,0 0,0 100,0
médio espectros puras

J1X1 - Antibiéticos glucopeptideos 0,3 93,5 0,0 1,4 0,1 2,5 2,2 100,0
N4A — Antiparkinsonianos 17,2 45,7 5,0 1,6 0,0 29,2 13 100,0
N6B — Psicoestimulantes 58 58,9 6,0 0.8 0,1 27,4 1,0 100,0

XA4A1 — Antieméticos e
antinauseantes, antagonistas 0,1 92,1 3,2 3,4 0,0 1.1 0,1 100,0
da serotonina

XC10A1 — Estatinas, inibidores da

redutase HMG-CoA 144 73.2 31 5,0 0,0 2,6 1.6 100,0

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.
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TABELA 21

Estrutura interna em paises selecionados (2018-2023)

(Em % de doses)
Classe terapéutica Argentina  Brasil  Chile  Colémbia  CostaRica México Uruguai  Total
A10C1 ~Insulina humana e 0,0 00 01 00 0,0 0,1 0,0 0,0
andlogos, de agdo rapida
A10P1 — Antidiabéticos inibidores
de SGLT2, puros 05 16 20 14 0.0 3,0 03 1,5
A10S — Antidiabéticos agonistas 0,0 01 0,0 0,0 0.0 01 0.0 0,0
de GLP-1
A282 — Inbidores da bomba 238 302 4,1 400 26,0 385 267 303
de prétons
A8A — Preplaralgloes antiobesidade, 03 13 13 28 03 44 0.9 14
exceto os dietéticos
B1F — Inibidores diretos do fator XA 0,9 2,1 1.6 1,0 6,9 4,6 2,5 2,0
C7A0 — Betablogueadores puros 6,8 27,0 10,7 9,8 17,7 7.2 15,4 21,3
€9C ~Antagonistas da 46,1 130 157 180 359 250 211 194
angiotensina Il puros
D6A — Antibicticos topicos 0,3 0,3 0,1 0,3 0,2 0,3 0,2 0,3
G3AT = Horménios 0,0 00 08 05 07 0.2 0,0 0,1
contraceptivos monofasicos
J1H1. — Penicilinas de pequeno e 01 0.1 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.1
médio espectros puras
J1X1 — Antibiéticos glucopeptideos 0,0 0,1 0,0 0,0 0,1 0,0 0,1 0,0
N4A — Antiparkinsonianos 0,8 0,5 1.4 0,3 0,4 39 0,9 0,8
N6B — Psicoestimulantes 0.2 04 1,0 0.1 04 23 04 0,5
XA4AT — Antieméticos e
antinauseantes, antagonistas da 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
serotonina
XC10A1 — Estatinas, inibidores da
redutase HMG-CoA 20,2 233 24,2 25,6 1,4 10,3 31,4 22,3
Total 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboragao dos autores.
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TABELA 22

Preco médio por dose em paises selecionados (2018-2023)

(Em US$)
Classe terapéutica Argentina  Brasil  Chile  Colémbia  CostaRica  México  Uruguai  Total
A10CT ~Insulina humana e 2148 916 1006 7,31 36,61 2307 47,96 13,99
andlogos, de agdo rapida
A10P1 — Antidiabéticos inibidores 2,09 113 0.79 1,26 1,45 177 1,05 1,25
de SGLT2, puros
A10S — Antidiabéticos agonistas 11868 5193 46,56 50,86 ) 43,07 . 51,26
de GLP-1
A2B2 = Inibidores da bomba 037 028 012 014 216 05 011 030
de prétons
ABA —Preparacoes antiobesidade, 08 063 031 0,61 1,14 046 042 0,60
exceto os dietéticos
B1F — Inibidores diretos do fator XA 1,88 1,18 1,47 1,10 0,98 2,14 0,61 1,35
C7A0 - Betablogueadores puros 0,15 0,12 0,13 0,10 0,68 0,74 0,08 0,14
C9C — Antagonistas da angiotensina 0,19 0,25 0.22 0,14 113 0,90 011 0,27
Il puros
D6A — Antibicticos topicos 1,32 2,24 6,95 4,21 10,37 7,53 2,51 2,52
G3AT - Hormonios 028 041 037 0,82 0,68 - 0,41
contraceptlvos monofasicos
JTH1 — Penicilinas de pequeno e 0,60 0,18 0,07 0.27 ) . . 0,28

médio espectros puras

J1X1 - Antibiéticos glucopeptideos 15,09 22,35 7,52 2,36 12,65 4713 0,72 22,18

N4A — Antiparkinsonianos 0,78 0,54 0,52 2,13 1,51 1,10 0,31 0,76
N6B — Psicoestimulantes 0,99 2,29 0,67 2,10 1,73 0,83 0,47 1,70
XA4AT —Antieméticos e

antinauseantes, antagonistas da 5,40 2,58 4,69 1,26 - 2,65 5,44 2,61
serotonina

XC10A1 — Estatinas, inibidores da
redutase HMG-CoA

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.
Obs.: (-) dado indisponivel ou inexistente.
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TABELA 23
Preco médio por dose em paises selecionados (2018-2023)
(Brasil = 100)
Classe terapéutica Argentina  Brasil Chile  Colombia  CostaRica  México  Uruguai Total

A10C1 — Insulina humana e

) S 234,5 100,0 1098 79,8 399,6 2518 5147 152,7
analogos, de agao rapida

A10P1 — Antidiabéticos inibidores

de SGLT, puros 184,9 100,0 70,1 11,6 128,8 157,0 93,3 110,6

A10S — Antidiabéticos agonistas 286 1000 89,7 98,0 ) 82,9 . 98,7
de GLP-1

A2B2 — Inibidores da bomba de 1323 1000 425 516 7767 2060 384  106,6

prétons

ABA — Preparacbes antiobesidade, 1358 1000 497 96,0 180,3 733 658 94,5
exceto 0s dletetICOS

B1F — Inibidores diretos do fator XA~ 159,5 1000 1246 93,4 829 1820 52,1 1146
C7A0 — Betabloqueadores puros 122,3 100,0 102,8 83,0 549,2 599,2 64,5 110,5
ﬁ%ir‘o SA”tag(’”'Stas daangiotensina ;3 4000 g74 539 4493 3574 443 1081
D6A — Antibisticos tpicos 590 1000 3109 1881 4635 3367 1122 1125

G3AT — Horménios

. - 100,0 143,9 129,8 290,7 240,3 - 145,2
contraceptivos monofasicos
J1I;I1—Pen|u||nas de pequeno e 3358 100,0 404 1500 . ) . 154,9
médio espectros puras
J1X1 — Antibicticos glucopeptideos 67,5 100,0 33,6 10,5 56,6 210,9 3.2 99,3
N4A — Antiparkinsonianos 145,0 100,0 97,0 39,9 280,1 204,1 58,0 142,2
N6B — Psicoestimulantes 43,0 100,0 29,3 91,7 75,6 36,2 20,5 741
XA4AT — Antieméticos e
antinauseantes, antagonistas da 209,7 100,0  182,0 48,7 - 103,0 210,9 101,1

serotonina

XC10A1 — Estatinas, inibidores da

redutase HMG-CoA 121,9 100,0 30,6 45,5 3278 220,7 18,0 100,3

Fonte: Clarivate, 2023.

Elaboracdo dos autores.

Obs.: (-) dado indisponivel ou inexistente.

Com os dados sobre quantidades e precos organizados por mercado relevante,
¢ possivel criar uma segunda versio dos IPMs, identificar diferengas de pregos e
ter algumas informagoes para andlise da estrutura de mercado.

A quantidade relativa de doses na tabela 21 representa a importincia de cada
produto na cestade consumo do pais, sendo o preco por dose registrado na tabela 22.
Com essas duas informagoes, a tabela 24 apresenta o IPM por mercado na versao
pais e na versao Brasil, ou seja, com pesos relativos dados pelo consumo no Brasil.

O Uruguai continua sendo o pais com menor preco por dose (US$ 0,12
ou US$ 0,14). Em seguida aparecem Chile e Colémbia. Brasil e Argentina estao
na terceira posicio com IPMs similares, porém, o IPM Brasil da Argentina ¢é
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significativamente mais elevado, um resultado dos maiores precos nos mercados
A2B2 (inibidores da bomba de prétons) e C7A0 (betabloqueadores puros), cujos
precos na Argentina sio 32% e 22% mais elevados, respectivamente, e ambos
representam 57% das doses consumidas no Brasil. Costa Rica e México conti-
nuam como os pafses com maior custo da cesta de medicamentos: suas doses
tém pregos de US$ 1,36 e US$ 0,93. Essa avaliagao ¢ similar a andlise anterior e
confirma diferencas significativas entre os paises.

TABELA 24
IPM (2018-2023)
(Precos por doses em US$)

Pais IPM pais IPM Brasil
Argentina 0,3430 0,4740
Brasil 0,3648 0,3648
Chile 0,2258 0,2378
Colombia 0,2230 0,2481
Costa Rica 1,3617 1,4317
México 0,9336 0,8820
Uruguai 0,1210 0,1466
Total 0,3818 0,3823

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

Ao observar os paises selecionados pelo recorte de mercados relevantes é
possivel identificar aqueles mercados no Brasil com os maiores e menores precos
relativos. De acordo com a tabela 23, os mercados relevantes seriam:

*  NOB — psicoestimulantes: -26%;

*  A8A — preparagées antiobesidade, exceto os dietéticos: -6%;

e AIlOS — antidiabéticos agonistas de GLP-1: -2%;

e JIXI - antibiéticos glucopeptideos: -1%;

¢ XCI10A1 — estatinas, inibidores da redutase HMG-Co: +0%;

e XA4A1 —antieméticos e e antinauseantes, antagonistas da serotonina: +1%;

* A2B2 - inibidores da bomba de prétons: +6%;
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*  (C9C - antagonistas da angiotensina II puros: +8%;

*  C7A0 - betabloqueadores puros: +10%;

* AIOPI — antidiabéticos inibidores de SGLT2, puros: +10%;

*  DOGA - antibidticos tépicos: +12%;

* BIF - inibidores diretos do fator XA: +14%;

*  N4A - antiparkinsonianos: +42%;

*  G3Al - hormonios contraceptivos monofésicos: +45%;

e AIO0C1 - insulina humana e andlogos, de agdo rdpida: +52%; e
* JIHI - penicilinas de pequeno e médio espectros puras: +54%.

Em mais uma tentativa de avaliar os diferenciais de pregos entre os paises,
as informagoes sobre precos de produtos foram reorganizadas dentro de cada
pais seguindo a defini¢ao dos IFAs e a segmentacio de produtos (marcas, simila-
res e genéricos). Como foram identificados 51 IFAs em trés tipos de segmentos,
era esperado um numero de 153 potenciais pregos por pais. Como sio seis
paises, seria possivel ter 918 precos (51 IFAs x 3 segmentos x 6 paises). Porém,
foram encontrados somente 683 precos compardveis (ver coluna nimero de
precos na tabela 25).

As tabelas 25 e 26 sintetizam os diferenciais de precos do Brasil no grupo
PAL. Os pregos foram considerados similares se as diferengas sao menores que
25%. Nesse caso, foram encontrados 338 precos similares aos do Brasil. Com os
precos do pais menores que 75% do prego no Brasil, os pregos foram conside-
rados baixos, e entdo identificaram-se 182 pregos baixos no PAL. Se o preco do
produto estd em patamar acima dos 25% do prego no Brasil, ele é considerado
elevado, e foram registrados 163 produtos com pregos elevados no grupo PAL.
Em suma, no grupo PAL, o Brasil é um pais com pregos intermedidrios; México
e Costa Rica sao paises com pregos extremamente elevados; e Chile e Uruguai
sao paises com precos baixos. Argentina e Colémbia nao apresentam tendéncia
clara em relagdo ao nivel de pregos do Brasil.
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TABELA 25

PAL: niveis de precos de IFAs por classe terapéutica
Classe terapéutica NUmero de precos  Preco -25% Preco similar Preco +25%
A10C1 — Insulina humana e anlogos, de acdo rapida 29 8 13 8
A10P1 — Antidiabéticos inibidores de SGLT2, puros 23 2 13 8
A10S — Antidiabéticos agonistas de GLP-1 19 0 10 9
A2B2 — Inibidores da bomba de prétons 99 39 40 20
A8A — Preparacdes antiobesidade, exceto os dietéticos 18 7 3 8
B1F — Inibidores diretos do fator XA 34 0 24 10
C7A0 — Betabloqueadores puros 55 18 27 10
C9C — Antagonistas da angiotensina Il puros 126 28 66 32
D6A — Antibicticos topicos 68 16 33 19
G3A1 - Horménios contraceptivos monofasicos com 8 0 8 0
estrogénios < 50MCG
J1H1 — Penicilinas de pequeno e médio espectros puras 9 6 3 0
J1X1 - Antibiéticos glucopeptideos 26 13 11 2
N4A — Antiparkinsonianos 55 16 30 9
N6B — Psicoestimulantes 29 17 8 4
XA4A1 — Antieméticos e antinauseantes, antagonistas
da serotonina 14 4 8 2
XC10A1 — Estatinas, inibidores da redutase HMG-CoA Al 8 41 22
Total 683 182 338 163

Fonte: Clarivate, 2023.

Elaboracdo dos autores.

TABELA 26

PAL: niveis de precos de IFAs

Precos Preco -25% Preco similar Preco +25%

Brasil 114 33 32 49
Chile 125 47 45 33
Colombia 137 44 31 62
Costa Rica 88 3 12 73
México 130 12 17 101
Uruguai 89 43 26 20
Total 683 182 163 338

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.
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5 PRECOS RELATIVOS — BRASIL E PAC

Os paises que compdem o grupo PAC sio Alemanha, Canadd, Franca, Reino
Unido e Estados Unidos. Como comentado, para esse grupo nao foram
disponibilizadas informacoes sobre quantidade comercializada, portanto, nao
é possivel reproduzir para o PAC o mesmo estudo do PAL. As tabelas 27 a 31
apresentam somente comparagdes de precos de genéricos e utilizam algumas
informagdes do padrio de consumo no Brasil para construgio do IPM, o
denominado IPM Brasil. Como nao estd disponivel o padrao de consumo dos
paises selecionados e sabendo que no Brasil o consumo de genéricos corresponde
a 91% das doses, optou-se por utilizar somente medicamentos genéricos para
comparacao com o Brasil.

A tabela 27 apresenta o prego estimado por dose em délar. Para o PAC, as
informagoes sobre pregos no Cortellis sio para produto comercializado e nao
para doses, como no caso do PAL. Desse modo, cada produto foi “transformado”
em doses (cdpsulas, comprimidos, sachés, injegio etc.). A tabela 29 apresenta os
mesmos pregos considerando o Brasil como referéncia (Brasil = 100).

TABELA 27
Preco por dose em paises selecionados (2019-2023)
(Precos de genéricos em US$)

Classe terapéutica Brasil Canada franca  Alemanha  Reino Unido  Estados Unidos

A10C1T — Insulina humana e anélogos,

P 1,56 5,43 2,01 2,85 1,98 25,42
de acdo rapida
A10P1 — Antidiabéticos inibidores de 0,09 0.12 0,06 0,09 0.16 234
SGLT2, puros
A10S — Antidiabéticos agonistas de GLP-1 14,84 20,69 30,73 39,01 21,54 344,70
A2B2 — Inibidores da bomba de prétons 0,81 0,35 0,17 0,26 0,35 4,50
A8Al— Freparagoes antiobesidade, exceto 0,65 1,28 0.96 0.6 0,38 1,80
os dietéticos
B1F — Inibidores diretos do fator XA 1,11 0,33 1,37 2,42 1,18 13,64
C7A0 — Betabloqueadores puros 0,21 0,13 0,12 0,17 0,11 1,45
C9C —Antagonistas da angiotensina Il puros 0,36 0,19 0,12 0,20 0,33 3,25
D6A — Antibicticos topicos 0,61 0,18 0,22 0,82 1,52 3,12
G3A1 ~ Hormonios contraceptivos 025 10,11 0,06 0,28 0,13 1,48
monofasicos com estrogénios < 50MCG
JTH1 — Penicilinas de pequeno e médio 0.24 113 0.21 207 0,69 242
espectros puras
J1X1 — Antibiéticos glucopeptideos 9,56 6,07 6,78 6,67 418 7,43
N4A — Antiparkinsonianos 0,64 0,43 0,40 0,84 2,85 5,09

(Continua)
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(Continuacdo)

Classe terapéutica Brasil Canada Franca  Alemanha  Reino Unido  Estados Unidos
N6B — Psicoestimulantes 0,77 0,72 1,26 3,20 0,25 18,99
XA4A1 —lAntiemeticos e'antinauseantes, 138 3.21 243 5.01 288 24,15
antagonistas da serotonina
XC10A1 — Estatinas, inibidores da
redutase HVMG-CoA 0,56 0,15 0,16 0,18 0,40 4,05
Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.
TABELA 28
Precos de genéricos por dose em paises selecionados (2019-2023)
(Brasil = 100)
Classe terapéutica Brasil Canada Franca Alemanha  Reino Unido  Estados Unidos
AT0CT ~Insulina humana e 100,0 348,2 129,1 182,8 126,8 1630,5
analogos, de acdo rapida
A10P1 — Antidiabéticos
inibidores de SGLT2, puros 100,0 128,3 63,9 92,7 172,5 2.549,9
A10S — Antidiabéticos agonistas 100,0 139,5 207,1 262,9 145, 23235
de GLP-1
A2B2'— Inibidores da bomba 100,0 427 205 325 426 5546
de prétons

AB8A — Preparacdes
antiobesidade, exceto 100,0 196,2 1471 101,6 58,0 276,4
os dietéticos

B1F — Inibidores diretos

do fator XA 100,0 29,9 123,4 217,7 106,6 1.227,4
C7A0 — Betablogueadores puros 100,0 65,2 57,4 82,4 50,8 701,5
€9C ~ Antagonistas da 100,0 52,7 327 56,1 89,8 892,0
angiotensina Il puros

D6A — Antibidticos topicos 100,0 29,0 353 133,6 246,7 508,2

G3A1 —Hormdnios
contraceptivos monofasicos 100,0 4.075,8 24,1 111 50,5 596, 1
com estrogénios < 50MCG

JTH1 = Penicilinas de pequeno

- 100,0 466,5 88,2 854,7 285,5 1.000,2
e médio espectros puras
J1X1 —Antibiéticos glucopeptideos 100,0 63,5 70,9 69,8 43,8 77,8
N4A — Antiparkinsonianos 100,0 67,6 61,9 130,9 445,4 794,3
N6B — Psicoestimulantes 100,0 93,1 164,1 415,2 31,9 2.466,7
XA4A1 — Antieméticos e
antinauseantes, antagonistas 100,0 2333 176,8 363,9 209,6 1.755,2
da serotonina
XC10A1 — Estatinas, inibidores 100,0 %7 28,0 323 721 729,1

da redutase HMG-CoA

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.
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A tabela 28 estabelece oitenta potenciais comparagoes de pregos organizados
em mercados relevantes (média dos precos de genéricos ofertados em cada pais).
Em rela¢do ao Brasil, 42 precos no PAC sio mais elevados que os precos no Brasil
(pelo menos 25% acima dos pregos no Brasil), 28 mercados relevantes tém pregos
abaixo do Brasil (menor que 75% do prego brasileiro) e apenas dez mercados
tém precos similares ao do Brasil (tolerAncia de 25% para mais ou menos). Nessa
métrica, o Brasil é um pais com precos relativamente baixos, porém, as rendas do
PAC sio muito superiores a renda per capita brasileira, o que torna o pais extre-
mamente caro para o consumidor, pois o seu PIB per capita é relativamente baixo.

A tabela 29 apresenta o IPM Brasil para os paises do PAC e registra uma
surpresa: o Brasil ¢ um pais com IPM muito elevado, estd abaixo somente
dos Estados Unidos. A explicacio para esse resultado decorre da distribuicao do
consumo brasileiro nos mercados relevantes: aproximadamente 93% das doses
estdo concentradas nos mercados A2B2 (inibidores de bomba de prétons, 30%),
C7A0 (betabloqueadores puros, 27%), CIC (antagonistas da angiotensina 11
puros, 13%) e XC10A1 (estatinas, 23%). Nesses quatro mercados, somente os
Estados Unidos tém precos acima dos que sdo praticados no Brasil.

TABELA 29
IPM: precos de genéricos em ddlar (2019-2023)
IPM
Brasil 0,53
Canada 0,25
Franca 0,21
Alemanha 0,30
Reino Unido 0,34
Estados Unidos 3,78

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

As tabelas 30 e 31 reproduzem a comparagio de precos de IFAs elaborada
para o PAL com a mesma tipologia de pregos anterior: baixo (-25%), similar e
elevado (+25%). Nos mercados relevantes selecionados, o Brasil tem oferta de
medicamentos com 58 IFAs em dois segmentos (marca e genéricos) que podem ser
comparados com pregos de medicamentos em cinco paises, logo, é teoricamente
possivel 580 pregos em paises do PAC, mas foram identificados 370 precos (64%
do total). Destes, 102 estao abaixo dos precos brasileiros, 65 pregos encontram-se
no mesmo nivel e 203 precos estao em patamares superiores. Considerando
os diferenciais de renda (PIB per capita), o nimero de produtos brasileiros
tipificados como de pregos baixos é relativamente modesto. Vale notar que, dos
102 precos que estao abaixo dos pregos do Brasil, setenta estio nos quatro
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mercados relevantes que elevam o IPM do Brasil (tabela 30). Se considerarmos a
renda per capita do Brasil em relagio aos PAC, certamente teremos o Brasil como
um pais com pregos relativos elevados, talvez préximos aos dos Estados Unidos.

TABELA 30
Diferenciais de precos em relagdo aos PACs (2019-2023)
(Precos de genéricos em US$)

Precos Preco -25% Preco similar Preco +25%
Canada 65 19 11 35
Franca 57 30 16 "
Alemanha 84 20 22 42
Reino Unido 79 32 15 32
Estados Unidos 85 1 1 83
Total 370 102 65 203

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboracdo dos autores.

TABELA 31
PACs: diferenciais de precos de genéricos por mercados (2019-2023)
(Precos em US$)

Mercado relevante Precos Preco -25% Preco similar Preco +25%
A10C1T — Insulina humana e anélogos, de acdo rapida 23 0 6 17
A10P1 — Antidiabéticos inibidores de SGLT2, puros 29 3 8 18
A10S — Antidiabéticos agonistas de GLP-1 11 0 4 7
A2B2 - Inibidores da bomba de prétons 40 19 3 18
A8A — Preparacbes antiobesidade, exceto os dietéticos 9 2 2 5
B1F — Inibidores diretos do fator XA 12 1 1 10
C7A0 — Betabloqueadores puros 26 9 4 13
C9C — Antagonistas da angiotensina Il puros 47 24 9 14
D6A — Antibidticos topicos 31 5 3 23
G3A1 - I_-Iorménios contraceptivos monofasicos com 28 5 7 16
estrogénios < 50MCG

JTH1 — Penicilinas de pequeno e médio espectros puras 4 0 1 3
J1X1 — Antibiéticos glucopeptideos 9 2 2 5
N4A — Antiparkinsonianos 40 10 8 22
N6B — Psicoestimulantes 14 1 1 12
XA4A1 — Antieméticos e antinauseantes, antagonistas

da serotonina 17 3 3 1
XC10A1 — Estatinas, inibidores da redutase HMG-CoA 30 18 3 9
Total 370 102 65 203

Fonte: Clarivate, 2023.
Elaboragao dos autores.
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Como esperado, os Estados Unidos sdao um pais com pregos nominais
muito elevados. Vale ressaltar, porém, que podem ser “precos de tabela” e nao
precos de mercado e, assim, como consequéncia, o indice de precos naquele
pais pode estar superestimado. O estudo de Mulcahy ez al. (2021) apresenta
conclusdes similares a essas.

As estimativas da magnitude dos descontos tendem a ser mais elevadas, com em um
estudo de 2018 que estimou descontos de 23%. Outro estudo recente sugere que os
precos liquidos nos Estados Unidos — incluindo descontos e outros abatimentos —
sdo 28% inferiores aos precos anunciados por atacadistas. (...) Embora os precos
liquidos de abatimentos e de descontos sejam particularmente relevantes para a
politica ptiblica e consumidores dos Estados Unidos, geralmente os pregos medidos
desta forma nao estio disponiveis para estudos comparativos. Consequentemente,
os pregos do fabricante e do varejo sio utilizados para comparagoes. Os indices de
pregos resultantes que utilizam pregos de fibrica ou de varejo sdo muitas vezes subs-
tancialmente mais elevados do que indices com precos efetivamente pagos por consu-
midores considerando os descontos ¢ outros abatimentos (Mulcahy et al., 2021, p. 6,
tradugio nossa, grifo nosso).

Outra afirmagao desses mesmos autores vai ao encontro de consideragoes
anteriores apresentadas na comparagio dos pregos brasileiros com os precos dos

grupos PAL e PAC.

No entanto, tanto o Japao quanto o México tinham, em média, precos mais altos do
que os Estados Unidos. Apés o ajuste para diferengas na renda per capita, os pregos
dos Estados Unidos eram semelhantes aos de outros paises e muito inferiores aos pregos no
Brasil, Chile e México (op. ciz., p. 11, tradugdo nossa, grifo nosso).

Em forcada sintese, para o consumidor brasileiro, os medicamentos con-
tinuam sendo relativamente dispendiosos, mesmo com a intensa concorréncia
nos segmentos de medicamentos genéricos. Os indices de precos apresenta-
dos (IPM Brasil e IPM pais) mostram que os precos dessa particular cesta de
consumo sio elevados mesmo quando comparamos o Brasil com os paises do
grupo PAC e PAL. Se considerarmos o PIB per capita e a elevada concentragio
de renda no Brasil, as diferencas se tornam ainda mais elevadas para grande
parcela da populagio. Sio necessdrios estudos com maior escopo de produtos
e com melhor caracterizacio das estruturas de mercado para averiguar as razoes
dessas discrepancias, mas os dados indicam o Brasil como um pais com precos
relativos elevados.

6 ANALISE DE PRECOS E MARGENS

Nesta secio serd analisada inicialmente a dindmica dos pregos. Mostraremos que
no Brasil eles crescem mais do que nos mercados de economias desenvolvidas. Em
segundo lugar, analisaremos a taxa de passagem do preco da manufatura para o
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varejo. Essa andlise permite avaliar se existe mudanga na margem entre manufatura
e varejo, isto é, se a persisténcia no comportamento dos precos do varejo tem
como origem a manufatura ou pode ser explicada por componentes da margem
de comercializagio. Estudaremos, ainda, se o comportamento da margem bruta
do varejo antecipa movimentos de precos dos produtos da manufatura, o que
implica que, frente a possiveis choques de oferta, o varejo aumente previamente
a margem de comercializacio. Por tltimo, veremos se o movimento do prego da
manufatura estd relacionado com os precos de outros mercados, isto é, testaremos
a ideia de movimento comum nos pre¢os dos medicamentos na manufatura.

6.1 Dinamica de precos

A tabela 32 apresenta o comportamento dos pregos por produto na base de dados
do Cortellis e compara os precos do mercado do Brasil com Canadd, Franca,
Alemanha, Reino Unido e Estados Unidos, apresentando a mediana da taxa de
variagao dos pregos por pais para os segmentos de mercado: ex-manufatura (prego
de fébrica sem descontos ou preco de tabela), atacado e varejo.

TABELA 32
Mediana da taxa de crescimento individual dos precos: moeda local, preco corrente
por mercado relevante

Tipo Ex-manufatura Varejo Atacado

De marca 0,0163 0,0163 0,0163
Brasil

Genérico 0,0158 0,0159 0,0158

De marca 0,0000 -0,0016 0,0000
Franca

Genérico 0,0000 -0,0022 0,0000

De marca 0,0009 0,0009 0,0009
Canada

Genérico 0,0000 0,0000 0,0000

De marca -0,0028 -0,0019 -0,0027
Alemanha

Genérico -0,0012 -0,0001 -0,0013

De marca 0,0000 - 0,0000
Reino Unido

Genérico 0,0223 - 0,0221

De marca 0,0018 - 0,0014
Estados Unidos

Genérico -0,0005 - 0,0000

Fonte: Clarivate, 2023.

Elaboracdo dos autores.

Obs.: 1. Primeiro é calculado o crescimento médio de cada produto por marca/principio ativo, dosagem e empresa. Em sequida,
calcula-se o crescimento médio por tipo e mercado relevante. Por Gltimo, é calculada a mediana de crescimento dos
mercados relevantes.

2. (-) dado indisponivel ou inexistente.

O que podemos caracterizar como fato estilizado na dinAmica de precos é a
baixa variagio no periodo de 2019-2023. Em outras palavras, observa-se minima
alteragio nos precos quando comparada a outros produtos, especialmente no
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que diz respeito a0 comportamento dos precos das commodities. Em alguns dos
mercados listados na tabela 32 foram registradas quedas modestas nos pregos,
enquanto em outros ocorreram aumentos. Um aspecto relevante que impacta
toda a andlise empirica subsequente presente neste trabalho é o crescimento mais
significativo dos precos de medicamentos no Brasil em comparacio com outros
setores. Isso implica persisténcia inflaciondria no mercado de medicamentos. Por
outro lado, esse padrio de pouca variagao nos precos (baixa frequéncia) configura
o que denominamos como alta persisténcia dos precos, sendo comportamento
caracteristico de demanda altamente ineldstica (Dunn, 2012).

6.2 Analise da taxa de passagem

A anilise da taxa de passagem é uma ferramenta para compreender o impacto da
variagao de custos nos pregos de produtos. Nesta subse¢ao, focaremos a investigacao
do poder de mercado das farmdcias, examinando como a taxa de passagem se
relaciona com os pregos da manufatura. Esta andlise busca identificar o quanto
da variagdo no preco dos insumos é repassado para o varejo. Em determinadas
condigdes, a taxa de passagem pode estar diretamente ligada ao poder de mercado
das farmdcias na determinacao dos pregos.'! Por exemplo, em mercados altamente
competitivos ou caracterizados por guerra de precos é esperado que a taxa de
passagem seja de 100%, ou seja, toda a variagao de custos é repassada para os
precos de venda ao consumidor.'

Por outro lado, em situagdes em que as empresas tém poder de mercado,
espera-se que a taxa de passagem seja inferior a 100%. Isso ocorre porque as firmas
podem utilizar informagdes sobre custos e demanda para estabelecer pregos estraté-
gicos em oligop6lio. Em um cendrio de oligopdlio, por exemplo, a taxa de passagem
ser menor do que 100% indica que as empresas nio repassam integralmente os cus-
tos aos precos finais dos produtos. Esse fendmeno é importante para compreender
o comportamento do mercado farmacéutico e sua dinimica de precos.

Na abordagem econométrica realizamos a estimativa da taxa de passagem
para medir a transferéncia da variagao do prego ex-manufatura para o preco do
varejo."” Segundo Nakamura e Zerom (2010), um modelo parcimonioso de
taxa de passagem ¢é padriao em economia e segue a seguinte especificagao para
dados trimestrais:

Apyje = a + P1APex,jc + Yre1 Br+14Pexjt—k + 11 + €y,

11. Poder de mercado é a capacidade das firmas de escolherem e manterem precos acima do nivel concorrencial, que
é 0 preco tedrico que ndo pode ser afetado por uma Unica empresa.

12. Monopolio também pode possuir taxa de passagem de 100%, dependendo da curvatura da demanda.

13. Vale notar que uma possibilidade também seria estimar essa taxa entre o preco de atacado e ex-manufatura, mas
esses valores s&o muito préximos e praticamente colineares.
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Em que APy, j + é a variagao do prego no varejo () do produto j no trimestre 7.
O prego de cada produto ¢ dividido pelo nimero de comprimidos ou volume
(mililitro — ml) além de ser dividido pela dosagem (geralmente em miligrama — mg).
O produto j é definido pelo par marca/empresa produtora. No caso do genérico, o
produto ¢ definido como o par principio ativo/empresa produtora. Além disso, no
modelo, 1T representa as dummies de trimestre; e €yt ¢ o termo de erro. Esta ani-
lise permite investigar o tamanho da defasagem de ajustamento de custo e o varejo,
mas o principal efeito a ser estudado ¢é a taxa de passagem de longo prazo, que é a
soma dos coeficientes 5.

Como em Nakamura e Zerom (2010), estimamos a relacdo do preco da
manufatura para o preco final das farmdcias utilizando minimos quadrados
de dois estdgios com a taxa de cimbio délar/real contemporanea e defasada como
varidveis instrumentais para o prego da manufatura. Como a taxa de cambio pode
nio ser o fator mais importante para explicar o comportamento de precos no
atacado, também apresentamos os resultados estimados por minimos quadrados

ordindrios (MQOQs).!

Na tabela 33, sdo apresentadas as estimativas da taxa de passagem em reais,
abrangendo a relagao entre os precos de varejo e os pregos de manufatura. Os
resultados s3o exibidos para duas categorias distintas: medicamentos genéricos
e produtos de marca. Reconhecemos que a dinAmica das relagdes verticais entre
os produtores e varejistas ¢ distinta entre esses dois segmentos. Especificamente,
no segmento de medicamentos genéricos, antecipamos maior negociagio entre
os diferentes elos da cadeia. No caso dos produtos de marca, é provédvel que
haja uma menor influéncia na barganha dos pregos devido ao grande poder de
mercado das empresas farmacéuticas tradicionais.

TABELA 33
Taxa de passagem da variacdo do preco ex-manufatura para o preco do varejo
De marca Genérico
Defasagens
MQOs Vis! MQOs Vis!
1,3794 1,3739 0,95 1,1963
t
0,0021 0,0071 0,2644 0,1527
0,001 -0,0018 0,0029 -0,0647
t-1
0,001 0,0022 0,0039 0,0495
-0,0002 -0,0019 -0,0044 -0,03
t-2
0,0002 0,0015 0,0065 0,0251

(Continua)

14. Varidveis que descrevem a concorréncia na manufatura seriam instrumentos mais adequados, que seriam
deslocadores de custos e lucratividade dessas empresas.
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(Continuacdo)

De marca Genérico

Defasagens

MQOs Vis! MQOs Vis!

0,0004 -0,0006 0,0252 -0,0073
- 0,0002 0,0005 0,0073 0,0091

-0,0064 -0,0005 -0,1418 -0,0625
o 0,0077 0,0016 0,0922 0,0552
Longo prazo 1,3742 1,3691 0,8319 1,0318
N2 972 876 6.824 6.144

Elaboracdo dos autores.
Notas: ' VIs — varidveis instrumentais.
2N — nimero de observacdes.

Obs.: Regressdes de taxa de passagem sdo a primeira diferenca do log natural preco médio em relacao a primeira diferenca
do preco ex-manufatura contemporéaneo e com quatro defasagens. Os precos séo definidos como preco por comprimido
e dosagem por marca ou principio ativo por empresa. O modelo VI é estimado por minimos quadrados de dois estagios
(two-stage least squares — 2SLS) utilizando a taxa de cdmbio apropriada para cada defasagem. Todos os modelos
incluem dummies de trimestres e contabilizam por efeitos fixos. Os resultados apresentados sao estimativas da taxa de
passagem de longo prazo, que é o acumulado para a relacdo contemporanea e todas as defasagens. Todas as relagdes
de longo prazo sao significantes.

Além da especificacio da primeira diferenca em reais (corrente), também
estimamos a taxa de passagem utilizando a primeira diferenca do log natural.
Como explicado por Nakamura e Zerom (2010), a especificagio com log
natural permite a interpretagao dos coeficientes como elasticidades. Os resul-
tados para valores em reais estao na tabela 33, enquanto os resultados em log
natural estdo na tabela 34. Os erros-padrao para esses modelos foram calculados
utilizando produtores como cluster, permitindo, portanto, correlagio seriada
dentro de cada cluster.

Quando estimamos o modelo utilizando as varidveis expressas em valores
monetdrios correntes, notamos que a taxa de passagem de longo prazo ultrapassa
o valor unitdrio para produtos de marca, enquanto para produtos genéricos ela é
estatisticamente indefinida e aproximadamente igual a um. Especificamente, no
cendrio de produtos de marca, a taxa de passagem de longo prazo é R$ 1,37; ¢ a
maior parte da transmissdo da variagao da manufatura para o preco varejista ocorre
no trimestre contemporaneo. Nesse contexto, um aumento de R$ 1 no prego da
manufatura resulta em um acréscimo de R$ 1,37 no prego final.

Em contrapartida, para medicamentos genéricos, a taxa de passagem de
longo prazo é de aproximadamente R$ 0,83 no preco final quando estimada
por meio de MQOs, enquanto por Vls a estimativa ¢ de R$ 1,03. E importante
observar que o modelo de VIs para medicamentos genéricos nao apresenta sig-
nificAncia estatistica em nenhuma das defasagens, sendo significativo apenas na
relagao contemporanea. Portanto, o resultado estatisticamente significativo para
medicamentos genéricos é de 0,83 obtido com o modelo MQO:s.
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Na tabela 34 sio apresentadas as estimativas do log natural do preco do
varejo respondendo a variagao do log natural do prego da manufatura. A regressao
em logs é contabilizada pela taxa de passagem percentual. A estimativa de longo
prazo da taxa de passagem para remédios de marca ¢ préxima da unitdria, sendo
R$ 1 quando utilizamos por MQOs e R$ 0,94 para o modelo estimado por Vs.
No caso dos genéricos, a taxa de passagem ¢ unitdria, sendo R$ 0,99 ¢ R$ 1,03
para as estimativas MQOs e Vs, respectivamente. A partir da especificagio com
log natural, a estimativa implica que 1% de mudanca no preco da manufatura
¢ totalmente repassada para o varejo. Novamente, um ponto fundamental é a
taxa de passagem imediata (dentro do mesmo trimestre) e proxima de um, isto &,
quase toda a contabilidade da taxa de passagem se d4 no termo contemporineo."”

Como destacado anteriormente, a taxa de passagem unitdria geralmente
estd relacionada a mercados concorrenciais, o que pode ser o caso da relagao
varejo-manufatura no segmento de genéricos. Os resultados que geralmente
corroboram a tese de presenca de poder de mercado sao aqueles com taxa de
passagem incompleta, dado que existem outros custos de produ¢io e margem
operacional do segmento downstream. Por outro lado, esse resultado é similar
a0 encontrado por Nakamura e Zerom (2010) para o mercado de café, em que
a passagem incompleta ocorre na relagio entre atacado e produtor (o elo de
trading) e nao na relagdo entre varejo e atacado. Na relagao varejo-atacado esses
autores encontram taxa de passagem imediata (intraperiodo) de 0,958 enquanto
na relacio de varejo/commodity a taxa de passagem imediata é de 0,142 e a de-
fasada em um més ¢ de 0,446. Essa evidéncia do mercado de café mostrou que
o poder de mercado estd na produgio e nio no varejo.

TABELA 34
Taxa de passagem da variacao do log natural do preco ex-manufatura para o preco
do varejo
De marca Genérico
Defasagens
MQOs Vls MQOs Vis
1,003 0,9697 0,9995 1,0198
t
0,0022 0,0436 0,001 0,0233
0,002 -0,0115 -0,0001 0,0068
t-1
0,0021 0,0237 0,0003 0,0107
-0,0004 -0,0098 -0,0002 0,0024
t-2
0,0004 0,0142 0,0001 0,005

(Continua)

15. Uma vantagem do modelo log em relagdo ao modelo em moeda corrente é a de que essa especificacdo é natural
em modelos tedricos como Dixit-Stiglitz, que ignora custos locais, e porque podemos calcular elasticidades da taxa de
passagem (Nakamura e Zerom, 2010, p. 1200).
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(Continuacdo)

De marca Genérico
Defasagens
MQOs Vis MQOs Vis

-0,0003 -0,0043 0,0004 0,0016
- 0,0002 0,007 0,0003 0,0026

-0,0008 -0,0029 -0,0001 0,0008
! 0,0016 0,0041 0,0001 0,0021
Longo prazo 1,0035 0,9412 0,9995 1,0314
N 876 876 6.144 6.144

Elaboracdo dos autores.

Obs.: Regressdes de taxa de passagem sdo a primeira diferenca do log natural preco médio em relagao a primeira diferenca
do log natural do preco ex-manufatura contemporaneo e com quatro defasagens. Os precos sdo definidos como preco
por comprimido e dosagem por marca ou principio ativo por empresa. O modelo Vls é estimado por 2SLS utilizando a
taxa de cdmbio apropriada para cada defasagem. Todos os modelos incluem dummies de trimestres e contabilizam por
efeitos fixos. Os resultados apresentados sao estimativas da taxa de passagem de longo prazo, que é o acumulado para
a relagdo contemporénea e todas as defasagens. Todas as relagdes de longo prazo sao significantes.

Entre as estimativas relatadas, o resultado nao esperado, ou que poderfamos
chamar de pouco convencional, reside no fato de a taxa de passagem ser maior do
que um para o segmento de produtos de marca na especificagio com precos em
reais. A taxa de passagem maior do que a unidade é denominada de sobrepassa-
gem. Essa estimativa de sobrepassagem da variagao de prego para o varejo é bem
estudada em economia e pode revelar caracteristicas importantes sobre oferta,
demanda ou poder de mercado. Weyl e Fabinger (2013) argumentam que, com
concorréncia imperfeita e demanda muito “convexa”, pode ocorrer taxa de passa-
gem maior do que a unidade. Em um estudo sobre taxa¢io, Conlon e Rao (2020)
mostram que rigidez nominal nos pregos pode ser uma racionaliza¢io da sobre-
passagem da variagao dos custos, independentemente da curvatura da fungio de-
manda. Nesse estudo, os autores estimam a taxa de passagem para o mercado de
bebidas destiladas nos Estados Unidos e mostram em quais situagdes isso pode
ocorrer. A explica¢io é simples: normalmente as empresas relutam em repassar
pequenas variagoes nos custos. Quando o repasse ¢ feito, ele é maior, porque ¢ o
acumulado de repasses menores represados ou mesmo devido a previsao de nao
repassar pequenas variagoes no futuro. Novamente, tal comportamento ocorre
porque as empresas possuem margens elevadas e nio mudam constantemente os

precos devido a pressio concorrencial ou mesmo a custos de menu.'

A explicacio de rigidez de pregos parece ser plausivel na relacio entre varejo
e manufatura no segmento de remédios com marcas, pois como foi visto os precos
variam pouco, as margens s3o elevadas em relagdo aos genéricos e, especifica-
mente no Brasil, seguem uma regra institucional/legal estrita de reajuste. Uma

16. Besley e Rosen (1999) mostram mais evidéncia de sobrepassagem de variagdo em impostos sobre precos para
produtos como xampu, leite e refrigerante.
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racionalidade alternativa para esse padrio é a necessidade de aumentar o capital
de giro frente a possivel queda da demanda como funcio dos pregos mais elevados.
Em outras palavras, poderiamos dizer que o varejo aumenta a sua margem por
produto diante da varia¢io dos custos, antecipando queda nas vendas nesse tipo
de segmento.

6.3 Analise da margem bruta

Para complementar a andlise da taxa de passagem, realizamos anélise das margens
brutas entre o prego de atacado e do varejo em relagao ao prego ex-manufatura.
Nesse caso, construimos duas medidas de margem: i) margem do varejo = prego
do varejo menos prego ex-manufatura; e ii) margem do atacado = preco de atacado
menos preco ex-manufatura. Portanto, nessas margens incluem-se impostos e
demais despesas que possam surgir entre o prego final e o prego de fabrica.

Para analisar a dinAmica da margem, utilizamos um modelo similar ao de
Borenstein e Sheppard (1996), em que a margem bruta é relacionada ao preco um
periodo a frente e a variagio contemporinea do preco de custo, isto ¢, o preco da
prépria manufatura.'”” Os modelos utilizados neste capitulo sio parcimoniosos em
relagao a outras especificagdes porque nio ocorre tanta variagao nos precos dos
medicamentos. No caso de aplicagoes similares, como em gasolina (Borenstein
e Sheppard, 1996), café, cereal e refrigerante (Nakamura, Nakamura e
Nakamura, 2011), que sdo precos com maior volatilidade.'® Uma versdo par-
cimoniosa do modelo de Borenstein e Sheppard (1996) a ser estimado ¢é:

My jc = Qo + P1E[Pexjer1] + 038Pexji + It + Kj + €4

Em que m,, ; ; ; representa a margem bruta entre varejo e manufatura por
produto ; (identificado por principio ativo/marca e produtor), para o
par pais/mercado relevante, no periodo z A [)rimeira diferenca do preco
ex-manufatura em ¢ é APgy i j; enquanto E pex,k,j,t+1] ¢ a previsao do
preco ex-manufatura um perfodo a frente.”” As varidveis [} e K; sdo efeitos

de tempo e efeito fixo por produto j. O modelo é estimado por MQOs e por

17. Originalmente essa modelagem possuia como objetivo testar algumas ideias de modelos de superjogos em
mercados com padrdo de demanda facilitadores de comportamento colusivo. Por exemplo, no mercado de varejo
de gasolina, o padrdo de sazonalidade de demanda é claro, levando a incentivos de conluio de acordo com o
comportamento da demanda. No mercado de remédios também seria interessante testar conluio, mas entendemos
que a caracteristica da demanda ndo atende a abordagem de jogos repetidos de Rotemberg e Saloner (1986). Mas
entendemos que, mesmo assim, o trabalho de Borenstein e Sheppard (1996) fornece um ponto de partida para avaliar
a evolugdo de margens entre elos da cadeia de medicamentos.

18. Distintamente de outros trabalhos, aqui 0 modelo comportamental ndo possui volumes (vendas), mas, como a
demanda por medicamentos é muito inelastica (Dunn, 2013), acreditamos que os volumes sdo mais relacionados com
as caracteristicas populacionais.

19. 0 preco previsto para um periodo a frente é o valor previsto do modelo do preco ex-manufatura autorregressivo de
ordem um (AR-1) incluindo dummies de trimestre e a taxa de cambio defasada em periodo.
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varidveis instrumentais.”” Anteriormente, estimamos modelos separados para
remédios de marca e genéricos, o controle para o tipo de medicamento foi rea-
lizado por efeito fixo de marca/produtor.”

Os modelos sao estimados para o par mercado relevante/pais. Apds descartar
classificagbes com poucas observagoes, estimamos os modelos para oito mercados
relevantes. Sao eles: A10C1 — insulina humana e andlogos, de agao rdpida; A10P1 —
antidiabéticos inibidores de SGLT2, puros; A2B2 — inibidores da bomba de
prétons; C7A0 — betabloqueadores puros; C9C — antagonistas da angiotensina
IT puros; D6A — antibidticos tépicos; G3A1 — hormoénios contraceptivos
monofisicos; e XC10A1 — estatinas, inibidores da redutase.

Junto com os mercados de Brasil, Canadd, Franga e Alemanha elas formam
pares de estimagdes e sao denominados Pais CT?* nos graficos com os resultados.
Nao foi possivel incluir Estados Unidos e Reino Unido porque nio possuimos os
seus respectivos precos do varejo.

O parimetro de interesse em nossa estimagio é 91, que relaciona a margem
bruta do varejo com o prego esperado trés meses a frente. No grafico 1, o resul-
tado para a estimagdo do parimetro de interesse MQO ¢ apresentado de forma
gréfica, enquanto a estimativa por VIs (2SLS) ¢é apresentada no grifico 2. Em
ambos os graficos a linha cinza reflete o intervalo de confianga de 95%.

O resultado da estimagio do pardmetro associado ao prego futuro, ¥1, é
positivo e significativo para quase todos os pares mercado relevante/paises.”> O
Brasil aparece como o caso extremo de sensibilidade da margem do varejo quando
comparado com Canadd, Franga e Alemanha. O coeficiente de resposta 4 varia-
¢ao do prego estd entre 0,35 e 0,39 para Brasil enquanto nos demais a mediana é
de 0,08 para a estimativa por MQO. Como esperado, a estimativa por varidveis
instrumentais afeta intervalos de confianca, trazendo maior volatilidade, mas nio
o resultado da estimagio anterior, na qual, no mercado brasileiro, existe muita
sensibilidade da margem do varejo em relagdo ao preco futuro.

20. Os instrumentos para 0 modelo 2SLS sao os precos dos demais produtos da firma, em nivel e na primeira diferenca.
Esse tipo de instrumento ¢ similar ao tipo de instrumento utilizado por Berry, Levinsohn e Pakes (1995) no modelo
de demanda por produtos diferenciados. Os autores utilizam a soma das caracteristicas dos demais produtos para
identificar um produto especifico de uma firma. Aqui utilizamos essa inspiracdo, mas somamos os demais precos.

21. Foram realizadas estimagdes do modelo de Borenstein e Sheppard (1996) com outras especificagdes, mas estas
ndo mudam os resultados apresentados. A selecéo do tipo de modelo e, consequentemente, os resultados dependem
das caracteristicas dos precos de medicamentos, que aparentam se situar entre os de menor variagdo. Dito de outra
forma, como os precos de medicamentos variam muito pouco ao longo do tempo e possuem caracteristicas de forte
rigidez — na terminologia macroecondmica —, isso influencia diretamente a selecdo do modelo.

22. CT - classe terapéutica.

23. 0s mercados que ndo apresentam parametros significantes que sdo apresentados nos graficos séo um para estimagao
por MQOs na Alemanha. Por sua vez, na estimacao por 2SLS, sao dois no Canadd, dois na Franca e trés na Alemanha.
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GRAFICO 1
Modelo margem bruta, coeficiente do preco futuro e estimativa MQOs
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Elaboracdo dos autores.
Obs.: 1. Parametro de interesse ¢91 estimado por MQOs. Varidvel dependente é o nivel da margem bruta em moeda
local corrente.

2. Pontos verdes sdo estimativas do parametro para os mercados relevantes do Brasil; pontos vermelhos s&o o
Canada; pontos azuis representam a Franga; e laranja sdo a Alemanha. A linha cinza reflete o intervalo de confianca
de 95%. EstimacGes com intervalos de confianca ndo significantes e com amplitude muito maior do que a estimativa
pontual foram omitidas para néo distorcer o grafico.

3. No eixo vertical estdo os valores dos coeficientes.

Existem duas explicacoes possiveis para esse comportamento no mercado
brasileiro, que na verdade representa apenas maior intensidade do que ocorre nos
demais mercados. Na presen¢a de demanda muito ineldstica ou compras repe-
tidas, as firmas possuem incentivos de antecipar movimentos futuros no perio-
do corrente (Borenstein e Sheppard, 1996, p. 447; Klemperer, 1987). Como as
vendas no trimestre a frente podem ser menos lucrativas, as firmas antecipam e
aumentam a margem no perfodo corrente.

Essa conexdo entre margem e preco esperado também pode ser resultado
das firmas respondendo a possiveis mudangas no custo dos estoques.** Se o varejo
possui custos de transagao com os produtores ou demais atacadistas, entdo o custo
de oportunidade relevante ¢ o prego futuro da manufatura. O mesmo argumento
vale para a manufatura produtora de genéricos, que realiza compras internacio-
nais de principio ativo.

Se a manufatura de genéricos compra principio ativo de produtoras inter-
nacionais, a previsio de aumento de custos pode levar os produtores a aumentar

24. Borenstein e Sheppard (1996) encontraram relacdo contréria para o mercado de gasolina.
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o preco cobrado dos varejistas. Essa cadeia de decisdo pode levar ao aumento
da margem no varejo quando for previsto aumento de custos no futuro. Nesse
caso, a margem econdmica relevante seria o preco das farmdcias menos o preco
esperado da manufatura; entretanto, observa-se o preco do varejo menos o
preco ex-manufatura. O resultado do modelo estimado mostra exatamente
a relagdo positiva da margem do varejo com o preco esperado do produtor e
estd de acordo com esse tipo de comportamento.

GRAFICO 2
Modelo margem bruta, coeficiente do preco futuro e estimativa 2SLS
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Elaboracdo dos autores.
Obs.: 1. Parametro de interesse ¢P1 estimado por varidveis instrumentais (2SLS). Os instrumentos sdo explicados na nota de
rodapé 20.

2. Pontos verdes sdo estimativas do parametro para os mercados relevantes do Brasil; pontos vermelhos sdo o
Canada; pontos azuis representam a Franca; e laranja séo a Alemanha. A linha cinza reflete o intervalo de confianca
de 95%. Estimagdes com intervalos de confianca néo significantes e com amplitude muito maior do que a estimativa
pontual foram omitidos para néo distorcer o grafico.

3. No eixo vertical estdo os valores dos coeficientes.

6.4 Movimento comum entre mercados

Na subsecio anterior, tratamos da relagao dos pregos do varejo com o custo do
produto na manufatura. A evidéncia apresentada é de maior poder de mercado
para os produtos de marca quando comparados ao segmento de genéricos. Nesse
sentido, podemos perguntar se existe movimento global de pregos dos grandes
produtores em diferentes mercados, isto é, se a industria dos produtos de marca
determina pregos internacionais para os seus produtos ou o ambiente econémico
de cada pais é muito importante na determinagio dos precos. Em tese, se o prego da
manufatura no Brasil for relacionado com outros mercados, podemos aceitar a
tese de preco global, via comércio internacional de IFAs e licengas, dos produtos.
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Por outro lado, se os precos ndo sao relacionados, o ambiente econémico local é
muito importante para a determinagio dos pregos.

Anteriormente, abordamos a relagao entre os pregos no varejo e os custos de
fabricacio do produto. A evidéncia apresentada aponta para maior poder de mer-
cado dos produtos de marca em comparagao aos genéricos. Nesse contexto, surge
a indagagao sobre a existéncia de movimento comum de pregos por parte dos
principais fabricantes em diferentes mercados. Em outras palavras, questionamos
se a industria dos produtos de marca estabelece precos internacionais para seus
produtos ou se o cendrio econdmico especifico de cada pais desempenha papel
significativo na determinagao dos pregos (concorréncia interna).

Teoricamente, se os precos de fabrica¢do no Brasil estivessem relacionados
aos de outros mercados, poderfamos sustentar a hipétese de uma formagao global
de pregos para esses produtos, portanto, pouca relevincia da concorréncia inter-
na. Porém, caso os precos nao apresentem tal correlagio, o ambiente econdmico
local ganha maior relevincia na definicio dos pre¢os.”

Uma outra interpretagio consideraria a interconexao do comércio interna-
cional dos produtos da inddstria farmacéutica, ou seja, como os principios ativos
sa0 amplamente comercializados entre paises, podemos inferir que existe mo-
vimento comum entre precos de mercados distintos. Nesse sentido, seria de se
esperar relacio positiva entre as variacoes observadas em outros mercados com o
comportamento do mercado doméstico.

Para analisar o movimento comum entre pregos de mercados internacionais
com o mercado brasileiro, utilizamos a seguinte relagao:

my i+ = Qo+ ¢1E[pex,j,t+1] + (p3Apex,j,t + I + K] t eyt

Em que Apgy,j; ¢ a variagio do prego médio por principio ativo (j) por
dose e unidade de medida (comprimidos etc.) por trimestre (£). O principio ativo
¢ dividido em produto de marca e genérico, portanto, estimamos essa relagio para
o caso de produtos de marca e genéricos. Seguindo a ideia da andlise da taxa de
passagem, a primeira diferenca do preco médio do mercado externo, Apyy, ; 1 €
medida em reais, utilizando-se a média trimestral da taxa de cAmbio entre real e
doélar. A andlise supoe a mesma estrutura do modelo da taxa de passagem, signi-
ficando que assumimos que a passagem completa pode levar até dois trimestres
(seis meses), além da inclusio tradicional das dummies de trimestre (N7).

O modelo ¢ estimado separadamente para remédios com marca e para ge-
néricos, utilizando informagoes dos mercados da Alemanha, do Canadd e dos

25. Por ambiente econdmico local entendemos a relacdo de comércio internacional desempenhada pelo pais, a politica
nacional de salde, a concorréncia estabelecida entre produtores, bem como a disponibilidade de matéria-prima.
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Estados Unidos. Os resultados da taxa de passagem de longo prazo (para seis
trimestres) sao apresentados na tabela 35. Esse modelo é estimado por efeitos
fixos para o caso dos precos com pesos iguais e assumindo a ponderagao do vo-
lume comercializado no Brasil. Essa ponderacio ¢ aplicada tanto aos pregos bra-
sileiros quanto aos pregos de outros mercados. Nesse sentido, construimos um
indice de precos compardvel entre os diferentes paises desta andlise, similar ao
estudo de Mulcahy ez al. (2021).2° No gréfico 3, os pesos utilizados sao apresen-
tados como média para o tempo amostral empregado. Os mercados relevantes
com os maijores pesos sao: A2B2 — inibidores da bomba de prétons; C7A0 —
betabloqueadores puros; XC10A1 — estatinas, inibidores da redutase HMG-CoA;
C9C - antagonistas da angiotensina II puros; e A10P1 — antidiabéticos
inibidores de SGLT2.

TABELA 35
Movimento comum de longo prazo entre precos ex-manufatura do Brasil com
mercados selecionados

Log natural
Mercado
Tipo Média Cesta Brasil N

De marca 0,1026' 0,0558! 854
Alemanha

Genérico 0,0349' 0,0281" 6.359

De marca 0,0168 0,2162 558
Canada

Genérico 0,0200 0,0286' 4.869

De marca 0,0178' 0,2678' 873
Estados Unidos

Genérico 0,1205' 0,0741 6.006

De marca 0,0126' 0,1860" 627
Franca

Genérico 0,1332! 0,1156" 5.692

Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Representam as relagdes estatisticamente significantes a 95%.

Regressoes sao similares a de taxa de passagem, com o efeito de longo prazo
sendo a soma dos coeficientes com cinco defasagens. Os dois modelos sao estimagoes
da primeira diferenca do log natural do prego médio ex-manufatura no Brasil em
relagao a primeira diferenca do preco ex-manufatura contemporineo e com quatro
defasagens da Alemanha, do Canadd, dos Estados Unidos e da Franga. O primeiro
modelo ¢ estimado utilizando os precos como média aritmética, enquanto o
segundo modelo como ponderadores a participacio relativa do nimero de doses
por mercado relevante no Brasil (gréfico 3). Os precos sao definidos como prego por
comprimido e dosagem por marca ou principio ativo por empresa. Todos os modelos
incluem dummies de trimestres e contabilizam por efeitos fixos pela primeira

26. 0 estudo de Mulcahy et al. (2021) é mais restrito, pois analisa apenas um indice de precos para um Unico trimestre.
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diferenca. Os resultados apresentados na tabela 34 sio estimativas da taxa de
passagem de longo prazo, que é o acumulado para a relagio contemporinea e
todas as defasagens (cinco), ¢ o termo de erro é agrupado por mercado relevante.

GRAFICO 3
Pesos: média da participacao de doses no volume total no Brasil
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Elaboracdo dos autores.

Obs.: Os pesos sao definidos da seguinte forma: We mr = Gty /Qr, €M qUE We - € 0 peso do mercado relevante (mr) no
trimestre ¢, calculado como a razéo entre o total do nimero de doses do mercado relevante por trimestre, g¢ my- € 0 total
de doses consumido nos mercados selecionados no Brasil no periodo ¢, . Os pesos apresentados na figura sdo a média
temporal sobre t.

Cabe sublinhar que os resultados do modelo de comovimento internacional
refletem a evidéncia apresentada na tabela 32, que mostrou que o crescimento de
pregos no Brasil, em moeda local, ¢ substancialmente maior do que em outros paises.

O resultado principal ¢ a relagio positiva com mercados como Estados
Unidos e Franca. Para a Alemanha, os resultados sio significantes, mas peque-
nos, enquanto para o Canadd, quase nenhum dos modelos foi estatisticamente
significativo. Portanto, o resultado é centrado nas evidéncias para Estados
Unidos e Franca.

Para o mercado de genéricos a relagao de longo prazo ¢ positiva, estando
entre 7% e 13% de correlagio entre os precos do Brasil e de Estados Unidos
e Franga, respectivamente. Sem o controle da cesta de mercados do Brasil, a
relagio ¢ maior entre os mercados internacionais e o brasileiro. Quando con-
trolamos pela importancia dos volumes locais, a relagio diminui. Isso significa
que fatores locais sio mais importantes para o mercado de genéricos em relagao
a0 de remédios de marca.
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Quando utilizamos o modelo com a cesta de volume do Brasil, o mer-
cado de produtos com marcas apresenta correlagdo substancialmente maior,
indo de 1,78% para 26% nos Estados Unidos, e de 1,26% para 18% na
Franca. Isso implica que quando ponderamos por produtos com maior im-
portincia para o Brasil, por um lado, a relacio de longo prazo ¢ importante;
por outro, o comportamento internacional de pregos e do cAmbio ainda nao
contabiliza toda a variagao de pregos no mercado brasileiro. Quando a cesta
de volume ¢ definida, observa-se que o alinhamento da variagao dos precos
mais importantes para o mercado brasileiro é significante, mas ainda abaixo
da relagao elevada que ocorre em mercados mais concorridos do que o de
remédios (Nakamura e Zerom, 2010).

A conclusio objetiva ¢ a relagao positiva dos pregos do mercado brasileiro
com mercados importantes, tais como Estados Unidos e Franga. O resultado mais
relevante ¢ que existe relagio substancial na varia¢io dos precos entre Brasil e
esses dois paises, embora a dinAmica de comportamento de pregos nao seja su-
ficiente para explicar todo o comportamento da manufatura local. Instituicoes,
grau de concorréncia, acordos comerciais e mesmo estratégia das grandes corpo-
ragoes sdo fundamentais para explicar o comportamento de pregos domésticos.
Nesse sentido, pode-se excluir o comportamento internacional de precos ou da
taxa de cAmbio como os grandes determinantes do comportamento do preco
local dos genéricos ou dos produtos com marca.

7 CONSIDERACOES GERAIS

O estudo sobre pregos e quantidades comercializadas em mercados selecionados
e a comparagio internacional mostrou diferencas significativas entre os niveis
de preco no Brasil e em outros paises. A conclusio geral é que no Brasil os
medicamentos sio relativamente caros para a populacio. Dados os niveis
de precos internacionais, o estudo indica que o Brasil é um pais com precos
nominais elevados na América Latina e, se considerarmos os niveis de preco em
relagao ao PIB per capita, os pregos sao ainda mais elevados. Em relagao aos paises
desenvolvidos, o Brasil tem precos nominais mais baixos; porém, considerando
o PIB per capita, o Brasil se aproxima dos Estados Unidos, um pais com precos
relativos de medicamentos muito elevados. Portanto, dada a distribuicio de renda
do Brasil, ¢ fundamental manter uma eficiente oferta de medicamentos piblicos
e/ou manter atenta regulacio, considerando nio somente os pregos de referéncia
externos mas também o poder de compra interno nas diversas faixas de renda.

As explicacoes para os elevados precos relativos podem ser multiplas e, em
geral, resultam de um conjunto sistémico e estrutural de determinantes. Seguem
alguns possiveis determinantes.
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A produgio de medicamentos no Brasil requer um amplo conjunto de
insumos, bens de capital, servigos produtivos, tecnologias e patentes que
tem pregos, custos e remuneragdes definidas no mercado internacional.
Logo, os precos desses bens e servicos nao tém relacao direta com as
rendas e os precos domésticos, inclusive com os custos salariais, o que
pode explicar pregos relativos elevados. Porém, essa afirmagao pode ser
questionada pelos baixos precos nominais e relativos em vérios paises,
em particular na América Latina.

As empresas nacionais com forte presenga em genéricos nio conseguem
avangar com é&xito em mercados e produtos mais intensivos em
tecnologia e ndo se observa producio de insumos, mdquinas,
equipamentos e servigos tecnoldgicos. Em outros termos, o complexo
industrial da satde ¢ frigil como provedor de insumos para produgio
local. Logo, a oferta de medicamentos genéricos, apesar de certamente
exitosa, ¢ condicionada por pregos e custos de insumos e maquindrio
importados. Assim, uma intensa concorréncia interna se reflete em
margens moderadas, mas nio em pregos relativos baixos.

O persistente custo de capital no Brasil estabelece remuneragoes
elevadas para ativos produtivos e para a producdo doméstica, o que se
reflete em maiores pregos e/ou margens. O risco cambial em operacoes
industriais com forte importacio de bens e servicos é também um
determinante que merece reflexao. Uma hipé6tese complementar que
pode explicar os baixos precos relativos em alguns paises da América
Latina ¢ uma oferta doméstica com restrita integracdo produtiva, ou
seja, uma atividade mais comercial do que manufatureira e que requer
menor comprometimento de capital e curto prazo de retorno. O caso

brasileiro, portanto, é também distinto nessa dimensao produtiva.

A regulagio ndo estd efetivamente definindo “pregos-teto”, pois foi
observado em outros paises preos significativamente menores em termos
nominais e relativos. Contudo, para essa hipétese ser vdlida, as empresas
farmacéuticas no Brasil teriam que exercer forte poder de mercado, em
particular no segmento de genéricos, o que nio parece ser o caso.

Em suma, hd uma discussio regulatéria que requer uma compreensio mais
detalhada dos determinantes dos niveis de preco internos vis-a-vis os externos.

Quaisquer que sejam as razdes dos diferenciais de pregos, enquanto nio se
encontrar uma oferta privada com precos significativamente menores, a oferta
publica de medicamentos se mantém como fundamental para o bem-estar

de larga parcela da populagio brasileira. Considerando-se a elevada concentragao
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de renda no Brasil, a oferta publica de medicamentos se torna ainda mais impor-
tante para uma larga parcela da populagio.

No quessereferea dimensao regulatéria, o estudo mostraarelevancia dese utiliza-
rem multiplos indicadores para caracterizar a estrutura da oferta e, assim, aperfeicoar
o monitoramento ¢ a andlise dos mercados. Qualquer indicador isolado, como o
HHI, ¢ certamente insuficiente para uma avaliacio robusta da concorréncia.

O HHI pode ser articulado a outros indicadores, tais como a escala das
ofertas de genéricos e de similares, o nimero de ofertantes potenciais e ativos
nos vérios mercados relevantes, as ofertas recorrentes ou persistentes, a origem
de capital, o escopo da oferta das empresas, as assimetrias de pregos dentro de
mercados relevantes, as participagdes de mercado e a estabilidade das participa-
¢oes de mercado. Esses sao alguns indicadores que poderiam ajudar na defini¢ao
de pregos-teto, pois caracterizariam melhor a oferta interna. No caso especifico da
inddstria de medicamentos, seria também relevante o monitoramento de ou-
tras caracteristicas, tais como ndmero e prazos de patentes, licenciamentos de
tecnologias, controles aciondrios e contratos associativos na produgéo, no uso
de tecnologias e na distribuigao.

Em relagdo a dindmica dos pregos locais da manufatura quando compara-
da com mercados internacionais, podemos concluir que os pregos do mercado
brasileiro sio relacionados com mercados como Estados Unidos e Franca, mas
a dinAmica de comportamento de precos internacionais nio ¢é suficiente para
explicar todo o comportamento da manufatura local. Instituigoes, grau de concor-
réncia, acordos comerciais e mesmo estratégia das grandes corporagées sio funda-
mentais para explicar o comportamento doméstico. Nessa linha, pode-se excluir o
comportamento internacional de pregos ou da taxa de cimbio como os principais
determinantes do comportamento do preco local dos genéricos e de medicamentos
de marca. Hd que se considerar também uma dimensao concorrencial interna que
tem papel importante, sendo a regulagio ptblica um aspecto a considerar.

Vale notar que as conclusoes apresentadas so circunscritas, pois partem de
uma amostra restrita de mercados e de produtos. A amplia¢io do estudo para
outros mercados relevantes, a ampliagio do horizonte temporal e a adi¢io de al-
gumas informagoes criticas para o estudo da organizagao industrial (por exemplo,
quantidades consumidas e outras caracteristicas das empresas, patentes e contro-
les aciondrios) permitiria afirmagdes mais seguras sobre os diferenciais e a dindmi-
ca de precos. Por tudo observado e analisado, ainda consideramos esses resultados
exploratérios e instigantes para estudos futuros.
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CAPITULO 10

PANORAMA MUNDIAL DOS ACORDOS NO SETOR
FARMACEUTICO NO PERIODO DE 1992 A 2021

Gabriela Costa Chaves'
Pedro Miranda?

Larissa de Souza Pereira’
Graziela Ferrero Zucoloto?

1 INTRODUCAO

A industria farmacéutica caracteriza-se por ser intensiva em ciéncia, com a
finalidade de inovar e langar novos produtos no mercado (Pavitt, 1984). Virias
empresas farmacéuticas transnacionais (EFTs), lideres de produgao, vendas e
inovagdo no presente, foram estabelecidas hd mais de cem anos e passaram por
transformacoes significativas em suas estratégias de atuacdo, conseguindo pre-
servar sua lideranga no mercado ao longo do tempo (Achilladelis e Antonakis,
2001; Evaluate Pharma, 2019; Radaelli, 2008; Scopel, 2023).

Estima-se que em 2021 o mercado farmacéutico mundial tenha chegado a
US$ 1 trilhao em vendas, vindo de um processo continuo de expansio. Neste mo-
vimento, os produtos biolégicos tém ganhado uma participacio cada vez maior
em comparagio aos medicamentos de origem quimica, representando 19% das
vendas mundiais em 2012, 30% das vendas mundiais em 2020 e com perspectiva
de representar 38% das vendas mundiais em 2026 (Evaluate Pharma, 2021).

Desde os anos 1980, mudancas também vém ocorrendo nas configuragoes das
atividades relacionadas 4 inovagao farmacéutica. Firmas individuais que possufam
todas as competéncias necessdrias para acompanhar os avangos em conhecimento e
inovar passaram a atuar também em redes de colaboragao, constituindo as chama-
das redes de inovacio farmacéutica (Alves, 2022c), inclusive internacionalmente.
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Setoriais, de Inovacdo, Regulacdo e Infraestrutura do Instituto de Pesquisa Econdmica Aplicada (Diset/Ipea); pesquisadora
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Arouca (NAF/Ensp) da Fundagdo Oswaldo Cruz; e pesquisadora visitante do Centro de Satide Global do Geneva Graduate
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Essas transformagdes refletem em acordos realizados por diferentes institui-
¢oes e empresas do setor farmacéutico. A caracterizagio desses acordos, levando
em consideragao, por exemplo, a natureza das atividades envolvidas — se pesquisa,
desenvolvimento e inovagio (PD&I); produgao; comercializagio ou a formagio de
joint ventures — ou a localizagao geogréfica das instituigoes e empresas, pode cola-
borar para retratar e trazer reflexoes a respeito da dindmica de transformagao e de
internacionalizagao do sistema setorial de inovagiao no setor farmacéutico.

Assim, este trabalho tem como objetivo tracar um panorama mundial dos
acordos no setor farmacéutico, no periodo de 1992 a 2021, com destaque para a
atuacio de empresas e institui¢des localizadas no Brasil. Neste exercicio, espera-se
identificar: i) onde estdo localizadas as empresas e instituicoes que realizam esses
acordos; ii) seu principal 16cus de realizagio, nacional ou internacional; iii) que
tipos de atividades esses acordos envolvem; iv) quais instituigdes estao participan-
do deste processo, além das empresas; e v) em quais dreas terapéuticas ocorrem
tais acordos.

Para a construgdo desse panorama, serd utilizada a base de dados Cortellis
Generics Intelligence, que contempla acordos no setor farmacéutico de institui-
¢oes e empresas localizadas em mais de 150 paises ao redor do mundo para o
periodo de anilise.

O capitulo estd organizado em cinco segoes, incluindo esta Introdugio. A
segunda segao aborda o referencial tedrico, que orientou as escolhas metodolégi-
cas e andlise dos dados; a terceira se¢ao descreve a metodologia adotada; a quarta
segdo apresenta os resultados da andlise e discussio; e, por fim, a quinta segdo traz
as consideracoes finais e apontamento para futuras pesquisas.

2 REFERENCIAL TEORICO

Esta secdo pretende caracterizar o processo de desenvolvimento e produgio de
medicamentos e descrever alguns conceitos adotados em estudos de economia da
inovagdo que tém sido aplicados para a andlise do setor farmacéutico. Estes orien-
tardo as escolhas metodoldgicas e a andlise dos resultados neste estudo.

2.1 Desenvolvimento e producao de medicamentos

O processo de desenvolvimento de um medicamento, seja ele uma pequena mo-
lécula (obtido por rotas quimicas) ou bioldgico (obtido por rotas biotecnoldgi-
cas), envolve uma série de etapas, abrangendo desde a pesquisa bésica até a sua
autoriza¢do para comercializacio por uma autoridade reguladora nacional e o
monitoramento pés-mercado (farmacovigilancia e estudos de fase IV), conforme
ilustrado na figura 1 (Singh ez 4/., 2023; Ruiz, 2008).
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FIGURA 1
Sintese dos estagios de descoberta e desenvolvimento de medicamentos
EEge i e 2 a2 estEs(Eg iC?I'r‘I‘i:COS reviséE;tc-:é gi:rz\:/agéo
pré-descoberta descoberta estudos pré-clinicos
(humanos) (fase IV)
o Identificagdo * Primeiras avaliages e Estudos de fase | O REUEED @ EJEUEED

 Pesquisa basica
* Observacdes clinicas

pela autoridade
reguladora
de medicamentos

de um agente in vitro e in vivo e Estudos de fase Il
terapéutico para * Testes em animais e Estudos de fase Il
um alvo especifico

* Avaliacdo * Monitoramento
em humanos da pos-mercado
farmacocinética, * Farmacovigilancia
dose, eficacia * Estudos de fase IV

e toxicidade

* Desenvolvimento de formulagao:
processo de combinagdo do insumo
farmacéutico ativo com outros ingredientes
inativos para produzir o medicamento
em diferentes formas farmacéuticas
(comprimido, injetavel, suspensdes etc.).

Fonte: Singh et al. (2023) e Ruiz (2008).
Elaboracdo dos autores.

A etapa de desenvolvimento de formula¢io pode acontecer tanto para um
insumo farmacéutico ativo (IFA) novo ou para IFAs que jd tenham sido apro-
vados e comercializados em uma determinada forma farmacéutica, mas que ve-
nham a ser desenvolvidos em outras formas farmacéuticas para uma indicagao
terapéutica igual ou diferente. Por exemplo, o medicamento cabotegravir em sua
forma de comprimido foi aprovado para o tratamento ou prevencio (profilaxia
pré-exposi¢io — PrEP) da infec¢do pelo HIV, enquanto a forma injetdvel de longa
duragio foi aprovada para prevengao (PrEP) do HIV (FDA..., 2021).°

Ha outras representagdes para o processo de desenvolvimento de um
medicamento, contemplando diferentes modalidades e complexidades do
processo, como o portfélio de pesquisa e desenvolvimento (P&D) da Iniciativa
Medicamentos para Doencas Negligenciadas (Drugs for Neglected Diseases
Initiative — DNDI),® que contempla as etapas de descoberta (triagem, hit-to-lead
e optimizagdo de compostos lideres), translagao (estudos pré-clinicos, estudos
de fase I e estudos de fase Ila/prova de conceito), desenvolvimento (estudos de
fase IIb e III e registro sanitdrio) e implementag¢do (acesso ao tratamento).

Uma vez que um medicamento é aprovado por uma autoridade regulado-
ra de medicamentos de um pais, ele poderd ser produzido e comercializado. A
produc¢io de medicamentos abrange diferentes niveis, quais sejam a produgio
do IFA (produgao primiria), a produgio do medicamento (IFA em uma forma

5. Disponivel em: https://clinicalinfo.hiv.gov/en/drugs/cabotegravir-1/patients#: ~:text=Cabotegravir%20comes %20.
Acesso em: 10 jul. 2024.

6. Disponivel em: https://dndi.org/wp-content/uploads/2023/12/DNDi-RD-Portfolio-December-2023.pdf.
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farmacéutica especifica — produgio secunddria); e a fase de embalagem (produ-
cao tercidria) (WHO, 2011). Essas etapas de producio vao refletir na organi-
zagdo industrial do setor em diferentes contextos nacionais: algumas empresas
serao dedicadas a produgao de IFA, outras apenas a produ¢io do medicamento,
e algumas poderao realizar ambas as atividades.

Importante ressaltar que a forma como os processos de desenvolvimento e
produgio estdo descritos parte da perspectiva da oferta, ou seja, das empresas que
desenvolvem, produzem e comercializam medicamentos. A perspectiva da demanda
contempla ainda outras etapas na fase a partir da comercializagio, envolvendo a ges-
tdo do medicamento pelo lado do sistema de saide, incluindo selegdo, aquisigio,
distribui¢io, armazenamento e utilizagio do medicamento (Bigdeli ez a/., 2013).
A perspectiva da demanda, contudo, estd fora do escopo desta andlise.

Radaelli (2008) faz uma revisio da literatura buscando descrever as mudan-
cas do setor farmacéutico transnacional concernentes as atividades de pesquisa e
entrada de novos atores, sugerindo um deslocamento de uma empresa cuja cadeia
farmacéutica ¢ integrada, ou seja, que realiza todas as atividades de P&D até a
produgio e comercializagao, para um arranjo “desintegrado”, no qual as diferentes
etapas de desenvolvimento, producio e comercializagio sio realizadas por empre-
sas contratadas. Por exemplo, os estdgios 1 e 2 especificados na figura 1 seriam
realizados por universidades e szartups, os estudos clinicos seriam realizados pelas
contract research organizations (CROs), a producio seria realizada pelas contract
manufacturing organizations (CMOs) e a comercializa¢io e distribui¢io seriam
realizadas pelas contract sales organizations (CSOs).

Esse arranjo “desintegrado” das atividades do setor farmacéutico pode refletir
em diferentes interagdes e acordos envolvendo instituigoes e empresas de um mesmo
pais ou de paises diferentes.

2.2 Sistema Nacional de Inovacao (SNI)

Esta subsecio partiu de revisoes da literatura selecionadas sobre o SNI (Watkins
et al., 2015; Cassiolato e Lastres, 2005) e o sistema setorial farmacéutico de ino-
vacio (McKelvey e Orsenigo, 2001; Silva, 2015; Proksch ez al., 2019), embora se
reconheca a existéncia de vasta literatura sobre o tema.

Segundo Cassiolato e Lastres (2005), os esforcos desencadeados a partir da
década de 1960 para aprofundar o entendimento sobre o conceito de inovagao
buscaram ampliar a perspectiva linear vigente a época, na qual o processo de ino-
vagio era composto pelas fases de “pesquisa bdsica, pesquisa aplicada, desenvol-
vimento, producio e difusio” (Cassiolato e Lastres, 2005, p. 35), que ocorriam
em etapas continuas ¢ independentes. As pesquisas produzidas a partir de entao
passaram a compreender a inovacio “nio como um ato isolado, mas sim como
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um processo de aprendizado nao linear, cumulativo, especifico da localidade e
conformado institucionalmente” (idem, ibidem).

A perspectiva nio linear da inovagio teve como de pano fundo estudos
empiricos realizados na Inglaterra (Science and Technology Policy Research,
da Universidade de Sussex) e nos Estados Unidos (Yale Innovation Survey).
Os estudos ingleses sugeriram que para os casos bem-sucedidos de inovacio, além
das atividades internas a firma, como P&D, produgio, marketing e vendas, entre
outras, o acesso a fontes externas a firma de informagio cientifica e tecnolédgica
foi identificado como um atributo explicativo importante (Cassiolato e Lastres,
2005). Os estudos estadunidenses, focados nas estratégias das grandes empresas
do pais para desenvolver produtos e processos, identificaram a importincia da
acumulagio de capacitagoes internas para que as empresas pudessem interagir
com o ambiente externo, ressaltando a engenharia reversa como principal pratica
de apropriagio de conhecimento. Tais estudos também identificaram a importin-
cia de acessar fontes de informagcio externas a firma, com maior énfase nos “Huxos
de conhecimento entre agentes produtivos da mesma cadeia de produgao” (op. ciz.,
p- 36), e o quanto as politicas pablicas em ciéncia e tecnologia influenciavam a
frequéncia e intensidade de relagoes de cooperacio entre as instituigoes (op. cit.).

Os desdobramentos da produgio académica nesse campo resultaram na
proposi¢ao da ideia de “sistema de inova¢do”, cujo conceito ¢ sistematizado por
Cassiolato e Lastres (2005) conforme exposto a seguir.

7 .

O “sistema de inovagao” é conceituado como um conjunto de instituigoes distintas que
contribuem para o desenvolvimento da capacidade de inovagio e aprendizado de um
pais, regio, setor ou localidade — e também o afetam. Constituem-se de elementos
e relages que interagem na produgdo, difusio e uso do conhecimento. A ideia bdsica
do conceito de sistemas de inovagdo é que o desempenho inovativo depende nao
apenas do desempenho de empresas e organizagoes de ensino e pesquisa, mas também
de como elas interagem entre si e com vdrios outros atores, e como as instituigoes —
inclusive as politicas — afetam o desenvolvimento dos sistemas. Entende-se, deste modo,
que os processos de inovagdo que ocorrem no 4mbito da empresa sio, em geral,
gerados e sustentados por suas relages com outras empresas e organizagoes, ou seja,
a inovagdo consiste em um fendmeno sistémico e interativo, caracterizado por diferentes
tipos de cooperagio (Cassiolato e Lastres, 2005, p. 37, grifo nosso).

A revisio produzida por Watkins ez al. (2015) apresentou as mudancas ao
longo do tempo dos estudos e conceitos de SNIs, buscando identificar o crescente
papel de intermedidrios, como associagdes industriais, na difusio de conhecimen-
to e tecnologia. Os autores discutem que a formulagao inicial do conceito de SNI
parte da compreensdo de estruturas e atividades realizadas em paises desenvolvi-
dos (Alemanha, Estados Unidos, Japao e Suécia). Nas décadas subsequentes, sao
identificadas pelo menos trés mudangas na literatura de SNI, que coincidem com
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a aplicagao do conceito para a andlise de paises de industrializagao recente e paises
em desenvolvimento. A primeira refere-se ao enfoque nos processos especificos do
sistema, distanciando-se da abordagem macroinstitucional; a segunda refere-se ao
enfoque dado aos atores intermedidrios e nao governamentais; e a terceira refere-se
a internacionalizacio do conceito de SNI (Watkins ez /., 2015).

A internacionalizagio ou globalizagio do SNI pode abranger trés nocoes
diferentes, porém convergentes (Watkins ez al., 2015). As duas primeiras referem-se,
respectivamente, a possibilidade de aplicar o conceito de SNI ao contexto de paises
em desenvolvimento e a possibilidade de realizar estudos comparados entre
paises. A terceira nogao diz respeito “ao quanto o SNI de um pais é caracterizado
por vinculos e interagdes globais (por exemplo, aberto a fluxos de conhecimento

externos)” (Watkins ez a/., 2015, p. 1413, tradugio nossa).”

Alguns estudos reconhecem que atividades de empresas transnacionais re-
presentam uma forma de os paises em desenvolvimento acessarem fontes externas
de conhecimento e tecnologia, possibilitando, em seguida, a absor¢ao e consti-
tuigdo de capacidades de inovacdo domésticas. Outros reconhecem que a inser-
¢ao das empresas dos paises em desenvolvimento nas chamadas cadeias globais
de valor (CGVs) lideradas por empresas transnacionais oferece oportunidades de
aprendizado nio apenas sobre necessidades, padroes e praticas do mercado global,
mas também sobre competéncias tecnoldgicas e organizacionais. O efeito desses
aprendizados seria a possibilidade de que empresas de paises em desenvolvimento
“subam na cadeia de valor” da manufatura para fun¢oes mais avancadas, como
marketing, design ¢ P&D. H4 autores que fazem um contraponto, alegando a
insuficiéncia da escalada na CGV pelas empresas de paises em desenvolvimento
para a construgdo de capacidades de inovagio. Consideram a necessidade de ir
além, utilizando e aprofundando determinadas capacidades para gerar novos
produtos e buscar novas oportunidades (Watkins ez a/., 2015).

2.3 0 sistema setorial de inovacao no setor farmacéutico e as redes de
inovacao farmacéutica

Malerba (2002) introduziu um arcabougo tedrico do que denominou sistema
setorial de inovacio, propondo a seguinte definicao:

um sistema setorial de inovagio e producio ¢ um conjunto de produtos novos e
estabelecidos para usos especificos e o conjunto dos agentes que conduzem interagoes
mercadoldgicas ou ndo mercadoldgicas para a criagio, produgio e venda desses produtos.
Um sistema setorial tem uma base de conhecimentos, tecnologias, insumos e uma
demanda existente, emergente e potencial (Malerba, 2002, p. 250, tradu¢do nossa).

7."(...) the extent to which a country’s NIS is characterised by global linkages and interactions (ie., open to external
knowledge flows)" .
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Um sistema setorial de inovagao compreende uma série de elementos, quais
sejam: produtos, agentes, conhecimento e processos de aprendizagem, tecno-
logias bésicas, insumos, demanda e vinculos e complementariedades entre eles,
mecanismos de interagoes dentro e fora das firmas, processos de competigao e
selecdo e instituicoes (Malerba, 2002).

A partir do arcabougo tedrico proposto, McKelvey e Orsenigo (2001) ana-
lisam o sistema setorial de inova¢io do setor farmacéutico, argumentando que as
atividades inovativas neste setor abrangem uma ampla gama de atores que atuam
direta ou indiretamente no processo inovativo, entre os quais estao empresas,
institui¢oes de pesquisa, instituigoes de financiamento, autoridades reguladoras e
consumidores. Esses atores interagem de diferentes formas no sistema.

As chamadas grandes empresas caracterizam-se por terem maior capaci-
dade tecnoldgica e financeira para inovagio, contando com ativos complemen-
tares como marketing, canais de comercializacio e servicos pés-venda (Teece,
1986; Bell e Pavitt, 1993 apud Mendoza-Ruiz, 2021). Estao incluidas nesta
categoria as EFTs.

Ao analisar a trajetdéria desse sistema setorial quanto as mudancas dos
padrées de inovagao, ao longo das décadas de 1970-1990, McKelvey e Orsenigo
(2001) exploram as relagdes entre os atores, a entrada de novos agentes no sistema
e as mudancas nas bases de conhecimento que resultaram na necessidade de
as empresas farmacéuticas buscarem novas formas de acessar conhecimento e
de se inserir e interagir com os diferentes agentes do sistema de inovagao do setor
farmacéutico. A fim de melhor caracterizar algumas mudangas importantes neste
setor, os autores dividem trés momentos distintos: de 1850 a 1945, de 1945
a 1980 e de 1980 até o ano de realizagao do estudo, isto é, 2001 (McKelvey
e Orsenigo, 2001).

No primeiro momento (1850-1945), descreve-se o envolvimento de algu-
mas empresas quimicas e de corantes, principalmente na Alemanha e Sui¢a, na
drea farmacéutica, assim como o surgimento nos Estados Unidos e no Reino
Unido de empresas dedicadas 4 produgio farmacéutica. Este momento nio
caracteriza o desenvolvimento de medicamentos a partir de um vinculo das
empresas em atividades de ciéncia nem pela realizacio de forma extensiva
de atividades internas de P&D, mas sim a partir dos conhecimentos em quimica
organica e produtos de origem natural. Podem-se distinguir dois tipos de fir-
mas: i) aquelas com foco em inovagio e descobrimento de firmacos (Alemanha,
Suica, Estados Unidos); e ii) firmas que adotavam padroes de imitagao dos
produtos desenvolvidos (Franca, Itdlia, Espanha e Japao).
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O segundo momento (1945-1980) ¢ marcado por uma série de mudangas
nos investimentos no setor, nos padroes de inova¢io e nas caracteristicas da de-
manda, representando também um investimento das empresas farmacéuticas em
atividades e capacidades internas de P&D. Estes investimentos internos estabele-
cem padroes de competi¢io entre as empresas a partir de estratégias de screening de
compostos, que possibilitam a entrada de uma série de compostos (novas enti-
dades quimicas) no mercado ao longo das décadas de 1950-1960.

Outros aspectos caracterizaram as empresas farmacéuticas em seus esfor-
¢os para ganhar vantagens competitivas, como habilidade para diversificagao
de produtos por processos de inovagio incremental, capacidade para atender as
crescentes exigéncias regulatdrias e estratégias de comercializacio e distribui¢io.

7

Esse segundo momento também é marcado por mudangas no ambien-
te para a inova¢do, com mais intensidade nas relagoes universidade-empresa,
aumento do financiamento puablico e de diferentes padroes de aproxima-
¢ao entre centros de pesquisa e hospitais (diferencas entre Estados Unidos e
Europa) que caracterizavam uma dindmica mais orientada pelas necessidades em
satde. Além disso, o periodo também marca o momento em que esta industria
se tornou internacional.

O terceiro momento (a partir de 1980) tem como principal caracteristica
as mudangas dos padrées de conhecimento a partir do advento da biologia
molecular e da biotecnologia moderna, assim como mudangas nas caracteris-
ticas da demanda.

Os avancos em diversas dreas da ciéncia (biologia, fisiologia, entre outras),
iniciados em 1970, favoreceram melhor compreensio dos processos das doengas
e, com isso, abordagens mais orientadas para o descobrimento e desenho de fér-
macos. Neste contexto, o advento de técnicas de biologia molecular amplificou as
possibilidades de identificagio de novos alvos para uma ampla gama de doengas,
trazendo novos contornos aos processos de descobrimento e desenvolvimento de
fdrmacos no sistema setorial de inovacao.

Esses contornos foram marcados por uma nova divisao do trabalho rela-
cionado ao conhecimento, em que as empresas farmacéuticas tiveram que bus-
car conhecimentos, técnicas e pesquisa externamente, para além das atividades
internas de P&D, o que caracterizou um processo adaptativo dessas empresas
a0 novo contexto imposto pelas novas bases de conhecimento decorrentes da
biologia molecular.

Nesse contexto, surge um novo agente — novas empresas de biotecnologia
(NEBs) — com capacidade para traduzir conhecimentos produzidos nas universi-
dades em processos e produtos com potencial de comercializagio. Inicialmente,
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as NEBs nao foram capazes de concorrer com as empresas farmacéuticas tradi-
cionais por meio do langamento de novos produtos, em parte pela auséncia de
competéncias e financiamento para realizar todas as etapas do desenvolvimento,
como os estudos clinicos, a aprovacio regulatéria e a comercializagao. Contudo,
posteriormente, as NEBs contribuiram para a constitui¢io de um “mercado de
tecnologia”, no qual elas passaram a estabelecer relagoes contratuais de pesquisa e
colaboragiao com empresas farmacéuticas, atuando como fornecedoras de conhe-
cimentos especificos e altamente especializados.

As mudangas nos padroes de conhecimento ocasionadas pela biologia molecu-
lar impulsionaram mudangas na organizacio das atividades de P&D das empresas
armacéuticas. Isso incluiu, como mencionado, modalidades de contratacao e cola-
f: ticas. I | d dalidades d trat I
0ragio com as s, assim como novas formas de monitoramento do ambiente
b NEB f d t to do ambient
externo, aproximagao e estabelecimento de vinculos com a comunidade cientifica, a
partir de “contratos de pesquisa, acordos de financiamento de longo prazo a grupos
ou institui¢oes” (McKelvey e Orsenigo, 2001, p. 31, tradugdo nossa).

Dessa forma, as atividades inovativas no setor farmacéutico passam a ser
realizadas numa nova configuragio caracterizada por “redes de relagoes colabo-
rativas’. Como sintetizam os autores:

uma densa rede de relacionamentos colaborativos emergiu, com as empresas
iniciantes posicionadas como fornecedoras wup-stream de tecnologia e servigos
de pesquisa e desenvolvimento e empresas estabelecidas posicionadas como
compradores downstream que poderiam fornecer capital, bem como acesso a ativos
complementares (McKelvey e Orsenigo, 2001, p. 33, tradugio nossa).

Nesse novo contexto, embora os diferentes agentes do sistema de inovagio
no setor farmacéutico tenham tido inser¢des diversas ao longo do processo de
descoberta e desenvolvimento de medicamentos, a partir de seus conhecimentos
especializados, as relagoes em redes de colaboracio possibilitaram a coordenagao
entre eles e ao longo do processo.

Alves (2022c) discute o conceito de “redes de inovagio farmacéutica” como
uma nova forma organizacional na qual ocorre um deslocamento do lécus de
inovag¢do farmacéutica da firma individual para uma rede envolvendo diferentes
agentes que atuam no processo de PD&I, resultando em “processos de aprendiza-
do cumulativos e coletivos derivados do ato de interagir — learning by interacting” —
por meio de vinculos especificos (Alves, 2022¢, p. 55). Entre os agentes estao as
universidades e os centros de pesquisa, as empresas de biotecnologia, as grandes
empresas farmacéuticas, entre outros.

As grandes empresas farmacéuticas podem adotar diferentes modalidades
de interagao como estratégia de acesso a ativos tangiveis e intangiveis, entre as
quais destacam-se:
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acordos de pesquisa e desenvolvimento com empresas de biotecnologia; acordos
de pesquisa conjunta com universidades; aquisicio de agbes de empresas de
biotecnologia com o objetivo de monitorar suas atividades e garantir acesso
prioritdrio as tecnologias por elas desenvolvidas; fusoes e aquisi¢oes de empresas de
biotecnologia, internalizando as atividades de PD&I via integragao vertical (Arora

e Gambardella, 1995 apud Alves, 2022c, p. 56).

Ao analisar as redes de inovac¢ao farmacéutica no contexto brasileiro, Alves
(2022¢) adota o conceito de “atividades farmacéuticas” como sendo aquelas
“por rotas quimicas e biotecnoldgicas que influenciam as atividades de PD&I
e produ¢io de firmacos, medicamentos e imunobioldgicos” (Alves, 2022c,
p. 25). As redes sio, portanto, constituidas pelos agentes que se dedicam a
essas atividades.

Ao longo desse processo, a década de 1990 também foi marcada pela
criagao da Organizacio Mundial do Comércio (OMC) e aprovagio do Acordo sobre
Aspectos dos Direitos de Propriedade Intelectual Relacionados ao Comércio
(Acordo Trips).® O Acordo Trips estabeleceu a obrigatoriedade de os paises-membros
da OMC adotarem o reconhecimento de prote¢do patentdria em todos os
campos tecnoldgicos. Dessa forma, paises em desenvolvimento que antes nao
reconheciam patentes para produtos e processos farmacéuticos, inclusive como
parte de uma estratégia de desenvolvimento industrial do setor, tiveram que
alterar suas legislacdes para as reconhecer (Chaves, 2016).

Os objetivos do Acordo Trips’® explicitam a contribuigao dos direitos de
propriedade intelectual (DPIs) na transferéncia e disseminacio de tecnologias
com vantagens aos produtores e usudrios do conhecimento tecnoldgico.

O acordo assegurou periodos de transi¢io para que os paises adotassem
o reconhecimento de patentes no setor farmacéutico, segundo o nivel de
desenvolvimento do pais. Os paises em desenvolvimento poderiam reconhecer
patentes para o setor farmacéutico a partir de 2005, enquanto os paises de
menor desenvolvimento relativo tiveram até 2016. Posteriormente, este prazo
estendeu-se até 2033.'°

O Acordo Trips estabeleceu uma nova configuracio ao sistema internacional
de propriedade intelectual. Se, por um lado, as transnacionais farmacéuticas ga-
rantiram direitos de exclusividade por meio da protecio patentdria de tecnologias

8. Do inglés Agreement on Trade-Related Aspects of Intellectual Property Rights (Trips Agreement).

9. De acordo com o art. 7° do Acordo Trips: “a protecéo e a aplicacdo de normas de protegao dos direitos de propriedade
intelectual devem contribuir para a promogao da inovagao tecnoldgica e para a transferéncia e difusao de tecnologia,
em beneficio matuo de produtores e usuérios de conhecimento tecnoldgico e de uma forma conducente ao bem-estar
social e econdémico e a um equilibrio entre direitos e obrigacdes”. Disponivel em: https://www.gov.br/siscomex/pt-br/
arquivos-e-imagens/202 1/05/omc_trips.pdf.

10. Disponivel em: https://www.wto.org/english/tratop_e/trips_e/factsheet_pharm04_e.htm.


https://www.gov.br/siscomex/pt-br/arquivos-e-imagens/2021/05/omc_trips.pdf
https://www.gov.br/siscomex/pt-br/arquivos-e-imagens/2021/05/omc_trips.pdf
https://www.wto.org/english/tratop_e/trips_e/factsheet_pharm04_e.htm
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em paises em desenvolvimento com grandes mercados farmacéuticos, por outro
lado, paises em desenvolvimento com capacidade de produ¢io nacional tiveram
o espaco para adocio de politicas industriais limitado, sendo a barreira paten-
tdria um elemento adicional a ser considerado no desenvolvimento tecnolégico
e industrial (Chaves, 2016; UNCTAD, 2011). O novo sistema de propriedade
intelectual explicitou as assimetrias entre paises produtores e compradores de
tecnologias, contribuindo para o aprofundamento das relagdes de poder entre
os diferentes agentes envolvidos nos circuitos de inovagao.

2.4 Esforcos inovativos da industria farmacéutica nos paises
em desenvolvimento
Estudos direcionados aos esforcos inovativos da industria farmacéutica em paises
em desenvolvimento (Paranhos, Mercadante e Hasenclever, 2020; Torres, 2015;
Mendoza-Ruiz, 2021), como o Brasil e a Colémbia, analisam o ganho das capa-
cidades tecnolégicas com maior potencial para produzir acumulagio tecnolégica
e habilitar as empresas a inovar. Os autores trazem como categorias analiticas a
nogdo de capacidades produtiva e tecnolégica da empresa, propostas por Bell e
Pavitt (1993), facilitando a compreensio dos diferentes esfor¢os empreendidos
e reflexos nos tipos de inovagao produzidos no contexto nacional. Esses estudos
consideram tanto as pesquisas de inovagao oficiais produzidas nos paises quanto
as pesquisas com abordagens complementares para melhor compreender como as
empresas nesses paises constroem as capacidades de absor¢ao, produgao e inovagao

(Bell e Figueiredo, 2012 apud Mendoza-Ruiz, 2021).

As capacidades produtivas estdo relacionadas as mudangas técnicas necessi-
rias para a produgao do produto e as capacidades tecnoldgicas estao relacionadas
a acumulacio tecnoldgica. No caso da industria farmacéutica, as atividades de
P&D, internas e externas, sio uma forma de as empresas adquirirem capacidades
tecnoldgicas (Paranhos, Mercadante e Hasenclever, 2020).

O conceito de capacidade de absor¢ao foi proposto de forma seminal por
Cohen e Levinthal (1990) como sendo “a capacidade de uma empresa reconhecer
o valor de novas informagdes externas, assimild-las e aplicd-las para fins comer-
ciais”. Nesse sentido, o desenvolvimento das capacidades tecnolégicas depende da
capacidade de absor¢do da firma, consistindo num processo de aprendizagem ao
longo de diferentes etapas (Mendoza-Ruiz, 2021).

Os estudos de Alves (2022a; 2022b; 2022c¢) analisaram as redes de inova-
¢io farmacéutica no Brasil, a partir de um recorte da base Deals, da Cortellis
Generics Intelligence, para os acordos de instituigdes brasileiras, buscando ar-
ticular o perfil dos acordos com a adogio de politicas no ambito do Complexo
Econdmico-Industrial da Satide e identificar o padrio de inser¢ao das empresas
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e institui¢oes brasileiras nas redes de inovagao farmacéutica. Ao analisar 398
acordos envolvendo instituicoes brasileiras, a autora identifica um viés no
estabelecimento de acordos com empresas e instituiges internacionais ou
transnacionais em detrimento dos acordos nacionais (Alves, 2022b; 2022c¢).

2.5 Estratégias patrimoniais

Movimentos de fusoes e aquisicoes (F&As) entre as empresas farmacéuticas estao
presentes desde a constituicao de vdrias empresas no século XIX (Achilladelis
e Antonakis, 2001). A partir dos anos 1980, processos de F&A se intensifica-
ram por diferentes motivacoes: pelo contexto de aumento dos custos de P&D
e comercializagao; pela necessidade de complementar os portfélios de pesquisa e
mercado; em fungdo da diminuicio de competitividade e perspectiva de expira-
¢ao de patentes de produtos; como estratégia para eliminar competidores; como
uma estratégia de adquirir distribuidores; e para aquisi¢ao de empresas genéricas
por grandes empresas para exercer, por exemplo, estratégias de segmentacio de
mercado. Dessa forma, as F&As podiam resultar em empresas mais concentradas
e influenciar um deslocamento geografico e maior concentragio das atividades de
P&D em determinados paises (McKelvey e Orsenigo, 2001).

A revisao trazida por Alves (2022¢) também aponta para um efeito das
F&As na configuragio das redes de inovagdo farmacéutica, indicando maior
concentragio e centralidade das grandes empresas do setor. Um exemplo seria a
aquisi¢do de empresas de biotecnologia por essas empresas ao longo dos anos 2000.

Scopel (2023) propoe uma taxonomia para descrever as diferentes estratégias
das EFTs para acumulagio de capital, considerando quatro categorias: estratégias de
inovagio, estratégias patrimoniais, estratégias de mercado e estratégias financeiras.

As estratégias de inovagio abrangem atividades de P&D; aliangas e licengas,
que possibilitam a colaboragao entre empresas para o desenvolvimento e comer-
cializagao de tecnologias; e o0 monopdlio patentirio, que assegura exclusividade
tempordria para comercializago dessas tecnologias.

As estratégias patrimoniais abrangem as F&As; as chamadas carve-out, spin-off
e troca de ativos, que possibilitam o “desinvestimento de determinada participa-
40 aciondria ou unidade de seus negécios, ou ainda transferéncia de ativos entre
empresas’ (Scopel, 2023, p. 90); e as joint ventures, que envolvem pelo menos
duas empresas para atuar em uma drea especifica, aportando seus “recursos, pro-
priedades e conhecimentos” (idem, ibidem).

As estratégias de inovagao e patrimoniais estao inter-relacionadas na medida
em que indicam diferentes caminhos para gerar ou obter inovacoes capazes de
chegar ao mercado, apontando abordagens complementares.
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As estratégias de mercado e as estratégias financeiras estao relacionadas a
acumulacio de capital por meio de agoes do mercado financeiro e estratégias de
vendas e estio menos relacionadas a geragao de novos produtos.

2.6 Capitalismo dos monopdlios intelectuais

Rikap (2019; 2021) propée uma série de conceitos para analisar redes de inova-
¢ao de grandes corporacoes na dindmica do capitalismo do século XXI. A autora
parte do reconhecimento de que os acordos, originalmente previstos no dmbito
dos Sistemas Nacionais de Inovagao, entre firmas, Estado e instituigoes de pes-
quisa passaram a ser articulados “em escala transnacional e por meio de multiplas
relagoes de poder e assimétricas” (Rikap, 2019, p. 2, tradugio nossa). Parte-se da
perspectiva de que as redes de inovagao sao conformadas a partir das prioridades
estabelecidas pelas empresas categorizadas como “monopdlios intelectuais”, que,
por sua vez, exercem poder sobre as demais institui¢cdes envolvidas no circuito de
inovagio, as quais assumem, portanto, posi¢ao de subordinadas neste processo.
Monopdlios intelectuais sio definidos como

corporagdes que baseiam sua acumulagio na monopolizacio continua do acesso ao
conhecimento. Elas coletam rendas intelectuais a partir de suas inovagées realizadas
internamente (in-house) e também se apropriam de dados, conhecimento e valores
de outros atores que participam das suas redes e plataformas de inovacio e produgio
(Rikap, 2021, p. 23, tradugio nossa).

Para descrever a dinAmica dos monopdlios intelectuais, a autora se vale dos
conceitos de “circuitos de inova¢io” e “redes globais de inovagao”, descritos na
literatura (Levin, 1977; Ernst, 2009; Liu e# al., 2013; Parrilli ez al., 2013 apud
Rikap, 2021). O primeiro refere-se ao

entrelagamento de todos os atores e institui¢oes que produzem uma inovagio (desde
projetos marginais ou nao cientificos até os intensivos em ciéncia) por meio de etapas
integradas e planejadas. Todas as institui¢des envolvidas no processo de inovacio,
desde a pesquisa bésica de descoberta até as adaptagées industriais necessdrias para
adotar a inovagio, participam dos circuitos de inovagao (Levin, 1977 apud Rikap,
2021, p. 31, tradugdo nossa)."

O segundo conceito busca entender como “a inovagio ¢ fatiada e dividida
em blocos modulares de tarefas especializadas para equipes de P&D geograficamente
dispersas” (Ernst, 2009 apud Rikap, 2021, p. 31, tradu¢do nossa). O ponto que
converge entre os dois conceitos refere-se ao fato de que, mesmo que o processo
de inovagio ocorra em diferentes institui¢des localizadas em multiplas jurisdi¢oes,

11. "(...) as the interlocking of all the actors and institutions that produce an innovation (ranging from marginal or
non-science based to science-based projects) through integrated and planned steps. All the institutions involved in the
innovation process, from the basic research discovery to the required industrial adaptations to adopt the innovation,
participate in innovation circuits".
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ele é “organizado e controlado por uma corporagio lider” (Ernst, 2009 apud
Rikap, 2021, p. 31, tradugao nossa).

Ao analisar o caso de trés grandes empresas farmacéuticas (Roche, Pfizer e
Novartis), enquanto monopdlios intelectuais, Rikap (2019; 2021) explora redes
de inovagio lideradas por elas e o comportamento oscilante de cooperagao e com-
petigao entre empresas lideres. Enquanto universidades, instituigoes publicas de
pesquisa e startups aparecem nos mapas de coautorias em publicagées cientificas,
elas sdo quase ausentes nos mapas de titularidades de patentes, apontando para
uma relagio de subordinagio dessas institui¢oes em relagio as empresas lideres.

Os achados também indicam que, de um lado, se os circuitos de inovag¢ao
liderados pelas trés grandes empresas farmacéuticas contemplam instituigoes de
varios pal’ses, de outro, essas instituicoes estao concentradas nos paises centrais
ou desenvolvidos, sendo majoritariamente institui¢ées dos Estados Unidos,
seguidos de paises europeus e Japao. Por exemplo, no caso da Phizer, hd
parceiros da Suécia, Coreia do Sul, Reino Unido e Alemanha nas coautorias
em publicagdes. No caso da Roche e Novartis, essas coautorias sdo represen-
tadas, respectivamente, por 43,2% e 39,0% de institui¢des norte-americanas.
Instituigdes sui¢cas também estao muito envolvidas nas coautorias de estudos
dessas duas empresas. No mapa da Novartis ainda se encontram institui¢oes
da China, Singapura e Austrdlia, enquanto no da Pfizer encontram-se trés
institui¢ées da Coreia do Sul como participantes do cluster principal.

O referencial proposto por Rikap (2019; 2021) traz importantes contribui-
¢Oes para a andlise a ser realizada neste estudo, ao caracterizar as grandes empre-
sas farmacéuticas como monopdlios intelectuais. Se, por um lado, a autora nao
abandona o que foi conceituado por outros autores como “redes de inovagao
farmacéutica” (conferir subse¢ao 2.3), por outro, ela agrega um reconhecimento
de que essas redes sio organizadas e controladas por empresas lideres e que com
isso as relagdes entre essas empresas e as demais instituigoes envolvidas no circuito
de inovagio sio assimétricas, sendo essas ultimas subordinadas as primeiras. Além
disso, mesmo que esses circuitos de inovagdes sejam transnacionais, as instituigoes
subordinadas sao predominantemente de paises centrais ou desenvolvidos.

3 METODOLOGIA

Este é um estudo descritivo e exploratério com foco nos acordos entre insti-
tuigdes e/ou empresas do setor farmacéutico segundo o(s) pais(s) em que estao
localizadas, o tipo de acordo realizado, o tipo de institui¢do e a drea terapéutica.

Adotou-se como fonte a base de dados Deals, da Cortellis Generics Intelligence,
que contempla acordos no setor farmacéutico, abrangendo 41 varidveis para cada
operagio. A base de dados adota o termo “ciéncias da vida” como o seu escopo,
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0 que em tese poderia contemplar outras dreas da saide para além de medica-
mentos obtidos por rota quimica ou biotecnolégica. No entanto, as categorias
dos “tipos de acordos” contidos na base, que serdo apresentadas adiante, indicam
que seu escopo se limita a medicamentos. Assim, neste trabalho, adota-se o termo
“acordos no setor farmacéutico” para se referir a essas operagoes.

Acessada em 5 de julho de 2022, a base contemplou um total de 119.821
acordos no periodo de 1964 a 2022. O recorte inicial considerou, de forma agre-
gada, o periodo de 1992 a 2021 (trinta anos), que totalizou 114.306 acordos
a partir da varidvel de data de inicio do acordo (Deal.Start. Date). A exclusao
dos dados de 1964 a 1991 ocorreu devido ao ndmero reduzido de observacées
presentes na base para o periodo. Além disso, optou-se pela nio insercao dos
dados de 2022, em virtude da indisponibilidade de informagdes para todos os
meses do ano.

As outras varidveis selecionadas para a andlise estao listadas a seguir.

* Instituigao: instituigio principal e instituigao parceira (Principal. Company e
Partner. Company). A instituigao pode ser classificada como “principal no
acordo, seja como licenciante ou vendedor do ativo, ou como prestador
de servigos” (Clarivate Cortellis, 2022, p. 24, tradu¢io nossa), ou,
ainda, como “parceira no acordo, seja como licenciada ou compradora
do ativo, ou receptora do servigo” (idem, ibidem). As instituigoes foram
consideradas de forma indistinta na andlise, independentemente de sua
classificagio como principal ou parceira, dada a possibilidade de baixa
precisao desta informagao (Alves, 2022c¢).

* Tipodeinstitui¢do: a partir das varidveis de tipo de empresa, da instituigio
principal ou parceira (Principal. Company. Type ¢ Partner. Company. Type).

*  Dais: pais-sede das instituicoes, a partir das varidveis de sede da empresa

principal e parceira (Principal. Company. HQ e Partner. Company. HQ).
* Tipo de acordo (Tjpe of Agreement).
e Area terapéutica (Zherapeutic Area)."*

Optou-se por agrupar os tipos de acordo segundo uma classificagio que
possibilitasse diferenciar os acordos relacionados ao processo de desenvol-
vimento de medicamentos (atividades de PD&I) daqueles relacionados a
producio e comercializagdo e estratégias patrimoniais (quadro 1), conforme
detalhado a seguir.

12. "Os produtos estdo associados a hierarquia da Classificacdo Anatdmica de Produtos Farmacéuticos [Anatomical
Classification of Pharmaceutical Products] desenvolvida pela European Pharmaceutical Market Research Association
(EPHMRA)" (Clarivate Cortellis, 2022, p. 5, tradugdo nossa).


http://Principal.Company.HQ
http://Partner.Company.HQ
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P&D geral: contempla duas categorias (Drug— Crada e Drug — Funding)
relacionadas a um acordo de cooperagio em P&D e ao financiamento
para desenvolvimento de um medicamento. Elas ndo especificam quais
etapas do desenvolvimento serdo financiadas. Cooperative Research
and Development Agreement (Crada), ou Acordo de Cooperagao
em Pesquisa e Desenvolvimento, em tradugao livre, refere-se a uma
modalidade de acordo apenas nos Estados Unidos (Proksch ez al.,
2019)." Trata-se de uma modalidade estabelecida pela Lei Federal de
Transferéncia de Tecnologia (1986) que passou a autorizar a cooperagao
entre laboratérios federais e a inddstria (Walsh e Le Roux, 2004).

P&D estdgio inicial: contempla as categorias relacionadas as etapas da
descoberta e dos estudos pré-clinicos (Drug — Discovery/Design, Drug —
Screening/Evaluation, Drug — Early Research/Development e Technology —
Target Validation).

P&D desenvolvimento de formulagio: contempla as categorias
relacionadas a formulagio do firmaco (IFA) e licengas para uso de
uma tecnologia em um firmaco (Zechnology — Delivery/Formulation e
Technology — Other Proprietary) para a obtengio de uma determinada
forma farmacéutica.

P&D estdgio avangado: contempla as categorias de servicos de
desenvolvimento, ou para desenvolvimento e comercializagao (Drug —
Development Services e Drug — Development/Commercialization License).
Embora nio haja detalhamento quanto a categoria de servicos de
desenvolvimento, assume-se que ela contemple uma etapa mais
avancada do desenvolvimento, como realizacio dos estudos clinicos
(Alves, 2022c¢), em diferenciacdo as categorias de desenvolvimento da
formulagao farmacéutica.

Produgao/comercializagio/fornecimento: refere-se a um estdgio em que
o medicamento j4 estd com aprovagio regulatéria para comercializacio.
Por este motivo, contempla categorias de acordos relacionados a produgio
e fornecimento, licenga para comercializagao, genérico autorizado e
acordo envolvendo litigio de patentes (Drug — Manufacturing/Supply,
Drug — Commercialization License, Drug — Authorized Generic e
Patent — Litigation Settlement). Esta Gltima categoria foi incluida
nesta classificacdo porque sua defini¢io sugere um licenciamento para
comercializagio de uma versao genérica de um produto.

13. Disponivel em: https://www.doi.gov/techtransfer/crada.


https://www.doi.gov/techtransfer/crada
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* Licencasde patentes: considerada uma estratégia de inovagao da empresa,
caracterizada pelas “formas de realizacdo da inovacio de produtos e
processos farmacéuticos e seus ativos intangiveis relacionados” (Scopel,
2023, p. 91-92). Contempla as categorias de obtengao de licencas
exclusivas e nao exclusivas pela empresa parceira (Patent — Exclusive

Rights e Patent — Non-Exclusive Rights).

*  Estratégias patrimoniais: caracterizadas “pelos arranjos patrimoniais
assumidos pelas empresas, compra ou venda de empresas, unidades,
segmento de negdcios e ativos” (Scopel, 2023, p. 91-92). Contempla
as categorias de desinvestimento do medicamento, da tecnologia ou da
patente pela empresa principal (Drug — Asset Divestment; Technology —
Asset Divestment e Patent — Asset Divestment) e as categorias fusio e
aquisicao e joint venture (Company — Joint Venture e Company — M&A
(in whole or part)) como modalidades de reconfiguragao das empresas.

QUADRO 1
Categorias propostas para os tipos de acordo, segundo definicio da base Deals, e
numero total de acordos (1992-2021)

. Tipo de acordo L . Nimero
Categoria (classificacio Deals) Definicdo (segundo Deals) de acordos
Empresa principal e parceira (agéncia federal dos Estados 478
Drug — Crada Unidos) estabelecem uma cooperacdo de P&D (Crada).
A empresa principal recebe (ou recebe compromisso)
financiamento da empresa parceira direcionado ao
P&D geral desenvolvimento de medicamento(s). Esse tipo de acordo
Drug — Funding geralmente ocorre entre uma empresa farmacéutica 16,024

ou de biotecnologia e uma instituicdo de caridade,
uma organizacao sem fins lucrativos ou uma agéncia
governamental. A empresa principal é quem recebe
05 recursos.

A empresa principal e a parceira formam uma alianca
para usar conjuntamente conhecimentos ou recursos para 15.615
desenvolver candidatos a medicamentos.

Drug — Early
Research/Development

A empresa principal e a parceira concordam em descobrir
e desenhar, conjuntamente ou individualmente, um ou

Drug — Discovery/Design ) . ; - 2114
9 yiesig mais candidatos a medicamentos, com uma estratégia de
negocios para desenvolver ainda mais o(s) medicamento(s).
P&D estagio inicial A empresa principal concorda em realizar a triagem

Drug — (screening) ou avaliar um ou mais candidatos a 1336

Screening/Evaluation medicamentos em relacdo a alvos potenciais ou a um '
modelo especifico para a empresa parceira.
A empresa parceira adquire uma licenca para usar a

Technology — tecnologia da empresa principal para validar ou verificar 526

Target Validation um alvo, contra o qual um medicamento desenvolvido
seria direcionado.

(Continua)
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Tipo de acordo

Ndmero

whole or part)

empresas e aquisicdes de unidades de negacios e instalacdes.

. N .
Categoria (classificacio Deals) Defini¢do (segundo Deals) de acordos
A empresa parceira adquire uma licenca para usar a
Technology — tecnologia de entrega (delivery) ou formulagdo com 2466
Delivery/Formulation medicamento(s); ou a empresa principal concorda em '
P&D desenvolvimento trabalhar com a parceira para formular medicamento(s).
de formulacdo A empresa parceira adquire uma licenca para usar a
Technology — tecnologia da empresa principal com o(s) medicamento(s); 20.830
Other Proprietary ou a principal concorda em usar sua tecnologia com o '
medicamento da parceira.
Drug — Development A empresa principal concorda em realizar servicos de 4997
Services desenvolvimento de medicamentos para a empresa parceira. '
P&D estagio avancado  pryq — pevelopment/ A empresa parceira adquire uma licenca da
Commercialization empresa principal para desenvolver e comercializar 16.701
License (vender) medicamento(s).
Drug — Manufacturing/ A empresa principal concorda em fabricar ou fornecer 6.730
Supply medicamento(s) pela empresa parceira. '
Drug - A empresa parceira adquire uma licenca da empresa
9= principal para comercializar medicamento(s); ou a
Commercialization - h 6.749
License principal concorda em promover o(s) medicamento(s) em
colaboragdo com a parceira.
Produgéo/
comerdializacao/ Drud — Authorized A empresa parceira adquire uma licenca da empresa
fornecimento Gen%ric principal para vender uma versdo reembalada do 490
medicamento de marca como genérico autorizado.
A empresa principal resolve litigios de patentes com a
Patent — Litigation empresa parceira. A principal pode cpr]ceder & parceira
uma licenca para comegar a comercializar sua propria 709
Settlement < - .
versdo genérica do medicamento de marca em uma
data especificada.
A empresa parceira adquire uma licenca exclusiva para usar
P atente(s) pertencente(s) a empresa principal. Exclusiva
Patent — Exclusive Rights paten (s)p (s) presa princip . 2.284
significa que nenhuma outra empresa tem (ou terd) os
mesmos direitos sobre a(s) patente(s).
Licencas de patentes : ) i )
A empresa parceira adquire uma licenca ndo exclusiva para
Patent — Non-Exclusive usar patente(s) pertencente(s) a empresa principal. Nao 836
Rights exclusiva significa que a principal retém direitos de licenciar
0s mesmos direitos para outras empresas.
Drug — Asset Divestment A empresa pnnqpal vende a parceira os ativos associados a 1872
um ou mais medicamentos.
Technology — Asset A empresa principal vende a parceira ativos associados a 703
. Divestment tecnologia (ou as tecnologias).
Estratégias
patrimoniais Patent — Asset A empresa principal vende para a empresa parceira 0s 182
(desinvestimento de Divestment direitos de patente.
ativos e reconfiguracao A incioal . 1abel
da empresa) Company — Joint Venture empresa principal e a parceira estabelecem uma empresa 1175
ou filial de joint venture.
’ A empresa principal e a parceira entram em atividades de
Company — M&A (in mpresa principal € a p o o
fusdo ou aquisicéo, incluindo participaces societarias em 11.489

Fonte: Clarivate Cortellis (2022).
Elaboracao dos autores.
Nota: ' Tradugdo nossa.




Panorama Mundial dos Acordos no Setor Farmacéutico no Periodo de 1992 a 2021 ‘ 445

Para as andlises envolvendo tipo de instituigao e drea terapéutica, foram
utilizadas as classificagdes apresentadas na base, sendo realizada apenas a tradugao
das nomenclaturas.

Para a andlise apresentada adiante, serd utilizada como recorte a localizagio
geogréfica das instituigdes, com foco em um grupo de dez paises cujas instituicoes
concentram a maior parcela dos acordos (Grupo dos Dez: Estados Unidos, Reino
Unido, Canad4, Alemanha, Japao, Suica, China, Franca, Austrélia e Coreia do
Sul) e no Brasil.

Com o intuito de avaliar a importincia do SNI dos diferentes paises ¢ a
preponderancia do Grupo dos Dez, os acordos serdo analisados considerando:
i) acordos entre institui¢des localizadas no mesmo pais — os acordos nacionais;
ii) acordos entre institui¢des de paises diferentes, mas pertencentes a0 mesmo
grupo — acordos intrabloco; e iii) acordos com institui¢des localizadas em paises
de fora do grupo — acordos extrabloco (figura 2). Para o Brasil, dado o pequeno
namero de acordos, serdo considerados apenas dois recortes: i) acordos envolven-
do apenas instituigoes localizadas no Brasil — acordos nacionais; e ii) acordos com
institui¢des localizadas em outros paises — acordos internacionais (figura 3).

Como o objetivo do trabalho foi apresentar uma visao geral dos acordos
no setor farmacéutico em ambito mundial, considerando seu amplo niimero
(114.300), privilegiou-se menos a especificidade e mais o panorama forneci-
do por categorias abrangentes (localizagio geografica das instituigdes, tipos de

acordos e de institui¢oes e dreas terapéuticas).

FIGURA 2
Grupo dos Dez: estratégia de analise

Grupo dos Dez
Dez paises cujas institui¢des concentram
a maior parte dos acordos

Entre institui¢oes localizadas Entre instituicdes de paises diferentes, Com institui¢oes localizadas
no mesmo pais mas pertencentes ao mesmo grupo em paises de fora do grupo

Acordos nacionais Acordos intrabloco Acordos extrabloco

Tipos de acordos 4—— | Tipos de instituicdes | —— | Areas terapéuticas

Elaboracdo dos autores.
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FIGURA 3
Brasil: estratégia de analise

Entre instituicdes localizadas Com instituicoes localizadas

Acordos nacionais Acordos internacionais
no Brasil em outros paises

Tipos de acordos 4—— | Tipos de instituicdes | ——— | Areas terapéuticas

Elaboracdo dos autores.

Ao analisar os acordos no setor farmacéutico por instituigdes brasileiras
utilizando a mesma base de dados, Alves (2022¢) fez um recorte contendo 373
acordos,'* dos quais catorze foram excluidos por estarem relacionados a dreas ex-
ternas a medicamentos, como agricultura, satide animal e biocombustiveis e qui-
mica industrial. Este tipo de sele¢ao nao foi realizado neste estudo, ji que o total
de operagdes contemplado foi maior. Todavia, considerando os valores apresenta-
dos por Alves (2022c¢), em que o percentual de acordos nao relacionados a medi-
camentos representa menos de 5,0% do total, adota-se aqui a expressao “acordos
no setor farmacéutico” para designar os acordos presentes na base.

4 ACORDOS NO SETOR FARMACEUTICO: RESULTADOS

4.1 Distribuicao geografica dos acordos: nimero de acordos por pais de
localizacéo das instituicdes envolvidas
Como primeiro passo para a caracterizacdo dos acordos no setor farmacéutico,
serd analisado onde eles ocorrem, se estao concentrados em determinado gru-
po de paises e se houve alguma mudanga estrutural em tal grupo ao longo do
tempo. Como referéncia, serd utilizada a localizagio geografica das institui¢des
envolvidas, sem distin¢ao em relagao ao seu papel, se principal ou de instituicao
parceira. Cada acordo possui sempre duas institui¢des envolvidas. No entanto,
como o objetivo ¢ identificar a importincia de determinado pais no volume de
acordos, nos casos em que as institui¢oes estdao localizadas em um mesmo pais,
o acordo foi contado uma tnica vez para este pais; nos casos em que um acordo
envolve instituigoes de paises distintos, este acordo foi contabilizado para ambos.
Dessa forma, o niimero atribuido a cada pais ¢ equivalente ao total de acordos
que envolvem pelo menos uma de suas instituigoes, e o percentual apresentado

14. Os dados foram coletados em 11 de novembro de 2019 e atualizados em 15 de outubro de 2020 e 13 de julho de
2021. Apos as duas atualizagdes, obteve-se uma amostra final de 398 acordos.
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refere-se a propor¢ao de acordos que envolvem instituigdes deste pais no total de
acordos do periodo.

A tabela 1 apresenta o total de acordos por decénio, segundo o pais de locali-
zagao das institui¢oes envolvidas. Estdo destacados os dez paises cujas instituicoes
concentram o maior ntimero de acordos, o Grupo dos Dez; a India, um pais
relevante no setor farmacéutico; e o Brasil.

TABELA 1
Numero de acordos no setor farmacéutico e participacdes percentuais no total, por
pais de localizacdo das instituicdes envolvidas (1992-2021)

1992-2001 2002-2011 2012-2021 1992-2021

Pa's daodes * dxodes  * doxods  © cesodes

Estados Unidos 13.975 80,4 26.286 69,8 38.272 64,6 78.533 68,7
Reino Unido 2.235 12,9 4.397 1.7 6.195 10,5 12.827 11,2
Canada 1.201 6,9 2331 6,2 4.120 7,0 7.652 6,7
Alemanha 1.239 71 2.742 73 3.274 5,5 7.255 6.3
Japao 1.575 9.1 2.462 6,5 3.200 54 7.237 6,3
Suica 745 43 2233 59 2.725 4.6 5.703 5,0
China 124 0,7 1.139 3,0 4.132 7,0 5.395 4,7
Franca 843 4,8 1.817 4,8 2.456 41 5.116 4,5
Austrdlia 329 1.9 1.373 3,6 2.269 3,8 3.971 35
Coreia do Sul 187 11 1.015 2,7 1.902 3,2 3.104 2,7
Total dos dez paises’  17.048 98,0 35.653 94,6 55.150 93,1 107.851 94,4
india 117 0,7 1.146 3,0 1.171 2,0 2434 2,1
Brasil 25 0,1 108 03 315 0,5 448 04
Outros paises? 2.808 16,1 8.078 21,4 14.268 24,1 25.154 22,0
Total geral 17.388 100,0 37.676 100,0 59.242 100,0 114.306  100,0

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Notas: ' Acordos que envolvem pelo menos uma instituicdo do Grupo dos Dez.
2 Esses acordos envolvem também paises néo especificados, incluindo casos em que a varidvel de pais da instituicdo
aparece vazia ou foi preenchida com “Mundo”, “Europa”, “América do Norte”, “Europa do Leste” ou “Asia”.

Contempla 69 paises no periodo 1992-2001; 106 no periodo 2002-2011; e 138 paises no periodo 2012-2021.

Conforme pode ser observado na tabela 1, hd um aumento de 240,7%
no total de acordos ao longo das décadas, passando de 17.388 no periodo de
1992 a 2001 para 59.242 no periodo de 2012 a 2021. Esse aumento reflete
uma mudanca das estratégias das empresas, mas ¢ possivel que seja também
resultado do crescimento da cobertura da base de dados, que inclui maior
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namero de paises nos anos recentes: 81> em 1992-2001; 118'° em 2002-2011;
e 1507 em 2012-2021.

Em todo o periodo analisado, as instituigoes do Grupo dos Dez foram
responsdveis pela maior parte dos acordos, superando 94% do total. Os Estados
Unidos apresentaram claro predominio, 68,7% entre 1992 ¢ 2021, o que pode
indicar a existéncia de um viés da base.

Ao longo dos trés decénios, o Grupo dos Dez registrou um aumento no ni-
mero de acordos. No entanto, sua participacido no total reduziu de 98,0%, em
1992-2001, para 93,1%, em 2012-2021, com destaque para Estados Unidos, cuja
participagdo passou de 80,4% para 64,6%, Reino Unido, de 12,9% para 10,5%,
Alemanha, de 7,1% para 5,5%, e Japao, de 9,1% para 5,4%. Em trajetdria oposta,
trés paises do grupo tiveram um aumento no percentual de participagio: Coreia do
Sul, de 1,1% para 3,2%, Austrdlia, de 1,9% para 3,8%, e China, cuja participacio
saltou de 0,7%, no primeiro decénio, para 7,0%, no tltimo periodo analisado.

Brasil (de 0,1% para 0,5%), India (de 0,7% para 2,0%) e outros paises
(de 16,1% para 24,1%) também aumentaram e de forma expressiva sua par-
ticipagao no total de acordos. No caso das instituigdes localizadas no Brasil e
na India, contudo, mesmo no tltimo decénio, seu percentual de participacio
ainda foi baixo, sobretudo se comparado, por exemplo, a participac¢io desses
paises no produto interno bruto (PIB) mundial. De acordo com as projegdes do
Fundo Monetdrio Internacional (FMI), em 2024, o Brasil terd o oitavo maior
PIB do mundo. No entanto, o Brasil foi apenas o 26° pais com maior niimero
de acordos no tltimo decénio.

Como mencionado, as informagées analisadas neste estudo envolvem diversas
varidveis e, para analisd-las, algumas selegoes e agregacoes foram realizadas. Assim,
todas as demais avaliacdes foram feitas considerando o periodo total (1992-2021),
permitindo uma caracterizagio dos acordos com foco em aspectos especificos.

O préximo aspecto a ser analisado ¢ a importancia dos acordos envolvendo
apenas instituigoes localizadas em um mesmo pais — os acordos nacionais — e se
a predominancia de acordos envolvendo institui¢des do Grupo dos Dez se veri-
fica nos diferentes paises. Para isso, a tabela 2 apresenta o percentual de acordos
segundo os paises de localizagao das instituigoes envolvidas no periodo de 1992
a2021. O nmero de acordos pode ser verificado de maneira mais detalhada na
tabela A.1 do apéndice.

15. Total de 84 paises se incluidas as categorias “Mundo”, “Europa” e vazias.
16. Total de 123 paises se incluidas as categorias “Mundo”, “Europa”, Europa do Leste”, “América do Norte” e vazias.

wou

17. Total de 155 paises se incluidas as categorias “Mundo”, “Europa”, “Asia”, “América do Norte” e vazias.
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Os Estados Unidos foram o tnico pais que apresentou um percentual
de acordos no nivel nacional (56,9%) maior do que os observados com ins-
tituigdes dos demais paises.”® Os acordos com institui¢oes dos outros nove
principais paises do Grupo dos Dez representaram 28,2% dos acordos das
institui¢coes estadunidenses.

Nos demais paises do Grupo dos Dez, na maioria dos casos hd um percen-
tual mais baixo de acordos nacionais, com interagoes ocorrendo majoritariamente
dentro do préprio bloco, sobretudo com instituigoes estadunidenses. Destacam-se
os casos de Suica e Alemanha, onde, respectivamente, somente 7,0% e 13,8% dos
acordos foram realizados nacionalmente, enquanto mais de 40,0% dos acordos
ocorreram com instituicoes dos Estados Unidos.

Esses niimeros contrastam com aqueles de China e Coreia do Sul, que apre-
sentaram percentuais mais altos de acordos no nivel nacional, 41,3% e 33,7%,
respectivamente. Além disso, esses foram os Gnicos paises especificados em que
os acordos nacionais sao mais importantes do que os realizados com instituigoes

dos Estados Unidos.

Brasil e India também se destacaram por um reduzido percentual de acordos
nacionais, 15,4% e 11,3%, respectivamente. No caso das institui¢oes brasileiras,
os acordos internacionais ocorreram principalmente com institui¢des dos Estados
Unidos (33,9%), Suica (5,8%), Franca (4,9%) e India (4,9%). Contudo, com-
parativamente aos paises analisados, com excegao de China (29,3%), Austrdlia
(33,6%) e Coreia do Sul (26,2%), os Estados Unidos tém menor importincia.
Outro ponto sobre a relagio entre instituigdes brasileiras e estrangeiras a ser
destacado ¢ a relevincia indiana: entre os paises analisados, as institui¢des
brasileiras sao as que proporcionalmente tém mais acordos internacionais
com as instituicoes dessa nacio (4,9%).

O aumento de acordos no setor farmacéutico ao longo das trés décadas,
com a presen¢a de um ndmero cada vez maior de paises, coincide com o
periodo desencadeado a partir da década de 1980 da constituigao de redes de
inovagdo farmacéutica como o novo lécus de inovacio e a busca por fontes
externas de conhecimento pelas grandes empresas farmacéuticas (McKelvey e
Orsenigo, 2001; Alves, 2022¢).

Sendo a Alemanha, a Suica, o Reino Unido, os Estados Unidos, a Franca
e o Japao os paises-sede e de origem das EFTs (Achilladelis e Antonakis, 2001;
McKelvey e Orsenigo, 2001; Achilladelis, 1993), muitas das quais sio centendrias
e apresentam longa trajetdria tecnoldgica de inovacio, a lideranga desses paises no

18. Cabe lembrar que essa diferenca pode ser resultado do possivel viés da base, com a predominancia de acordos
envolvendo instituicoes estadunidenses.
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total de acordos no periodo analisado poderia ser explicada como uma ilustragao
da necessidade de interagoes entre instituicoes do sistema de inovacio no setor
farmacéutico para adquirir novos conhecimentos indispensdveis ao processo de
inovacao farmacéutica.

O fato de um percentual elevado desses acordos serem com institui¢coes
estrangeiras sugere uma internacionalizagio (Watkins ez /., 2015) do sistema
de inovagio desses paises lideres, buscando-se fontes externas de conhecimento fora do
préprio territdrio. Todavia, considerando o possivel viés da base de dados pré-acordos
envolvendo instituicoes dos Estados Unidos, os acordos internacionais — intra e
extrabloco — podem estar superestimados.

A China estd no Grupo dos Dez, com um aumento significativo na
participagio no total de acordos ao longo dos decénios, passando de 0,7%
(124 acordos) entre 1992 e 2001 para 7,0% (4.132 acordos) entre 2012 ¢ 2021.
Este aumento coincide com o periodo de inser¢ao da biotecnologia no programa
de desenvolvimento de ciéncia e tecnologia a partir dos anos 1980, que estabele-
ceu investimentos em pesquisa nesta drea. Uma das estratégias incluiu importar
tecnologia e estabelecer colaboragoes com EFTs (Wang ez al., 2009; Wang, Chen
e Tsai, 2012). No periodo 1996-2000, houve um crescimento da inddstria de
biotecnologia chinesa, chegando, em 2000, a haver 39 empresas biofarmacéuti-
cas de capital aberto, com o pais tendo cooperado com 152 paises em ciéncia e
tecnologia nesta drea (Wang ez al., 2009).

A Coreia do Sul, também no Grupo dos Dez, teve uma participacao
de 1,1% (187 acordos) no periodo de 1992 a 2001 e 3,2% (1.902 acordos)
no periodo de 2012 a 2021. O pais, considerado de industrializagao tardia,
desenvolveu inicialmente uma inddstria de medicamentos genéricos e, impul-
sionado a partir da década de 1990 por uma série de politicas e investimentos
governamentais, conseguiu desenvolver empresas que realizavam atividades
de P&D e atuavam no processo de desenvolvimento de novos medicamentos.
A transi¢do para uma industria com maior capacidade para inovar aconteceu
no contexto do advento da biotecnologia, a partir da década de 1980, e da
necessidade de o setor adequar-se as transformacoes tecnolégicas em curso

(Wang, Chen e Tsai, 2012; Hwang, 2015).

4.2 Caracterizacdo dos acordos no setor farmacéutico

Esta subsecio buscara caracterizar os acordos no setor farmacéutico, considerando
as institui¢oes dos dez paises (Estados Unidos, Reino Unido, Canadd, Alemanha,
Japao, Suica, China, Franca, Austrilia e Coreia do Sul) com maior participa-
¢do no total de acordos — 0 Grupo dos Dez — e do Brasil, conforme definigoes
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apresentadas e descri¢oes das tabelas 1 e 2. Serdo realizadas andlises de trés carac-
teristicas especificas: tipo de institui¢ao, tipo de acordo e drea terapéutica.

Em razao do amplo nimero de informagoes e varidveis sob andlise, no
caso do Grupo dos Dez, optou-se por tratar os paises de forma agregada,
levando em conta trés interagoes: i) os acordos nacionais ou entre instituicoes
do mesmo pais (por exemplo, duas institui¢des alemas); ii) os acordos intra-
bloco ou aqueles entre institui¢coes de paises diferentes, mas que estao locali-
zadas nos paises do Grupo dos Dez (por exemplo, uma institui¢ao alema com
uma francesa); e iii) os acordos extrabloco, envolvendo também instituicoes
dos demais paises (por exemplo, uma institui¢io alemi com uma brasileira)
(figura 2). No caso do Brasil, em razio do pequeno nimero de acordos, serdo
feitos apenas dois recortes: acordos nacionais e com institui¢oes dos demais
paises (figura 3).

Para o Grupo dos Dez, foram identificados 107.851 acordos, sendo 57.820
acordos nacionais, ou 53,6% do total dos acordos envolvendo instituicoes de
apenas um dos paises do grupo; 28.942 acordos intrabloco (26,8% do total);
e os demais 21.089 com paises extrabloco (19,6% do total). Dos 448 acordos
envolvendo institui¢des do Brasil, apenas 69 (15,4%) envolvem exclusivamente
institui¢des brasileiras, enquanto 379 (84,6%) envolvem institui¢des do Brasil
e localizadas em outros paises.

4.2.1Tipo de instituicdo dos acordos no setor farmacéutico

As tabelas 3, 4, 5 caracterizam, para os dez paises com o maior nimero de acor-
dos entre 1992 e 2021, os tipos de institui¢oes envolvendo, respectivamente,
acordos nacionais, acordos intrabloco e acordos extrabloco. Ainda analisando
os tipos de institui¢do, as tabelas 6 e 7 caracterizam as instituigdes brasileiras em
seus acordos nacionais e internacionais, respectivamente.

No caso do Grupo dos Dez, empresas farmacéuticas e de biotecnologia
s40 as institui¢des com maior percentual de participagao no total de acordos
envolvendo instituicdes do mesmo pais, respectivamente, 46,2% e 43,4%
(tabela 3). Desses percentuais, a maior parcela refere-se aos acordos entre
elas mesmas: 8,1% exclusivamente entre empresas de biotecnologia, 10,0%
exclusivamente entre empresas farmacéuticas e 12,6% entre empresas farma-
céuticas e de biotecnologia. Essas empresas também se destacam nos acordos
realizados por outros tipos de institui¢oes do sistema setorial de inovagio,
sobretudo académicas e agéncias governamentais.
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TABELA 3
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de instituicdes —
acordos nacionais (1992-2021)

(Em %)
Tipo de Instituicdo ~ Empresa de Empresa Agéncia Instituicdo sem  Outros'/ Numero
S . ) ) - ) . . Total
instituicdo académica  biotecnologia  farmacéutica  governamental  fins lucrativos vazios de acordos
Instituicao 16 65 75 48 27 25 255 14745
académica
Empresa de 6,5 81 126 56 29 7,7 434 25097
biotecnologia
Empresa 75 126 10,0 6.4 28 6,9 46,2 26725
farmacéutica
Agéncia 48 5,6 6,4 0,1 15 1,9 203 11.722
governamental
Instituicao
sem fins 2,7 2,9 2,8 1,5 0,9 1,4 12,2 7.054
lucrativos

1
outros/ 25 7.7 69 1,9 14 56 260 15056
vazios
Total 25,5 43,4 46,2 20,3 12,2 26,0 100,0 57.820

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

Perfil similar pode ser verificado nos acordos intrabloco (tabela 4), ainda
que de maneira mais concentrada. A maior parte dos acordos entre institui¢oes
do Grupo dos Dez envolveu pelo menos uma empresa farmacéutica (64,8%)
ou de biotecnologia (46,9%). Esses dois tipos de empresas foram os que mais
interagiram com os outros tipos (instituicdo académica, agéncia governamental,
instituicoes sem fins lucrativos e outros), muito embora a maioria dos acordos
também seja entre elas mesmas: com destaque para aqueles entre as préprias
empresas farmacéuticas, 24,0%), e entre empresas farmacéuticas e de biotecno-
logia, 21,9%. Este tltimo percentual pode sugerir o que McKelvey e Orsenigo
(2001) indicaram como um movimento das empresas de biotecnologia para
ampliar o mercado para grandes empresas farmacéuticas em outros paises.

A tabela 5 apresenta os acordos extrabloco, isto é, acordos entre instituigoes
do Grupo dos Dez (identificadas nas linhas) e institui¢oes localizadas nos demais
paises (identificadas nas colunas). Os nimeros sugerem padrio similar aquele
encontrado nos acordos nacionais e intrabloco. Os acordos concentraram-se
nas empresas farmacéuticas e de biotecnologia: entre empresas farmacéuticas
(21,8%), entre empresas de biotecnologia (10,4%), entre empresas farmacéu-
ticas do Grupo dos Dez e empresas de biotecnologia localizadas nos demais
paises (10,1%) e entre empresas de biotecnologia dos dez maiores paises e
empresas farmacéuticas dos demais paises (7,7%).
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TABELA 4
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de instituicdes —
acordos intrabloco (1992-2021)

(Em %)
Tipo de Instituicilo ~ Empresa de Empresa Agéncia Instituicdo sem  Outros'/ Numero
S P ) ) - ) . ) Total
instituicdo académica  biotecnologia  farmacéutica  govemnamental  fins lucrativos vazios de acordos
Instituiggo 06 37 47 03 1,1 12 116 3365
académica
Empresa de 37 93 21,9 13 19 88 469  13.570
biotecnologia
Empreia _ 47 21,9 24,0 1,8 2,6 9,9 64,8 18.763
farmacéutica
Agéncia 03 1,3 1,8 0,0 0,2 0,3 3,9 1.140
governamental
Instituicao
sem fins 11 1,9 2,6 0,2 0,4 0,7 6,9 1.997
lucrativos

1
Outros'/ 12 88 9,9 03 07 53 262  75%
vazios
Total 11,6 46,9 64,8 3,9 6,9 26,2 100,0 28.942

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

TABELA 5
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de instituicdes —
acordos extrabloco (1992-2021)

(Em %)
Instituicdes localizadas em paises fora do Grupo dos Dez
Tipo de o Nimero
instituicio Instituicio ~ Empresade  Empresa Agéncia Instituicao oy Total de
P ) ) - sem fins ) acordos
académica  biotecnologia  farmacutica  governamental | ) vazios
ucrativos

& Institicgo 08 17 17 01 02 08 53 1.109
» académica
S
o
s E.mpresa de 19 10,4 7,7 08 05 7,0 283 5972
5  biotecnologia
S
3 fmpres:a ) 21 10,1 21,8 0,8 0,6 8,3 43,5 9.183
2 farmacéutica
o
c -
5 Agéncia 0.2 0,7 06 0,1 0,0 0,3 1,9 an
8 governamental
©
% Instituicao
S semfins 0,7 1,1 1.1 0,2 0,2 0,6 39 825
& lucrativos
2 Outros'/
2 ) 0,7 5,0 4,2 0,3 0,1 6,7 17,0 3.589
< vazios
Total 6,4 29,0 371 2,2 1,6 23,6 100,0 21.089

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).
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A despeito da preponderincia das empresas farmacéuticas e de biotecnologia
nos trés conjuntos de acordos do Grupo dos Dez, uma diferenga que se destacou
entre eles foi o maior peso de institui¢des académicas, agéncias governamentais e
instituigoes sem fins lucrativos nos acordos entre institui¢des de um mesmo pais.

A relevancia de empresas farmacéuticas, envolvidas em 39,1% dos acordos,
e de biotecnologia, responsdveis por 43,5% do total, também ¢ observada nos
acordos nacionais entre instituicoes brasileiras; contudo, nesse caso, as institui-
¢oes académicas também aparecem em destaque, presentes em 34,8% dos casos
(tabela 6). Os acordos entre empresas de biotecnologia, entre empresas farmacéuti-
cas e entre empresas de biotecnologia e farmacéuticas representam, respectivamente,
10,1%, 4,3% e 13,0% dos acordos nacionais. A maioria dos acordos de instituicoes
académicas ocorre entre elas mesmas (10,1%) e com empresas de biotecnologia
(11,6%). Uma possivel hipotese para o cendrio observado é que o setor privado
¢ comparativamente incipiente e pouco inovador no Brasil, apesar do expressivo
crescimento dos esforcos em P&D observados nas ultimas décadas (Paranhos,
Mercadante e Hasenclever, 2020). Sendo assim, os acordos de cooperagio ainda
envolveriam proporcionalmente mais as universidades e institui¢oes de pesquisa.

TABELA 6
Brasil: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de instituicoes — acordos
nacionais (1992-2021)

(Em %)
Tipo de Instituicdo ~ Empresade  Empresa Agéncia Instituicdo sem  Outros'/ Nimero
ST o : ) o . . . Total
instituicao académica  biotecnologia  farmacéutica  goveamental  fins lucrativos vazios de acordos
Instituicao 10,1 116 14 58 43 14 348 24
académica
Empresa de 116 10,1 13,0 14 0,0 72 435 30
biotecnologia
EmpresAa _ 14 13,0 43 58 2,9 11,6 39,1 27
farmacéutica
Agéncia 58 14 58 1,4 00 0,0 14,5 10
governamental
Instituico sem 43 0,0 2,9 0,0 0,0 1,4 8,7 6
fins lucrativos
Outros'/vazios 1,4 7.2 11,6 0,0 14 58 27,5 19
Total 34,8 43,5 39,1 14,5 8,7 27,5 100,0 69

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

A tabela 7 apresenta os acordos entre institui¢oes do Brasil (representadas
nas linhas) e institui¢oes dos demais paises (nas colunas). Ao analisar tais acordos,
observou-se mais uma vez o predominio das empresas farmacéuticas (19,3%) e
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de biotecnologia (36,7%), e das relacoes entre elas. Cabe destacar a maior im-
g ¢

portancia dos acordos, de um modo geral, evolvendo empresas farmacéuticas.

As instituicoes académicas, neste caso, apresentaram um envolvimento um
¢ p

pouco menor (10,6%).

TABELA 7
Brasil: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de instituicoes — acordos
internacionais (1992-2021)

(Em %)
Instituicdes localizadas em outros paises
o Numero
Tipo de instituicdo Instituicio ~ Empresade  Empresa Agéncia Instituicao ¢ oy Total de
P ) ) - sem fins . acordos
académica  biotecnologia  farmacéutica  govenamental | . vazios
ucrativos
Instituicgo 24 29 29 05 1,1 08 106 40
académica
B
& Empresade 08 14,0 13,5 03 08 74 36,7 139
o  biotecnologia
-'§ Empresa
S - 0,0 3,2 14,0 0,3 0,5 1,3 19,3 73
£ farmacéutica
S hoend
g rgenaa 03 29 13 038 13 05 71
'S, governamental
=3
2 Instituicdo sem 0,0 08 16 0,0 05 05 34 13
fins lucrativos
Qutros'/vazios 0,0 6,3 8,7 0,3 0,3 7,4 23,0 87
Total 34 30,1 42,0 2,1 4,5 17,9 100,0 379

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

Por fim, cabe salientar que o percentual de acordos em que o tipo de ins-
titui¢do foi classificado como “outros” é expressivo em todos os casos, variando
entre 17,0%, nos acordos extrabloco do Grupo dos Dez, e 27,5%, nos acordos
nacionais das institui¢oes localizadas no Brasil.

4.2.2 Tipo de acordos no setor farmacéutico

O segundo aspecto considerado nessa caracterizagao foi o tipo de acordo,
conforme a classificagao apresentada na se¢ao 3. Seguindo a mesma l6gica de
andlise anterior, serdo apresentados os tipos de acordos realizados pelas insti-
tuicoes localizadas no Grupo dos Dez, respectivamente, nacionalmente, intra
e extrabloco. Em seguida, 0s tipos de acordos nacionais e internacionais de
institui¢oes do Brasil serdo caracterizados.

A partir da tabela 8, que apresenta os acordos nacionais do Grupo dos Dez,
observa-se que as categorias relacionadas as atividades de P&D — geral, estdgio
inicial, desenvolvimento de formulagio e estdgio avancado — representam 75,9%
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do total de 57.820 acordos. Ao mesmo tempo, o tipo de acordo que parece
ter despertado menos interesse das institui¢oes foi o de licencas de patentes

(3,1% do total).

TABELA 8
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de acordo e tipo de
instituicdes — acordos nacionais (1992-2021)

(Em %)
Tipo de P&D P&D P&[.) P&D Prod_ug_a0/~ Licengas Estratégias
T estdgio  desenvolvimento  estdgio  comercializagdo/ A Total
instituicdo geral o - ; de patentes  patrimoniais

inicial  de formulacdo avancado  fornecimento

Inst|t£ﬂg§o 71 88 3,6 3,8 0,2 1,5 0,4 25,5
académica
Empresa de 5,6 7.7 103 7,6 3,7 16 6,9 43,4
biotecnologia
fmpres? . 64 8,9 71 10,6 58 16 57 46,2
armacéutica
Agéncia 16,3 1,8 0,7 0,9 03 0,1 0,0 20,3
governamental
]'(.”S“t“'@ao. sem 58 29 16 13 02 03 02 12,2
ins lucrativos
Outros'/vazios 3,1 2,9 8,2 2,9 2,4 0,6 6,0 26,0
Total 22,8 18,2 18,9 16,0 8,1 3,1 12,9 100,0
ge“':gfdos 13.160 10528 10913 9.273 4686 1.821 7.439 57.820

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

A categoria de P&D geral contempla acordos de financiamento em P&D e
acordos do tipo Crada, unicamente presentes nos Estados Unidos. Isso explica por
que este tipo de acordo tem maior participagio no caso daqueles realizados por agén-
cias governamentais (16,3% do total de 22,8% de acordos nesta categoria).

Os acordos do tipo P&D estdgio inicial, responsivel por 18,2% do total
desse grupo de andlise, foram realizados principalmente por institui¢oes académi-
cas (8,8%) e empresas farmacéuticas (8,9%) e de biotecnologia (7,7%). Os acor-
dos de P&D desenvolvimento de formulagio (18,9%) e P&D estdgio avangado
(16,0%), assim como os demais, tiveram como principais institui¢oes envolvidas
as empresas de biotecnologia e empresas farmacéuticas.

A transversalidade dos acordos de empresas farmacéuticas e de biotecno-
logia com as outras institui¢goes do sistema setorial de inovacio (tabela 3) e
em todas as etapas do desenvolvimento de medicamentos (tabela 8) reflete o
movimento dessas empresas na constitui¢do de redes de inovagao (McKelvey
e Orsenigo, 2001; Alves, 2022c) como resposta aos novos conhecimentos a
partir do advento da biologia molecular.
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Se, de um lado, as empresas farmacéuticas e de biotecnologia interagem com
as demais institui¢oes do sistema setorial e em todas as etapas do desenvolvimen-
to e produgio de firmacos, de outro, observa-se que as outras institui¢des estao
mais concentradas em acordos relacionados 4 P&D geral ou P&D estdgio inicial
(tabela 8). Instituigoes académicas estiveram envolvidas em 7,1% e 8,8%, respectiva-
mente, de acordos de P&D geral e P&D estdgio inicial, enquanto institui¢oes sem
fins lucrativos, em 5,8% e 2,9%, e as agéncias governamentais, em 16,3% e 1,8%.

O envolvimento das empresas, tanto farmacéuticas (5,8%) quanto de bio-
tecnologia (3,7%), em acordos de produgio/comercializagio/fornecimento pode
sugerir um movimento de terceirizacio das atividades de produgio e distribuicio,
conforme documentado na literatura (Radaelli, 2008). As estratégias patrimo-
niais envolvendo as empresas também convergem com a literatura em termos
de esforgos das empresas em acumular capital e buscar novas fontes de pipelines de
P&D com potencial de comercializagio (Alves, 2022¢; Scopel, 2023).

Em relacio aos tipos de acordos realizados entre as instituigoes do Grupo
dos Dez intrabloco, apesar de as atividades de P&D terem continuado a ser
relevantes, P&D geral perdeu importincia, enquanto as categorias P&D desen-
volvimento de formulagio e, sobretudo, produ¢io/comercializacio/fornecimento
aumentaram sua participa¢do no total de acordos (tabela 9).

TABELA 9
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de acordo e tipo de
instituicdes — acordos intrabloco (1992-2021)

(Em %)
Tipo de P&D P&D P&P P&D Prodlu§a0/~ Licencas Estratégias
. estagio  desenvolvimento  estdgio  comercializacdo/ A Total
instituicdo geral o < : de patentes  patrimoniais

inicial  de formulacdo  avancado  fornecimento

Instlty\ggo 12 53 2,0 21 0,2 0,6 0,2 11,6
académica
Empresa del 11 75 13,8 10,7 5,9 1,6 6.3 46,9
biotecnologia
Empresa 16 106 14 20,1 12,4 16 7.2 64,8
farmacéutica
Agéncia 16 0,9 04 0,5 0,4 0,1 0,0 39
governamental
Ilnsntwgao' sem 20 21 1.0 13 0,2 0,2 0,1 6,9
fins lucrativos
Outros'/vazios 0,6 2,4 9,9 39 3,5 0,6 54 26,2
Total 4,3 16,5 23,5 249 15,4 2,7 12,8 100,0
Namero 1236 4.768 6.802 7.209 4.447 783 3.697 28.942
de acordos

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).
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Nos acordos extrabloco das instituigoes do Grupo dos Dez, hd certa simi-
laridade com o que foi observado intrabloco (tabela 9). Porém, destaca-se uma
importincia ainda mais elevada de acordos de produgio/comercializagio/forneci-
mento, 21,3% do total, com forte atuagao de empresas farmacéuticas. Os resulta-
dos sugerem que as empresas farmacéuticas do Grupo dos Dez buscaram intera-
gir com as instituigoes dos demais paises relativamente mais nas etapas finais do
desenvolvimento, provavelmente contemplando as fases de estudos clinicos e de
terceirizagdo das atividades de produgao.

TABELA 10
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de acordo e tipo de
instituicdes — acordos extrabloco (1992-2021)

(Em %)
Tipo de P&D P&D P&I.) P&D Pmd.ugaO/~ Licencas Estratégias
L estagio  desenvolvimento  estdgio  comercializacao/ o Total
instituicdo gera s < . de patentes  patrimoniais

inicial ~ de formulacdo  avancado  fornecimento

Instituicso 03 28 1,0 0,8 0,1 0,2 0,1 53
académica
Empresa de_ 08 39 8.2 5,1 4,9 0,6 4,8 28,3
biotecnologia
Empresia . 10 5.1 5,7 10,8 13,7 0,8 6,3 43,5
farmacéutica
Agéncia 0,9 0,4 02 0.2 0,1 0,1 0,0 1.9
governamental
Instituicao
sem fins 1.4 1,2 0,4 0,6 0,2 0,1 0,1 3,9
lucrativos
Outros'/vazios 0,5 13 6,6 1,8 2,2 0,2 4,4 17,0
Total 4,9 14,7 22,1 19,4 21,3 2,0 15,6 100,0
Nmero 1042 3.004 4,658 4,086 4.489 421 3.299 21.089
de acordos

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

Sendo assim, os dados parecem indicar que quanto mais externalizados
sao os acordos, seja envolvendo paises pertencentes ou distintos ao Grupo
dos Dez, menor a relevincia de P&D estdgio inicial e maior a importincia de
produgao/comercializagio/fornecimento.

Os tipos de acordos nacionais realizados por institui¢des localizadas no
Brasil sio apresentados na tabela 11, na qual se verifica que as estratégias
patrimoniais (34,8%) e P&D estdgio inicial (29,0%) sio proeminentes. Vale
observar que, nesse caso, os dados analisados compreendem um conjunto de
apenas 69 acordos.
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TABELA 11
Brasil: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de acordo e tipo de
instituicdes — acordos nacionais (1992-2021)

(Em %)
Tipo de P&D P&D P&D P&D Proqugaof Licengas Estratégias
T estagio desenvolvimento estagio comercializagdo/ A Total
instituicdo geral o < : de patentes  patrimoniais

inicial de formulagdo  avancado  fornecimento

|n5“t9'§?0 2,9 23,2 2,9 2,9 1.4 1.4 0,0 34,8
académica
Empresa de‘ 29 116 14 5,8 1,4 1,4 18,8 43,5
biotecnologia
Empres? _ 0,0 2.9 14 43 8,7 1,4 20,3 39,1
farmacéutica
Agéncia 2,9 58 1,4 0,0 43 0,0 0,0 14,5
governamental
Instituicdo sem 0,0 14 14 2,9 1,4 1,4 0,0 8,7
fins lucrativos
Outros'/vazios 1,4 0,0 2,9 43 43 0,0 14,5 27,5
Total 5.8 29,0 58 10,1 11,6 2,9 34,8 100,0
Ndmero
de acordos 4 20 4 7 8 2 24 69

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

Assim como observado nos acordos envolvendo o Grupo dos Dez, os acor-
dos de P&D estdgio inicial foram aqueles em que as institui¢des académicas
(23,2%) e as empresas de biotecnologia (11,6%) estiveram mais envolvidas. Por
sua vez, os acordos de estratégias patrimoniais foram aqueles em que as empresas
farmacéuticas e de biotecnologia mais se envolveram. Nos 24 acordos contem-
plados nesta categoria estd a constitui¢do de joint ventures envolvendo empresas
farmacéuticas nacionais lideres no mercado de genéricos (Quental ez al., 2008;
Anvisa, 2021; 2023) para atuagio no segmento de produtos de origem por rota
biotecnoldgica (produtos bioldgicos). Neste escopo hd quatro acordos relaciona-
dos & constituigao da joint venture Orygen Biotecnologia, envolvendo as empresas
Libbs, Eurofarma, Cristdlia e Biolab, e trés acordos relacionados a constituicio
da joint venture Bionovis, envolvendo as empresas Unido Quimica, Aché, EMS e
Hypera Pharma.

Paranhos, Mercadante e Hasenclever (2020) analisam as mudangas nos es-
forgos inovativos das grandes empresas farmacéuticas nacionais e transnacionais'
atuantes no Brasil pela andlise dos dados da Pesquisa de Inova¢io (Pintec) nas

19. Paranhos, Mercadante e Hasenclever (2020) adotam a designacdo grandes empresas farmacéuticas
transnacionais (GEFTS).
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edigoes de 2008, 2011 e 2014. Ao considerar a biotecnologia e nanotecnologia
como tecnologias de fronteira na induastria farmacéutica e, portanto, uma forma
de verificar se os esforgos inovativos das empresas nacionais estavam seguindo a
tendéncia internacional, observou-se que no periodo de 2011 a 2014 houve um
aumento de 71,4% no total de empresas envolvidas na realizacio de atividades
inovativas em biotecnologia.

O conjunto envolvendo instituigdes brasileiras e estrangeiras é composto
por 379 acordos. Em relagao aos tipos, destacam-se os de produgio/comerciali-
zacio/fornecimento (34,3%), P&D desenvolvimento de formulacio (19,0%) e
estratégias patrimoniais (15,8%). Este tltimo, apesar de perder importincia em
comparagio com os acordos nacionais, continua a ser relevante (tabela 12).

TABELA 12
Brasil: total de acordos no setor farmacéutico, por tipo de acordo e tipo de
instituicdes — acordos internacionais (1992-2021)

(Em %)
Tipo de P&D P&D P&D P&D Produgao{ Licencas Estratégias
T estdgio  desenvolvimento estagio comercializagdo/ -2~ Total
instituicdo geral o < . de patentes  patrimoniais

inicial  de formulacdo  avancado fornecimento

|nst|t£1|g§0 11 5,0 1,6 1,6 13 0,0 0,0 10,6
académica
Empresa del 0,0 55 8,4 6,1 8.4 0,3 79 36,7
biotecnologia
EmpresAa _ 0,0 05 1,3 2,9 12,7 0,0 1.8 19,3
farmacéutica
Agencia 08 13 1,1 1,1 29 0,0 0,0 7,1
governamental
Instituicao sem 05 11 08 0,3 0,8 0,0 0,0 34
fins lucrativos
Outros'/vazios 0,5 0,5 58 1,8 8.2 0,0 6,1 23,0
Total 2,9 14,0 19,0 13,7 34,3 0,3 15,8 100,0
Nmero 1 53 72 52 130 1 60 379
de acordos

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Nota: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

Assim como nos casos anteriores, destaca-se o envolvimento de instituicoes aca-
démicas em atividades de P&D estdgio inicial (5,0%). As empresas de biotecnologia
apresentam tipos de acordos mais diversificados que o observado nos acordos apenas
com empresas nacionais, contudo, estratégias patrimoniais (7,9%) continuam a ser
relevantes. A categoria de acordos mais relevante para as empresas farmacéuticas foi
produgio/comercializagio/fornecimento (12,7%), enquanto estratégias patrimoniais
perdeu importincia em comparagio aos acordos nacionais.
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Perin e Paranhos (2019) analisaram as principais caracteristicas da inter-
nacionalizacdo de EFTs e estabeleceram quatro estratégias adotadas: acesso a
mercado, acesso a recursos, acesso a ativos estratégicos e inovagdo estratégica.
As formas para acessar mercado, iniciadas a partir de 2005, inclufam expor-
tacoes, contratos de licenciamento e investimentos diretos externos (IDE).
A estratégia para acessar recursos refere-se principalmente aos IFAs e a pers-
pectiva de tornar-se fornecedor exclusivo no pais. A estratégia para acessar
ativos estratégicos visava adquirir conhecimentos tecnolégicos ou aperfeicoar
as capacidades de producao. Entre as formas de acessar conhecimentos tec-
noldgicos estavam o licenciamento ou a compra para “participagdes em em-
presas de P&D” e o estabelecimento de “centros préprios de P&D em paises
desenvolvidos” (Perin e Paranhos, 2019, p. 7). Para aprimorar as capacidades
produtivas, as empresas realizavam “aquisi¢io e compra de participagao acio-
ndria” (idem, ibidem) para atuar em novos segmentos por meio de acesso a
portfélios de empresas estrangeiras.

Dessa forma, os acordos caracterizados como produgao/comercializagao/
fornecimento (34,3%) e estratégias patrimoniais (15,8%) (tabela 12) podem es-
tar refletindo esforgos para acessar ativos estratégicos.

4.2.3 Tipo de area terapéutica dos acordos no setor farmacéutico

O ultimo aspecto considerado na caracteriza¢do dos acordos no setor farmacéu-
tico foi o tipo de drea terapéutica. Assim como feito anteriormente, aqui serdo
apresentados os resultados para o Grupo dos Dez, considerando os acordos na-
cionais, os acordos intrabloco e extrabloco. Em seguida, serdo apresentados os
acordos realizados por institui¢des localizadas no Brasil com outras instituicoes
do pais e acordos internacionais.

Nos acordos entre institui¢oes do mesmo pais e pertencentes ao Grupo dos
Dez, as trés dreas terapéuticas que concentraram o maior niamero de acordos
foram cincer (21,4%), neurologia/psiquiatria (9,7%) e infec¢io (14,4%),
representando 45,5% do total. Nas duas primeiras 4dreas, destacaram-se os
acordos de empresas de biotecnologia, farmacéuticas e institui¢oes académi-
cas. No caso da drea de infeccdo, além das empresas de biotecnologia e farma-
céuticas, a atuagdo de agéncias governamentais também foi relevante.
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TABELA 13
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por area terapéutica e tipo
de institui¢des — acordos nacionais (1992-2021)

(Em %)
heatempeutia (S0 R e qonenl e st iy oW
Cancer 7,5 9,0 9,3 4,4 3,7 4,5 21,4
Cardiovascular 0,8 1,4 1,7 0,6 0,3 1,2 3,4
Dermatolégico 04 0,9 11 0.3 0,1 0,6 2,0
rEnnedthrcllﬂgé 0.8 12 16 0,5 04 0,5 2,9
Gastrointestinal 0,4 0,6 0,9 0,4 0,2 0,3 1,6
Hematoldgico 0,3 0,8 0,7 0,3 0,2 0,3 1,5
Imune 0,9 12 13 0,5 0,5 0,5 2,7
Infeccio 42 57 58 55 21 29 14,4
Inflamatério 03 03 05 0,1 0,1 0,2 0.9
Musculosquelética 0,4 0,7 0,6 0,3 0,3 0,6 1,7
g‘;:[;"a‘:g';/ 3,2 3,0 49 23 18 2,0 9,7
Ocular 0,5 0,7 1,0 0,4 0,2 0,4 1.8
Respiratorio 0,4 0,6 0,8 0,4 0,2 0,3 1,5
L"g‘;;g:g:é 03 03 06 0,6 0,2 0,2 1,2
Outros?/vazios 49 16,4 14,5 3,5 18 111 31,7
Total 25,5 43,4 46,2 20,3 12,2 26,0 100,0
2‘:?2%05 14.745 25.097 26.725 11.722 7.054 15.056 57.820

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Notas: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).
2 Contempla as categorias diversificado, desconhecido, ndo se aplica e outros/diversos.

Ainda observando os acordos realizados pelas instituigoes do Grupo dos
Dez, as principais dreas terapéuticas abrangidas nos acordos intra e extrabloco
sdo as mesmas encontradas nos acordos entre instituigoes do mesmo pais:
cancer, infecgao e neurologia/psiquiatria (tabelas 14 e 15), também com for-
te envolvimento de empresas de biotecnologia e farmacéuticas. A diferenga
esteve no menor envolvimento das agéncias governamentais e instituigoes
académicas. Nos trés casos, cabe salientar que o volume de acordos sem 4rea
terapéutica identificada nio foi desprezivel, estando entre 30% e 40%.
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TABELA 14
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por area terapéutica e tipo
de institui¢des — acordos intrabloco (1992-2021)

(Em %)
heoteapiutia G emoog s goennens s ocats s
Cancer 3,2 9,6 12,3 0,7 1,7 3,8 18,8
Cardiovascular 0,3 1.3 2,4 0,1 0,1 1.1 3,5
Dermatolégico 0,1 1,0 1,5 0,1 0,0 0,7 21
rEnnedtZE!ﬂ% 0,4 13 26 0,1 0,2 0,5 3,4
Gastrointestinal 0,2 0,8 1,5 0,1 0,1 0,4 2,0
fngio sl o '8 o0 o .
Hematoldgico 0,1 0,7 11 0,0 0,1 0,4 1,5
Imune 04 13 1,7 0,1 0,2 0,4 2,5
Infeccdo 2,1 5.7 7,7 1,7 2.3 2,4 12,9
Inflamatorio 0,1 0,4 0,8 0,0 0,0 0,2 1,0
Musculosquelética 0,2 0,6 0,8 0,0 0,1 0,5 1,5
gﬁ:ﬁ?ﬁﬁf’ 13 28 5.6 03 0,8 1,8 7,9
Ocular 0,2 0,7 1,5 0,0 0,1 0,6 2,0
Respiratério 0,2 0,5 1,2 0,1 0,1 0,3 1,6
‘Tniﬂifaag:é 0.1 0.2 05 0,1 0,0 0.2 0,6
Outros?/vazios 23 19,5 22,2 0,6 1,0 12,5 36,9
Total 11,6 46,9 64,8 3,9 6,9 26,2 100,0
Z‘::fg%os 3.365 13,570 18.763 1.140 1997 759  28.942

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Notas: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).
2 Contempla as categorias diversificado, desconhecido, ndo se aplica e outros/diversos.

TABELA 15
Grupo dos Dez: total de acordos no setor farmacéutico, por area terapéutica e tipo
de instituicdes — acordos extrabloco (1992-2021)

(Em %)
heatemtuica G otaogs famaciuica coenanens mhiatior s T8
Cancer 1,5 5,0 57 0,3 0,8 2,2 15,4
Cardiovascular 0,1 09 1.7 0,0 0,1 0,7 35
Dermatolégico 0,1 0,7 1,5 0,1 0,0 0,4 2,7

(Continua)
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(Continuacdo)

f— Instituicdo Empresa de Empresa Agéncia Instituicdo sem Outros'/

Area terapéutica P - ; e ; . . Total
académica  biotecnologia  farmacéutica  governamental  fins lucrativos vazios

Endocrino/ 0.2 10 20 0,0 0.2 04 3,38
metabdlico
Gastrointestinal 0,1 0,5 1.4 0,0 0,0 0,3 2,3
Geniturinéria/ 01 0,4 14 0,0 0,0 0,5 2,4
funcdo sexual
Hematoldgico 0,1 0,5 0.8 0,0 0.1 0,2 1.6
Imune 0.2 0,8 1.1 0,0 0,2 0,2 2,5
Infeccéo 1.1 3,5 4,7 0,8 1,4 1,6 13,0
Inflamatério 0,0 0,3 0,5 0,0 0,0 0,1 1,0
Musculosquelética 0,1 0,4 0,4 0,0 0,1 0,3 1,3
Ngurglogm/ 0,7 17 4,7 0,1 0,6 1,1 8,9
psiquiatria
Ocular 0,1 0,4 0.8 0,0 0,1 0,3 1.7
Respiratério 0,1 0,2 08 0,0 0,0 0,2 1.4
lTo><|cl\dad~e/ 0,0 0,1 03 0,1 0,0 0,1 0,5
intoxicagao
Outros?/vazios 0,9 11,9 16,0 0.4 0.4 8,3 37,9
Total 5.3 28,3 43,5 1.9 3,9 17,0 100,0
Ndmero
de acordos 1.109 5.972 9.183 411 825 3.589 21.089

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Notas: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).
? Contempla as categorias diversificado, desconhecido, ndo se aplica e outros/diversos.

A concentragio de acordos nas dreas terapéuticas cincer e infecgio pode
ser explicada pelo potencial de mercado que essas dreas representam. Em 2015,
oncologia era a drea terapéutica lider em vendas e com maior potencial de cres-
cimento, representando US$ 83,2 bilhoes do mercado farmacéutico mundial
(US$ 776 bilhoes), lideranca que se manteve nos anos subsequentes (Evaluate
Pharma, 2016; 2019; 2021). Os antivirais ocuparam o quarto lugar em vendas,
representando US$ 50,7 bilhoes do mercado em 2015.

O estudo de Fisher, Cottingham e Kalbaugh (2015) analisou o pipeline
de desenvolvimento da industria farmacéutica pelos tipos de estudos clinicos
realizados entre julho de 2006 e junho de 2011. De um total de 4.182 estudos
identificados, 26,2% eram relacionados ao tratamento de diferentes tipos de
canceres e 7%, voltados ao tratamento de doengas virais (HIV, hepatite C e
influenza) (op. ciz.).
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Diferentemente do observado nos acordos do Grupo dos Dez (tabelas 13,
14 e 15), a drea terapéutica responsdvel pelo maior nimero de acordos nacionais
do Brasil foi infecgao (23,2%), principalmente envolvendo instituiges acadé-
micas (15,9%) e empresas de biotecnologia (10,1%) (tabela 16).

TABELA 16
Brasil: total de acordos no setor farmacéutico, por area terapéutica e tipo de
instituicdes — acordos nacionais (1992-2021)

(Em %)
Area terapéutica Instltylggo Empresa dg Emprgsg Agéncia Iqst\tum;ao_sem Outrps / Total
académica  biotecnologia  farmacéutica  governamental fins lucrativos vazios

Cancer 14 1,4 0,0 0,0 0,0 0,0 1.4
Cardiovascular 1.4 29 0,0 0,0 0,0 0,0 2,9
Enddcrino/ 14 0,0 14 00 00 0,0 14
metabdlico

Geniturinaria/ 0,0 0,0 14 0,0 14 0,0 14
funcdo sexual

Imune 0,0 0,0 2,9 1,4 0,0 1.4 2,9
Infeccdo 15,9 10,1 2,9 1,4 43 2,9 23,2
Neurologia/ 43 0,0 0,0 14 0,0 14 43
psiquiatria

Ocular 0,0 0,0 1,4 0,0 0,0 1,4 1.4
Qutros?/vazios 10,1 29,0 29,0 10,1 2,9 20,3 60,9
Total 34,8 43,5 39,1 14,5 8,7 27,5 100,0
Numero de acordos 24 30 27 10 6 19 69

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Notas: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).
? Contempla as categorias diversificado, desconhecido, ndo se aplica e outros/diversos.

Nos acordos entre institui¢des brasileiras e estrangeiras, a principal drea
terapéutica também foi infeccio (25,1%), envolvendo majoritariamente ainda
empresas de biotecnologia (7,9%) e institui¢oes académicas (6,9%) (tabela 17).
Diferentemente do observado para os acordos nacionais, cAncer (8,7%) ganhou
alguma importincia nos acordos com os demais paises, sobretudo por conta de
empresas de biotecnologia e farmacéuticas.

Por fim, ressalta-se que o nimero de acordos sem 4rea terapéutica definida ¢
ainda maior entre os acordos que envolvem institui¢des brasileiras, ultrapassando
60% nos acordos nacionais.
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TABELA 17
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Brasil: total de acordos no setor farmacéutico, por area terapéutica e tipo de
instituicdes — acordos internacionais (1992-2021)

(Em %)
Meotmtuics B oendogs famceuke goenamensfnsocatior s 0
Cancer 0,3 4,0 2,6 0,5 03 1.1 8,7
Cardiovascular 0,5 0,5 1,1 0,0 0.5 0,8 3,4
Dermatolégico 0,0 1,1 03 0,0 0,0 1.1 2,4
Enddcrino/metabdlico 0,5 1,8 11 0,5 0,3 11 53
Gastrointestinal 0,0 0,5 0,3 0,0 0,0 0,0 0,8
gi“ggz”:eiru"; 0,5 13 05 03 0,0 08 34
Hematoldgico 0,5 0,5 0,0 0,3 0,0 0,3 1,6
Imune 0,0 0,8 0,5 0,0 0,0 0,0 1.3
Infeccao 6,9 79 1.1 4,7 1.3 32 25,1
Inflamatdrio 0,0 0,0 0,3 0,0 0,0 03 0,5
Musculosquelética 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,5 0,5
Neurologia/psiquiatria 0,5 0,8 0,8 03 0,0 0,5 2,9
Ocular 0,0 0,5 0,0 0,0 0,0 0,5 1.1
Respiratério 0,0 0,8 0,3 0,0 0,0 0,0 11
Outros?/vazios 0,8 16,1 10,6 0,5 1,1 12,9 42,0
Total 10,6 36,7 19,3 71 34 23,0 100,0
Ntmero de acordos 40 139 73 27 13 87 379

Fonte: Deals/Cortellis Generics Intelligence.
Elaboracdo dos autores.
Notas: ' Contempla as categorias outros (industrial) e outros (ndo industrial).

2 Contempla as categorias diversificado, desconhecido, ndo se aplica e outros/diversos.

5 CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo teve como objetivo tracar um panorama mundial dos acordos no
setor farmacéutico no periodo de 1992 a 2021, por meio da caracterizagio de
114.306 acordos disponibilizados na base Deals (acordos, em tradugao livre),
da Cortellis Generics Intelligence, quanto ao pais de localizagao das instituicoes
parceiras, tipo de acordo, tipo de instituigdo e drea terapéutica.

Os estudos de Alves (2022a; 2022b; 2022¢) analisaram as redes de inovacio
farmacéutica no Brasil, a partir de um recorte da base Deals para os acordos de ins-
tituigoes brasileiras. Este capitulo parte da contribuigio metodolégica de Alves para
andlise de um pais — o Brasil — e explora os acordos entre paises, analisando a dinAmica
do sistema de inovagio no setor farmacéutico nacional, bem como o perfil de interna-

cionalizacio desses sistemas por meio dos acordos com institui¢oes de outros paises.
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A categorizacio dos tipos de acordo segundo a légica de etapas do desen-
volvimento de um medicamento, se em estdgios iniciais de P&D ou se em etapas
relacionadas a produgio e comercializagdo, possibilitou tragar o perfil de inser¢ao
do grupo dos dez paises que concentram a maior parcela de acordos e do Brasil
no circuito de inovagio farmacéutica.

Os resultados convergem com a literatura, apresentada na segio 2, em pelo
menos dois aspectos. Primeiro, o aumento no total de acordos e de paises envolvi-
dos ao longo dos trés decénios sugere uma expansio e amplificagio das chamadas
redes de inovagio farmacéutica, ilustrando os acordos entre instituicoes do siste-
ma de inovac¢io do setor farmacéutico assim como modalidades de internaciona-
lizagao desses sistemas para acessar fontes externas de conhecimento. Segundo, a
concentragio desses acordos (94,4% deles) em um conjunto de apenas dez paises
(Estados Unidos, Reino Unido, Canadd, Alemanha, Japao, Suica, China, Franga,
Austrélia e Coreia do Sul), envolvendo majoritariamente empresas farmacéuticas
e de biotecnologia, sugere o dominio de empresas transnacionais, sediadas nos pa-
ises centrais, na China e na Coreia do Sul, nos circuitos de inovagao farmacéutica
(Rikap, 2019; 2021).

Os acordos entre instituigoes de um mesmo pais ou entre institui¢des do
Grupo dos Dez representam 76% do total de acordos (50,3% nacionais ¢ 25,3%
intrabloco entre os dez paises). Rikap (2019; 2021) evidencia que empresas trans-
nacionais, enquanto monopdlios intelectuais, tendem a estabelecer circuitos de
inovagdo envolvendo instituigoes de paises centrais, sendo a maioria com insti-
tuicoes dos Estados Unidos. Os resultados deste estudo, tendo maior concentra-
¢ao de acordos entres instituigdes desses dez paises (acordos intrabloco), também
apontam, como esperado, para este sentido.

Os acordos entre institui¢oes do Grupo dos Dez e os demais paises repre-
sentam 18,4% do total de acordos no periodo de 1992 a 2021, sendo que 22,1%
e 21,3% destes representam, respectivamente, atividades de P&D desenvolvi-
mento de formulagao e produgio/comercializa¢io/fornecimento. Este resultado
sugere que as institui¢oes desses paises centrais buscam estabelecer acordos com
os demais paises do mundo em desenvolvimento de formulagio (ou desenvol-
vimento galénico), manufatura e comercializagao. Os estigios de P&D iniciais
permanecem concentrados nacionalmente e em circuitos de inovagao restritos a
institui¢des dos paises centrais e sede das grandes EFTs.

Os acordos envolvendo institui¢des brasileiras e estrangeiras também seguem
este perfil, com 34,3% em produg¢io/comercializacio/fornecimento e 19,0% em
P&D desenvolvimento de formulagio. Em relagio aos acordos entre instituicoes
brasileiras, o maior percentual (34,8%) foi para estratégias patrimoniais, seguidas
de 29,0% para P&D estdgio inicial. A primeira contempla a constitui¢io de duas
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Jjoint ventures para atuar no segmento de medicamentos biossimilares (Orygen e
Bionovis) em 2012 e a segunda envolve principalmente institui¢bes académicas
(23,2%). A predominancia de acordos entre institui¢oes brasileiras e estrangei-
ras em estdgios de produgio e comercializagio, assim como de desenvolvimento
galénico, possibilita algumas reflexoes.

Primeiro, pode sinalizar a continuidade no segmento de medicamentos
genéricos (Quental ez 4l., 2008) e o inicio, mais recentemente, do desenvolvimento
de medicamentos biossimilares (Vargas ez al., 2016). Segundo, pode indicar a
aposta numa estratégia de catching-up centrada no fortalecimento das capacida-
des produtivas. Pondera-se, entretanto, que em industrias intensivas em ciéncia,
como a industria farmacéutica, os esforgos em capacitagio produtiva podem tra-
zer aprendizados para as empresas, mas sdo insuficientes para viabilizar avancos
nas capacidades tecnoldgicas que habilitem essas empresas a se envolverem em
estdgios iniciais de P&D do processo de inovacio. Abordagens complementares,
como investimentos em atividades de P&D, formagao de profissionais e cons-
titui¢do de redes com institui¢oes de pesquisa, sio fundamentais para aumentar
as capacidades visando atuar em outros estdgios do processo de inovagao (Lei,
Lin e Sha, 2016).

Por fim, em terceiro lugar, considerando a proposta de Rikap (2019; 2021),
de que as empresas transnacionais sao monopélios intelectuais que organizam e
controlam os circuitos de inovagio, potenciais acordos com instituigoes brasi-
leiras tenderdo a seguir a légica de transferéncias de conhecimento e tecnologia
prioritdrias a essas empresas.

Este estudo apresenta algumas limitagées. O tratamento dos dados agre-
gados dos dez paises com maior niimero de acordos inviabilizou andlises es-
pecificas ao contexto de cada pais, considerando suas trajetdrias tecnoldgicas
e especificidades. Além disso, a andlise niao considerou estudos de casos de
processos de inovagdo especificos, como a trajetéria de desenvolvimento de
um determinado produto.

Visando melhor aprofundar e caracterizar o sistema de inovagio do setor
farmacéutico em paises especificos, estudos de casos seriam necessdrios para com-
plementar o panorama apresentado.
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CAPITULO 11

INCENTIVOS E FINANCIAMENTO A INOVACAO: PANORAMA DAS
EMPRESAS FARMACEUTICAS E FARMOQUIMICAS APOIADAS NO
PERIODO 2002-2023

Priscila Koeller!

1 INTRODUCAO

Instrumentos para financiamento e incentivos a inovagio em empresas tém sido esta-
belecidos por diferentes paises. Diversos autores defendem a adogao de mecanismos
para incentivo a inovagio como papel do Estado, dadas as caracteristicas intrinsecas
ao processo inovativo (Laranja, Uyarra e Flanagan, 2008; Mazzucato, 2015). Esses
mecanismos podem ser especialmente importantes em momentos de competi¢io
estratégica e em tempos de crise (OECD, 2009; 2023; Criscuolo ez al., 2022).

O Brasil nao ¢ excegio e, a partir dos anos 2000, o pais reestruturou seus
instrumentos, estando os incentivos a inovagio ancorados, principalmente, na
Lei do Bem,? na subvengio econdmica as empresas para inovagio prevista nos re-
cursos alocados ao Fundo Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnol4gico
(ENDCT) e no financiamento federal & inovacio, disponibilizados pela Financia-
dora de Estudos e Projetos (Finep) e pelo Banco Nacional de Desenvolvimento
Econdmico e Social (BNDES) (Koeller, Zucoloto e Schmidt, 2019; Zucoloto e
Koeller, 2022). Os incentivos a inovagao concedidos pela Lei do Bem, pela sub-
vengao econdmica as empresas para inovagio e pelo financiamento a projetos de
pesquisa, desenvolvimento e inovagio (PDI) de empresas via Finep® ou BNDES
tém caracteristicas transversais, isto ¢, podem ser utilizados por qualquer empresa,
independentemente de sua atividade econdmica.

Apesar dessa transversalidade, nao hd garantias de que o acesso a rentncia,
a subvengdo econdmica ou ao financiamento se distribuird de forma uniforme
pelas atividades econémicas. De fato, como mostram as estatisticas disponiveis

1. Analista de planejamento e orcamento na Diretoria de Estudos e Politicas Setoriais, de Inovacao, Regulacdo e
Infraestrutura do Instituto de Pesquisa Econdmica Aplicada (Diset/Ipea). £-mail: priscila.koeller@ipea.gov.br.

2. Detalhes sobre a efetividade da Lei do Bem disponiveis em: https://www.ipea.gov.br/cts/pt/central-de-conteudo/artigos/
artigos/269-0-que-sabemos-sobre-a-efetividade-dos-incentivos-fiscais-para-p-d-da-lei-do-bem. Acesso em: 12 ago. 2024.
3. No caso da Finep, ha, basicamente, dois tipos de financiamento disponiveis para as empresas: reembolsavel
(transversal) e ndo reembolsavel (podendo ser feito para setores especificos) (Koeller, Zucoloto e Schmidt, 2019). Neste
artigo, serdo investigados apenas os créditos diretos concedidos as empresas farmacéuticas e farmoquimicas.


https://www.ipea.gov.br/cts/pt/central-de-conteudo/artigos/artigos/269-o-que-sabemos-sobre-a-efetividade-dos-incentivos-fiscais-para-p-d-da-lei-do-bem
https://www.ipea.gov.br/cts/pt/central-de-conteudo/artigos/artigos/269-o-que-sabemos-sobre-a-efetividade-dos-incentivos-fiscais-para-p-d-da-lei-do-bem
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sobre a Lei do Bem* e os relatérios de gestio da Finep’ e do BNDES, a
distribui¢io nio é homogénea (Finep, 2024; BNDES, 2024). As estatisticas por
atividades econ6micas revelam a heterogeneidade entre elas, mas nao mostram
como se distribui o acesso a rentincia, a subvencio econémica e aos financia-
mentos entre as empresas que desenvolvem cada uma das atividades.

Ao mesmo tempo, diversos autores mostram também que a dinimica do pro-
cesso inovativo ¢ diferente entre as atividades econdmicas. Desde Pavitt (1984) até
as classificagdes das atividades por intensidade tecnoldgica (Hatzichronoglou, 1997;
OECD, 2011; Galindo-Rueda e Verger, 2016) ou por intensidade em conhecimen-
to (Eurostat, 2024), discute-se que alguns setores tém sido mais inovadores, como
¢ o caso do farmacéutico e do farmoquimico, que se destacam em qualquer das
classificacoes e taxonomias citadas.

No Brasil, desde a retomada de politicas industriais e de inovac¢io no
pais, as duas atividades tém sido destaque entre as dreas prioritdrias/estratégicas
estabelecidas por essas politicas (CMAP, 2021). Essa importancia foi reforcada
também pelo Plano de A¢do para a Neoindustrializagio 2024-2026 — Nova
Industria Brasil, que elegeu como uma de suas missdes buscar um “complexo
econdmico industrial da sadde resiliente para reduzir as vulnerabilidades do
SUS [Sistema Unico de Sadde] e ampliar o acesso a satde” (Brasil, 2024, p. 6).
Para isso, foram identificadas entre as “dreas para o desenvolvimento de nichos
industriais: fdrmacos, medicamentos e terapias avancadas; e vacinas, soros e

hemoderivados” (op. cit., p. 38).

H4, entretanto, poucos estudos que identificam e detalham as empresas que
compdem essas duas atividades no Brasil. A maior parte dos estudos identifica-
dos apresenta andlises baseadas em estatisticas oficiais para o setor ou em grupos
predefinidos de empresas (Silva, 2015; Bueno, 2021; Ribeiro, 2021). A despeito
da importancia da andlise agregada, a identificagio das empresas de cada uma
das atividades que tém acesso aos instrumentos de apoio a inovagao possibilitaria
avaliar o alcance e aperfeigoar esses mecanismos.

Nesse contexto, o capitulo investiga esses dois setores concentrando-se na
identificagio do conjunto de empresas que tém acesso as rentincias fiscais, & sub-
vengao econdmica e aos financiamentos para pesquisa e desenvolvimento (P&D).
Quantas s3o as empresas que tém acesso aos instrumentos? Uma mesma empresa
acessa mais de um mecanismo? Qual o valor médio alocado para empresas dessas
duas atividades no caso da subvengao econémica e do crédito a projetos de PDI?

4. Disponiveis em: https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas.
Acesso em: 4 jul. 2024.

5. A Finep é responsavel pela concessao de subvencdo econdmica as empresas para inovagao, uma vez que exerce a
funcao de Secretaria Executiva do FNDCT (Lei ne 11.540/2007).


https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas
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A andlise ¢ feita a partir do cruzamento da base do Cadastro Nacional de
Pessoa Juridica (CNP]) da Receita Federal do Brasil (RFB) com as informacoes
disponiveis sobre rentincia fiscal e financiamentos a projetos de PDI. O periodo
para andlise estd limitado as informagdes disponiveis. No caso da rentncia fiscal,
as informacdes estao disponiveis para o periodo de 2014 a 2022; para a subvengao
econdmica, o periodo de referéncia é de 2007 a 2023; e para o financiamento, o
periodo analisado ¢ de 2002 a 2023.

O capitulo, incluindo esta introdugio, estrutura-se em quatro se¢oes. A segunda
secdo descreve as bases de dados e a metodologia de andlise, detalhando as varidveis
utilizadas. A terceira se¢io apresenta e discute os resultados, destacando o acesso a
cada um dos instrumentos e o acesso pela mesma empresa a mais de um instrumento,
e a tltima secdo sintetiza consideragoes finais e agendas de pesquisas futuras.

2 BASES DE DADOS E METODOLOGIA DE ANALISE

Esta secdo apresenta as fontes de dados, procedimentos adotados para o cruza-
mento das bases, as caracteristicas e as varidveis de cada base consideradas na

andlise dos dados.

A identifica¢io do conjunto de empresas farmacéuticas e farmoquimicas
que recebeu incentivos fiscais, subven¢io econémica para inovagio e apoio
publico para o desenvolvimento de projetos de PDI foi feita a partir do cruza-
mento das informacoes da Lei do Bem, da subvencio econdmica do ENDCT
e do financiamento 2 inovacio da Finep e do BNDES com o CNPJ da RFB,

que permite identificar o universo das empresas nessas atividades econémicas.

2.1 Universo de empresas

A identificagio do universo de empresas farmacéuticas e farmoquimicas foi feita
a partir do CNPJ, que contempla todas as pessoas juridicas (empresas e organi-
zagoes) formalmente constituidas no pais. O CNPJ° foi instituido em 1998, em
substitui¢io ao Cadastro Geral de Contribuintes (CGC),” inicialmente para fins
fiscais. As informagées sdo disponibilizadas de forma publica pela RFB, fato que
motivou a escolha dessa base. Registra-se que o preenchimento e a atualizagio das
informagoes do cadastro do CNPJ sao de responsabilidade das pessoas juridicas.®

6. Instrucdo Normativa SRF ne 27/1998. Disponivel em: https://pesquisa.in.gov.br/imprensa/jsp/visualiza/index.jsp?dat
a=09/03/1998&jornal=1&pagina=34&totalArquivos=144. Acesso em: 3 out. 2024.

7. Lei n2 4.503, de 30 de novembro de 1964. Disponivel em: https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/leis/1950-1969/
L4503.htm. Acesso em: 3 out. 2024.

8. Pode haver erro ou desatualizacdo da informacéo relativa a classificacdo da atividade econémica. No entanto, a
omissao ou divergéncia da atividade econdmica pode resultar em suspensdo do cadastro da pessoa juridica, conforme
previsto nas instrucdes normativas da Secretaria da Receita Federal do Brasil (SRF), que dispdem sobre o CNPJ, sendo a
Ultima vigente: Instrucdo Normativa RFB n2 2.119, de 6 de dezembro de 2022. Disponivel em: https://www.in.gov.br/
web/dou/-/instrucao-normativa-rfb-n-2.119-de-6-de-dezembro-de-2022-449289594. Acesso em: 3 out. 2024.


https://pesquisa.in.gov.br/imprensa/jsp/visualiza/index.jsp?data=09/03/1998&jornal=1&pagina=34&totalArquivos=144
https://pesquisa.in.gov.br/imprensa/jsp/visualiza/index.jsp?data=09/03/1998&jornal=1&pagina=34&totalArquivos=144
https://www.in.gov.br/web/dou/-/instrucao-normativa-rfb-n-2.119-de-6-de-dezembro-de-2022-449289594
https://www.in.gov.br/web/dou/-/instrucao-normativa-rfb-n-2.119-de-6-de-dezembro-de-2022-449289594
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Ha4 duas principais bases disponibilizadas pela RFB: base de empresas e base
de estabelecimentos. A base de empresas ou organizagoes ¢ estruturada a partir
do CNP]J bésico (ndmero-base de inscri¢ao no CNPJ — os oito primeiros digitos)
e permite identificar a razo social e a natureza juridica das empresas e outras
organizagdes. A base de estabelecimentos ¢ organizada a partir do CNPJ bdsico,
do CNPJ ordem (ntimero do estabelecimento de inscrigio no CNPJ — do 92 até
o 12° digito do CNP]J) e do CNPJ DV (digito verificador do niimero de inscri¢ao
no CNPJ — dois altimos digitos), e tem as informacdes referentes a classificagao
daatividade econ6mica principal, estabelecida a partir da Classificagao Nacional de
Atividades Econdmicas Subclasses (CNAE no nivel de subclasses),” porte de em-
presas'® (categorias: nio informado; microempresa; empresa de pequeno porte;
demais) e a situacio cadastral dos estabelecimentos, utilizada neste estudo. As in-
formacoes do CNPJ se referem aquelas registradas desde a sua cria¢io, em 1998,
até a data da extracdo em 20 de maio de 2024.

2.1.1 Informagdes sobre lucro real

A RFB também disponibiliza informacoes relativas aos CNPJs (quatorze digitos)
que adotaram regime de tributagao com base no lucro real em pelo menos um
dos anos do periodo 2014-2022. Essa informacio foi utilizada para dimensionar
a andlise relativa aos incentivos fiscais a projetos de PDI baseados na Lei do Bem,
conforme detalhado a seguir.

2.2 Incentivos fiscais

A Lei do Bem!" (Leine 11.196/2005) institui incentivos fiscais para empresas que
desenvolvem projetos de PDI. Esse incentivo estd restrito as pessoas juridicas
sujeitas ao regime de tributagdo com base no lucro real, concentrando-se, em
geral, nas empresas de maior porte.'”

Nesse caso, o Ministério da Ciéncia, Tecnologia e Inovagao (MCTI) dis-
ponibiliza as informacoes desagregadas para estabelecimentos de empresas que
utilizaram incentivos fiscais da referida lei. No momento do acesso, as informagoes
estavam disponiveis para o periodo 2014-2022 e para as seguintes varidveis: ano,

9. A RFB orienta que a “atividade econdmica principal, dentre as constantes no ato constitutivo ou alterador, é
aquela considerada de maior receita auferida ou esperada”. Disponivel em: https://www38.receita.fazenda.gov.br/
cadsincnac/jsp/coleta/ajuda/topicos/Codigo_CNAE_Principal.htm. Acesso em: 9 out. 2024.

10. O porte da empresa ¢ informado pelo estabelecimento matriz, podendo ser alterado posteriormente, e as definictes
de microempresa e empresa de pequeno porte estdao amparadas pela Lei Complementar n? 123/2006, que institui o
Estatuto Nacional da Microempresa e da Empresa de Pequeno Porte. Disponivel em: https://www.planalto.gov.br/
ccivil_03/leis/Icp/lcp123.htm. Acesso em: 3 out. 2024.

11. Disponivel em: https:/Avww.planalto.gov.br/ccivil_03/_ato2004-2006/2005/lei/I11196.htm. Acesso em: 27 maio 2024.
12. A Lei ne 8.541, de 23 de dezembro de 1992 estabelece a legislacdo do Imposto de Renda, definindo, entre outros
aspectos, as regras para apuracao do lucro real pelas pessoas juridicas. Disponivel em: https://www.planalto.gov.br/
ccivil_03/leis/I8541.htm. Acesso em: 18 jul. 2024.


https://www38.receita.fazenda.gov.br/cadsincnac/jsp/coleta/ajuda/topicos/Codigo_CNAE_Principal.htm
https://www38.receita.fazenda.gov.br/cadsincnac/jsp/coleta/ajuda/topicos/Codigo_CNAE_Principal.htm
https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_ato2004-2006/2005/lei/l11196.htm
https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/leis/l8541.htm
https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/leis/l8541.htm
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razdo social, CNP]J (quatorze digitos) e Unidade da Federagio (UF). Para este
estudo, foram utilizadas as informacoes de ano e CNPJ."?

2.2.1 Informagdes agregadas por setor econdmico

Como as informagoes desagregadas sobre a utilizagdo da Lei do Bem estavam
restritas a identificagio do CNPJ (quatorze digitos) que recebeu o incentivo,
detalhando apenas o ano, a razio social e a UE, foram apresentadas as informa-
coes agregadas por setor econdmico'* relativas a ntimero de empresas, nimero de
projetos, rentncia fiscal e valor de investimento declarado disponibilizadas pelo
MCTI. Essas informagoes foram utilizadas para indicar a evolugio dos valores
para o que ¢ apresentado como setor farmacéutico pelo referido ministério.

2.3 Subvencao economica

A concessao de subvencio econdmica a empresas para inovagao prevista pelo
FNDCT ¢ realizada via Finep, que exerce a fungio de Secretaria Executiva do
fundo, conforme estabelecido na Lei ne 11.540/2007."> Foram consideradas as
informagdes de subvenc¢ao econdmica direta (categoria subvencao direta da varidvel
instrumento, na base de dados da Finep'®) a empresas para o periodo 2007-2023."
A subvencio ¢ definida na base de dados da Finep como “instrumento nio
reembolsdvel voltado ao apoio de inovagao em empresas privadas, em temas
estratégicos, definidos através de chamadas publicas, que podem ser firmados
diretamente com empresas ou através de fundagoes de apoio a pesquisa”. No
levantamento foram utilizadas as seguintes varidveis: CNPJ do proponente
(quatorze digitos), varidvel de identificagio da empresa; ref., o niimero de refe-
réncia ¢ o identificador interno do projeto na Finep, utilizado para identificar a
quantidade de projetos contratados (uma empresa pode ter mais de um projeto
no ano); ano, varidvel derivada da data de assinatura (data da assinatura do ins-
trumento contratual), identifica o ano de assinatura a que se refere o contrato
e seu respectivo valor; e valor Finep (valor previsto no contrato de responsabi-
lidade da Finep; nao contempla recursos de bolsas do Conselho Nacional de
Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico — CNPq), refere-se, neste caso, ao
valor da subvencio concedida e serd denominado como valor subvencio.

13. Disponivel em: https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas.
Acesso em: 27 maio 2024.

14. Nos dados disponibilizados ndo hé informacdes sobre qual a classificacdo ou critério adotado para agregacao das
informagdes por setor econdmico.

15. Disponivel em: https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_ato2007-2010/2007/lei/I11540.htm. Acesso em: 12 set. 2024.
16. Disponivel em: http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads. Acesso
em: 27 maio 2024.

17. Embora tenham sido lancadas pela Finep em 2006 (Zucoloto e Koeller, 2022), as informacdes na base de dados
referentes a subvencao econdmica se iniciam em 2007.


https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas
https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_ato2007-2010/2007/lei/l11540.htm
http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads
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2.4 Financiamento a inovacao

A Finep ¢ a principal agéncia de inovacio do governo federal, e o BNDES, banco
publico de desenvolvimento, também atua no financiamento a inovagao; ambos
sao empresas publicas vinculadas ao governo federal (Koeller, Zucoloto e
Schmidt, 2019). Cada um disponibiliza em seus sites informagoes dos projetos
que receberam apoio, embora com niveis de detalhamento distintos.

No caso da Finep,'® foram utilizadas as informagoes de crédito direto
a empresas (categoria crédito direto da varidvel instrumento) para o periodo
2002-2023, ¢ as varidveis consideradas foram: CNPJ do proponente (quatorze
digitos), varidvel de identificagio da empresa; ref., o nimero de referéncia é o
identificador interno do projeto na Finep, utilizado para identificar a quantidade
de projetos contratados (uma empresa pode ter mais de um projeto no ano);
ano, varidvel derivada da data de assinatura (data da assinatura do instrumen-
to contratual), identifica 0 ano de assinatura a que se refere o contrato e seu
respectivo valor; e valor Finep (valor previsto no contrato de responsabilidade
da Finep; nao contempla recursos de bolsas do CNPq) refere-se, neste caso, ao
valor do crédito concedido.

Para o BNDES," utilizaram-se as informagoes relativas as operagoes
contratadas na forma direta e indireta nio automdtica, com apoio a inovagao
(categoria sim da varidvel inova¢ao — “no indicador de inovagao, sao considera-
dos os instrumentos financeiros que tém por objetivo o apoio a inovagao. Para
o BNDES, uma inovagio ¢ a implementa¢io de um produto (bem ou servigo)
novo ou significativamente melhorado, ou um processo, ou um novo método
de marketing, ou um novo método organizacional nas prdticas de negécios,
na organizagao do local de trabalho ou nas relagées externas”), para o periodo
2002-2023. Foram consideradas as seguintes varidveis: CNPJ (quatorze digi-
tos), varidvel de identificagao da empresa; niumero do contrato,” para identi-
ficar o nimero de contratos por empresa no periodo analisado; ano, varidvel
derivada da data da contrata¢do, ano de assinatura a que se refere o contrato
e seu respectivo valor; e o valor contratado (o valor contratado em reais
representa o valor convertido com base na data do contrato e no indexador).

18. Disponivel em: http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads. Acesso
em: 27 maio 2024.

19. Disponivel em: https://www.bndes.gov.br/wps/portal/site/home/transparencia/centraldedownloads. Acesso em:
27 maio 2024.

20. O BNDES define em sua base de dados que: “Cada contrato pode ter um ou mais subcréditos, sendo que cada
subcrédito pode ser caracterizado por condicdes financeiras distintas. O somatario dos valores dos subcréditos equivale
ao valor total do contrato”. Neste trabalho, os valores foram somados e considerados por CNPJ. Disponivel em: https:/
www.bndes.gov.br/wps/portal/site/home/transparencia/centraldedownloads. Acesso em: 27 maio 2024.


http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads
https://www.bndes.gov.br/wps/portal/site/home/transparencia/centraldedownloads
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2.5 Metodologia de analise

Asinformagoes da RFB foram consolidadas a partir das bases de empresas/organizagoes
e estabelecimentos, utilizando-se como chave de ligagao o ndmero identificador
do CNP]J bésico, o que permitiu identificar a CNAE, a natureza juridica e a
situagdo cadastral das empresas.

Para a identificagido das empresas/organizagoes com atividade econdmica
relacionada as farmacéuticas e farmoquimicas foram considerados todos os
CNPJs bdsicos com pelo menos um estabelecimento?' com atividade econo-
mica principal com os seguintes cédigos: 2110-6/00 Fabricagiao de produtos
farmoquimicos (farmoquimicas) e/ou 2121-1/01 Fabricagio de medicamentos
alopdticos para uso humano (farmacéuticas). A identificagio dessa forma
admite, portanto, que uma mesma empresa seja considerada no conjunto das
farmoquimicas e no conjunto das farmacéuticas, caso tenha pelo menos um es-
tabelecimento com atividade econémica principal dedicado a cada uma dessas
atividades. Ademais, é importante ressaltar que, conforme mencionado, a in-
formagao da classificagao ¢ de atribuicio da pessoa juridica. Assim, pode haver
empresas e organizacoes que produzem medicamentos que nao informam como
CNAE principal as duas classificacoes aqui definidas, seja porque a informagao
estd incorreta ou desatualizada, seja porque nao corresponde a principal receita
auferida ou esperada em determinado estabelecimento.

A excecio das informagoes do BNDES, para as demais bases nio havia
informagao de atividade econémica. Considerando essa lacuna, para todas as
bases (incluindo o BNDES), optou-se por identificar a atividade a partir do
cruzamento com o cadastro da RFB.

Uma vez realizados os cruzamentos, foram identificados os CNP]Js b4sicos
com as atividades farmacéuticas e farmoquimicas e consideradas apenas em-
presas (natureza juridica 2 — entidades empresariais®), identificando a situacio
cadastral em maio de 2024. Adicionalmente, consideraram-se as informacoes
de porte disponibilizadas no cadastro da RFB.

A partir desse conjunto de empresas foi possivel identificar quais tiveram aces-
so a incentivos fiscais, subvenc¢io econdmica e financiamentos a projetos de PDI.

A andlise do conjunto de empresas que tiveram acesso & Lei do Bem, pela
questo da limita¢io dos dados desagregados jd reportada — periodo distinto e con-
junto restrito de varidveis —, diferiu daquela elaborada para os demais instrumentos,
e foi dividida em duas partes. A primeira utilizou dados desagregados, partindo

21. Disponivel em: https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj. Acesso
em: 20 maio 2024.

22.Tabela de natureza juridica disponivel em: https:/concla.ibge.gov.br/estrutura/natjur-estrutura. Acesso em: 17 jul. 2024.


https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
https://concla.ibge.gov.br/estrutura/natjur-estrutura
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da base da RFB, com a identificagdo das empresas e organizagdes farmoquimicas
e farmacéuticas, cruzada com a base da Lei do Bem, informada pelo MCTI, para
identificar, entdo, o conjunto de empresas dessas duas atividades econémicas que
utilizaram o incentivo fiscal. Para dimensionar tal andlise, considerou-se a informa-
¢ao do conjunto de empresas da base da RFB que declararam lucro real no periodo
2014-2022. Na segunda parte, foram utilizados os dados agregados para o setor
farmacéutico, conforme apresentado pelo MCTT, de ntimero de empresas, nimero
de projetos, rentncia fiscal e valor de investimento declarado. No caso da subvencao
econ6mica e do financiamento a projetos de PDI, foram, entao, analisados o nimero
de empresas e, quando vidvel, o nimero de projetos ou nimero de contratos e o
valor concedido. Os valores monetdrios foram deflacionados pelo Indice de Pregos

ao Consumidor Amplo (IPCA) e apresentados em reais de 2023.%

3 RESULTADOS

Esta secdo apresenta os resultados do levantamento e cruzamento das bases de
dados relativos ao conjunto de empresas e estabelecimentos que compunham
o universo de empresas e organiza¢oes formalmente constituidas no Brasil, que
tinham pelo menos um estabelecimento com atividade principal farmoquimica
ou farmacéutica, e aquelas, desse conjunto, que utilizaram os incentivos fiscais
previstos na Lei do Bem, receberam subvencio econdmica ou tiveram acesso a
crédito concedido pela Finep e pelo BNDES. Ao final, apresenta-se também
o conjunto de empresas farmacéuticas e farmoquimicas que teve acesso a mais de
um instrumento de incentivo a4 P&D e a PDL

3.1 Universo

Os resultados dos cruzamentos entre as bases de dados da RFB de empresas
e estabelecimentos mostraram, inicialmente, que o conjunto de empresas e
organizagdes formalmente constituidas no pais até maio de 2024 (data da
extragdo da informac¢do) com pelo menos um estabelecimento com atividade
econdmica principal da CNAE Subclasses farmacéutica e/ou farmoquimica
respondia por apenas 0,003% do total de empresas e organizagoes da base.

Vale destacar que esse conjunto tinha como caracteristicas principais a
concentragio em entidades empresariais (98,8%), sendo apenas 30,9% com
situagdo cadastral ativa em maio de 2024 (tabela 1).

Considerando apenas empresas com situa¢do cadastral ativa de maior
porte (demais, segundo a classificagio de porte na base da RFB), havia apenas

23. Embora se trate de um deflator para consumo, optou-se pela sua utilizacdo por ter a série disponivel até 2023.
No momento da elaboragdo deste trabalho, o indice referente a 2023 do deflator do produto interno bruto (PIB) ndo
estava disponivel e optou-se por ndo trabalhar com estimativas.
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18,2% nas duas atividades econémicas, em maio de 2024. A divisao entre as duas
atividades, considerando apenas as empresas ativas de maior porte, correspondia
a 30,3% de farmoquimicas e 69,7% de farmacéuticas. No conjunto das empresas
e organizacoes farmoquimicas, as empresas ativas de maior porte representavam
16,9%, enquanto as farmacéuticas com esse perfil eram 18,8% (tabela 1).

TABELA 1

Empresas e organizacdes com estabelecimentos que tinham como atividade
econdmica principal a CNAE Subclasses farmacéutica e/ou farmoquimica, por
atividade econdmica, natureza juridica, situacdo cadastral e porte (maio/2024)

Atividade Numero de Participacdo
. Natureza juridica  Situacdo cadastral ~ Porte empresas/ no total da
econdmica o .
organizacoes atividade (%)
Demais 105 16,9
Ativas Microempresas,
empresas de pequeno 103 16,6
porte ou ndo informado
Entidades Demais 239 38,5
empresarials Outras situagbes Microempresas,
cadastrais empresas de pequeno 171 27,5
porte ou ndo informado
Farmoquimicas
fotal 618 99,5
natureza juridica
Ativas Demais 1 0,2
Outras naturezas Outras 5|ltuagoes Demais 2 03
o cadastrais
juridicas
fotal 3 05
natureza juridica
Total farmoquimicas 621 100,0
Demais 241 18,8
Ativas Microempresas,
empresas de pequeno 139 10,8
porte ou ndo informado
Entidades Demais 562 43,8
empresariais Outras situagdes  \ficroempresas,
cadastrais empresas de pequeno 323 25,2
porte ou ndo informado
Farmacéuticas
fotal 1.265 98,5
natureza juridica
Ativas Demais 9 0,7
Outras naturezas Outras S'.tuagoes Demais 10 0,8
o cadastrais
juridicas
Total o 19 15
natureza juridica
Total farmacéuticas 1.284 100,0

(Continua)
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(Continuacdo)

Atividade NUmero de Participacdo
e Natureza juridica  Situacdo cadastral ~ Porte empresas/ no total da
econdmica o .
organizacbes atividade (%)
Demais 346 18,2
Ativas Microempresas,
empresas de pequeno 242 12,7
porte ou ndo informado
Entidades Demais 801 42,0
empresariais P
p Outras situagbes Microempresas,
- cadastrais empresas de pequeno 494 25,9
Farmoquimicas e porte ou ndo informado
farmacéuticas
fotal 1.883 98,8
natureza juridica
Ativas Demais 10 0,5
Qutras naturezas Outras 5|_tuagoes Demais 12 0,6
S cadastrais
juridicas
fotal 2 12
natureza juridica
Total farmoquimicas e farmacéuticas 1.905 100,0

Fonte: RFB. Disponivel em: https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj.
Acesso em: 20 maio 2024.

Elaboracdo da autora.

Obs.: Esta tabela encontra-se detalhada no apéndice.

Importante ressaltar, no entanto, que para a identificagdo das empresas e
organizagoes farmoquimicas e farmacéuticas que tiveram acesso a incentivos fis-
cais, subvengiao econdmica e financiamento a inovagao foram consideradas todas
as 1.905 empresas e organizagdes identificadas na base da RFB nessas duas ati-
vidades, uma vez que a natureza juridica e a situac¢io cadastral podem ter sido
alteradas ao longo do periodo de anilise desses instrumentos.

A tabela 2 sintetiza os resultados do cruzamento da base da RFB com as
bases da Lei do Bem, subveng¢ao econdmica, crédito Finep e crédito BNDES,
apresentando o nimero total de empresas e organizagoes encontradas com pelo
menos um estabelecimento que desenvolve como atividade principal as ativida-
des farmoquimicas e/ou farmacéuticas.

resultado do cruzamento mostra que em todos os casos foram encontra-
O resultado d t t tod f t

as apenas empresas que atendem a esse critério, estando quase todos os s
d tend t tand tod CNP
ainda em atividade em maio de 2024, sendo a maioria deles de maior porte
(classificados como “demais” na base da RFB). A partir desse cruzamento, serdo
apresentados de forma mais detalhada os resultados encontrados para cada um
dos instrumentos analisados.
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TABELA 2
Resultado do cruzamento da base da RFB com as bases da Lei do Bem, subvencdo
econdmica, crédito Finep e crédito BNDES

Total de empresas

Instrumento ¢ organizacdes Total de empresas Total de ativas Total de demais
Lei do Bem 69 69 66 69
Subvengéo econdmica 25 25 23 20
Crédito Finep 26 26 23 25
Crédito BNDES 17 17 14 17

Elaboracdo da autora.

3.2 Incentivos a inovacao

3.2.1 Lei do Bem

Como mencionado, a andlise da utilizacao da Lei do Bem foi realizada com base
em dois conjuntos de informacio distintos — dados desagregados e dados agrega-
dos. Além disso, hd dois aspectos importantes a destacar novamente: o periodo de
referéncia da andlise foi de 2014 a 2022, para o qual havia informacio disponivel;
e utilizou-se como parimetro o conjunto de empresas e organizacoes que adota-
ram o regime de declaragao de lucro real.

Dados desagregados

O cruzamento da base da Lei do Bem com a base da RFB permitiu identificar
que, no periodo 2014-2022, das 5.439 empresas que utilizaram o incentivo pre-
visto, havia 7 que desenvolveram atividades farmoquimicas e 62, farmacéuticas,
correspondendo, respectivamente, 2 0,1% e 1,1% do total de empresas (tabela 3).

TABELA 3
Empresas que receberam incentivos fiscais da Lei do Bem, por atividade econdmica
(2014-2022)

Atividades NUmero de empresas Participacdo em relacdo ao total das atividades (%)
Farmoquimicas 7 0,1
Farmacéuticas 62 1.1
Todas as atividades 5.439 100,0

Fonte: MCTI e RFB. Disponivel em: https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatis-
ticas; e https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj.
Elaboracdo da autora.
Obs.: 1. Farmoquimicas: estabelecimentos, e respectivas empresas, classificados na CNAE Subclasse 2110600, a partir do
cruzamento dos CNPJs da base da Lei do Bem com a base de dados da RFB.
2. Farmac@uticas: estabelecimentos, e respectivas empresas, classificados na CNAE Subclasse 2121101, a partir do
cruzamento dos CNPJs da base da Lei do Bem com a base de dados da RFB.


https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas
https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas
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Como mencionado, a utilizagao desse incentivo estd restrita as empresas que
adotam o regime de declaragao de lucro real. Com esse pré-requisito, é importante
avaliar quantas empresas farmoquimicas e farmacéuticas que declararam lucro real
acessaram os incentivos da Lei do Bem. Em outras palavras, daquelas empresas que
poderiam utilizar o instrumento, quantas, de fato, o fizeram. Essa andlise mostra
que, no caso das atividades farmacéuticas, o percentual de empresas que acessaram
o incentivo previsto na Lei do Bem foi de 33,7% do total das farmacéuticas que de-
clararam lucro real, enquanto o de farmoquimicas foi de 16,3%. Esses percentuais
foram relativamente altos, sinalizando a importincia do mecanismo para essas ati-
vidades, uma vez que, considerando o conjunto das empresas que declararam lucro
real, o percentual das que utilizaram o incentivo foi de 1,6%.

Dados agregados

As informagoes agregadas disponibilizadas pelo MCTI estao referenciadas
no setor farmacéutico, cuja defini¢io utilizada nao estava documentada no
repositério dos dados, como mencionado. Os dados desagregados permitiram
chegar ao niimero de empresas que receberam o incentivo fiscal, e esta era a tinica
varidvel em comum aos dados agregados.

Como os critérios utilizados para definir as empresas que foram classificadas
no setor farmacéutico nao estavam divulgados no momento da extracio dos
dados, partiu-se da hipdtese de que 0 MCTT poderia ter classificado nesse setor
todos os CNPJs cuja atividade principal estivesse na CNAE 21,% que compreende
as atividades de “fabrica¢io de produtos farmoquimicos e farmacéuticos”.

Utilizando-se esse critério, a partir do cruzamento da base da Lei do Bem
com a base da RFB, foram identificadas 96 empresas® da CNAE 21, no periodo
2014-2022. A tabela 4 apresenta a evolugio do nimero de empresas que foram
incentivadas pela Lei do Bem no periodo 2014-2022, comparando os dados identifi-
cados paraa CNAE 21 a partir do cruzamento com as informagées da RFB e aqueles
identificados pelo MCTT como sendo relativos as empresas do setor farmacéutico.
Embora haja diferenca em todos os anos, esta é relativamente pequena, sendo sempre
abaixo de 10%, e na média do periodo ¢ de aproximadamente 5%.

Vale destacar que a maior participa¢io entre as atividades que compdem
a CNAE 21 foi de empresas que desenvolveram atividades farmacéuticas, cor-
respondendo a 64,6%. A participagao das duas atividades, farmacéuticas e farmo-
quimicas, foi de aproximadamente 72% no total das empresas da CNAE 21que
receberam incentivos fiscais no periodo 2014-2022. Nesse contexto, ¢ razodvel

24. A CNAE 21 compreende os seguintes cddigos da CNAE Subclasses: 2110600, 2121101, 2121102, 2121103,
2122000, 2123800.

25. Essas 96 empresas correspondiam a 98 estabelecimentos, sinalizando que na maior parte dos casos a concessao
do incentivo pode ser associada a uma empresa do setor farmacéutico.
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supor que parte importante da rentincia fiscal e dos investimentos declarados no
ambito da Lei do Bem (cujas informagdes sobre valor s6 estao disponibilizadas
de forma agregada para o setor farmacéutico, conforme divulgado pelo MCTI)
estava ligada a essas empresas.

TABELA 4
Evolucdo do nimero de empresas farmacéuticas, segundo classificacdo da RFB e do
MCTI na Lei do Bem (2014-2022)

Numero de empresas

Ano CNAE 21 — RFB' Setor farmacéutico — MCTI? Diferenca
2014 46 48 -2
2015 43 45 -2
2016 45 47 -2
2017 52 57 5
2018 56 60 -4
2019 54 58 4
2020 61 62 -1
2021 63 66 -3
2022 68 69 -1
Média 54 57 -3

Fonte: MCTI e RFB. Disponivel em: https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatis-
ticas; e https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj.
Elaboracao da autora.
Notas: ' Refere-se a identificacdo dos estabelecimentos (CNPJ quatorze digitos) que receberam incentivos fiscais da Lei do Bem
com CNAE 21 atribuida a base da RFB.
2 Refere-se aos valores alocados ao setor farmacéutico segundo as estatisticas disponibilizadas pelo MCTI.

A tabela 5 apresenta a evolu¢io do nimero total de empresas e projetos,
a renuncia fiscal e o total de investimentos declarados pelas empresas definidas
pelo MCTT como setor farmacéutico para o perfodo 2014-2022. Os ntimeros
mostram que as empresas do setor farmacéutico foram responsdveis, em média,
por 676 projetos por ano e uma rentncia fiscal média de R$ 311 milhées por
ano, respondendo por cerca de 15% do total das rendncias das industrias e 8%
do total das atividades.

A despeito de o niimero absoluto de empresas do setor farmacéutico ter sido
crescente no periodo, chama atengio o fato de a participacio tanto em nimero de
empresas quanto de projetos e rentncia fiscal ter sido decrescente, especialmente
em relagio ao total das atividades. O valor médio da rentincia por empresa foi de
R$ 5 milhées, e o valor médio das rentincias por projeto foi de R$ 500 mil, tendo
sido ambos crescentes no periodo.


https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas
https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas
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O investimento total declarado correspondeu, em média, a R$ 1,3 bilhao,
respondendo a 13% do total das industrias e 7% do total das atividades. Para o
total das industrias de transformagio, a participacio do setor farmacéutico nos
investimentos passou de 9% em 2014 para 13% em 2022; no entanto, chegou
a representar 16% em 2020. No total das atividades, a tendéncia foi de queda
nessa participagio, passando de 7%, em 2014, para 5%, em 2022, embora tenha
alcangado cerca de 8% no periodo 2015-2018. O investimento médio foi de
R$ 23 milhées por empresa e de R$ 2 milhées por projeto, tendo sido, assim
como a rendncia fiscal, crescente no periodo.

3.2.2 Subvencdo econdmica a empresas

A subvengdo econdmica a empresas para inovagao com recursos do FENDCT
teve seu inicio em 2006, embora houvesse previsio desde a Lei da Inovagao
(Lei n°10.973/2004%), estabelecida em 2004. A importancia desse instrumento
¢ ressaltada na literatura como uma forma de compartilhamento dos riscos e
incertezas da inovagio, e, no caso do Brasil, sio exigidas contrapartidas das
empresas que recebem os recursos. A despeito das criticas em sua implementacio
e da reducio dos recursos alocados nos anos recentes, ainda é um instrumento
importante e deve retomar seu papel em fun¢io do aumento da disponibilidade
dos recursos nio reembolsdveis para execugio no Ambito do FNDCT (Andrade,
2009; Hollanda, 2010; Bahia, Gongalves e Betarelli Junior, 2021; Zucoloto e
Koeller, 2022).

Os dados relativos a subvencio direta a empresas mostraram que as
farmoquimicas e farmacéuticas corresponderam, respectivamente, a 1,0% e 1,3%
do total das empresas que acessaram o instrumento. Em termos do niimero de
projetos, os percentuais seguiram na casa de 1% a 2%, em relacdo ao total de pro-
jetos. E a participa¢io das empresas farmoquimicas (1,1%) e farmacéuticas (3,2%)
em termos de valor seguiu inferior a 5%, a despeito de a participagao em valor das
farmacéuticas ser aproximadamente trés vezes o valor das farmoquimicas (tabela 6).

A evolugio da concessao de subveng¢ao mostrou que o valor médio concedido
as empresas farmacéuticas foi superior em quase todos os anos em que as empresas
das duas atividades receberam os recursos — dos sete anos em que ambas receberam,
apenas em dois deles os valores médios recebidos pelas empresas farmoquimicas foram
superiores, € mesmo assim muito préximos aos das empresas farmacéuticas. Também
chama aten¢ao a inconstncia da participacio das empresas dessas duas atividades.
Ao longo do periodo 2007-2023, para quatro anos (2017, 2018, 2019 e 2021) nao
houve empresas contempladas nas duas atividades. E para as farmacéuticas o ntimero
de anos foi ainda mais longo — 2013 e a partir de 2016 nio houve empresas

26. Disponivel em: https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_ato2004-2006/2004/lei/110.973.htm. Acesso em: 12 set. 2024,


https://www.planalto.gov.br/ccivil_03/_ato2004-2006/2004/lei/l10.973.htm
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contempladas. No caso das farmoquimicas, a despeito de ter havido concessao
em mais anos, destaca-se que para a maior parte dos anos houve apenas uma
empresa contemplada com recursos de subvengao. Saliente-se também a oscila-

¢a0 ao longo dos anos, especialmente em termo de valores (tabela 7).

TABELA 6
Subvencao econdémica direta a empresas: nimero de empresas, nimero de projetos e
valor total dos projetos, por atividade econémica (2007-2023)

Empresas Projetos Valor subvencdo' (R$ de 2023)
Atividade Participaco Participagdo Participagdo
economica Nimero total no total das Ntmero total no total das Valor total no total das
atividades (%) atividades (%) atividades (%)

Farmoquimicas 1" 1,0 18 1,1 71.328.016 1,1
Farmacéuticas 14 1.3 28 1.8 214.501.840 32
Total 1.110 100,0 1.588 100,0 6.636.120.066 100,0
atividades

Fonte: Finep, RFB e IBGE. Disponivel em: http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads;

https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj; e https:/sidra.ibge.gov.br/tabela/1737.

Elaboracdo da autora.

Nota: ' Na base de dados da Finep, o valor subvencao é denominado como valor Finep.

TABELA 7

Evolucéo da subvencdo econdmica direta a empresas farmoquimicas e farmacéuticas

(2007-2023)

NUmero de empresas Valor subvengao' (R$ de 2023) Valor médio (R$ de 2023)
Ano
Farmoquimicas ~ Farmacéuticas Farmoquimicas Farmacéuticas Farmoquimicas Farmacéuticas

2007 2 3 16.074.069 86.582.067 8.037.034 28.860.689
2008 1 2 252.868 7.106.692 252.868 3.553.346
2009 1 4 6.917.844 25.535.690 6.917.844 6.383.923
2010 3 2 11.540.757 8.698.710 3.846.919 4.349.355
2011 1 1 3.503.714 12.645.504 3.503.714 12.645.504
2012 2 2 7.721.116 7.480.857 3.860.558 3.740.428
2013 1 - 1.762.022 - 1.762.022
2014 1 4 6.172.897 38.187.473 6.172.897 9.546.868
2015 - 3 - 28.264.846 - 9.421.615
2016 1 - 8.226.012 - 8.226.012
2020 2 - 4.110.511 - 2.055.256
2022 1 - 1.046.204 - 1.046.204
2023 1 - 4.000.000 - 4.000.000

Fonte: Finep, RFB e IBGE. Disponivel em: http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads;
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj; e https:/sidra.ibge.gov.br/tabela/1737.
Elaboracdo da autora.

Nota: ' Na base de dados da Finep, o valor subvencao é denominado como valor Finep.


http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
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Por fim, é essencial sinalizar quanto representavam as onze empresas farmo-
quimicas e as quatorze farmacéuticas contempladas com recursos de subven¢ao no
total das empresas ativas em maio de 2024 nessas duas atividades para identificar
o potencial de crescimento desse instrumento de politica publica. Esse conjunto de
empresas correspondia, respectivamente, a 5,3% e 3,7% das empresas farmoquimicas
e farmacéuticas ativas em maio de 2024. Como caracteristicas importantes a ressaltar,
havia quatro empresas farmoquimicas definidas como microempresas e uma empresa
farmacéutica classificada como empresa de pequeno porte na base do CNPJ.

3.3 Crédito para inovacdo em empresas

3.3.1 Finep

O financiamento de projetos de P&D faz parte da atuagao da Finep desde a sua
criacdo. O crédito as empresas para o desenvolvimento de projetos de PDI ¢,
no entanto, relativamente recente, visto que o foco inicial dos financiamentos
eram as institui¢cdes cientificas e tecnoldgicas. A partir dos anos 2000, sobre-
tudo a partir da regulamentagio do FNDCT em 2007, o crédito da Finep?”
as empresas tem sido um dos instrumentos importantes para apoio a inovagao
no Brasil (Hollanda, 2010; De Negri ¢ Morais, 2017; Koeller, Zucoloto e
Schimdt, 2019). No periodo 2013-2015, destaca-se o Programa Inova Satde,
que tinha como objetivo apoiar projetos de PDI em dreas prioritdrias, entre as
quais biofdrmacos e farmoquimicos, tanto em instituigdes cientificas e tecno-

légicas quanto em empresas (Mazzucato e Penna, 2016; Koeller, Zucoloto e
Schmidt, 2019; Ribeiro, 2021).

O crédito direto as empresas farmoquimicas e farmacéuticas no periodo
2002-2023 teve participagdes abaixo de 10% para todas as varidveis considera-
das. Em termos do niimero de empresas, as farmoquimicas representaram apenas
0,6% das empresas com projetos assinados, enquanto as farmacéuticas respon-
deram por 2,5% das empresas com contratos. Em nimero de projetos, as parti-
cipagoes foram semelhantes, com 0,5% para farmoquimicas e 3,0% para farma-
céuticas. Considerando o volume de recursos alocados pela Finep (total do valor
Finep), no entanto, houve uma diferenca entre as duas atividades — a participagao
das farmoquimicas foi menor em termos do niimero de empresas (0,1%) ¢ a das
farmacéuticas foi maior (6,8%) (tabela 8).

27. 0 crédito concedido pela Finep as empresas néo envolve exclusivamente recursos do FNDCT, podendo ser também
utilizados recursos proprios.
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TABELA 8
Crédito direto Finep para empresas: nimero de empresas, nimero de projetos e valor
total, por atividade econdémica (2002-2023)

Empresas Projetos Valor Finep (R$ de 2023)

atividades (%) atividades (%) atividades (%)
Farmoquimicas 5 0,6 6 0,5 97.371.109 0,1
Farmacéuticas 22 2,5 36 3,0 4.640.470.131 6,8
Total atividades 866 100,0 1.215 100,0 68.430.253.277 100,0

Fonte: Finep, RFB e IBGE. Disponivel em: http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads;

https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj; e https:/sidra.ibge.gov.br/tabela/1737.

Elaboracdo da autora.

Obs.: Para o total de atividades foram considerados os mesmos status encontrados para as atividades farmoquimicas e farma-
céuticas: "aguardando quitacdo do financiamento”, “em execucdo”, “em prestacdo de contas”, “encerrado”.

A andlise da evolugao do crédito direto da Finep as empresas farmoquimicas
e farmacéuticas para o periodo 2002-2023 (tabela 9) mostra que, embora os
dados refiram-se a esse periodo, nos dois primeiros anos (2002 ¢ 2003) nao houve
assinatura de contratos. No computo geral, nao foram contratados projetos das
duas atividades em 7 dos 22 anos do periodo considerado.

Em nimero de contratos, houve uma concentragio desse crédito nas empre-
sas farmacéuticas, que tiveram projetos contratados em quinze anos do periodo
considerado. Diferentemente das empresas farmoquimicas, cujas contratagdes fo-
ram esparsas e envolveram um niimero pequeno de empresas, no caso das farma-
céuticas, nos quinze anos em que houve contratagio, nove envolveram mais de
uma empresa, com destaque para 2014, que teve oito contratos de oito empresas
distintas, e 2023, com cinco contratagoes relativas a quatro empresas distintas.

O valor médio contratado por empresas farmacéuticas também foi
significativamente superior aquele das farmoquimicas, em quase todos os anos,
chegando a ser dezenove vezes maior em 2019. A concentragio dos recursos da
Finep, no caso das empresas farmacéuticas, foi maior em 2014 e 2023. Para as
farmoquimicas, os valores da Finep foram maiores em 2019 e 2023.

Para completar o panorama das empresas farmoquimicas e farmacéuticas,
visando sinalizar o potencial de ampliagio do uso do instrumento entre as empre-
sas das duas atividades, ¢ importante mencionar que as 5 empresas farmoquimicas
e as 22 farmacéuticas que acessaram o crédito direto da Finep corresponderam,
respectivamente, a 2,4% e 5,8% do total das empresas ativas em maio de 2024
em cada uma das atividades. No entanto, como apenas uma das empresas farma-
céuticas que acessaram o crédito era de pequeno porte, segundo a base de dados
do CNPJ, vale mencionar que, considerando apenas as empresas ativas de maior

porte, elas respondiam por 4,8% das farmoquimicas e 9,1% das farmacéuticas.


http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
https://sidra.ibge.gov.br/tabela/1737
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TABELA 9
Evolucdo do crédito direto Finep para empresas farmoquimicas e farmacéuticas
(2002-2023)

Numero de empresas Valor Finep (R$ de 2023) Valor médio (R$ de 2023)
Ao Farmoquimicas  Farmacéuticas Farmoquimicas  Farmacéuticas Farmoquimicas  Farmacéuticas
2004 - 1 - 1.777.126 - 1.777.126
2005 - 1 - 24.650.631 - 24.650.631
2006 1 2 17.488.933 83.796.849 17.488.933 41.898.424
2007 - 3 - 346.682.204 - 115.560.735
2008 1 2 5.616.525 4.241.874 5.616.525 2.120.937
2011 - 1 - 152.571.850 - 152.571.850
2012 1 1 2.969.737 4.005.544 2.969.737 4.005.544
2013 3 361.194.248 - 120.398.083
2014 - 8 - 1.891.508.036 - 236.438.504
2016 2 185.131.277 - 92.565.638
2018 - 2 - 242.318.485 - 121.159.242
2019 1 1 22.884.618 431.407.037 22.884.618 431.407.037
2021 - 1 - 129.291.510 - 129.291.510
2022 1 2 18.606.154 205.855.269 18.606.154 102.927.634
2023 1 5 29.805.142 576.038.190 29.805.142 115.207.638

Fonte: Finep, RFB e IBGE. Disponivel: http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads;
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj; e https:/sidra.ibge.gov.br/tabela/1737.
Elaboracdo da autora.

3.3.2 BNDES

O BNDES ¢ o principal banco de desenvolvimento do Brasil e tem como fungio a
concessdo de crédito de longo prazo a empresas a juros diferenciados. A concessiao
de crédito especificamente voltado para inovagio passou a ser parte do programa
de financiamento do banco a partir da década de 2000. Segundo Tavares (2013), a
inovagdo ¢ incluida na agenda do BNDES a partir de 2005. Zucoloto ¢ Nogueira
(2017) ressaltam que a atuagao do banco em relagao ao tema se tornou mais intensiva
a partir de 2012, com o langamento, em 2011, do Plano Inova Empresa.

Para o setor, destaca-se o Programa de Apoio ao Desenvolvimento da Cadeia
Produtiva Farmacéutica (Profarma), do periodo 2004-2017, que tinha como obje-
tivo o desenvolvimento da cadeia produtiva no Brasil, e teve vérias fases. A Gltima
fase (2013-2017) restringiu o foco & inovagao e produtividade, visando aumentar
os dispéndios internos em P&D nas empresas (Palmeira Filho ez a/., 2012; Tatsch,
Botelho e Koeller, 2024). Além disso, assim como a Finep, o BNDES também
participou do Programa Inova Satde, vigente no periodo 2013-2015 (Mazzucato e
Penna, 2016; Koeller, Zucoloto e Schmidt, 2019; Ribeiro, 2021).


http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
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Apesar da existéncia de um programa especifico para a drea durante quase todo
o periodo de andlise, os dados mostram que o percentual de empresas farmoquimicas
e farmacéuticas em relagao as demais atividades foi de, respectivamente, 0,3% e
4,1%, em termos de nimero de empresas, com percentuais semelhantes de nimero
de contratos (farmoquimicas, 1%; farmacéuticas, 4,5%). Em termos de valores,
a participacio das farmoquimicas no total das operagoes contratadas pelo banco
foi inexpressiva (0,1%), sendo a participa¢io das farmacéuticas em valor (4,9%)
semelhante 4 sua participacdo em nimero de empresas e de contratos (tabela 10).

TABELA 10

Operagdes contratadas na forma direta e indireta ndo automatica, com apoio a
inovacao para empresas: nimero de empresas, nimero de contratos e valor total dos
contratos (2002-2023)

Empresas Contratos Valor BNDES (R$ de 2023)

Atividade Participaco Participagao Participacéo
econdmica Ndmero Ndmero Valor

total no total das total no total das total no total das

atividades (%) atividades (%) atividades (%)

Farmoquimicas 1 0,3 6 1,0 62.324.082 0,1
Farmacéuticas 16 4.1 27 4,5 2.890.501.928 4,9
To-tall 392 100,0 599 100,0 58.627.692.909 100,0
atividades

Fonte: BNDES, RFB e IBGE. Disponivel em: https://www.bndes.gov.br/wps/portal/site/home/transparencia/centraldedownloads;

https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj; e https://sidra.ibge.gov.br/tabela/1737.

Elaboracdo da autora.

Obs.: Os contratos foram identificados pelo ndmero; quando o mesmo ndmero para 0 mesmo CNPJ foi identificado, contou-se
apenas uma vez, ainda que a data de contratacdo tenha sido distinta.

A evolugio das operagoes contratadas pelo BNDES (tabela 11) mostra que,
embora tenham sido consideradas as informagoes para o periodo 2002-2023,
as contratagdes de empresas farmoquimicas e farmacéuticas se iniciaram apenas
em 2005 e foram até 2020, chamando a atengdo para o fato de nao ter havido
contratagoes desse tipo de operacio no periodo pés-covid-19. Para as empresas
farmoquimicas, houve contratagio em seis anos desse intervalo, sendo, além
de esparsos, relativos a apenas uma empresa. No caso das farmacéuticas, apenas
em 2015 nio houve contratos, ao longo do periodo 2005-2020. Os valores
médios contratados das empresas farmoquimicas foram sempre menores que
aqueles contratados pelas farmacéuticas, a excegao de 2008, chegando a ser
250 vezes menor em 2017.


https://www.bndes.gov.br/wps/portal/site/home/transparencia/centraldedownloads
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
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TABELA 11
Operagdes contratadas na forma direta e indireta ndo automatica, com apoio a
inovacdo para empresas farmoquimicas e farmacéuticas (2002-2023)

Numero de empresas Valor BNDES (R$ de 2023) Valor médio (R$ de 2023)

e Farmoquimicas ~ Farmacéuticas Farmoquimicas ~ Farmacéuticas Farmoquimicas ~ Farmacéuticas
2005 1 1 16.028.879 45.247.624 16.028.879 45.247.624
2006 - 2 - 143.369.941 - 71.684.970
2007 - 1 - 39.246.790 - 39.246.790
2008 1 2 7.024.125 14.033.078 7.024.125 7.016.539
2009 1 1 5.611.490 269.052.661 5.611.490 269.052.661
2010 - 2 - 21.193.689 - 10.596.845
2011 - 5 - 546.306.334 - 109.261.267
2012 - 1 - 35.879.458 - 35.879.458
2013 1 5 24.780.711 849.996.486 24.780.711 169.999.297
2014 - 2 - 336.976.798 - 168.488.399
2016 - 1 - 283.655.590 - 283.655.590
2017 1 2 302.537 150.993.210 302.537 75.496.605
2018 1 - 8.576.341 - 8.576.341

2019 = 1 - 18.004.426 - 18.004.426
2020 - 1 - 115.579.637 - 115.579.637

Fonte: BNDES, RFB e IBGE. Disponivel em: https:/www.bndes.gov.br/wps/portal/site/home/transparencia/centraldedownloads;
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj; e https:/sidra.ibge.gov.br/tabela/1737.
Elaboracdo da autora.

Essas diferencas de frequéncia de contratacio e de valor contratado por em-
presas parecem sinalizar a importincia atribuida pelas empresas farmacéuticas a
projetos que envolvam inovagao. A despeito disso, mesmo no caso das farmacéu-
ticas, o numero de empresas ainda é relativamente baixo, quando consideradas
aquelas ativas em maio de 2024. No caso do BNDES, apenas empresas farmoqui-
micas e farmacéuticas de maior porte, definidas como “demais” na base do CNP]J,
tiveram operagdes contratadas na forma direta e indireta nao automdtica. Nesse
contexto, as farmoquimicas e farmacéuticas que acessaram o crédito responde-
ram, respectivamente, por 1% e 6,6% das empresas de maior porte ativas na base

do CNPJ em maio de 2024.


https://www.bndes.gov.br/wps/portal/site/home/transparencia/centraldedownloads
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
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3.4 Coincidéncias entre as bases

Os dados mostraram que hd concentragio em um grupo restrito de empresas far-
moquimicas e farmacéuticas no acesso aos incentivos da Lei do Bem, a subvengao
econdmica ou ao crédito Finep ou BNDES para inovagao. Mas, serd que além
de serem poucas, foram as mesmas empresas que tiveram acesso? Para responder
a essa pergunta, foi identificado o conjunto de empresas farmoquimicas e farma-
céuticas que acessaram pelo menos dois dos principais mecanismos de incentivo

a projetos de PDIL.*®
Havia, entao, a possibilidade de formacio de onze grupos:
* Lei do Bem-Finep;
* Lei do Bem-BNDES;
* Lei do Bem-subvencio;
*  Subvengio-Finep;
e Subvencio-BNDES;
«  BNDES-Finep;
*  Lei do Bem-BNDES-Finep;
*  Subveng¢ao-BNDES-Finep;
*  Lei do Bem-subvengao-Finep;
e Lei do Bem-subvencao-BNDES; e
* Lei do Bem-subven¢ao-BNDES-Finep.

A tabela 12 mostra, porém, que nio foram encontradas empresas far-
moquimicas ou farmacéuticas apoiadas apenas pela combinagao dos instru-
mentos subven¢ao-BNDES; BNDES-Finep; Lei do Bem-subven¢ao-Finep; e
Lei do Bem-subvengao-BNDES. Os resultados foram apresentados também
de forma a mostrar o niimero de empresas e os valores relativos ao apoio por
um Gnico instrumento (entre os quatro considerados), apresentados como
mecanismo unico.

28. Importante ressaltar que a subvengao comegou a operar a partir de 2006, e as informacdes disponiveis se referem
a 2007 em diante. Ademais, no caso da Lei do Bem, a informacdo desagregada s estava disponivel para o periodo
2014-2022. Nesse caso, pode haver subdimensionamento do uso do instrumento. No entanto, ainda que possa haver
esse subdimensionamento, os resultados encontrados seriam reforcados caso mais empresas tenham utilizado os
incentivos previstos pela Lei do Bem nos anos anteriores.
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TABELA 12

Acesso aos instrumentos de apoio a inovacdo por empresas das

farmoquimicas e farmacéuticas

499

atividades

Atividade Instrumentos Numero de  Total BNDES Total Finep Total subvencdo  Total do apoio

econdmica empresas  (R$ de 2023) (R$ de 2023) (R$ de 2023) (R$ de 2023)
Lei do Bem-Finep 3 39.064.824 39.064.824
Lei do Bem- 2 8.247.161 8.247.161
subvencdo

Farmoquimicas Lei do Bem-

q subvencao- 1 62.324.082 52.689.760 22.960.480 137.974.322

BNDES-Finep
Mecanismo Unico 10 5.616.525 40.120.375
Total 16 62.324.082 97.371.109 71.328.016 185.286.307
Lei do Bem-BNDES 4 512.922.616 512.922.616
Lei do Ber- 2 135623260  415.704.532 551327.792
BNDES-Finep R o e
Lei do Bem-Finep 6 610.994.504 610.994.504
Lei do Bem- 1 5.236.675 5.236.675
subvencdo

Farmacéuticas Lei do Bem-
subvencdo- 7 2.033.615313  2.495.446.015 177.925.527 4.706.986.855
BNDES-Finep
Subvencao-
BNDES-Finep 2 174.139.795 1.041.393.430 11.634.714 1.227.167.938
Subvencao-Finep 2 30.290.305 4.999.648 35.289.952
Mecanismo Unico 47 34.200.945 46.641.346 14.705.277
Total 71 2.890.501.928 4.640.470.131 214.501.840 7.649.926.331

Total

farmoquimicas 87 2.952.826.010 4.737.841.240 285.829.856  7.835.212.638

e farmacéuticas

Fonte: MCTI, Finep, RFB e IBGE. Disponivel em: https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informa-
coes-estatisticas; http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads; https://dados.gov.
br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj; e https:/sidra.ibge.gov.br/tabela/1737.

Elaboracdo da autora.

Refletindo a diferenga do nimero de empresas e do volume de recursos
alocados por cada um dos mecanismos individualmente, as empresas farmo-
quimicas apresentaram uma combinagio menor de instrumentos apoiadores
simultaneamente — apenas trés combinagdes, e todas com a utiliza¢do dos

incentivos previstos na Lei do Bem. Além disso, uma tinica empresa utilizou

0s quatro mecanismos e concentrou os recursos, que responderam por 60%
do total do apoio. Considerando o total das duas atividades (farmoquimicas
e farmacéuticas), o total do apoio para as farmoquimicas foi de apenas 3%.


https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas
https://www.gov.br/mcti/pt-br/acompanhe-o-mcti/lei-do-bem/noticias/informacoes-estatisticas
http://www.finep.gov.br/transparencia-finep/paineis-e-downloads/central-de-downloads
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-pessoa-juridica---cnpj
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No caso das empresas farmacéuticas, que concentraram a maior parte dos
recursos (97%),” a Lei do Bem também teve um papel de destaque, embora nao
tenha sido utilizada por todas as empresas que acessaram mais de um mecanis-
mo de apoio. Chamou atenc¢io o fato de a maioria das empresas com mais de
um tipo de apoio ter utilizado os quatro tipos. Nesse caso, houve, novamente, a
concentragao dos recursos nos quatro mecanismos, tanto em relagio ao total das
farmacéuticas (61%) quanto em rela¢io ao total das duas atividades (59%).

A utilizagao de um tinico mecanismo concentrou o maior nimero de em-
presas, mas, a despeito disso, o volume de recursos de créditos para inovagio do
BNDES, Finep e para subven¢io econdmica foi relativamente pequeno. No caso
das empresas farmoquimicas, os recursos para um tnico mecanismo responderam
por 19,8% do total de recursos para essa atividade, e 0,6% do total das duas ati-
vidades; nas farmacéuticas, a participagio do mecanismo unico foi igual (1,2%)
para o total da atividade e de ambas as atividades. Esse volume de recursos parece
sinalizar que s3o as mesmas empresas que concentram o acesso a todos os meca-
nismos de apoio federal & inovagio para empresas farmoquimicas e farmacéuticas.

4 CONSIDERACOES FINAIS

Mecanismos de apoio a inovagio tém sido adotados por diversos paises, sendo
um dos poucos objetivos em que nao hd restrigoes, seja na forma de incentivos ou
de subvencio econdmica, pela Organizagio Mundial do Comércio (OMC). Sua
adogido no Brasil se deu principalmente a partir da retomada das politicas indus-
triais e de inovagao a partir dos anos 2000. Nos diversos documentos que conso-
lidaram as estratégias de politicas industriais e de ciéncia, tecnologia e inovacio
(CT&I), as atividades farmoquimicas e farmacéuticas foram destaque como 4reas
prioritdrias/estratégicas desde essa retomada.

Foi nesse contexto que o estudo procurou mapear o conjunto de empresas
com atividades farmacéuticas e farmoquimicas no Brasil que tiveram acesso aos
instrumentos de incentivo fiscal & inovagio, previstos pela Lei do Bem, receberam
subvengao econémica para inovagio, a partir dos recursos do FNDCT, e tiveram
contratos de crédito a inovagdo com a Finep e o BNDES.

O levantamento mostrou que houve concentra¢io do apoio em um con-
junto relativamente restrito de empresas. Ficou evidenciado também que, entre
as duas atividades, a maior parte do apoio, tanto em niimero de empresas quanto
em volume de crédito, foi para as empresas farmacéuticas.

29. Cabe salientar que o total de recursos se refere aqueles alocados por subvencéo econdmica, crédito Finep e crédito
BNDES, visto que néo ha informacéo por CNPJ dos valores relativos a Lei do Bem.
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Outro resultado que se destacou foi o fato de um conjunto pequeno de
. - e
empresas, principalmente desenvolvendo atividades farmacéuticas, acessar todos
os quatro instrumentos analisados e concentrar o maior volume de recursos de
créditos do BNDES, da Finep e de subvencio econdmica, sendo que a maior par-
te das empresas que teve acesso aos instrumentos acessou apenas um deles, com
destaque para a Lei do Bem.

Finalmente, esse primeiro levantamento abre uma agenda de pesquisa que
engloba aspectos sobre regionalizacio das empresas (e estabelecimentos) farmacéu-
ticas e farmoquimicas; registro de medicamentos, com identificagio das principais
plataformas tecnoldgicas, a partir da utilizacao da base de dados de registros de medi-
camentos na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa); e estudos sobre a par-
ticipagdo dessas empresas nas Parcerias para o Desenvolvimento Produtivo (PDP).*
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APENDICE

TABELA A1
Empresas e organizacbes com estabelecimentos que tinham como atividade
econdmica principal a CNAE Subclasses farmacéutica e/ou farmoquimica, por
atividade econdmica, natureza juridica, situacdo cadastral e porte (maio/2024)

505

- - NUmero de Participacao
Atlv@ad.e Natureza juridica Situacdo Porte empresas/ no total da
econdmica cadastral o S

organizacdes atividade (%)
Ativa Demais 1 0,2
Administracdo publica Inapta Demais 1 0,2
Total 2 0,3
Nula Demais 1 0.2
Microempresa 56 9,0
Empresa de pequeno porte 21 3,4
Ativa
Demais 105 16,9
N&o informado 26 4,2
Microempresa 5 0,8
Suspensa Demais 26 4,2
N&o informado 9 1,4
Farmoquimicas  Entidades empresariais
Microempresa 64 10,3
Inapta Empresa de pequeno porte 3 0,5
Demais 30 4.8
Microempresa 82 13,2
Empresa de pequeno porte 6 1,0
Baixada
Demais 182 29,3
Ndo informado 2 0,3
Total 618 99,5
Baixada Demais 1 0,2
Entidades sem fins lucrativos
Total 1 0,2
Total farmoquimicas 621 100,0
Ativa Demais 8 0,6
Inapta Demais 3 0,2
Administracao publica
Baixada Demais 3 0,2
Total 14 11
Farmacéuticas Nula Demais 2 0.2
Microempresa 75 58
Entidades empresariais Empresa de pequeno porte 49 3.8
Ativa
Demais 241 18,8
Nao informado 15 1,2

(Continua)
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(Continuacdo)

. - Ntmero de Participacao
Atlwqadve Natureza juridica Situago Porte empresas/ no total da
econdmica cadastral O .

organizacdes atividade (%)
Microempresa 6 0,5
Empresa de pequeno porte 1 0,1
Suspensa
Demais 22 1,7
N&o informado 12 0,9
Microempresa 118 9,2
Inapta Empresa de pequeno porte 10 0,8
Entidades empresariais
Demais 33 2,6
Microempresa 143 1,1
Empresa de pequeno porte 32 2,5
Farmacéuticas Baixada
Demais 505 39,3
Nao informado 1 0,1
Total 1.265 98,5
Ativa Demais 1 0,1
Entidades sem fins lucrativos  Baixada Demais 3 0.2
Total 4 0,3
Inapta Demais 1 0,1
Pessoas fisicas
Total 1 0,1
Total farmacéuticas 1.284 100,0
Total farmacéuticas e farmoquimicas 1.905 -

Fonte: Receita Federal do Brasil (RFB). Disponivel em: https://dados.gov.br/dados/conjuntos-dados/cadastro-nacional-da-
pessoa-juridica---cnpj. Acesso em: 20 maio 2024.
Elaboracdo da autora.
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