Formacao de Recur sos Humanos para Ciéncia, Tecnologia e Inovacao
A Formacéo em Farmécia - Per spectivas e necessidades da area de
medicamentos

Novas Drogas e Patentes

O Brasil é 0 10° mercado farmacéutico do mundo em faturamento, com US$ 4,1 bilhdes
anuais, estando apenas atras dos EUA, Japao, alguns paises da Europa e México (Figura 1). No
entanto, cabe ressaltar que, com excegdo do Brasil e México, todos esses paises possuem politica
de desenvolvimento de novas drogas e detém a maioria das patentes no mundo. A 10% posi¢do
ndo significa que a populacdo estgja tendo acesso total ao medicamento. Dos 160 milhdes de
brasileiros apenas 22 milhdes tém condic¢bes financeiras de comprar medicamentos gastando
mais de 270 reais por ano (Figura 2). O mercado brasileiro é dominado por empresas
multinacionais e esta voltado primariamente para a farmacotécnica. As empresas com capital
nacional representam 20% do faturamento no setor com atividades centradas na producdo e
desenvolvimento de processos, com produtos obtidos por analogia com tecnologia transferida
por parcerias internacionais mediante participacdo financeira ou pagamento de royalities para as

empresas portadoras de patentes.
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Figura 1. Lideres do Mercado Farmacéutico.
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ACESS0 A PRODUTOS PATENTEADOS
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Figura 2. Acesso a produtos patenteados.

As projecOes da figura 3 e 4 mostram que a América do Norte, Europa e Jap&o
responderam a 80% do mercado farmacéutico mundial em 2002 (com um total de US$ 406
bilhdes), enquanto a Africa, a América Latina e o Oriente Médio, que representam 80% da

populagdo mundial responderam por apenas 20% do mercado farmacéutico.
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Figura 3. Mercado Mundia de Medicamentos.
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Figura 4. Populacéo Mundial em meados de 2001.

Com poucas excegdes de grupos isolados, ndo existe no pais grandes investimentos em
pesquisa e desenvolvimento (P&D) de novos medicamentos. A empresas multinacionais
investem em P&D de novos principios ativos principamente nas matrizes. No Brasil, estes
investimentos estdo crescendo apesar de ainda serem muito pequenos em relagdo as
necessidades. Segundo a Abifarma, os investimentos em P&D saltaram de cerca de US$ 35
milhdes em 1995 para pouco mais de US$ 60 milhdes em 1999. Considerando que empresas
farmacéuticas de ponta investem hoje ago em torno de US$ 1 bilhdo ou mais, estes

i nvestimentos ainda sdo modestos.

Este panorama é critico na medida em que todas as empresas farmacéuticas mundiais
realizam vultuosos investimentos em P&D como parte essencial de sua estratégia competitiva,
visando o constante lancamento de novos produtos, condicdo fundamental para manter sua
parcela no mercado e conquistar outras. Gastos com P& D chegam até a 20% do faturamento das
empresas do setor. O Brasil perde a oportunidade de participar do mercado farmacéutico mundial

globalizado de bilhdes de ddlares anuais por ndo investir no desenvolvimento de novos produtos.

Os aspectos historicos da falta de definicdo de uma cultura de investimento em P&D de

novos farmacos no Pais est&o relacionados com problemas de ordem estrutural, como a caréncia
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de recursos humanos qualificados para trabalhar em pesquisa nos laboratérios das empresas,
institutos e universidades, a falta de politica industrial que incentivasse essas atividades e a falta

de uma politica cientifica e tecnol 6gica que orientasse 0 desenvolvimento da ciéncia.

Além disto, a pesguisa e desenvolvimento de novos principios ativos requerem ata
tecnologia e investimentos vultuosos a longo prazo. Estes valores podem chegar a ordem de
aproximadamente US$ 350 milhdes e prazos de 10 a 15 anos de pesquisa. O desenvolvimento de
uma nova droga € um processo de alto risco, pois somente uma pequena minoria das moléculas
candidatas a medicamentos (1 em cada 20.000 moléculas) consegue chegar a ser utilizada na
clinicaterapéutica.

Atualmente, a indUstria farmacéutica esta entre os setores industriais mais lucrativos
(Fortune,500,2001), indicando que o dto custo da P&D de féamacos ndo congitui
necessariamente uma barreira para um retorno significativo. Ainda mais, as grandes empresas
tendem a gastar mais com marketing e publicidade que com P&D. Apesar do elevado custo, o
motor da industria farmacéutica mundial estéd no desenvolvimento de novos medicamentos. Ele
€ 0 que permite aos paises e as empresas gerar riqueza e emprego em um negécio muito
competitivo e contribui, desta forma, para o bem estar da populac&o com produtos mais eficazes
e Seguros que os existentes. O potencial de mercado para cada nova droga langada é de US$250
milhdes a US$ 1 bilhdo. Além disto, o sistema de patentes € um importante catalisador de novas
tecnologias e empresas e promove 0 desenvolvimento econdmico ao fomentar as atividades
comerciais que se traduzem em criagéo de empregos e no desenvolvimento de recursos humanos,
bens e servicos. Antes de mais nada, gerar uma patente significa poder e independéncia de uma
nacdo, ou sgja possuir o conhecimento de gerar novas drogas € uma estratégia fundamental para
um pais que pretende ser soberano, capaz de enfrentar o desafio de melhor assistir a seus
pacientes, incluindo os portadores de “doengas negligenciadas’, assim denominadas em funcdo

de uma politica equivocada para a geragéo de novos medicamentos.

A falta de opgdes terapéuticas ou tratamentos mais adequados para a doenca do sono,
leishmaniose, doenca de Chagas, maléia e tuberculose, classificadas como doencas
negligenciadas, é o resultado de falhas do mercado e da politica publica. E preciso buscar
estratégias para resolver esta questdo, pois apesar dos avangos no conhecimento das bases
moleculares e celulares das patologias, 0 desenvolvimento de novas drogas para estas doencas

avanca a passos lentos.
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Para demonstrar que 0 mercado orienta seus movimentos em direcdo ao lucro, nos
altimos 25 anos somente 15 drogas foram aprovadas para o tratamento de doencas
negligenciadas (sendo 2 destas para tuberculose) apesar destas doencas representarem 12% das
enfermidades no mundo. Ao mesmo tempo, 179 drogas foram aprovadas para o tratamento de
doengas cardiovasculares, que correspondem a 11% das enfermidades totais. Além disso, das
1.393 novas drogas aprovadas entre 1975 e 1999, apenas 13 (1%) eram especificamente
indicadas para doengas tropicais, sendo que a Organizacdo Mundial de Salde incentivou a
pesquisa de 6 destas drogas.

Em estudo realizado pelo grupo de Salde Publica da Universidade de Harvard em 2001,
em que foram analisados os investimentos de 11 das 20 maiores empresas farmacéuticas do
mundo em doencas negligenciadas mostraram que oito das onze empresas ndo investiram nada
em P&D em doencas extremamente negligenciadas e apenas duas empresas informaram gastos
em mal&ia Cinco destas empresas investiram recursos para P&D para o tratamento da
tuberculose, uma das quais dedicara mais de 15% de seu orcamento de P&D em doengas
infecciosas a tuberculose e a maléria. Por outro lado, sete empresas gastaram menos que 1%. Em
resumo, como podemos observar na tabela abaixo, os investimentos do setor privado nesta area
s80 minimos (Tabela 1).

Tabela 1. Numero de Empresas (entre as 11 respondentes) orientadas para o desenvolvimento de drogas para
doencas negligenciadas.

Numerode  Selecdo, estudo Desenvolvimen Lancamento de

Doencas empresascom deviabilidade toPréClinico  Produto nos
algum gastoem  (screening) ou Clinico Gltimos 5 anos
P& D Triagem
Doenca do Sono 0 0 0 0
Doenca de Chagas 1 0 1 0
Leishmaniose 1 0 1 0
Maléria 2 1 2 2
Tuberculose 5 4 3 1
Outras doencas infecciosas 9 N/A 8 6

(inclui doencas vir ¢ticas,
bacterianas e fungicas

Metodologia: A pesquisa foi realizada com as 20 maiores empresas farmacéuticas da Europa, do Japdo e dos
Estados Unidos examinando os recursos destinados as doencas infecciosas e os recursos especificos destinados a
doencas negligenciadas em particular. NA —n&o avaliado
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O argumento mais comumente apresentado pelas industrias farmacéuticas para justificar
o baixissimo investimento em medicamentos para as enfermidades infecciosas tropicais € o ato
custo comparado com uma pequena expectativa de retorno financeiro. No entanto, apesar de
alguns estudos estimarem que os custos para desenvolver uma nova droga poder ser
significativamente menor que os US$ 350 milhdes referidos anteriormente, provavel mente entre
US$ 30-50 milhdes, os medicamentos destinados as doencas negligenciadas ndo atingem 0s
alvos comerciais das industrias cujas vendas minimas devem estar em torno de US$ 200 — 300
milhdes por droga desenvolvida por ano.

Este quadro ndo causa nenhuma surpresa, uma vez que nos Ultimos anos o principa
investidor em P&D de drogas tem sido o setor privado. Assim, os valores de venda é que
definirdo as prioridades de pesquisa. Desta forma, ndo podemos esperar que a solucédo para este
problema venha do setor privado mas principamente de agdes governamentais que tem a
responsabilidade final de assegurar o atendimento das necessidades bésicas de salide. Paraqueo
governo sgja capaz de superar esta barreira € preciso se apoiar em grupos com tradicdo no
desenvolvimento de novas moléculas ou seja, gerar novas drogas para as doencas negligenciadas
ndo tem como objetivo principal gerar uma nova patente, mas sim assegurar autonomia politica
para garantir o tratamento de patologias que ndo despertam os i nteresses econdmicos das grandes

corporacdes farmacéuticas.

Mas os problemas do Brasil ndo se resumem a doencas infecciosas e parasitarias. Pelo
contrario, apesar destas ainda representarem um problema de salde publica significativo, a
principal causa de morbidade, mortalidade e despesas sdo as doencas crénico degenerativas que
consomem gastos vultuosos. Uma das alternativas para minimizar os custos destes medicamentos
e torna-los mais acessivels a populacdo é a politica de produgdo dos medicamentos genéricos.
Todavia, esta politica € limitada. A producéo de genéricos contribui para a reducéo dos pregos de
medicamentos, no entanto, ndo acrescenta valores no que diz respeito ao desenvolvimento de
novos conhecimentos e tecnologias para a producdo de novas moléculas e patentes. Ademais,
até 0 momento ndo existem evidéncias claras de que melhorou de forma significativa o acesso ao
medicamento das populagdes mais carentes. Como podemos observar na figura 4, o percentual
no faturamento com a venda de produtos patenteados esta em ritmo de crescimento, cuja curva
ascendente devera ser incrementada mais ainda em funcéo de novas descobertas que virdo com o

desenvolvimento biotecnoldgico. Verifica-se assim, que no mercado nacional, em 1997, os
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produtos patenteados representavam somente 0,1% do faturamento, enquanto que os similares
representavam 99,9%. Com o aparecimento dos genéricos em 2001, estes passaram a contribuir
com 3,3% do faturamento, enquanto que os produtos patenteados cresceram para 6,5%. A
projecdo para 2005 € que os produtos com patentes representem 20% das vendas, ou seja, em 08
anos este seguimento crescerd em torno de 200 vezes. E dificil fazer uma projeco de 20 a 50

anos, mas certamente esta parcela de gastos com medi camentos patenteados crescera ainda mais.

Crescimento dos Produtos Nao Patenteados
%, Milhdes de Reais

Rendimento Industrial {IMS)

8.2
100% > gr
99,9
0 12,0 Genéricos
1997 2001 2005

Grafico 1. Crescimento dos produtos ndo patenteados.
Desta forma, este quadro mostra gue 0os medicamentos genéricos representam um avango

para a sociedade, mas isoladamente ndo conseguird romper as inimeras dificuldades para
garantir 0 acesso ao medicamento da populacéo brasileira, pois 0 crescimento dos medicamentos
patenteados suprimira muitas vantagens conseguidas. Neste sentido, ndo investir para a
formacdo de grupos voltados para a criago de novas drogas e patentes é caminhar na contramao
da historiado mundo globalizado.
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E importante enfatizar um outro problema que é o fato de que o Brasil praticamente ndo
produz mais insumos farmacéuticos. Esta realidade resulta de uma mudanca politica ocorrida no
inicio dos anos 90 quando foi interrompido o Projeto Farmacos que envolvia o governo (Central
de Medicamentos — Ceme), empresas nacionais e institutos publicos de pesquisa visando
aumentar a capacitacdo brasileira no setor através da reproducdo de produtos e processos ja
desenvolvidos em outros paises. Assim, em 1991, com a liberacdo das importagdes de produtos
quimicos, grande parte da producéo ja existente de quimica fina e especialidades quimicas se
tornou inviavel. Proibir aimportacdo ndo é solucéo, por outro lado acabar com a tecnologia de
producdo de insumos pode ser uma estratégia muito arriscada. Além disso, como poderemos

produzir os insumos de uma nova droga se ndo possuimos grupos fortes em farmoquimica?

O Brasil possui hoje uma dependéncia tecnoldgica total em éreas sociologicamente
sensiveis como a salide humana. E uma contradicdo no Brasil, considerando que temos um
patrimonio potencia incalculavel, a biodiversidade que tem sido a principal fonte de compostos

de partida no desenvolvimento de novos farmacos.

No que se refere aos fitoterapicos a tradicdo em isolar 0s principios ativos responsavels
pela acdo terapéutica e consequentemente a aquisicao de uma nova patente € ainda muito pobre,
sgja pela fata de investimentos das industrias farmacéuticas brasileiras em pesquisa e
desenvolvimento ou mesmo pela inexisténcia de uma politica de biotecnologia com grandes
incentivos paraa area. A grande maioria dos fitoterapicos produzidos com plantas nativas esta
fundamentada apenas no uso popular dessas plantas, mas sem comprovacdo cientifica de eficacia
e seguranca de uso, 0 que ndo é aceitavel. Esta situagcdo, se ndo for revertida, fara com que as
indUstrias nacionais de fitoterapicos, que ndo se adaptarem aos novos tempos percam sua
capacidade de competir e de sobreviver no futuro caracterizado por um mercado dinamico e de
exigéncias crescentes como, por exemplo, as recente resolucdes da ANVISA que solicitam
comprovagdo de eficacia e seguranca dos fitoterapicos comercializados no pais. A exemplo do
gue ocorre com a producdo de medicamentos sintéticos, o Brasil corre o risco de, apesar de
possuir a maior biodiversidade mundial, tornar-se importador de matérias-primas vegetais e

reprodutor de formulagdes fitoterapicas.

Para as empresas brasileiras, o investimento em pesquisa e desenvolvimento é uma

questdio de sobrevivéncia futura. E importante aproveitar a experiéncia e as estratégias da
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indastria internacional, que realiza parcerias com universidades e centros de pesguisa, e

aproveitar 0s recursos humanos e naturais existentes no Pais.

As universidades s80 os centros de exceléncia para formar 0s recursos humanos
altamente capacitados nas diversas areas relacionadas a pesquisa e ao desenvolvimento de hovos
medicamentos como a Farmacia, Quimica, Biologia, Medicina e etc. Além disso, a universidade,
cada vez mais, necessita apresentar resultados praticos que atendam a demanda da comunidade.
A descoberta de novas drogas tem um cardter multidisciplinar. Aproveitar a estrutura existente
nas universidades, laboratorios e profissionais capacitados, € uma estratégia para atender a
necessidade social de desenvolver medicamentos a um custo mais acessivel. Entretanto estas
associagdes sdo ainda timidas, pois envolve ainda poucos grupos. Alguns exemplos que se

seguem representam model os que devem ser seguidos e ampliados.

A parceria entre a Universidade de Sdo Paulo (USP) e o Aché Laboratorios
Farmacéuticos € um exemplo da importéncia da cooperacdo entre a iniciativa privada e 0 meio
académico. Estimulados pelo Programa de Inovagdo Tecnoldgica da FAPESP, que estimula a
parceria entre uma instituicdo cientificae ainiciativa privada, o Laboratério Aché associou-se ao
Laboratério de Farmacologia do Instituto de Ciéncias Biomédicas da USP e desenvolveram um

novo medicamento anti-inflamatorio.

Outro exemplo de colaboragdo entre as universidades e o setor privado foi a parceria
entre os pesquisadores do Departamento de Biologia Molecular da Universidade de Brasiliae a
empresa Bioquimica do Brasil (Biobrds) para o desenvolvimento de insulina humana
recombinante. Este processo permitiu fabricar insulina em apenas 30 dias, um terco do tempo
necessario para obté-la pelo método tradicional. Na época, somente quatro empresas no mundo,

incluindo a Biobras, tinham esta tecnologia

Ja o Laboratorio Eurofarma financiou o projeto "Definicdo de Estratégias para Pesquisa e
Desenvolvimento de Novos Farmacos no Brasil" durante 1998 e 1999 com o objetivo de
identificar projetos e competéncias no pais com potencia para desenvolvimento futuro pela
empresa. Varios dos projetos e grupos de pesquisa identificados neste levantamento atual mente
recebem financiamento da Eurofarma Laboratorios. Um destes projetos, "Desenvolvimento de
Inibidores especificos de COX-2 Humano" conta com a participacéo de membros do Centro de
Biotecnologia Molecular Estrutural (CBME) do Instituto de Fisica da USP de Sdo Carlos, junto
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com o grupo do Lasshio (Laboratério de Avaliacdo e Sintese de Substéncias Bioativas da
Universidade Federa de Rio de Janeiro (UFRJ).

A empresa indiana Rambaxy que implantou no Brasil uma planta de producdo de
medicamentos genéricos tem anunciado que um de seus objetivos é também o de se tornar uma
empresa baseada em pesquisa com capacidade de descoberta de novas drogas. Para isso, tem
como plano investir entre 4 e 6% do seu faturamento em P& D na constituicdo de um laboratorio
de pesquisa. Mesmo sendo uma empresa estrangeira, se esta politica for realmente implantada o

pais lucrara se politicas como estas forem concretizadas.

Mas nem sempre € possivel estabelecer estas parcerias e € ai que o setor publico deve
atuar para suprir as lacunas deixadas pelos grandes laboratérios farmacéuticos, cujas prioridades
estdo majoritariamente voltadas para populacdo com poder de compra. Como exemplo, o
Instituto de Tecnologia em Farmacos (Far-Manguinhos), laboratério publico da Fundacéo
Oswaldo Cruz (Fiocruz) vinculado ao Ministério da Salde, € uma instituicdo onde a atividade de
pesquisa, desenvolvimento e producdo de farmacos vem crescendo significativamente nos
ultimos anos. Far-Manguinhos vendeu cerca de R$ 8 milhdes em medicamentos em 1997. Essa
venda saltou para cerca de R$ 70 milhdes em 1999, tendo como destaque os medicamentos anti-
retrovirais. A participacdo dos laboratorios publicos brasileiros na producdo adquirida pelo
governo federal, que em 1999 estava abaixo de 20%, em 2000, passou dos 50%. O valor da
receita de Far-Manguinhos, incluindo venda de medicamentos e orcamento da Uni&o, foi de R$
109 milhdes. No primeiro semestre de 2001, essa receita ja atingiu R$ 79 milhdes. Em 2000, os
gastos com pesquisa e desenvolvimento tecnol 0gico na Fiocruz representaram 26% das despesas
totais em programas da instituicéo.

Outro projeto que recebeu apoio de instituicdo governamental foi o de desenvolvimento
de vacinas génicas para a tubercul ose coordenado pelo pesquisador Célio Silva da Universidade
de Ribeirdo Preto, Sdo Paulo (USP). A importancia desta vacina e do dominio deste tipo de
tecnologia € essencial para o desenvolvimento cientifico e tecnoldgico do pais. Suas vantagens
sdo multiplas e certamente atendem as necessidades da realidade brasileira. O impacto sobre 0
controle das doencas infecciosas que podem ser prevenidas por imunizacdo génica sera,
provavelmente, uma das aguisicdes mais importantes advindas do dominio dessa nova

tecnologia. O desenvolvimento de novas vacinas que evitem, num futuro préximo, o aumento
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descontrolado de doencas como dengue, hepatite, meningite, maléria, esquistossomose, e outras

certamente seréo de extrema importancia para a humanidade.

Ou sga, os exemplos acima demonstraram que 0s primeiros passos foram dados, mas a
caminha é muito longa e é preciso avancar muito mais, pois os obstaculos sdo inimeros. Para se
modificar este cendrio novas estratégias sio essenciais. E indispensavel favorecer o crescimento
da pesquisa e do processo de formagdo de recursos humanos e lutar pelo estabelecimento de
programas direcionados para a investigacéo cientifica e tecnol 6gica na area de P& D de farmacos.
E evidente que a necessidade de se estimular a aproximacéo da indlstria farmacéutica com a
academia para se tentar constituir um novo modo de pensar que tem como objetivo encorajar

proj etos empreendedores.

Concluindo, diante deste quadro, é essencia que o0s varios segmentos envolvidos nesta
area passam a trabalhar em conjunto para definir estratégias e tracar a médio e longo prazo
planos e metas ambiciosas. E indispensavel encorgjar o crescimento e o fortalecimento dos
grupos ja implantados e em funcionamento assim como dagueles em fase de inser¢éo. Ademais,
€ preciso estimular a criacdo de novos grupos de preferéncia distribuidos em todo o pais. Esta
claro a necessidade de se discutir como as agdes induzidas, editais, parcerias do governo

estadual, federal e privado podem contribuir para 0 sucesso deste empreendimento.
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