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LISTADE SIGLAS

ABIF - Associaglio Brasileira da Indistria Farmoquimica
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ABIPTI - Associacio Brasileira das Institnigdes de Pesquisa Tecnoldgica
ABIQUIF — Associagio Brasileira das Inddistrias de Quimica Fina,
ABIQUIM - Associagio Brasileira da Indiistria Quimica

AIDS - Sindrome da hnunodeficiéncia Adguirida

ALANAC - Associaco dos Laboratorios FarmnacButicos Nacionais
ANVISA - Agéncia Nacional de VigilAncia Sanitiria

ARV — Anti- Retrovirais

ASFOC - Associagio dos Funcionérios da Fundaco Oswaldo Cruz
AZT - zivudina (medicamento anti-retroviral contra a ATDS)

BNIDES - Banco Nacional de Desenvolvimento Econdmico e Social
BPF ~ Boas Priticas de Fabricacio

CAPES — Coordenagio de Aperfeicoamento de Pessoal de Ensino Superior
CBO - Congressional Budget Office

CCS — Coordenacgiio de Comunicagio Social / Fiocruz,

D - Conselho Deliberativo da Fiocruz

M- Conselho de Desenvolvimento Indostrial

CDTS - Centro de Desenvolvimento Tecnol6gico em Sadde da Fiocroz
CECAL —Centro de Criagio de Animais de Laboratério da Fiocruz
CEFET -~ Centro Federal de Educacdo Tecnolégica

CEME — Ceniral de Medicamentos (ligada ao Ministério da Saiide, hoje extinta)
CENEPI - Centro Nacional de Epidemiologia

€F —Constituicho Federal

CGEE ~ Centro de Gestdo de Estudos Estratégicos

T - Congresso Interno (instincia mixima decisoria da Fiocruz)

CICT - Centro de Informagio Cientifica e Tecnoldgica da Fiocruz
CNPJ - Cadastro Nacional de Pessoas Jurfdicas

- CNPq-—Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico
COC —Casa de Oswaldo Cruz
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CODETEC —Companhia de Desenvolvimento TecnolGgico (sediada ern Campinas / SP, hoje exnnta)
CONEP - Comissio Nacional de Ftica
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Vacinas Bacterianas de Bio-Manguinhos / Fiocruz)
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FAPER] —Fundaciio de Apoio a Pesquisa do Estado do Rio de Janeiro
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FEBRAFARMA - Federacio Brasileira das Inddstrias Farmacuticas

FINEP —Financiadora de Estudos e Projetos

FIOCRUZ - Fundacio Oswaldo Cruz

FIOTEC —Fundago de Apoio da Fiocruz

FNDCT - Fundo Nacional de Desenvolvimento Clentifico e Tecnolégico

FOB - Free on Board
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FYINASA - Fondacdio Nacional de Satide

FVA - Fundo Verde e Amarelo

GESTEC - Coordenagio de Gestio Tecnoldgica/ Fiocruz

GMP - Good Manufacture Pratices

HIV - Virus da AIDS

IBGE - Instituto Brasfleiro de Geografia ¢ Estatistica

IBECT - Instituto Brasileiro de Informag#o em Ciéncia e Tecnologia
IBMP - Institirto de Biologia Molecular do Parang
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I PND -- I Plano Nacional de Desenvolvimento Econdmico e Social
IMS - International Medical Statistics

IME —Instituito Militar de Engenharia
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INER®p - Instituto Nacional de Endemias Rurais

INMETRO - Instituto Nacional de Metrologia e Qualidade Industrial
INPAL-INPAL S.A. Inddstrias Quimicas

INPY - Instituto Nacional de Propriedade Intelectual

INT -~ Instituto Nacional de Tecnologia

INTERFARMA - Associaciio da Indidstria Farmacéutica de Pesquisa
0L - Instituto Oswaldo Croz / Fiocruz
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IPPATRO -
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NEQ - Nova Entidade Quimica

NHI - National Health Institute
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LISTADE TERMOS TECNICOS ESTRANGEIROS

Background - base de conhecimentos

Blockbusters ~ medicamentos campedes de vendas

Brain drain —~ migragio de cérebros

Brain drugs — drogas para doengas do cérebro

Bma&thmugb - mina importante descoberta, uma inovagdo radical que derruba a anterior
Catehing-up - atingir a competitividade tecnoldgica e econdmica dos paises avangados
Color-dye - corantes

Copyright - direitos antorais

Design — concepgio do produto, desenho

Drug lag o tempo total transcorrido entre o inicio da pesquisa de um novo firmaco e sua introdugsio no
mercado ' '

Dyestuffs - tintas

Experts —especialistas

Following — copiadores, seguidores

Framework ~ estrutura, arcabougo conceitaal

Free vider - competidor livre

Gatekeeper — investidor

Gap -~ buraco, lacuna de conhecimento

{rant - bolsa (de estudos), snbsidio 2 pesquisa

High trhoughput screening — discriminaciio automatizada de substincias

Inhouse —doméstico

know how - saber fazer

knowledge sharing - rede de cophecimentos

Late movers —entrantes tardios no mercado global

Leapfrogging — salto (usado, no texto, no sentido de salto tecnoldgico)

Learning by —que aprende através de algo ou alguém

Léfe-saving — que salva vidas

Lock in— perda das competéncias essenciais e da efetividade (Jegitimacao social) por parte das organizacOes
Muark up — variagSes para ¢ima no prego

Market share — fatia de mercado



New Chemical Entities - NCEs —~novas entidades quimicas

Out-of-pocket - despesas fora da previsdo

Patent Holder - proprietédrio da patente

Path: —trajetéria, caminho escolhido, atalho

Pipeline - encadeamento de projetos para novos langamentos comerciais

Player — competidor, concorrente -

Portfolio . carteira ou catilogo de projetos de uma organizaciio de pesquisa
Release characteristic ~ caracteristica da divulgagio

Royalties - pagarnento pelo uso da tecnologia

Screening - separaco e identificagio dos elementos que compdem uma substancia
Serendipity - a aptidio de fazer descobertas afortunadas acidentalmente

Spitlover — transbardameﬁto de conhecimento de uma organizacho para outra

Spin off - usado no sentido de ramificacBes (fithotes) que resultam de nma inovagio
Scale up — etapa preliminar da produgio de medicamentos

Success-rate —taxa de sucesso do empreendimento

Sunk costs ~ custos do descarte

Trade mark — marca registrada

Trade-off - troca de vantagens e desvantagens entre wma opgio e outra
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Competéncias para Inovar no Setor Farmacéutico:
o caso da Fundacfio Oswaldo Cruz e de seu
Instituto Tecnoldgico em Farmacos /Far-Manguinhos

RESUMO
SE DE DOUTORAD

Vera Maria da Motta Vieira

A inovagio em produtos ¢ processos € reconhecida como fundamental para a competitividade das
empresas ¢ dos paises e parece depender de um conjunto de fatores que vio além da capacidade
tecnoldgica (on mudanca técnica). Utilizando-se como referncia teorias e estruturas analiticas recentes
da literatura sobre o desenvolvimento ¢ acurnulacfio de competéncias e processos de aprendizagem,
investiga-se as competéncias para inovar na indistria farmac@utica, especialmente as competéncias
tecnolbgicas, organizacionais, relacionais, dos meios e produtivas. Tomando como modelo o “ciclo
do medicamento inovador™ através da rota de sintese guimica, analisam-se as competéncias envolvidas
1o processo de trazer & comercializagio um novo medicamento. Descrevem-se os estagios tecnoldgicos,
3 cadeia produtiva, a curva de valor e a evolugio das tecnologias na experimentaciio farmacéutica,
assII COMO as principais transformacdes que vém ocarrendo nesta indidstria na atalidade e no contexto
internacional e nacional. Tal referencial ¢ aplicado ao estudo de caso da Fundagiio Oswaldo Cruz —
Fiocruz, a maior instituicdo de C&T em saiide da América Latina e de seu Instituto de Tecnologia em
Farmacos - Far-Manguinhos, laboratdrio produtor integrante da rede oficial e oiimico ligado ao Ministério
da Satide do Brasil. Como resultado da pesquisa, identifica-se a trajetOria institucional e tecnologica da
Fiocraz em medicamentos e o salto gerencial ¢ tecnolégico de Far-Manguinhos, realizado em pouco mais
de duas décadas. O aprendizado tecnollgico realizado através de engenharia reversa de anti-retrovirais
{cdpia) proporcionou ao Ministério da Sadde de promover mator acesso aos medicamentos a populagio
afravés de Programas Estratégicos de Satide Phblica, como o da AIDS, trazendo economias substanciais
de divisas e matior efetividade no combate is doengas no Pafs. Constaton-se estarem instaladas na Fiocruz
grande parte das competéncias para inovar, mas estas nfo estHo integradas a ponto de fazer emergir uma
inovaglo radical (farmaco ou medicamento inovador).
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Competences to Innovate in the Pharmaceutical Industry: the Case of
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ABSTRACT
CTORAL { o)
Vera Maria da Motta Vieira

Product and process innovation is acknowledged as crucial for the competitiveness of countries and
finns and seemns to depend on a conjunction of factors that go far beyond the strict technological capability (or
technical change). This smdy has as its purpose tounderstand and describe the competencies that are essential
to arrive at innovation in the pharmacentical industry —specially technological, organizational, relational,
productive and of means — having as a basic framework analytical structures that were recently developed
in the literature as to the development and accarmulation of competences and learing processes. In trying to
analyze the competencies necessary so that anew chemical entity and a new drug reaches the market one has
used a model that could be called “new drug discovery, development and commercialization cycle” as
well as the chemnical synthesis route. In so doing, one has described technological steps or stages, the
chain of production, the value carve and the evolution of the technologies in pharmaceutical
experimentation, as well as the main changes that have been occurring in this indostry nowadays. The thesis
studies the case of Fundagdo Oswaldo Cruz— Brasil (Oswaldo Cruz Foundation-Brazil}, an institation
devoted to Science and Technology in Health that is sui generis in the Brazilian pharmacentical environment
and of its related Pharmacentical Techrology Institute — Far-Manguinhos, a public laboratory that fabricates
drugs as a member of the official network (the only laboratory with this status) of the Ministry of Health in
Brazil. As aresult of the stody, one describes the technological and institational trajectory of Far-Manguinhos
and also how the institution has arrived at a technological and managerial leapfrogging —in over litile more than
two decades. This technological learning process was made through the process of reversal engineering (a
copy) of anti-retrovirals — thus giving conditions to the Ministry of Health to promote strong access of the
population to essential medicines (specific strategic programs of public health, such as that of AIDS, stay as
an important example) and thus saving substantial foreign reserves and guaranteeing effectiveness to the fight
against disease in Brazil. One has arrived at the conclusion that atFiocruz one can identify the most part of
needed competencies to innovate but one could also see that such competenicies are not particularly integrated
tothe point of making emerge aradical innovation {farmaco or innovative drog).

XXV



INTRODUCAO

Aolongo das dltimas décadas, ocorren uma verdadeira revolugio tecnolégica, que transformon
radicalmente o ambiente econmico e social infernacional, especialmente pelos desenvolvimentos nas novas
céncias, tais como a tecnologia da informagio, microeletrénica, Ie. biotecniologia, dentre outras, Tais
teénologias, aliadas as novas formas de organizagfio da produgo, alteraram o ambiente competitivo de
diversos setores industriais intensivos em pesquisa e desenvolvimento (P&D), como é o caso do farmacéutico,
proporcionando maior rapidez no desenvolvimento de novos produtos. InGmeros novos medicamentos
vém sendo langados no mercado, pmmovendﬂ a cura e facilitando o controle de doengas, proporcionando
um incremento substancial na qualidads e expectativa de vida das pessoas.

Abusca por inovagGes € um dos principais fatores da competitividade na indiistria farmacutica, A
movago neste setor € um processo extremamente complexo, caro e longo. Leva-se de 102 12 anos para
desenvolver um novo medicamento, exigindo investimentos em torno de 100 a 800 milhdes de délares
(PhRMA, 2002).

Para inovar é necessdrio possuir competéncias para realizar a descoberta de novos principios
ativos, assim como para desenvolver, produzir, comercializar e distribuir o produto no mercado -
competéneias essas que nem todos os paises dominam por completo. Na verdade, muito poucos: somente
os mais desenvolvidos. Devido a isso, 0 processo de inovagio € realizado predominantemente por
companhias geralmente de grande porte € com estrutura integrada emn base mundial (FRENKEL, 2002).

Fabricar medicamentos com matéria-prima adquirida € umn estdgio tecnoldgico elementar na
inddstria farmacutica; ter competéncia para criar a propria matéria-prima jé € um estigio tecnoldgico
avancado. Atingir esse estigio — que resulta no patenteamento de wm novoe farmaco e do processo de
sua obtencfo — corresponde a um objetivo estratégico de qualquer pafs, seja do ponto de vista
econdmico, seja social ou politico. Nenhuma nagdo pode prescindir do know how dos medicamentos
essenciais & saide de sua populagio BARRAGAT, 2001, p. 20).



1. Problema de Pesquisa |
Embora o Brasil possua uma industria de medicamentos bastante desenvolvida, € frac:éa sua
capacidade tecnoldgica para gerar inovacdes. Encontra-se entre os paises de estigio evolutive II, na
classificagio de Frenkel (op.cif), onde existe uma industria de medicarentos j& consolidada, e uma
farmogquimica capaz de formular ¢ sintetizar algumas substincias ativas ntilizadas na fabncagﬁo de
produtos finals (especialidades terapfuticas); mas, o setor é muito dependente (82%}) de matéiriaSM
primas de origem externa (firmacos ¢ intermedidrios). As atividades de P&D sdo consideradas
marginais, visto que basicamente se restringem ao setor académico e piblico de pesquisaé, nao
existindo exemplos significativos dessas atividades no setor privado empresarial, locus naturaéi das
movagdes. Investiu-se na ponta da cadeta ¢ ndo na sua base, ernbora haja no Pafs razoavel capaciitagfio
cientifica em disciplinas importantes para 2 industria farmacgutica, em alguns nichos, até mesn:ém em
niveis observados nos paises desenvolvidos (ANDRADE, 2003; AVILA, 2003; ANTUNES, 2;004).

Apesar de ser detentor de imensa biodiversidade e recursos minerais abundantes (Oié,IVA,
2003), e possuir uma inddstria quimica razoavelmente diversificada, néo se tem, até o monémnto
presente, nenhuma patente concedida a um medicamento genuinamente nacional (TABAK, 2@303).
Durante todo o séeulo XX, nenhuma inovacdo farmacéutica foi gerada no Brasil, embors hflcros
bilionérios teniham sido obtidos por empresas farmacéuticas multinacionais baseadas em inovagdes
advindas de substincias naturais, muitas das quais de origem brasileira (CAMARGO, 200%1). A
producio de medicamentos no Pais tem se mantido a partir da importac&o de tecnologias, o que tem
se mostrado insuficiente como estratégia de desenvolvimento teqnolégice, oIS existem conheci_méntos
que ndo se transfererm e por isso precisam ser desenvolvidos internamente. Esse € o ensinament(é) que
a experiéncia internacional tem demonstrado. E

As inquuetacdes que levaram a este estudo s#io as seguintes: :

+ Se o Brasil tem mstituigSes de C&T relevantes e respeitadas internacionalmente, poré_ suas
realizagBes e tradicfio na 4rea de salide, por que ¢ fraca sua capacidade de. i:ncvair em
farmacos ¢ medicamentos?

s (Quais sfo as competéncias necessdrias para inovar no setor farmacéutico? (jomo
desenvolvé-las? |

» Como mobilizar as competéncias existentes para se chegar a uma inovagio radical?



2. Objetivo do Estudo
O principal objetivo do estudo é identificar as competéncias para inovar em farmacos e
medicamentos da FundagBo Osvaldo Cruz; e, particularmente, de seu Instituto de Tecnologia em
Farmacos — Far-Manguinhos. Prop8e-se investigar quais as competéncias que a Fundagiio Oswaldo
Cruz construiu ao longo de sua trajetdria; como essas competéneias foram se acumulando; e o que
representam, hoje, no contexto farmacéutico nacional, O mapeamento das competéneias na Fiocruz
poderd possibilitar uma visfo abrangente de como se encontra a Institaigio em relacio ao Ciclo do
Medicamento Inovador, ou seja, onde detém competéncias e onde estdo 08 gups que precisam ser
supridos.
‘Conhecer essas competéneias e entender como foram sendo acumuladas serd 0til para
compreender 08 imperativos necessarios ao dominio de cada etapa do processo tecnoldgico evolutivo,
visto que cada fase tem wm padriio proprio de acumulagfio e distintas capacidades a serem

desenvolvidas.

3. Escolha do Objeto

A escolha da Fundaglio Oswaldo Cruz - Fiocruz como referéncia empirica para a realizagiio
deste estudo deveu-se a sua experiéncia centendria em ciéncia e tecnologia (C&T) na drea da satde,
tendo construddo uma notdvel trajetoria na resolucio dos problemas de sadde pablica no Brasil.

A Fiocruz € uma instituicio plblica complexa, abrigando em seu seio uma variada gama de
organizagGes, tratando o objeto saide sob vérias dimensSes, desde a pesquisa basica, até pracessos
industriais de vacinas ¢ medicamentos. Sendo vinculada ao Ministério da Satide — MS, contribui
para ¢ estabelecimento de politicas, especialmente as de C&T e P&D em saide. De fato, a Instituicio
vem sendo um exemplo de pioneirismo na utilizag¢io da pesquisa cientifica e tecnologica de fronteira
em beneficio de objetivos sociais relevantes. Presta-se, assim, ao estudo gue se propde realizar, ndo
s por suas interacdies com o setor industrial e outros agentes do Sistema Nacional de Inovagio em
Saiide, como também por abrigar Unidades de Produgfio, o que facilita sobremaneira as parcerias
estratégicas com o setor industrial. '

O Institato de Teenologia em Farmacos - Far-Manguinhos, além de ser uma das treze Unidades
Téenico-Cientificas da Fiocruz, é, também, o segundo maior laboratdrio oficial, dentre os dezotto
existentes no Brasil, com experiéncia acumulada ¢ dominio de tecnologias de produgio em

medicamentos. Vem se destacando quanto 4 produgfio de medicamentos e como instrumento de aferigfo
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de pregos, instrumentalizando as politicas de regulagao, assim como tambérm 1o atendimento 205 programas
estratégicos de saide piblica (de combate & AIDS e tuberculose) e, especialmente, por sua.parﬁcipagﬁo
¢ esforgos na P&D de medicamentos para doengas negligenciadas, dentre outras de grande nnportﬁnc:a
para o Pais. .

Tendo em vista que no Brasil praticamente inexistem atividades de P&D fazmaceutlca nas
empresas, justifica-se estuda-las em um instituto pablico, visto ter sido apontado que as atm;iades
de pesquisa com financiamento piiblico ou realizada por institufos ou centros de pesquisa pﬁ})licos
possuem papel fundamental na produtividade da indastria farmacéutica, em .re-iagén 20
desenvolvimento & aprimoramento de medicamentos (COCKBURN e HENDERSON, 2000).

4. Justificativa e Importincia do Estudo :

A falta de politicas integradas para o setor farmacéutico tem sido recomrente e esteve entre as
principais questdes levantadas nas Conferéncias Nacionais de Satde e de C&T em Saude; ¢ foi tema da
ditima Conferéncia Nacionsl de C&T e Inovagio, em 2001, Verifica-se que o setor tem sido alvo constante
de discussdes em foros governamentais; mas, somente nos anos recentes € que passoil a ser considierado
como prioritario e inchiido na politica industrial do atual governo'.

As razdes para o Brasil enfrentar o desafio de inovar no setor farmacgutico séo asémais
variadas. O mercado farmacéutico brasileiro é dominado pelo oligopélio das empresas multinacionais.
Os precos praticados por essas empresas sfo altos e restringem o acesso da popuiagéé 208
medicamentos, especialmente aos patenteados. O peso dos gastos em medicamentos no consumn das
familias ¢ considerado critico, principalmente no das mais pobres. A falta de acesso da popufaf;éo
aos medicamentos resulta no agravamento das doencas; leva a perda de qualidade de mda,
incapacidade para o trabalho e sofrimento individual e familiar. Estime-se que 60% da popllfagio
brasileira 56 tenham acesso aos medicamentos de que necessitam através dos programas

governamentais e do Sistema Unico de Saide (MS, 2002).

! O tena aparece como relevante em diversos programas governamentais de estimule & inovaggo da atualidade: FAPESP
{1995/1998); Programa de Parceria para a Inovacgo Tecnologica (PIPE); Programa de Inovagio Tecnoldgica na Pequena
Empresa (PITE), FINEP - Projeto Inovar (2001); nos debates do MIDCI - Férum de Competitividade da Cadeia Produtiva
Farmacéutica; ¢ do MS “Acesso aos Medicamentos, Compras Governamentais ¢ Inclusao Social”, para a identificacio
dos medicamentns de alto custo ¢ validaedo dos laboratérios oficials; € nas iniciativas do BNDES - Seminérios sobre
o Complexo Industrial da Satide (anos 2002 € 2003) que resultaram no PROFARMA (2004); ¢ o Projeto Inovag;ﬁo em
Satide (FIOCRUZ, 2004).



- A falta de acesso aos medicamentos por parte da populagio exige pesados encargos para o
Sistema de Satde, visto que diminui a efetividade do atendimento prestado, reduz a capacidade de
atendimento, exige a organizag3o de servigos mais complexos e leva a um considerdvel aumento dos
gastos piiblicos. Sendo o medicamento um bem essencial e o direito universal 4 safide assegurado
em preceito constitucional no Brasil (CF/ Art. 196), o govemo precisa desenvolver programas
estratégicos para atender as necessidades de medicamentos da populagio. Cerca de 10% dos recursos
federais, alocados em safide, sdo destinados & aquisig@o de medicamentos (MS, op cit.).

Os reajustes de pregos, tradicionalmente acima dos indices de inflagiio, sempre mantiverama
inddstria farmacéutica como alvo do controle governamental (CAPANEMA e PALMEIRA, 2004).
Mas, os mecanismos de controle nem sempre surtem os efeitos desejados, frente ao poderoso
oligopblio internacional. A interveng#o do govermno, quanto & regulacio dos pregos de medicamentos
no mercado nacional € praticamente indcua e precisa ser muito bem conduzida frente possibilidade
de levar o Pais a um desabastecimento, devido ao elevado grau de depend@ncia externa do setor.

As indistrias multinacionais instaladas no Brasil limitam-se a produzir e a distribuir
medicamentos que geram lucros cada vez maiores, ¢ ndo agueles adequados ao perfil de doengas
dominantes no cendrio epidemiolégico nacional. HA auséncia de medicamentos para o fratamento
das doencas negligenciadas, aquelas que acometem as populagdes dos paises pobres e em
desenvolvimento como ¢ Brasil (MSF, 2002). O baixo poder aquisitivo dos mith&es de consumidores
desses paises ndo torna esse mercado atrativo.

As emapresas nacionais hoje nfo dio “conta” de produzir pem mesmo os medicamentos
essenciais 4 operagiio do Sistema Unico de Satide - SUS. Para garantir a oferta de medicamentos 4
populaco com qualidade, em seguranca, na quantidade necessdria € a0 menor custo possivel, o
governo necessita operar uma Rede de Laboratérios Oficiais, que produzem supletiva e
estrategicamente o medicamentos para suprir a RENAME - Relacio Nacional de Medicamentos
Essenciais — que direciona as aquisi¢des dos SUS e d4 suporte ao Programa de Assisténcia
Farmac@utica do Ministério da Sadde.

Considerando-se que ter wma mao-de~obra higida ¢ fundamental para ¢ desenvolvimento de
qualquer pais, urge mudar este quadro. |

Levar as empresas a desenvolverem atividades de P&D faz-se necessério, sobretudo, para
mudar a cultura de importaco de tecnologias, proporcionando uma melhor competitividade ¢ insergio
das empresas no mercado internacional.



E preciso mudar, no Brasil, a concepgio tradicional de fazer ciéneia e tecnologia e pmpifciara
ocorréncia de inovagdes. Nesse mundo globalizado é um imperativo o Brasil se unir nesse contef;to de
forma soberana, superando a visfo “nacionalista ufanista” que ndo levou a nada. Ndo poeiemas
continuar periféricos e subdeserwofwdos {ZARATTINI, 2004). |

E preciso aumentar a capacidade de produgdo interna de medicamentos, com quahdade e
seguranca, e buscar maior competitividade ¢ inser¢do no mercado global de produtos com mm‘
valor agregado. Estas sfio medidas de relevancia tendo em vista o fituro do Brasil e garantlr o
acesso aos medicamentos as novas geragdes.

A inovagio na indastria farmac8utica nfo é apenas uma questio de cOmpeﬁtividaéie: é,
sobretudo, uma questio de satide pablica. De acordo com Carlos Morel, ex-presidente da Flmélagéo
Oswaldo Cruz, se ndo buscarmos solugbes para os nossos proprios problemas de saide pﬁ?}lica,
ndo serd das multinacionais que elas virdo (apud AZEVEDQ, 2001, p.). E

Este é um segmento industrial cujas condicdes no Pais refletem uma fendéncia mundial e nos caloéc:a un

duplo desafio: de wm lado formular a politica de medicamentos no dmbite da politica nacional de

saude; ¢ de outro, a politica industrial, promovendo as medidas necessdrias para estabe!ecer a
competitividade no setor (BERMUDEZ, 1992, p. 108). :

5. Metodelogia

O estudo foi realizado com base em referencial tedrico levantado na revisio de hteratma, ‘tanto
sobre competéncias guanto sobre o processo de inovagio (P&D) farmacéutica e sua dmémxca A
organizagdo foi considerada a unidade basica de anélise. As referéncias enfatizam osrecursos da ﬁrma
(Penrose), suas core competences (Hamel e Prahalad), Capacidades Dindmicas (Teece e stano) en; Bma
abordagem neoschumpeteriana, com bass na trajetoria (Dosi) € estratégias de desenvolvimento tecnoldgico
(Nelson e Winter), com especial interesse na geragio de inovagles farmacéuticas; formas e extensdo da
cooperaciio entre organizagdes congéneres. No estudo de caso, a trajetdria tecnolégicﬁ é tracada ai:raves
dos marcos histéricos e dos atores sociais, pessoas que engrandeceram ¢ transformaram a biébéﬂa

A pesquisa fol desenvolvida através dos seguintes procedimentos:

1) Revisdio de literatura para compor o marco tedrico.

2) Analise de dados estatisticos extraidos de bancos dlspomvels na Internet e anéllses de

dados secundérios sobre industria farmacéutica no Brasil e no mundo



3} Estudo de Caso com base na analise dos documentos internos (Relatérios de Atividades e de
Programas Institucionais) e em depoimentos e entrevistas realizadas com pesquisadores,
dirigentes, formadores de opinifo da Fiocruz, especialmente para compor 2 génese
institucional e tecnolégica, obter os mais diversos dados sobre a instituicdo e suas
competéncias, sobretudo em patentes, acordos ¢ convénios, parcerias estratégicas, etc.

4) Participago em Semindrios sobre Inddstria Farmacéutica ¢ andlise de politicas priblicas
através de publicactes e documentos governamentais.

3} Entrevistas livies com pesquisadores ¢ tecnologistas pertencentes ao quadro de pessoal
da Fiocruz (amostra intencional) seguindo um roteiro com questdes semi-abertas
condicionadas 4 4rea de atuagio desses e aos objetivos do projeto de pesquisa.

6) Entrevistas com experts do setor, dirigentes e formadores de opinido da instituicio (policy
makers), de acordo com as diferentes estroturas das Unidades da Fiocruz. As entrevistas
proporcionaram o aprofundamento das questSes politico-institucionais existentes (processo
de tomada de decis@io, estratégias ¢ intengdes da Fiocruz e suas ligacOes intra ¢

interorgantzagles) identificadas nas andlises de documentos institucionais,

6. Organizacio da Tese

A tese estd organizada em quatro capitulos:

O Capitule I aborda conceitos e teorias sobre competéncias para inovar. Visa construir um
Jramework das competéncias, em uma perspectiva evolucionista, a partir da visio de Penrose, que
apreserta a firma como um conjunto de recursos; as firmas, as organizagdes/instituices, quaisquer
que sejam - pablicas ou privadas, sdo agentes que acumuiam ¢ desenvolvem competéncias. Esse
processe é fimdamental para uma firma se manter inovadora e competitiva. Destaque ¢ dado ao
aprendizado tecniolégico e 3 formagiio de redes e parcerias estratégicas, como meio de suprir lacunas
de aprendizado e alcangar patamares tecnoldgicos mais elevados.

O Capitale I tem por objetivo descrever como ocorre ¢ processo de inovagio na inddistria
farmacéutica, Apresenta o Ciclo da Descoberta, Desenvolvimento e Comercializacdo do
Medicamento Inovador, como modelo, detalhando todas as fungGes da P&D farmacéutica. Adquirir
¢ acurpular competéneias na indistria farmacéutica exige competéncias de meios, organizacionais,
produtivas, tecnoldgicas e relacionais. Cada uma dessas competéncias toma feigdo especifica da
indistria farmacéutica. '



O Capitulo Il consfitui o Estudo de Caso da Fundag&o Oswaldo Cruz, apresentando um breve
histérico de sua génese e sua trajetdria institucional e teenolégica assim como de seu Instituto de Tecnologia
em Farmacos - Far-Manguinhos. Visa demonstrar a cultura que se forjou na Instituicio, aparﬁrda;adog:ﬁa
do modelo pasteuriano {que retne a producgdo de cidncia com a prestacio de servigos e produ%;ﬁo de
insumos e imunobiologicos) e como este modelo proporcionou grande sucesso na resolngiio dos pmblemas
de satde da populacdo brasileira. Destaca-se o papel da Instituigio no dmbito das Politicas deéSaﬁde
Piblica; comoveio desenvolvendo e acumutando competéncias, reunindo determinadas comilg:ﬁes, quea
tornaram unica e especial no quadro nacional da P&D farmac@utica. Descreve-se a eriaco do Isziéstimto
Tecnolégico em Farmacos - Far- inhos e 0 “salto tecnolégico” realizado entre 1976 & 1998 (criagio
de Far-Mangninhos e infcio de producio de medicamentos em escala industrial), quando coméez;ou a
produzir medicamentos anti-retrovirais, visando demonstrar como o processo de desenvolvimentoe aquisigio
de competéncias, acelerado através de investimentos governamentais; como essa experiéncia mﬂmu 1o
sucesso obtido no Programa de Combate 3 AIDS e a economia de recursos pﬁblicos-pmpmcionadé pelos
desenvolvimentos realizados por Far-Manguinhos. Apresentam-se Far-Manguinhos atuaél e os
desenvolvimentos ccorridos mais recentemente com a aquisico da nova planta industrial, dando cmgem
a0 atual Complexo Industrial de Medicamertos.

No Capitulo IV apresenta-se uma descricfo das competéncias para inovar na farmacé‘:uﬁca
encontradas na Fiocruz, tomando como base de anélise a classificagio de M[}NIER, (1 999) Competéncxas
dos Meios, Organizacionais, Tecnologicas e Relacionais e as competéncias descritas no clclo do
medicamento inovador, Em conciusfo ao capitulo, faz-se uma reflexdo sobre o que represeni}a essa
experiéncia da Fiocruz, em inovagdes incrementais, para o desenvolvimento da P&D fazmaccut:ca no
Brasil. :

Como Conclasiio Geral do estudo, faz-se uma sintese das competéncias para inovar encmuadas
na Fiocruz e a serem desenvolvidas no Pais, tendo em vista o quadro critico do setor e a atual con;untln-a
favordvel em termos de politica industrial. Sugerem-se, também, algumas recomendacbes de pohtwas para

O setor e sugesides para novas pesquisas relativas ao tema.



CAPITULO I - COMPETENCIAS PARA INOVAR

A abordagem das competéncias fraz importantes contribuigbes 3 analise do desempenho das
organizages, em um ambiente dindmico concorrencial capitalista, como ¢ o da indastria farmacéutica,
frente aos processos de inovagdio e competitividade, sendo um referencial apropriado para estud4-
las, quer sejamn pablicas ou privadas, uma vez que todas estSo concernidas pelo ambiente global.

O objetivo deste capitulo inicial € rever a literatura relacionada a competéneias e sua
importdncia nos processos de inovacio tecnolbgica e competitividade, a fim de estabelecer um

Jramework (tedrico-conceitual ¢ metodoldgico) para andlise das competéncias para inovar na indiistria
farmacéutica ¢ para o estudo de caso das competéncias da Fundaciio Oswaldo Cruz.

O capitulo esta estruturado da seguinte maneira: na Se¢fio 1, apresentam-se primeiramente os
concettos de competéncias e capacitacfies, visto baver uma distingo entre eles, embora muitas vezes
tomados no mesmo sentido pela maioria dos autores; e oufros conceitos relacionados. Na Secfio 2, é
feita uma revisdo de literatura e selecio de algumas teorias, considerando a natureza do estudo sobre
competéncias. Focalizam-se as Teorias Baseadas nos Recursos, que tiveram origem na Teoria da
Firma, de Penrose (1959), a fim de colocar em evidéncia aqueles elementos centrais sobre a nogéo de
competéneia, Da-se destaque a auntores como Hamel ¢ Prahalad (1990) com a Teoria das Competéncias
Essenciais {competéncias como forma de agregar valor econdmico € social & organizacio) e autores
como Teece ef al.(1986), Teece ¢ Pisano (1994) com sua Teoria.das Capacidades Dindmicas, que
permitemn explicar a habilidade das firmas em descobrir ¢ explorar trajetdrias tecnologicas, que dependem
de suas competéneias tecnoldgicas e organizacionais especificas. Na Segfio 3, apresentam-se as
competéncias para inovar, uma classificacio a partir dos estudos de Munier (1999), classificagio que
serd usada como referéncia de andlise para o Estudo de Caso. Na Se¢fio 4, trata-se do desenvolvimento
de competéncias e aprendizagem, nma vez que sendo a abordagem evolucionista, as competéncias sfo
vistas como baseadas em wm processo de aquisiclio e acumulag8o em continuo desenvolvimento, Na
Secho 5, a partir do conceito de inovagio de Schumpeter, ressalta-se a importncia do desenvolvimento
de competéncias para a manutengdo da inovagfio e da competitividade da empresas. E necessério
existir competéncias que propiciem a descoberta de novos prodiztos, DOVOS Processos, novos mercados,
além de estratégias adequadas de produgfio e comercializacgo. Politicas nacionais direcionadas também
sHo necessarias, assim como certas condigdes de entorno e uma interacfio entre os agentes econdmicos,

para o estabelecimento redes de cooperagio e intercdmbio, dado o cardter sistémico das inovagdes.
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1. Competéncias: conceitos _

A noglio de competéncias especificas das firmas tem se tornado crescentemente inﬂfuenta
enire 0s gconomistas, na tentativa de explicar porque as firmas sfo diferentes e sofrem conﬁfinuas
transformacdes; e também entre os investidores e consultores, na tentativa de identificar as céausas
do sucesso competitivo,

Para Foss {1996, p. 4) as competéncias constituem o conhecimento bdsico da firma, éena'o
vistas normalmente como produtivos conjuntos de rotinas de natureza altamente tdcita ¢ socéial, €
operadas por grupas de individuos para algum proposito estratégico {p. 4). :

Neste trabalho, as competéncias sio consideradas como ativos das empresas € que pf:.tdem
ser desenvolvidos tanto a partir de fontes internas, como de fontes externas. :

Os conceitos de competéncias e capacitagBes sio seguidamente usados pelos estudmsos no
mesmo sentido, o que dificulta uma interpretaco clara no momento da anélise, visto que néo sxgmﬁcam
exatamente o mesmo, 2 10850 ver. Para fins deste estudo, convenciona-se que capacitagdo é o processo
de aquisi¢Ao das habilidades individuais ¢ organizacionais de uma empresa. J4 competéncia® enévolve
a idéia de “dominio”, ou seja, uma atribuigfo propria ¢ especifica da empresa, um reconhecinjlento
formal de sua capacidade ou exceléncia em fazer determinada coisa (aptiddo, idoneidade, atriléuto).

Ariffin e Figueiredo (2003, p.23) ndo fazem distingio entre os termos competéré.cia e
capacidade tecnoldgica. Entendem o termo capacidade tecnoldgica, como sendo os recfursos
necessérios para produzir e administrar inovagdes nos processos, na organizagfo da produgé%,c, no
sisterna organizacional, nos produtos, nos equipamentos, bem come nos projetos de engenharié, Tais
recursos sio acumulados e assimilados pelos individuos (conhecimento ¢ experiéncia) & mcmporados
nas totinas e procedimentos - pelo sistema organizacional da empresa (PATEL e PAVITT, 1996). -

Zarifian (1999) sustenta que nfo se deve desconsiderar a dimenséo.da equipe no processo
produtivo. Para esse autor, em cada grupo de trabatho manifesta-se a competéneia coletiva, éque é
mais do que a simples soma das competéncias de seus membros. £ o que alguns autores chamam de
sinergia, ou seja, competéncias individuais em interagdes sociais, que, em grupo ou em orgzmizeélg;ﬁes,
sfo maximizadas. Da mesma forma, Le Boterf (1995) comenta que a competéncia coletiva dé uma
equipe de trabalho € uma propriedade que emerge da articulagio e da sinergia entre as comp_eténcias

2 ¥o Hvo “Estratégias empresariais ¢ formacfo de competéacias™ de Fleury & Fleury, 2000, varias mstﬁnclas da
discussio do conceito de cotpeténeia s3o incorporadas, trabalhando-se, por exemplo, os vérios arranjos empresanals
e 4 formaciio de competéncias etn redes, cadeias ¢ clusters de emnpresas. ;
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individuais de seus componentes. Durand (1998) também: chama a atengfio para este aspecto, ac
comentar que crencas ¢ valores compartithados e outras relagBes sociais existentes no ambito do
grupo influenciam sobremaneira a conduta e o desempenho de seus membros.

E possivel perceber a existéncia tanto competéncias humanas ou profissionais, (aquelas relacionadas
a0 individuo ou & equipe de trabatho), como organizacionais {aquelas que dizem respeito  organizaciio
como um todo ou a uma de suas unidades produtivas). O conjunto das competéneias profissionais,
aliadas a processos € ouiros recursos da firma, d&o origen e sustentagfio & competéncia orgamizacional,

Em suma, visualizando-se 0s conceitos aqui utilizados, considera-se, portanto, as competéncias
como ¢ conjunto de conhecimentos® tanto codificados - explicitos em normas, procedimentos & manuais,
guanto tacitos - implicitos em sua experiéncia ¢ que estio em contimuoe processo de aprendizagem e
acumulaciio, se examinados sob o prisma das compet8ncias individuais existentes em individuos e
respectivos grupos de trabatho e das competéncias organizacionais, expressas como o conjunto das
eompeténcias desenvolvidas nos diferentes setores da organizagio e que, em conjunto, traduzem as

competéncias essenciais para inovar de uma organizacéo,

2. Teorias Relacionadas as Competéncias

As abordagens baseadas em capacitacdes ou competéneias, que se propdem a valorizar os
atributos internos das firmas como fonte de inovacio e da vantagem competifiva, t€m sua primesra
referéncia no trabalho de Penrose (1959). Mas, a nogéo de competéncia que acabou por se incorporar
ao vocabuldrio préprio de economistas ¢ administradores, surgiu a partir do artigo de Hamel ¢
Prahalad, publicado na Harvard Business Review, 1990; ¢, principalmente ao livro que se seguiu ao
artige (Competindp pelo Futuro, 1995). A nogdo de competéncia essencial {core competence), ali
desenvolvida, estd hoje plenamente incorporada ac vocabulédrio da analise das organizacles.

De acordo com Foss (1996), uma caracteristica coroum as diversas abordagens € a de colocar
as competéncias como fator-chave da fonte de competitividade da firma.

Para fins analiticos dessa tese, tomamos como refer€ncia as abordagens das competéncias
sob dois principais enfoques* - o gnfogue baseado nos recursos (Resource-Based View), autores

¢FURTADO, A. T. f»: Documnento preliminar preparado para o [T Workshop, no dmbitoe do Projeto FAPESP “Politicas
Poblicas™ realizado pela equipe do GEOPYDPCT/UNICAMP, em margo de 2000.

3 Yer “espiral do conhecimento”™ In: Nonaka e Takeuchi, 1995.
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como Teece (1986, 1988}, Teece e Pisano (1986); e o enfogue gerencial, tratado por autoresécomo
Hamel e Prahalad (1990) ¢ Munier (19992 ¢ 1999b). A linha divisdria entre as correntes parece ser
pouco evidente, de maneira que a escolha por fazer essa separagio € mais para fins didaticos cio que

para destacar que sejam antagdnicas,

2.1 Teoria da Flrma ea Abordagem Baseada nos Recursos da Firma

A primeira autora a utilizar o termo “recurso” da firma na literatura sobre estratégia empresanal
foi Edith Penrose (1959) em seu livro The Theory aof Growth of the Firm. Para esta autpra, o
determinante-chave do erescimento das firmas € sua capacidade de utilizar os recursos .existfente_s,
Nesse livro, busca explicar como e porqué as firmas crescem considerando a importéﬁcia €
heterogeneidade dos recursos. Tem, como pouto central, compreender a natureza das ﬁrmas,_iassim
como as formas pelas quais suas atividades s3o coordenadas.

Penrose analisa a inovaglo quanto & alocacdo de recursos, sob hipétese de equilfbricé) e de
maximizagdo de lucros. Foi também a primeira a destacar o futuro da firma como dependente da
liberdade de que ela dispde para obter e organizar recursos. Isso faz com que a atividade deg P&D
seja enfatizada sob o aspecto da apropriacio de resultados, considerando o papel da gestéio no
exercicio daquelas atividades. Quando a direcio da empresa aproveita, da me}hoi'maueira, 08 reémsos
disponiveis, ocorre um verdadeiro processo dindmico de interacdo com 08 outros niveis, esnmula.ndo
a continuidade do seu crescimento. HA, portanto, uma relagdo estreita entre as diferentes cf&sfses de
recursos de que dispie uma empresa e o desenvolvimento de idéias, experiéncias e con}zecirréerzras
de seus diretores e empresdrios.

Penrose destaca também a diversificacdo como um aspecto que parece acampanfhar 0
crescimento das empresas. Uma empresa diversifica suas atividades quando comega a préduzir
novos produtos, sem abandonar por completo os antigos bens produzidos. A diversificagiio pcde ter

tugar tanto e dreas nas quais 2 empresa ji era especializada, quanto em novas.

Uma empresa pode possuir vérias bases semelhantes, relacionadas por efememos comuns cieritificos
ou tecnolégicos, que consideraremos independentes, sempre que existam diferengas substanciais em
suas caracteristicas tecnolégicas. O grupo de atividades que deve ser tratado como uma base de
produgdio varia segundo diferentes empresas. A importincia de distinguir tais grupos se deve do fato

de que uma mudanga para wma nova base requer que a empresa adquira competéncias em novas dreas
tecnoldgicas, notoriamente diferentes (PENRQSE, 1959, p. 122).

Em resumo, Penrose introduziu um conceito findamental para o descnvolvimenﬁ:s das

abordagens das competéncias:
T2
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(..} & firma é mais do que uma unidade administrativa; & também uma colec@o de recursos produtivos
cuja disposicdo entre diferentes usos € ao longo do tempo ¢ determinada por decisdes administrativas
(1959, p. 24).

Wernerfelt (1984) faz um paralelo entre a visfio tradicional (neoclissica) da firma baseada
em produtos e a visio baseada em recursos, mostrando que novas perspectivas estratégicas podem
ser visualizadas, principalmente para firmas que pretendam diversificar suas atividades para outros
mercados. Além dos ativos tangiveis mencionados por Penrose, o autor considera também os ativos
intangiveis, ¢ principalmente coloca énfase na tecnologia como fonte importante da competitividade
e fator determinante nas estratégias das empresas.

Ainda hoje hé uma grande discussiio em torno dos conceitos e termos introduzidos por
diferentes autores. N8o hd consenso, por exemplo, sobre o que seja considerado como recurso da
firma, tma vez que muitos autores se baseiam na vis3o estrita de Penrose e Wernerfelt; e outros,

como Barney {1997, p.144), formulam um conceito mats amplo:

Em geral os recursos da firma sdo todos os ativos (capabilities), processos organizacionais, atributos
come Informacdo e conhecimento ¢ tudo o mais gque € controlade pela firma ¢ que permite o el
implementar estratégias gue aumentem suc egficiéncia e efetividade.

Collins e Montgomery {1995) apresentam uina siniese da abordagem baseada nos recursos da
firma; relinem diversos conceitos e véem esta abordagem como uma combinagdo da andlise interna
dos fenémenos que ocorrem na firma (...) com a andlise externa da indistria e do ambiente
competitivo. Para eles, os recursos n#o podem ser avaliados isoladamente, porque seu valor €
determinado pela interacdo com as forgas de mercado (pp.119-120). Segundo ainda estes autores, 0s
recursos da firma podem ser divididos em trés categorias:

« ativos tangiveis (tais como propriedades, instalages, estoques de matérias primas);

¢ ativos intangiveis (marcas, patentes, cultura organizacional, conhecimento tecnoldgico, experiéncia
acunulada, etc.);

« capacidades organizacionais (habilidades especificas da organizac@o que nascem das complexas
combinacdes de ativos, pessoas e processos, estando também relacionadas com a cultura e as
rotinas da empresa).

Assim, 3 descriciio do que sejam recursos ou a identificagio dos recursos que servirio de
vantagem competitiva nfo € tarefa simples; mas como uma definigdo geral, pode-se dizer gue um
recurso valioso deve contribuir para a produciio de algo que os clientes desefem e por um preco
que estejom dispostos a pagar {(COLLINS e MONTEGOMERY, 1995).

UNICAMP
BIBLIOTECA CENTRAL
SECAO CIRCULANTF
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Em sintese, a estratégia empresarial baseada nos recursos privilegia o acimulo de étivos
tecnolégicos de valor elevado, resguardados, na grande maioria das vezes, pelos insn'umen‘itos de
propriedade intelectual (patentes, copyrights, segredos indusiriais). No entanto, nem sempm 08
instrumentos de apropriabilidade sfio suficientes para garantir a proteco da empresa inavéadora
frente a0s imitadores, que poderfo apresentar desempenhos methores, isto porque néo mcan*em nos
mesmos custos, nem enfrentam os mesmos riscos que 30 vivenciados pelo inovador. Com iéso, E:
presenga do imitador coloca em risco a eficiéncia da inovac#o, como um elemento ﬁmdamentai,} para
garantir as vantagens competitivas das firmas. Porém, a facilidade ou nfio de imitar dependéré de
fatores como: a natureza da tecnologia (produto, processo, conhecimentos tacitos ou codiﬁca;&os) e
a eficidcia dos mecanismos legais de protecio. S

- Assim, o desenvolvimento industrial, bem como as performances das firmas, estio limitadas pelas
oportunidades produtivas; ¢ sdo fungdes tanto da colegio de recursos produtivos controlados pela ﬁrma,
tal como o quadro administrativo utilizado para coondenar a utilizagdo dos recursos, como das competéncias
tecnoldgicas acumuladas. 5

2.2 Teoria das Core Competences on Competéncias Essenciais :

" E na linha te6rica de Collins e Montgomery (1995) que se destacam os trabalhos de Haiemel e
Prahalad (1990; 1995), que introduziram o conceito de core competences, ou seja, um canijwélto de
habilidades e tecnologias que permite a wma empresa oferecer umn determinado beneficio ao cIicénte e,
dessa forma, diferenciar-se ganhando competitividade. Os autores argumentam que a Gﬁmpetitividaide de
uma empresa advém de sua habilidade de desenvolver competéncias essenciais/tinicas, que thes pemutem
gerar produtos inovadores. Para estes autores, ao formoular estratégias, deve-se olhar para dentro da
empresa, de modo a identificar o conjunto de habilidades e tecnologias que permitem & empresa oferecer
determinados beneficios aos clientes, diferenciando-se das demats, As competéncias “essenciais” séommn
velas, néo tio perceptiveis em uma avaliagio superficial, porém s8o o que fazem o sistema ﬁmmcnar

As idéias bésicas dessa teoria poden ser assim resumidas, segundo Tidd, etal.(1997, p. 115):
o A vantagem competitiva sustentivel da firma reside ndo em seus produtos, mas em suas core
competences. As reais fontes de vantagem estio fundadas nas habilidades gerenciais em consolidar
tecnologias corporativas, em habilidades de produgfio, ou seja, em competéncias que fortaiecem

os negdeios, para adaptar-se rapidamente e mudar em face de oportunidades.
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s As core competences sustentam-se em mais do que um core produto’, os quais, em retorno,

sustentam mais do que uma umdade de negdcios.

De acordo com os autores, o conceito de corporagiio baseada em core competences nio é
simplesmente wm rearranjo tradicional de seus recursos, mas um dever para a empresa, frente 2
inevitavel influéncia dos padrdes de diversificagfio, habilidades desenvolvidas, alocagiio de recursos
prioritarios e abordagens de aliangas ¢ outsourcing (PRAHALAD & HAMEL, 1990, p. 86). Quanto
a valorizac@io da capacidade de gest#o na arquitetura de estratégias corporativas para o futuro, os
gutores enfatizam a importdncia de novas oportunidades tecnoldgicas e seu potencial comercial;
para eles nfio emergem através “de dirigentes génios™ ou de um “super administrador” mas
gradualmente, atfavés de um processo corporativo de tentativa e erro ¢ de aprendizagem, construindo
conhecimentos ¢ posi¢les estratégicas. -

Uma competéncia essencial nfio precisa necessariamente ser baseada em “tecnologia” stricro
sensu: ela pode estar associada ao dominio de qualquer estagio do ciclo de negécios, como por
exemplo, um profundo conhecimento das condigdes de operagio de mercados especificos. Nio
obstante, para ser considerado uma competéneia essencial, esse conhecimento deve estar associado
a um sistermndatico processo de aprendizagem, que envolve descobrimento / inovag@o e capacitacio

de recursos hurnanos.

2.3 Teoria das Capacidades Dindmicas

Mais recentemente, Teece , Pisano ¢ Shuen (1997) propuseram um novo conceito - o das
capacidades dinimicas. Em tal abordagem, a capacidade (capability) de uma firma pode ser definida
com g habilidade para alcancar novas formas de vantagem competitiva para fazer face as mudancas
no ambiente dos negocios. As capacidades /competéncias das firmas sfo determinadas pelas rotinas
e procedimentos ¢ condicionadas por sua trajetoria institucional e tecnologica. Estes autores também
déio destaque para o estoque de ativos organizacionais ¢ tecnologicos.

O comportamento dindmico € inerente &g organizagdes econdmicas capitalistas, uma vez que
estas estdo inseridas num sistema competitivo. Nesse sentido, € de se esperar que as capacitagbes
também sejam dindmicas. Portanto, a questfio importante € identificar como sfio internalizadas nas

5 Hamel e Prahalad, apud TIDD et al. (1997) usam a metéfora da arvore para explicar o que seriany: produtos finais
{folhas, flores e frutos); wnidades de negécios {(pequenos ramos); core produtos (roncoe e galhos matores); core
competences (sistema de raizes).
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organizacdes as demandas do ambiente, como sfio criadas as capacidades/competéncias neces@sérias
para atendé-las, e de que maneira estas competéncias variam conforme a drea ou segmento de -atﬁac;ﬁe.
Para congtruir uma capacidade dindmica, a organizacio deve, além de mobilizar reczzrsos
para propdsitos exclusivamente produtivos, fazé-lo também pelo aprendizado de longo prazo,
aumentando perspectivas comerciais para a firma. Assim, a capacidade de aprender ¢ muito mlpfmantc
para os ativos estratégicos de inovacdo. |
O termo capacidade dinfdmica refere-se ao papel-chave da gestio estmtégzca em adapm
de forma apropriada, integrando e reconfigurando as habilidades organizacionais -mtgcmas,
combinando-as com 0s recursos e competéncias funcionais, para atender 4s demandas do am!i;}iente.
em mudanega. Esta fonte de vantagem competitiva, isto €, as “capacidades dindmicas” enfanzam
assim dois aspectos principais: :
» amudanca no ambiente; e __
» o papel-chave do gerenciamento estratégico na apropriacio, adaptacio, integracio e raoonﬁgnrar;ﬁo
interna e externa das qualificagdes organizacionais, dos recursos e das competéncias ﬁmcionais
1o ambiente em mutagiio (TEECE & PISANO, 1997, p. 537). |

Os autores atribuem papel-chave 4 administracfo/geréncia estratégica na apropriacée,
adaptaciio e integragfio da firma ao seu ambiente (reconfiguracio interna ¢ externa), capamdade de
coordenacdo para lidar com recursos, habilidades e competéncias funcionais. :

Conforme aponta Teece, a bem sucedida comercializacdo de uma inovagdo requer que 0
know how em questio seja utilizado com outras capacidades ou ativos, tais éomq SEIVICOS do tipo
marketing competitivo e apoic pés-vendas. Esses servigos sdo obtidos a partir dos aét_ivos
complementares que s80 especializados. De acordo com o autor, ainda que uma inovag:ﬁé seja
ﬁmdamental seriio necessarias certas capacidades complementares, ou ativos, para 2 ocozrencm de
uma bem suce:d;da comermahzag:ﬁo*

Os autores também enfattzam 08 mecamsmos pelos quais as firmas acumuiam nOvos recursas
e capacidades, e sobre as forgas que influenciam a medida e a dxregao do aprendlzad{} e dos proopssos

¢ Além dos ativos complementares, o autor destaca outros tipos de ativos: genéricos, especializados e co-especializados.
Ativos genéricos s8o aqueles que no precisam ser elaborados para a inovagdo em questio (exemplo para a producio
de medicamentos, basta usar os equipamentos). Os ativos especializados sdo aqueles para s quais hd wma depenidéncia
unilateral entre a inovaghio e o ative complementar. Ativos co-especializados sfio aqueles para os quais hi mabﬁaheral
dependéncia (exemplo: containers e portos) (TEECE, 1986, p. 289).
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de busca. Destacam que 0s vencedores no mercado global t8m sido as firmas que tém demonstrado
resposta imediata e répida e flexivel em inovagio de produtos, junto com a capacidade gerencial
para efetivamente coordenar e reposicionar suas competéncias internas e externas,

Em resumo, esta abordagem diz respeito 4 capacidade da firma em renovar as competéncias
destacando o papel-chave da administragéo estratégica para apropriar, adaptar, integrar is mudangas
ambientais, mantendo-se competitiva. A trajetoria tecnoldgica da empresa, através de processos
moldados pela sua posicio estratégica, & o que lhe confere condiglies e vantagens singulares frente a
seus competidores,

Os estudos das competéncias e do fendmeno inovagio tecnolégica, corao fundamentais para
alcangar a competitividade, ao {inal dos anos 90, deslocaram-se para outras perspectivas mais
voltadas para a explicag8o das causas dos comportamentos diferenciais e desempenho das firmas.
Tats perspectivas levam em consideragfo unidades de anélise mais complexas, ou seja, conjunto de
agentes relacionados entre si, fais como parcerias e os acordos de cooperaciio e de redes (CASTELLS,
1999), colocando novos desafios para & organizacio do sistema produtivo e abrin&o uma brecha
para as empresas menores £ para economias emergentes. Surgem, assim, os estudos de redes, clusters,
governanga. A cadeia produtiva passa a ser visualizada em sua totalidade,

Destague € dado aos neoinstitucionalistas, como Williamson (1975, 1998), e outros estudiosos,
que enfatizam a importancia da aquisigio de competéneias atraves de parcerias estratégicas ¢ da
formaciio de redes, ressaltando custos envolvidos nas relagtes e como geri-las.

O processo de globalizagiio (MICHALET, 1993) e a emergéneia da “econornia baseada no
conhecimento” t8m modificado profundamente o ambiente das firmas, gerando a necessidade de
desenvolver continnamente informacio, saberes ¢ conhecimentos. Tais mutacdes sdo traduzidas em
modificagBes radicais no comportamento das firmas, na organizacdo de suas atividades produtivas,
assim como nas fontes de sua competitividade. Frente a esse novo contexto, a habilidade da firma
para gerar, desenvolver & adquirir capacidades e conhecimentos continuos so atributos essenciais
para a posse de uma vantagem competitiva e para sua sobrevivéncia.

A emergéncia de acordos de cooperagio e de redes de firmas pode ser explicada pelos
custos e dificuldades das firmas em dispor isoladamente no seu ambiente interno das competéneias
necessarias para a manutencio de sua competitividade. O carater tacito-¢ especifico das competéncias
dificulta seu desenvolvimento através da importacio de tecnologias. Tais competéncias devem ser

adquiridas porum processo continuo de aprendizagem ou interagiio com outras empresas. A cooperagio,
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entendida em seu sentido lefo, permite &s firmas obterem as competéncias necessé.riés ao
desenvolvimento de suas atividades produtivas, beneficiando-se das capacitagbes detidas por éutras
firmas. Tais cooperagbes consistemn em relagdes contratuais de longo prazo e que podeﬁz ser
interpretadas como uma defeccao das transagdes de mercado (COUTINET e THEVENET, 1997).
Na dinidmica competitiva, em face do processo de globalizagiio, as firmas devem conﬁnuaxénenm
enriquecer suas competéncias e desenvolver novas. Dependem, portanto, dos modos ¢ proceséos de
aprendizagem que possam thes permitir criar e acemular competéncias no ambiente interno e adré;tﬁrir,
no espaco das relacdes interfirmas e do mercado, as competéncias bésicas para a manutencio de sua
vantagem competitiva. Por isso, certas abordagens evolucionistas (DOSI ¢ MARENGO, 3993)

definem as firmas como “organizacdes que aprendem” (Learning Organisations).

2.4 Teoria dos Ativos das Firmas :

Chandler (1962) foi um dos primeiros autores a perceber o papel-chave das competé’nczias-na
processo de crescimento das firmas. Em seus estudos de 1990, ele reorienta a questio das ﬁoxiteiras
das firmas {(escopo e escala) para a problemdtica das competéncias, argumentando ser este 0 fator
central para a tomada de decisdo das firmas no tocante ao que deve ser feito no seu interior & o que
deve ser buscado no mercado. Mas, a questdo de “o que produzir™, ¢ de “o que buscar no meréado”
foi mais bem tratada por Williamson, em seus diversos estudos (1975, 1985, 1998), que abordam
esta questio do ponto de vista dos custos de transagdo. :

Os custos existem porque as transagbes sdo feitas a parfir de contratos, em condig:é%es de
incerteza, sendo o contexto do momento da transacio normalmente distinto daquele presente & ;época
da tomada de decisfo. Nesse sentido, os agentes nfio t8m pleno conhecimento das condz{;ﬁes do
ambiente, ou seja, 2 racionalidade € limitada, gerando a incerteza. Alérm disso, existe oportm:riémo, ¢
os ativos especificos nfio sfo facilmente remanejados entre diferentes atividades. Esses atn“butos,
incerteza e especificidade dos aﬁvﬁs, adicionados & fregiiéncia, na qual uma transacio se reahza,
fazem a diferenga nas transacgoes. E

Os ativos especificos (ou especializados) podem ser apontados como o atributo mais mpomme
porgue ndo padem ser reempregados sem sacrificio do seuw valor produtive, se 0s confratos zzverem
que ser interrompidos ou encerrados prematuramente (WILLIAMSON, 1983, p. 34). |

Conforme aponta Pondé (1994, p.25)
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{..} sua presenga faz com que a identidade dos participantes da transacde, assim como os vinculos
estabelecidos entre estes, ganhem uma dimensdo fundamental — as interaces entre os agentes deixam
de ser impessoais e instanténeqs, 0 que acarreta custos parg geri-las e conservd-las,

Os fatores que podem determinar o surgimento de ativos especificos sio:

« acompra de equipamentos dedicados para ofertar e consumir os bens ou servigos transacionados;

+ aexpansio da capacidade produtiva para atender exclusivamente & demanda de um conjunto de
transagbes e que se tornara ociosa no momento do rompimento destas;

» aexigéneciada _proximidade geografica entre as pértes que negociam, combinada com o0s custos de
transferir unidades produtivas, no caso de haver troca de demandante ou ofertante; e,

+ as diferentes formas de aprendizado, que fazem com que os demandantes e ofertantes de
determinados produtos acabem se beneficiando mutuamente com maior eficiénciz do que se

fivessem que Negociar Com NOVes parceiros.

A presenga de ativos especificos, na andlise de Williamson, faz com que a relagdo configure
uma espécie de monopdlio bilateral, formando-se lagos de dependéncia mitua entre os participantes,
o que resulta na necessidade de se administrar uma continua barganha. O desfazer de uma relagiio
desse tipo pode implicar em conflito ou em romper a cooperacdo (PONDE, 1994).

{ conceito de ativos para Williamson ¢ um tanto diferenciado daquele tratado por Teece ¢
outros autores que analisam as compet@ncias tecnoldgicas das firmas. A grande disting8o entre os
dois autores ¢ que Teece (1998) compreende que nfo basta para a firma inovadora deter apenas
ativos especificos; € necessario fer ativos complementares. E o que se verk a seguir, apés uma

andlise um pouco mais detalhadas gobre os ativos tecnologicos € inovativos.

2.4.1 Os Ativos Tecnolbgicos
Christensen (1994) define, com base em Metcalfe e Gibbons (1989), que atecnologia significa

dois fendmenos complementares:

» 03 produtos ou processos de produgdo, enquanto artefatos ou conhecimento incorporado;

s 0 correspondente conhecimento on a competéncia (conhecimento tedrico, qualificagles praticas;
procedimentos e rotinas) que € direta ou indiretamente aplicado na criaco de produtos, servicos
¢ processos de produgéo.

Para a autora, a definigo de inovaciio tecnologica deve conter uma distingfio entre a tecnologia

que estd acessivel no mercado (recurso tecnolégico) e a que ndo estd, e por isso, tem que ser
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desenvolvida internamente através do desenvolvimento das capacidades tecnologicas ou inovadoms.
A que pode ser acessada do mercado (ou do estoque piblico de conhecimento) € bem documehtada
e estd incorporada em “pacotes de solucGes”, patentes licenciadas, maquinas, programas de soﬁﬁvm,
etc. A tecnologia ndio acessivel tende a ser menos codificada ou mais ticita e a se ligar ao aprendizado
inferno experimental, baseado na experiéncia.

A tecnologia ndo necessariamente esta exclusivamente baseada no conhecimento acumixlado
in house, mas ela requer alguma capacidade inovadora interna, ainda que muito do conhecime:fnto e
dos insumos materiais para implementar a inovagio tenham sido buscados no mercado. Assun, por
ativos para a inovagfio tecnologica’, a autora refere-se aos recursos e capacifacdes para o
desenvolvimento de tecnologias de produto e processo, que ndo estfio totabmente nem facihrélente
acessiveis no mercado,

O portfslio total de ativos de cada firma constitui a sua base tecnolégica. Uma taxonormia dos
ativos ingvativos € proposta por Christensen (1994) de forma a diferenciar quatro categorias genéticas

de ativos inovativos:

a) ativos de pesquisa cientifica: envolvem a pesquisa basica de natureza pré-competitiva; e a aplicada
ou pesquisa industrial, que prové inpuis diretos ao processo de desenvolvimento e de apliéar;ﬁﬂ
40 novo produto; E

b) ativos de processo inovativo: compreendem as competéncias para o processo de inovagéh, ou
seja, 0 hardware € a competéncia organizacional mais sistémica, envolvida no desenvolvi:éento
do sistema de produgdo, as logisticas inbownd e cutbound, controle de qualidade e Iayofur da
planta; j

¢) ativos de aplicagio na inovaclo de produto: sfio os recursos ¢ capacidades r_equeridasé para
realizar o desenvolvimento de produto (exceto a possivel pesquisa cientifica e o design), ifsm é,
engenharia de prbduto, nstrumentacdo e desenvolvimento de software. Esta categoria deéativo
pode ser subdividida em outras duas sub-categorias — 2 técnica e a de aplicagiio funcional. A
primeira diz respeito a questGes puramente técnicas, que visam reduzir a incerteza técnicfa do
ponto de vista da perspectiva econdmica e de engenharia da firma. A aplicagfio fimcional é dmglda

para reduzir a incerteza funcional no que toca a interface com o usuario.

7 A denominacio “ativos inovativos” cormresponde, segundo a autora, aos ativos requeridos para produzir s movw,:ﬁo
tecnoldgics, compreendendo a inovagio de produto, (0 design) € o processo de fabricagio.
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d} ativos de design: sdio principalmente pensados como uma parte dos atributos de marketing do
produto, mas também correspondem a uma distinta parte do produto ou tem um relacionamento
fisico fechado com ele, que faz a ponte entre as suas caracteristicas técnicas e fimcionais e a
estratégia de mercado (CHRISTENSEN, 1994, pp.1727-28).

A inovaglio pode estar baseada apenas em um tipo de ativo inovativo; no entanto, € mais certo
que a maioria das inovagies industriais requeiram uma combinagio de um ou mais tipos de ativos,

de forma que eles atuam de maneira complementar e de maneira mais ou menos interconectada.

2.4.2 Ativos inovatives ¢ ativos complementares

Os ativos inovativos ou tecpolégicos sfo fundamentais para se produzir uma inovagio
tecnolégica, porém sfo insuficientes para garantir seus ganhos comerciais.

De acordo com Teece (1986, p. 288) uma inovagiic consiste de certo conhecimento técnico
sobre como fazer as coisas melhor do que as existentes no estado da arte. Presume-se que 0 know
how em questdo é parcialmente codificado e parcialmente ticite. A fim de que tal Jmow how gere
tacros, deve-se vendé-lo ou utilizd-lo de alguma maneira no mercado. Em muitos casos, 0 sucesso
comercial de wna inovacgio requer que o know how em guestio seja utilizado em conjuncio com
outras capacidades ou ativos. Servicos tais como marketing competitivo e suporte pos-vendas sdo
guase sempre necessdrios. Esses servigos sfo freqiientemente obtidos atraves dos ativos
complementares, que sio especificos das firmas.

Assim, as competéncias de uma organizagio nfio sio somente as competencias basicas, que
seriam aquelas comuns a todas as empresas ¢ que lhes possibilitam sobreviver no ambiente
institucional em que estio inseridas (como por exemplo, a adogio de padrSes de qualidade, a prestaciio
de servigos de assisténcia téenica, efe.) ¢ que sio requisitos minimos para que uma empresa industrial
venha a atuar — por esse motivo ndo sdo fontes de vantagem competitiva; ¢ as competéncias de
resposta, aquelas que permitem a uma organizacio responder &s pressGes e demandas de mercado,
através da diferenciacio do produto e de inovagles incrementais. Estas competéncias nfo sfo
suficientes para que a empresa possa interferir no processo de mudanca téenica da indistria onde
estd inserida, ou para qual é fornecedora, mas sim the d4 capacidade de adaptagfio continua e em
gurto prazo.

On seja, de acordo com a visdo de Teece, ndo basta wma empresa ou firma ser inovadora e at€

mesmo proteger essa inovagdo com mecanismos de propriedade intelectual (patentes, licengas eic.),
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a fim de obter ganhos significativos com a inovacgio. Isso porque, ao patentear um produto ou processo,
estd adotando uma protegio sobre um conhecimento codificado e que pode ser irnitado. O que mparta
é ela deter as capacidades complementares, isto €, os ativos complementares, gue sio ﬁmdamentms
para o sucesso da comercializacdo da inovacdo. Tais ativos, por sua vez, sdo conformados apart:zr
de um processo de aprendizagem localizado, especifico e com fortes caracteristicas idiossinmiﬁcas
e, por isso, mais dificeis de serem reproduzidos, dados que sdo parte de um conhecimento réciio que
¢ absorvido pelos individuos que estdo envolvidos com o processo e que all acumularam axpenéncla.
Tal como indicamn Patel e Pavitt (1996}, as patentes medem o conhecimento cndiﬁcafdo; e,
portanto, ndo sio o melhor indicador para medir as compeiéncias tecnoldgicas das firmas, uma vez
gne estas s8o dotadas de uma elevada proporgiio de competéncias especificas, isto €, de conhtci@ento
nfo codificado, tacito e dificil de ser imitado. Medir essas competéncias especiﬁcas-é-extremazéuente
complicade, de maneira que as patentes s6 permitem gue sejam avaliados os campos tecnﬁlé}gicos
dominados pelas firmas®.
Christensen {1994) aponta que os ativos complementares, para Teece, nfio sdo djrctazgnemc
especificados como sendo operacionais ou inovativos. A questio central na sua andlise é ése 05
ativos complementares requeridos serfio altamente particalarizados para inovagio ou texﬁo uma
natureza generalizada, ou se a relagio enire ativos inovativos e complementares é caxactmzada por
uma alta ou baixa especificidade inter-ativos. No primeiro caso, o controle sobre os é.tivos
complementares pode representar o que Teece chamou de “segunda linha de diferenga” para as
inovages, sendo assim uma fonte extra de vantagem competitiva.
Em sintese, a andlise acima realizada aponta a importdncia dos ativos especifi}ms e
complementares para a firma inovadora, garantindo-the vantagens frente aos concorrentes.
Conforme 2 ressaltado, uma organizagio ndo se sustenia apenas fazendo invesﬁment{:s em
P&D), mas precisa dispor de uma forte competéncia organizacional. E preciso ter capacidadé para
explorar a relacfo inter-ativos ou entre ativos inovativos e complementares — 0 que demandaé certa
habilidade organizacional, ou seja, 0 dominio de certas capacitagSes-centrais ou essenciaxfs por
parte da firma, |

# Conforme mencionado, o estudo desses autores baseia-se no levantamento do wimero de patentes dominadas pelas
grandes firmas, visando identificar a diversidade de camipos tecnolégicos nes guais elas atuam. Tim dos principais
resultados desse estudo foi a verificagfo de que as fipmas também tém substancial competéncia tecnaléglca fora
dagnelas 4reas gue parecem ser suas dreas cenfrais de atuagfo.
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Os autores abordados déo muita importincia aos processos de aprendizagem organizacional,
¢ a0 ambiente em que as firmas estdo concernidas ¢ que dependem de fatores tais como: histéria,
tecnologia, ativos complementares. Os mecanismos, porém, pelos quais as ﬁnnas aprendem ¢
acumulaim habilidades ¢ competéncias envolvem uma dimenséo técita que ndo é facil de ser imitada.
O conhecimento codificado € mais fécil de se transmitir e receber e é mais exposto & espionagem
industrial ou algo semelbante. O conhecimento ticito € dificil de se articular e de se transferir, a
menos que (quem possul 0 know how e qucst’a',o) possa demonsird-lo aos outros. Adicionalmente,

os meétodos de apropriabilidade variam entre e intra-indGstrias (Teece, 1986).

3. Competéncias para Inovar

Ui fator considerado como determinante das possibilidades de inovagfo das empresas éa
capacidade de adquirir e acumular conhecimento. A importincia da acumulagio do conhecimento se
faz mais evidente na andlise evolucionista e esta € a razdo que esteja presente em tfabalhos, tanto
tedricos como aplicados (DOSI, 1984; DOSI e ORSENIGO 1988, DOSI et ai., 1993).

3.1 Aquisiciio ¢ Acumulaciio de Competéncias

Existem numerosas vias pelas quais o conhecimento € adguirido: porum lado se consideram
os desenvolvimentos internos & empreéa, 0§ quais se concentram em diversas formas de aprendizagem;
g por outro, os fuxos externos de informacfio, que t8m lugar através das relagdes de mercado (relagtes
produtor-consumidor relacBo da empresa com formecedores; compra de tecnologia incorporada em
bens de capital ou ndo) e & margem do mercado, como 0s avangos cientificos nas universidades e
cenfros de pesquisa piiblicos; regulaco, etc.

As vias de aquisicio do conhecimento tecnoldgico ndo sfo lineares j4 que grande parte do
aprendizado produzido externamente se deriva das interagdes das empresas com ¢ meio ambiente. A
combinaciio ¢ importincia relativa das vias ufilizadas pela empresa para adquirir ¢ acumular
competéncias tecnolégicas varia entre os setores industriais. Diferentes requerimentos tecnoldgicos
e diferentes métodos de produgio definem diferentes as formas através das quais as empresas adquirem
e acumulam essas competéncias. Como conseqiiéncia dessa diversidade ¢ que pode dar-se o balango
entre os desenvolvimentos internos e aquisices externas, os custos da aprendizagem e de transmiss8o

do conhecimento.
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Uma vez que 0 cophecimento € adquirido, converte-se num ativo especifico do agentaé que o
desenvolve {uma competéncia). Desde um ponto de vista microecondmico, Pavitt {1986, p 32)
apontou que o conhecimento tecnoldgico tem propriedades. interconectadas: a especiﬁcida{ie na
aplicagfio e a cumulatividade afim 2 atividade e ao produto que a empresa desenvolve, junto ¢ bom a
capacidade tecnoldgica adquirida e as competéncias particulares, sob as quais a empresa opera, de
onde partem as distintas direces (trajetdrias) de mudanca téenica. :

A cumulatividade no desenvolvimento tem como referéncia o grau ounivel de competénécia do
agente na funcdo, de como o conhecimento estd sendo adquirido, ou seja, como as empresas adqmrem
e methoram suas capacitagles organizacionais e tecniolégicas (conjunto de recursos necessanos para
gerar e gerenciar a mudanga téenica - conhecimento prévio, técnicas, experiéneias, efc.). E

O desenvolvimento de competéncias € a chave para alcancar um nivel 6timo de eﬁciénécia na
atividade de produgfio de bens ¢ servicos ¢ para diminuir o risco de fracasso nos processgos de
movagdo, posto que estas putorgam uma methor e maior capacidade de assimilagdo do conhecixéxento,
favorecendo os desenvolvimentos futuros. Cohen e Levinthal {1989) denominaram a esta capacéitag:ﬁo
como a “capacidade de absorcfio da empresa™ dado que através dela, as empresas adquité‘em a
habilidade de reconhecer o valor e a utilidade de uma nova informac#o, assimils-la e apiic?z’hla a
us0s comerciais, incrementando sua capacidade inovadora.

A necessidade de criar uma capacitacio tecnoldgica prévia rompe com a hip6tese imroéuzida
por Arrow {1962) e outros autores neocldssicos que apontam que os custos de transfarénéia de
conhecimento (custo da imitago e custo do processamento da informacfo j4 criada) sejam peqﬁxenos
em relacéo ao custo de criar um novo conhecimento. Tal hipbtese se fosse certa, somente acfueies
paises mais desenvolvidos deveriam gerar tecnologia; e os demais, apenas deveriam ter aﬁ)enas
capacidade de absorgfio, Isso significa, entretanto, assumir ser necesséria a existéncia de um mlmmo
de conhecimento, que assegure a assimilaciio e a explora¢fio 6tima do conhecimento novo qéue se
adquire.

Frente ao argumento dos custos de transmiss@io nulos Cohen e Levinthal, (1990) suge:eﬁn que,
no longo prazo, os custos da aprendizagem, no sentido amplo, € que asseguram a acumulax,:‘?'ao do
conhecimento e que podem ser elevados, jd que a aquisiclio de capacidades tecnolégicas é um
processo longo e custoso, A dimensio especifica do conhecimento fecnolégico rompe com a idéia
neocléassica sobre a existéncia de wm conjunto de conhecimentos vidveis de lvre acesso, postéo que

as empresas ndo conhecem plenarente o espectro completo das solugdes e alternativas paraa resoélug:ﬁo
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de seus problemas e nem sdo capazes de assimilar ou reproduzi-las em sua totalidade. Apesar do fato
de que o conhecimento cientifico seja publicado em revistas amplamente acessiveis, o cornhecimento
néo chega a ser um bem Jivremente acessfvel, posto que somente uns poucos possuem o conhecimento
cientifico especializado, ativamente implicado nesses temas, O custo de desenvolver capacidade de
absorgdo estd, ademais, ligado aos custos da aprendizagem e como esta se localiza na empresa.

O carater cumulativo do conhecimento afeta positivamente ¢ incentivo a inovar e a melhorar
a capacidade das empresas em desenvolver inovages futuras. A capacidade de acumulaciio depende
da quantidade de conhecimento a assimilar e da facilidade na aprendizagem, fatores que variam com
o tipe de conhecimento bésico que cada industria /setor precisa reter em seus processos de produgio
g inovagdo. Por sua vez, incide negativamente sobre o grau de apropriabilidade e positivaments
sobre os fluxos de difusfo, representando um fator que ajuda a manter a posicio no mercado e a
antecipar futuros désenvolvimentos em relagio aos seus competidores.

. ) cardter cumulativo do conhecimento pode ter efeitos na estrutura de mercado, ainda que
ndo haja conclusdes claras sobre como favorece ou ndo o grau de concorréncia, Quando a
cumulatividade dé togar 3 mudanca téenica descontinua, ou seja, a inovagdes radicais e & melhoria
das competéncias tecnolOgicas internas da firma, o efeito € de estabilidade dos agentes, que véem
reforgada sua posi¢io no mercado.

Pavitt (1984) ofereceu trés razdes pelas guais a acumulacfio tecnolégica leva ao
desenvolvimento de estruturas oligopolistas: (i) as empresas, acostumadas 3 gestdo de cientistas ¢
engenheiros nas velhas tecnologias, estio mais proximas para empregé-los nas novas tecnologias;
{ii) a exploragfio do progresso técnico, que se move a um ritmo muito répido, depende de methorias
desenvolvidas sobre as tecnologias mais convencionais nos processos, tanto para cima, como para
baixo na cadeia de producfo; (iii) a assimilagdio tecnolégica depende em grande medida de uma
maior competéncia na gestfo da inovagio, Sob o ponto de vista da cumulatividade, esta pode atuar
positivamente sobre o grau de concorréncia, quando a descontinmidade se traduz na destruicéio de
competéncias passadas e/ou termina por gerar instabilidade, visto que permite a entrada de novos
concorrentes no mercado.

A tecnologia, definida como um corpo de conhecimentos complexos, nfio pode ser vista apenas
como informacio facilmente transferivel. A facilidade da absorg@io depende do conhecimento ticito
incorporado nas pessoas € pas organizagdes. A presenca de barreiras 4 tmitagio, portanto, depende
dos custos de acumular conhecimento tacito (PAVITT, 1984; PATEL e PAVITT, 1996).
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Os processos de aprendizagem diminuem os custos de transferéneia de conhecimantos;jé que
através deles adquirem-se, combinami-se e se acumulam distintas forrnas de conhecimento codjf,ﬁcado
e thcito.

As egpacidades tecnolégicas sio compostas de trés elementos essenciais: capacid?de. de
produgiio, capacidade de investimento (incluindo a duplicagiio e a expansio) ¢ capacidade de indvagﬁo

A capacidade de producdo se refere as numerosas capacidades adquiridas para operar, manter e
facilitar a produciio industrial.

A capacidade de investimento se refere & habilidade requerida para estabelecer énovas
oportunidades e facilidades de producio, assim como para a expansio dessa capacidade pmduti{ra.

33 a capacidade de inovagdo consiste na habilidade para criar e carrear novas possibiléidades
tecnologicas através da pratica econdmica (WESTPHAL, ef al. 1985). |

3.2 Paradigma e Trajetoria Tecnoldgica |
Otermo trgjetoria tecnoliogica se refere as caracteristicas curmilativas e evolativas quemarcam
os desenvolvimentos ¢ mudangas experimentadas pela firma por meio da adoggo de tecnologias, oa seja,
como sfo difundidas e empregadas essas tecnologias na producio ou em servigos. O termo ex%:ressa
também a idéia de que, seguindo mnovagdes cientificas e tecnoldgicas paradigmaticas, a firma aécharé
micialmente um potencial tecnoldgico a ser explorado e desenvolvido. Na histéria da teoria de movagﬁo
tecnoldgica, especialistas se referem a este potencial atraveés de uma variedade de modos: prinéipios
“técnicos” genfricos, “regimes tecnologicos™, “designs”, ete. crescentemente conhecidos como pwadzgrfm
tecnoligicos. :
Trajetéria tecnolgica, segundo DOSI (1982) é usma sucesséio de melhoramentos que uma empresa
realiza em produtos e processos e implica em resolver uma série de frade offs, porque ao mei_horar
detenminada performance pode estar comprometendo o desempenho em-ouniros aspectos. Assm:, cada
organizacio possui especificidades em sua trajetoria, na composigdo de experiéncias e c@nhecixﬁentos
béisicos, formas organizativas, conhecitmentos tacitos, efc., 0. que introdiz uma ampla diversidade de processos
de aprendizagem, que se traduzem em diferentes direcdes ¢ ritmos de mudanca técnica. Ha casos em que
a aprendizagem para eriarbarreiras & entrada pode estar limitada - os spitlovers podemniio beneﬁc:ara
todas as empresas de uma inddstria simetricamente.
A habilidade para aprender com a experiéncia das rivais difere entre indusirias, dewdo as

caracteristicas especifficas das empresas {como so as competéncias internas, a .localz-zagﬁio, 08
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programag de treinamento, os investimentos em P&D, ou as atitudes) ante o comportamento das
rivais. Existem, portanto, assimetrias entre as empresas na capacidade adquirida, junto com as
diferentes condi¢cdes de apropriabilidade do conhecimento ruanejado, gue se traduzem em diferentes
gualidades nos resultados (DOSI, 1988).

Para gerar um novo conhecimento precisa-se do velho. A cumulatividade tem especial
relevaincia para as inovagdes de natureza incremental {mudanca técnica continua) tanto quanto para a
natureza da mudanca técnica disruptiva (inovaco radical). -

4. Classificaciio das Competéncias para Inovar

Para haver uma gestéio tecnologica altamente especializada, que vislurbre estratégias mercadologicas
e administrativas adequadas para viabilizar a apropriagfio da tecnologia gerada, competéncias especificas
para inovar sS40 necessarias.

Uma pesquisa desenvolvida na Franga, procurando identificar as competéncias para inovar
no Ambito da industria francesa, resulton no livro Innovation et Performanées —~dpproaches
Interdisciplingires, frato de um longo trabatho, que congregou pesquisadores com formacfio em
economia, administracio e sociologia do trabalho. Os resultados das pesquisas foram explorados por
Francis Munier (1999a) em uma proposta de abordagem que estabelece relago entre o tamanho da frma
& 2 propensio para inovar, Munier classificou as competéncias para inovar em:

« competéneias dos meios;

» competéncias tecnoldgicas;

¢ competéncias organizacionais; e,
« competéneias relacionais.

Além das competéncias j4 identificadas e compiladas por Munier (1999, apud FURTADO,
2000, pp. 13-16), hd outras capacidades como as de absorgio; ou seja, capacidade de absorver o
conhecimento de fontes externas, fungdes reprodutivas - rotinas que servem para methorar a trajetdria
tecnoldgica existente, ernbora criem risco de Jock-in; e dindmicas que, conforme mencionado, podem
levar & criagdio de vantagens competitivas de longo prazo, promovendo inovagSes ¢ criando novas
rotinas e capacitagdes (CHRISTENSEN, 1994, apud MUNIER, 1999a).
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4.1 Competéncias dos Meios :
As competéneias dos meios referem-se & infra-estrutura necesséria para atuar, ou seja, os
recursos basicos e tradicionais da firma: méquinas e equipamentos, instalagBes e pessoal qualificado,

recursos financeiros, patentes, ete.

4.2 Competéncias Tecnolbgicas _

Competéncias (capabilities ou capacidades) também podem ser definidas generlcamente
como a habilidade para adquirir e acumular conhecimentos. A aquisigio de conhecimentos requer
um esfor¢o ao longo do tempo ¢ € um elemento importante no processo de inovag:iﬁo. O
desenvolvimento industrial ¢, de fato, o processo de aquisicio de capacidades tecnolégicaé,s ede
transformdé-las em produtos e processos inovadores no curso de uma continua mudanga tecnoél{’)gica
(PACK e WESTPHAL, 1986). Capacidades tecnolégicas assim se referem 2 habilidade de fazer
uso efetive do conhecimento tecnolégice. E este é o maior determinante da competiti{ridade
industrial (LALL, 1992; KIM, 1999; SCHACHT, 1997). |

As capacidades tecnologicas sdo compostas de trés elementos essenciais: capacidé.de de
produgdo, capacidade de investimento (incluindo a duplicaclio e a expansio) e capamdade de
inovagio.

A capacidade de producio se refere as numerosas capacidades adquiridas para operar manter
e facilitar a produgdo industrial. :

A capacidade de investimento se refere 4 habilidade requerida para estabelecer novas
oportunidades ¢ facilidades de produco, assim como para a expansio dessa capacidade pmduﬁva.

Ja a capacidade de inovag8o consiste na habilidade para criar e carrear novas possibﬂfdades
tecnolégicas através da prética econdmica (WESTPHAL, ef al. 1985). |

4.3 Competenclas Organizacionais

Prahalad e Hamel (1990) tratam do conceito de competéncia no nivel arganizacional, refenndo—
se a um conjunto de conhecimentos, habilidades, tecnologias, sistemas fisicos, gerenciais e valores
que geram um diferencial competitivo para a organizagio. Nessa mesma linha, Green (1999) r&fere-
se a competéncias organizacionais como atributos de uma organizacgio e que a faz eﬁcaz.. A%régle
{1993) define competéneia organizacional como o saber gue 2 empresa acumulou e que lhe c:émfere
certo nivel de competitividade atual e futura. |
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4.4 Competéncias Relacionais

Alem da competéncia técnica individual, de lideres clentificos de exceléncia, frente a grupos de
pesquisa {que inchyemn pesquisadores juniores, mestrandos e doutorandos) €, naturalmente, da necessidade de
uma infra-estrutura adequada que proporcione boas condicdes de trabalho operacionais/laboratoriais, (além
dasrelacdes sandaveis, que sio forte de estimulos e inferesses conjuntos), devern existir competéncias relacionais,
ou seja, entre individuos e empresas/institiicdes para a ocorréneia das inovagdes.

Munier (1999a), citando Levinthal (1989), destaca a competéneia relacional desenvolvida
pelas firmas inovadoras, que consiste na sua capacidade de explorar o conhecimento externo a fim
de desenvolver inovagdes, isto €, para melhor aproveitar oportunidades tecnoldgicas. Cohen e
Levinthal (1990 apud Munier, 1999a) destacam que a capacidade da firma para explorar o conhecimento
externo ¢ fundamental para desenvolver uma inovag8o. Essa capacidade € denominada de “capacidade de
absorcio™ ¢ sua mtensidade pode varniar de acordo com a firma. A capacidade de absorgio representa o
elo entre os recursos internos € externos ¢ as capacitagSes. A sua forga depende da forga das capacitacdes
da firma em geral, da estrutura de comunicagfo entre a firma e o ambiente externo ¢ das capacidades
exfernas com as quais as capacidades internas esifio se conectando. Isso revela a importéincia das
competéncias no nivel das relagdes com os parceiros extermos.

A interagio constante entre grupos de ensino e pesquisa, na pds-graduagiio e entre universidades e
nstitatos tecnologicos e empresas, € a base para o conhecirmento mtuo da relevancia da pesquisa conjunta.
Esses grupos devem estar engajados em pesquisa proativa e conducentes ao desenvolvirmento tecnoldgico,
conscientes da timportincia de seu frabalho e atentos 3 questiio da apropriagfo dos resultados, bem como
das implicages econdmicas, socials, ambientais e polfticas desses mesmos resultados.

No campo da gestio tecnolégica as competéncias naquilo que se convencionou chamar “tecnologia
industrial bisica™ desempenhba um papel central, ou seja, 0 dominio dos mecanismos de propriedade
intelectual e industrial, de normalizacdo técnica, controle e certificag@o de qualidade, licenciamento de
tecnologias, contratos & acordos, gue € o quadro de referéncia no qual se desenvolve 0 jogo de mercado,
dentro ¢ fora do pafs, em um dado setor,

As regras de acesso ao mercado constituem um fator critico para o sucesso de um
empreendimento, especialmente em negdcios de base tecnoldgica, uma vez que a producio e
comercializagio de bens ¢ servigos ie:mnlégicos requerem um ambiente macroecondmico favordvel,
com destaque entre outros aspectos para a disponibilidade emniveis adequados de financiamento e dominio

dos mecanismos de acesso a egses financiamentos.
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No caso de investimentos estrangeiros, diretos ou através de joint ventures, ¢ necesé&io 0
dominio de competéneias contratuais (ou relacionais), para que possa ver assegurada a -salvaguaxda
dos interesses nacionais e da empresa, nfo somente no que tange a desenvolver tecnologia prépria
em colaboracio com o socio estrangeiro, como também garantir mecanismos para a absorg:ﬁo da
tecnologia produtiva inicial, implantando uma cultura e pratica de P&D endégena.

Para se estabelecer uma colaboragéio internacional proficua (trabalhos cientificos -conjlﬁltcs €
formacio de RH) entre instituicOes formadoras de joint ventures € necessério o dominio de um MO
de competéncias em termos de como estabelecer ¢ gerir essas relagdes de intercdmbio e cnlabdragzﬁo.

Nio basta haveruma oferta tecnoldgica mberessante, nem empresas ofertantes que busquem cjientes
para compra de servigos, por parte dos parceiros. E preciso assegurar a consultoria pemlaneéte ea
formagdo de especialista, demandando a existéncia de um banco de informacges sobre balcdes de tecnologias
(oferta tecriolégica instifucional) e uma infra-estrutura prépria, a fim de prover uma ampla gama de servigos
de apoio (assisténcia técnico-cientifica, administrativa, financeira e juridics, inclusive para.a ocorréncia da
transferéncia da tecnologia e propriedade industrial). Ou seja, 2 instituicio deve ter no :mmmo bom
conhecimento de si propria e do parcetro potencial, reconhecendo seus interesses, resguardando-os 00
contrato ¢ se assegurando dos interesses do parceiro, antes de formalizé-io,

Absorver, traduzir e garantir a assisténcia técnica s tecnologias adquiridas pela empresa exige um
conhecimento prévio da tecnologia negociada, para que se estabelega em contrato essa garantia, sem 0
que a teenologia imporfada torna-se vma “caixa preta”.

. necessétio haver um corpo de pesquisadores que possa induzir melhorias de processo na tecnologia
em uso indusirial, em colaboracdo com os téenicos da drea de producio, que pesquise edmenvolva-:gmvos
produztos para o mercado, em colaboragio com os téenicos da drea comercial e de produciio. A mtemg,ﬁo
entre pesquisadores ¢ técnicos das instituiges cientificas e empresas no equacionamento de problemas reais
do tereado e da linha de produgdio, propondo e participando de projetos multidisciplinares pré-competitivos
capazes de responder as necessidades atuais da empresa; ou de embasar o desenvolvimento de %novas
tecnologias e novos produtos. Além disso, € necessédria competéncia relacional para manter-se a par do
desenvolvimento cientifico e tecnolégico mundial do setor, buscando descobertas e invengoes quepassam
ser incorporadas como novas tecnologias € novos produtos.

Comeo vimos nas se¢des anteriores, 0s processos de aprendizagem est3o fortemente wnclziados a
experiéneia passada e & quantidade e qualidade dos conhecimentos basicos que a organizacio ppssm,

assim como as formas organizativas das empresas.
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Existem numerosas vias pelas quais o conbecimento é adquirido: por um lado se consideram
os desenvolvimentos internos & empresa, os quats se concentram em diversas formas de aprendizagem;
e por outro, 0s fluxos externos de informacio, que tém lugar através das relagGes de mercado (relagdes
produtor-consumidor relagio da empresa com fomecedores; compra de tecnologia incorporada em
bens de capital ou ndo) e & margem do mercado, como 08 avangos cientificos nas universidades e
centros de pesquisa piiblicos; regulacfo, etc.

As vias de aquisico do conhecimento tecnologico nfio sfio lineares, j& que grande parte do
aprendizado produzido externamente deriva das interagdes das empresas com o meio ambiente.
Diferentes requerimentos tecnoldgicos e diferentes métodos de producdo definem diferentes formas
stravés das quals as empresas adquirem e acumulam competéncias. Como conseqiiéncia dessa
diversidade é gue pode dar-se o balango entre os desenvolvimentos internos € aguisicdes externas,
os custos da aprendizagem e de transmissgo do conhecimento.

) processo de aprendizagem em uma organizacio envolve nfo s6 a elaboragio de novos mapas
cognitives, que possibilitem compreender ¢ que esté ocorrendo no ambiente externo e interno 4 organizagio
{prospecgio tecnoldgica), como também a definicio de novos comportamentos que possam GOmprovar a
efetividade do aprendizado.

As organizacles podem ndo ter cérebros, mas tém sistemas coguitivos ¢ memdrias €
desenvolvem rotings, procedimentos relativamente padronizados para lidar com os problemas internos
e externos. Essas rotinas véo sendo incorporadas, de forma explicita ou inconsciente, & memdria
organizacional. A mudanca em processos, estruturas ou comportamentos nfo seriam 08 nicos
indicadores de que a aprendizagem aconteceu, mas a possibilidade deste conhecimento ser recuperado
pelos membros da organizagio. |

5. Competéncias e Aprendizagem

A aprendizagem constiti em si mesma o processo de aquisicio de conhecimento. Gragas 4
aprendizagem existe a possibilidade de vincular a produgio do conhecimento com melhorias efetivas
na capacidade de absorglo da tecnologia das empresas, j& que qualquer processo de inovaglio passa
freqlientemente por processos de aprendizagem.

Os processos de aprendizagem realizados sobre o conhecimento acumulado, mais que sobre

a informacao, sZo basicamente internos, pois estio fortemente vinculados 4 experiéncia passadae a
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quantidade e qualidade dos conhecimentos basicos que a organizagio possui, assim como as formas

organizativas das empresas,

5.1 Aprendizagem Organizacional _
(s conceitos de aprendizagem organizacional, elaborados por pesquisadores em difércntes
épocas, atentam para as multiplas facetas do processo: ._
» aprendizagem organizactonal é um processo de identificacfo e correciio de erros (ARGYRIS,é 1977,
p.116); ﬁ
e aprendizagem organizacional significa um processo de aperfeicoar as agGes através de ﬁ;telhor
conhecimento e compreensdo (FIOL e LYLES, 1985, p.803); |
¢ organizagbes que aprendem sdo organizagles capacitadas em criar, adquirir ¢ tra:fsferir
conhecimentos e em modificar seus comportamentos para refletir esses novos eonhecimehws e
insights (GARVIN, 1993, p.80); | o
s umaorganizacio que estd continuarmente expandindo suacapacidadedecﬁaromvo(SENGE,éIQQO,
p.14), |
As definiges mais comuns de uma organizagio que aprende enfatizam sua capacidafde de
adaptacio as taxas aceleradas de mudanca que ocorrem atualmente no mundo. Entretanto, ?:omo
coloca Senge (op.cit.), adaptabilidade crescente constitui apenas o primeiro passo no proceéso de
aprendizagem. O desejo de aprender vai mais adiante: € criativo e produtivo.
Lyles (1999) diferencia dois niveis de aprendizagem: o nivel mais baixo, ou o chama:édo de
conhecimento explicito, resultante de repeticSes ¢ rotinas; é o conhecimento que pode ser expﬁcado
¢ codificado; e o conhecimento de nivel mais alto, que envolve o ajustamento de crengas e n{f}rmas
resultando em novos quadros de referéncia, novas habilidades, chegando mesmo em um momento de
desaprender coisas que fizeram sucesso no passado e que hoje ndo t8m mais razdo de sm}. Eo
conhecimento tacito, 35 vezes inconsciente, que se apdia na memdria organizacional. |
A gestiio do conbecimento esta imbricada aos processos de aprendizagem nas orgamzaz;ﬁes e
implica na conjugacéio destes trés processos: aquisicfo e desenvolvimento de conhecﬁnén‘tos,
disseminagiio e construgiio de memorias, em um processo coletivo de construgdo das competéﬁcias
necessdrias & organizagio.
mmmmmqmmmm&mqmmeMmmmm
de aprendizado das organizacdes e, conseqiientemente, determinam o conhecimento basico das firmas.
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A literatura relacionada A aprendizagem organizacional levou-nos 4 identificagio de quatro
frade offs basicos que requerem decisdes estratégicas. Estas decisées podem ser explicitamente
declaradas pela alta cipula de administradores ou implicitamente implicadas em suas a¢des mediante
a alocagdo de recursos e o estabelecimento de diferentes comportamentos, objetivos, procedimentos

¢ sistemas de incentivos.

5.2 Aprendizagem Interna e Externa

Uma escolba estratégica para as firmas é determinar o balanceamento interno ¢ externo da
aprendizagem, que melhor encontra suas necessidades e alocar melhor seus recursos. A aprendizagem
interna ocorre quando membros da organizagio geram e distribuem novos conhecimentos dentro dos
limites da firma. A aprendizagem externa ocorre guando trazem conhecimento vindo de uma fonte
externa, via igualmente aquisiciio ou imitac#o; e o conhecimento ¢ entdo transferido através da
organizagio. Uma situacfo intermedidria € quando a aprendizagem ocorre via algum tipo de alianga
esiratégica, onde membros de parte da organizacfio d¥o assisténeia na transferéncia de conhecimento.

Focalizar mais na aprendizagem interna ird levar a firma a desenvolver suas proprias
competéncias centrais (core competences) e apropriar mais Iucros. Pelo conhecimento de dreas que
s#io fundamentalmente sistémicas (de complexidade integrada com outras dreas do conhecimento) a
firma pode focalizar mais na aprendizagem interna que pa externa, tanto que elas t8m mais controle
sobre o processo de desenvolvimento, gue € mais ticito vindo de uma-outra companhia.

Contudo, 2 aprendizagem externa € requerida para a firma desenvolver um conbecimento
bésico exterior ¢ alcangar lado a lado a0 cut edge tecnoldgico. O acesso a0 conhecimento basico
exterior atraves de aprendizagem exiema incrementa a flexibilidade da firma, que ¢ critico para a
firma emo um dindmico ambiente (GRANT, 1996). Igualmente as aprendizagens interna e externa sdo
mutuamente interdependentes e processos complementares.

Cohen e Levinthal (1990) descrevem como as firmas devem proceder em uma aprendizagem
interna e desenvolver capacidade de absorgio antes que elas possam aprender com fontes externas.

A capacidade de absorgio pode ser incrementada pela P&D mtema em 4reas especificas,
experiénela produtiva e treinamento téenico avancado (COHEN e LEVINTHAL, 1990). De cuiro
lado, o processo de aprendizagem interna pode ser substancialmente incrementado pela aprendizagem
externa efetiva, desde que gere, obviamente, muitss novas idéias fora da firma. Em adicdo, a
aprendizagem externa ird habilitar firmas para ver algumas questdes vindas de diferentes perspectivas,
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gue podem ser dificultadas para fazer com gue ocorra somente 2 aprendizagem interna, mediénte o
estabelecimento de rotinas organizacionais tendenciosas. Assim, as aprendizagens interna € exéttema
sdo vifais para o sucesso das firmas e existe um frade off entre as duas. Cada firma deve detmnmar
qual € o balanceamento proprio entre aprendizagem interna ¢ externa para a firma maxxmnar seus

processos de aprendizagem.

5.3. Aprendizagem Tecnolégica |

Para se tornarem competitivas e acompanhar as empresas lderes, primeiramente as ﬁrmas
t€ém que adquirir conhecimentos, para criar ¢ acumular suas proprias cempeténcias-te.cuolégicas.
Em outras palavras, tém que se engajar em um processo de aprendizagem tecnoiégica
(FIGUEIREDQ, 2003, p. 15). . o

A P&D ¢ fundamental para a geragio de novos conhecimentos e também o desenvaiviné::entu
da capacidade de absorgfio da firma, dado que esta depende dos gastos em P&D e das caracteﬁésticas
do conhecimento tecnoldgico (FURTADO, 2000).

A aprendizagem tecnoldgica pode se dar por vérios meios. Um deles € o desenvolvixhento
mmitativo. Esta € uma caracteristica absolitamente universal no desenvolvimento industrial e € 1m§nbém
a mais antiga forma de adquirir competéncias. Em todo ¢ mundo, as empresas copiam prodt.iitos e
processos, inclusive as empresas multinacionais, que, teoricamente, sfio aquelas que detém Iénaior
capacidade para produzir conhecimento tecnoldgico. Mas, mesmo para poder copiar, € nccc_éséﬁo
ter recursos humanos capacitados para realizar a engenharia reversa, decodificar a tacnnlogié. para
apropris-la as condigdes locais de producio.

A reproducdo (legal) de produtos e processos ja existentes pode se dar também atravéés da
compra (importagio) de tecnologia ou de sua obtencio pelo estabelecimento de aliancas esuatégicas
o acordos de cooperagiio, que € também uma estratégia vidvel, em determinadas -circunstﬁ:?xcias.
Porém, este tipo de estratégia nfo garante a sobrevivéncia da empresa em longo prazo, sem qué haja
investimentos em P&D para absorgio da tecnologia adquirida (HASENCLEVER ¢ CASSIOLATO,
1998, p.17). Ademais, a imitag¢ic nfio pode ser considerada adequada guando a c.ompeténciaése da
emnivel internacional, como é o caso das indiistrias intensivas em tecnologia, como a farmoqmmlca,
dado que as empresas lideres preferem instalarem-se, elas préprias, em seus principais mercé:ados
em vez de licenciar a tecnologia {patentes). A idéia € incorporar-se o lrrow how pars se chegm a0
know why (LUNDVALL et al. 1994). Portanto, é necessério as firmas incorpcrarempxime%ram#nte a
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funglio P&D em suas atividades, pois somente o dominio do know how podera levi-las ao processo
de movac¢io tecnologica.

Desenvolver P&D localmente € a forma mais adequada e proficua de se apropriar tecnologia,
porque ndo gera dependéneia; mas este tipo de aprendizagem & também o mais dificil de ocorrer porque
exige altos investimentos financeiros, infra-estrutura adeguada; e especialmente, recursos humanos com
alto grau de expertise, além da ocorréncia de outros fatores sistémicos.

A literatura econdmica € administrativa conternporénea indica que é cada vez mais importante para
a eficiéneia das organizagSes industriais o controle de determinadas competéneias e capacidades; dentre
¢las a fungfo P&D se destaca.

{Jma ernpresa domina a varidvel tecnoldgica quando ela internaliza o processo de inovacio e
administra profissionalmente a fungfio P&D. Para ter éxito compefitivo, principalmente em empresas
baseadas na ciéncia e intensivas em tecnologia, como € o caso da indistria farmacéutica - é preciso
realizar altos investimentos em P&D, reduzir o tempo para a comercializagio de novos produtos e ter
condicties de reduzir os custos de producfo (economias de escala).

A incorporaggo da fimgio P&D e o desenvolvimento de uma trajetoria tecnoldgica propria de uma
firma segue uma seqiiéneia de aprendizado, atividades de learning descrifas por Malerba (1992); learning
by doing; learning by adapting; learning by design... para chegar ac learning by innovation. Estas sdo
as formas bésicas de produzir inovagdes. Qualquer destas formas requer recursos humnanos capacitados
para realizar determinadas tarefas, e onivel de complexidade € crescente.

A criagdo do aprendizado pode ocorrer de vérias formas: learning by doing (ARROW, 1562);
learning by using (ROSENBERG, 1982) e learning by interaction (LUNDVALL, 1988).

O learning by doing possibilita a aquisi¢iio de conhecimento pelos individuos, elevando
suas competéncias e permitindo que sejam renovadas num processo cumulativo. De acordo com
Arrow {1962) apud Munier, (1999a) o conhecimento adquirido esta relacionado primetramente 30
campo tecnoldgico. Os individuos aprendem por meio da pratica ¢ melhoram vérias operacies
relacionadas com a inovagdo, enriquecendo assim a base de competéncias da firma. Por exemplo, €
necessdria competéncia para vender 2 inovagio e isso implica o envolvimento de vérios individuos
nesta tarefa. Do ponto de vista individual, o aprendizado permite uma melhora no conhecimento ¢
amplia as qualificagies.

O learning by using apoéia-se no desenvolvimento das inovacGes incrementais de produtos.

Isso porgue ¢ novo produto raramente esté pronto ¢ freglientemente requer methoramentos. A empresa
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pode identificar essa necessidade via relacBes com os consumidores (KLINE e ROSENBBRG,
(1986) apud Munier, (19992). |

O learning by inmteraction e institucional também permite que a firma apdic a mova;:ﬁo por
meio das relagles com terceiros, de acordo com sua capacidade para adaptar certas-competénclas
econdmicas por meio de um processo de externalizacio.

A passagem dos estidgios béasicos, de simples copia, para os estAgios superiores e inovadoreé exige
substrato cientifico: pessoas inteligentes, criativas, habilidosas e sobretudo, que dominem as tecnologias.

Assim, a aprendizagem tecnoldgica gera uma série de mecanismos que permitem s empresas 0
dominic de sua funclio de P&D. :

Uma conseqiiéncia do domnio de tecnologias é a formagdo de trajetorias tecnolégicas espemﬁcas
10 nivel da empresa, queporsuavezf&z&msnrgirmnovopapelparaaP&Dindus&ial,quepe:mitema
empresa por em marcha outros mecanismos mais complexos, tais como learning by interacting -e]eémz’ng
by search (HASENCLEVER ¢ CASSIOLATO, 1998, p. 18). :

Arrow (1962) e Nelson (1959) assumem a funciio P&D na firma como maxmzadera de
lacros e, sendo assim, a decisdo sobre “o que investir” em pesquisa estd baseada no retorno qt;e esta
podera the proporcionar.

E importante ressaltar, porém, que nenhuma nacdio é tecnologicamente autdnoma. O gran mzlmo
de dependéncia tecnoldgica depende do setor considerado e da época {(estdgio tecnolbgico) em que
se encontra (FIGUEIREDO, 2002). |

6. Competéncias, Inovaciie e Competitividade

Vérios autores enfatizam a importincia das inovagdes no desenvolvimento industrial do msﬁema
capitalista de produgfo. Schumpeter (1912), fortemente influenciadona busca de uma explicacdo pam a
mudanga técnica na vida econdmica, foi quem primeiro procurou dﬁnonsnarqueommto eoonﬁnnw |
se da airavés da incorporagio de novas tecnologias ao processo produtivo.

Segundo ¢ autor, o processo de inovagdio € um processo de mutagio industrial (.. ) que
incessantemente revoluciona a estrutura econdmica desde o seu interior, destruindo a antiga e cnands:) ama
nova. Para Schumpeter, inovaciio é a aplicagio comercial ou industrial de alguma coisa novamtm nOVO
produto, processo ou método de produgiio; um novo mercado ou fonte de suprimentos; vma nova fonna
de organizagho de negdcios, comercial ou financeira. Ele considera que a economia esté normalmente em

estado de equilibrio em seus fluxos de capitais, mas a atividade empreendedora e a inovaco al‘éemm
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esse equilibrio criando monopélios temporarios e gerando riquezas. Nesses pontos de desequilfbrio,
a introdu¢de de inovagdes radicais planta sementes de destruicio da ordem econdmica vigente,
promovendo o que o autor qualificou de “destruicdo criativa”.

Assim, o papel da inovagio no sistemna capitalista ¢ o de conceder ao processo produtivo
ROVOS Tecursos para aumentar a produtividade e alcangar competitividade nos mercados, gerando
cada vez mais lucros.

Corroborando essa idéia, a literatura econdmica e administrativa avancou, indicando que é cada vez
mais importante para a competitividade das organizagdes industriais o controle de determinadas competéncias
e capacitagdes, para a firna manter-se inovadora €, conseglientemerte, no mercado,

O processo de inovacdo ¢ assentado fortemente na capacidade de aprender; e, aos
competidores, que nio detém competéneias para inovar, resta-lhes a apropriagdo da inovacio através
da copia/imitaclio o que € muito mais barato, mas que ndo gera o lucro diferencial, nem garante sua
mantencio no mercado.

Na base do conceito de inovagiio, que assinalamos, se encontra a tradigiio schumpeteriana
de competéncia tecnologica ja que Schumpeter argumenta que a competicao pelo prego é um fendmeno
secundirio nas economias de mercado e que o verdadeiro motor da economia reside na necessidade
das empresas abrirem novos mercados, através de mudancas em seus produtos e processos. Os
concertos expostos se encontram em consondncia também com as posigdes de Freeman (1982} e de
Rosenberg (1990). Ambos autores consideram a oferta tecnoldgica ¢ a demanda de mercado como
motores da inovacio.

A inovaglo ¢ levada a cabo no feedback entre servigo de P&D, design, manufatura e marketing,
nfio estando, no entanto, relacionada exclusivamente com as fungdes tecnoldgicas da empresa.

No basta que uma stituigdo responsével por atividades inovadoras detenha apenas ativos
tecnologicos, isto €, competéncia tecnolégica, mas sim que ela seja capaz de desenvolver também
capacitagdes gerenciais dinfmicas, de maneira que possa renovar suas rotinas & scompanhar as
mudancas no ambiente. Isso significa renovar a cultura, restabelecer relagSes internas continuamente,
rever diregbes, enfim, significa desenvolver as condi¢es suficientes para evitar o fendémeno do lock
in, responsdvel, em muitos casos, pelo engessamento da organizagio, colocando em risco sua
capacidade produtiva.

Cada organizagdo possui especificidades em sua trajetdria, na composicdo de experiéncias,
conhecimento basico, formas organizativas, conhecimento tacito, efe. o que infroduz uma ampla
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diversidade de processos de aprendizagem, que se traduz em diferentes dire¢des e ritinos de muﬂanga
técnica na empresa. HA casos em que a aprendizagem para criar barreiras & entrada pOd§ estar
limitada - os spillovers podem nfo beneficiar a todas as-empresas de uma indistria simetricamente.

A habilidade para aprender com a experiéncia das rivais difere entre indistrias dev:ido as
caracteristicas especificas das empresas (como s80 as competéncias internas, a localizacgo, osplngiamas
de treinamento, os investimentos em P&D, ou as atitudes) ante o comportamento das rivais, Exzstem,
portanto, assimetrias entre as empresas na capacidade adquirida, que junto com as diferentes conéig:ﬁes
de aproprigbilidade do conhecimento manejado se traduzem em diferentes qualidades nos resuitadcs
(DOSBI, ef alli. 1988). _

Assim € que, para gerar um novo conhecimento, precisa-se do velho, A cumulatividade tem especial
relevincia para as movacgdes de natureza incremental (imudanga técnica continua), tanto guanto fpama
natureza da mudanga técnica disruptiva, ou seja, para 3 inovagdo radical,

A globalizaciio dos mercados e as mudangas trazidas pelo novo paradigma -técnico-econémioo
estdo a exigir cada vez mais gue as empresas, para serem competitivas e vencedoras, demonstrém ter
capacidade de desenvolver competéneias, realocd-Jas interna e externamente e desenvoi?é-ias
continuaments, dentre outros requerimentos necessérios 2o domifnio do processo inovativo. Neste ambiente,
a5 empresas dependem de investimentos em pesquisa e desenvolvimento tecnolégico (P&D) para garantir
sua competitividade e sobrevivéneia. A P&D gera movagbes eaprmdizadoecﬁacapacﬁagﬁ%nos-indix;idlm
envolvidos, assim como aumenta a capacidade de absorver conhecimentos e tecnologias nas organizages
que as executam {competéncias, know how, spin off3, spillovers - ganbos oriundos da inovagﬁé, que
“transbordam” internamente em uma organizagio, e desta para outras). Para inovar, torna-se necessério
existir competéncias que propiciem a descoberta de novos produtos, DoVos processos, novos mercf;ados,
além de estratégias adequadas de produgfio ¢ comercializagio. Politicas nacionais direcionadas também
s80 necessarias, assim como certas condigbes de entorno ¢ uma interagfio entre 08 agentes-econéﬁ:icos,
para o estabelecimento redes de cooperagio e intercimbio, dado o cardter sistémico das inovagﬁés.
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CAPITULO II - COMPETENCIAS PARA INOVAR NA
INDUSTRIA FARMACKUTICA

Tudo ¢ veneno, dependendo da dose.

Theophrastus Bombast von Hohenheirn

Alquimista e médice suico do séoulo XVI (1493-1541 4.C),
mals conhecido como Paracelso.

A inovago no sefor farmac€utico possui caracteristicas especificas e diferenciadas dos demais
setores industriais. Por ser intensivo em tecnologia, a P&D tem um peso especifico na lucratividade
do setor e s#o o8 medicamentos inovadores que trazem, de fato, novos mercados ¢ lucros
extraordindrios. Assim, inovar constitii o principal fator de sobrevivéncia para as empresas industriais
que operam no mercado. Para inovar, € preciso investir no desenvolvimento de competéncias®.

Este capitulo tem por objetivo descrever como ocorre o processo de inovacio na inddstria
farmacéutica. O capitulo estd organizado da seguinte maneira: na Se¢lio 1 discute-se o que significa inovar
na indistria farmacéutica, a diferenca entre invenglio e inovagiio. Na Secfio 2, apresentam-se os estdgios
fecnolégicos, cadeia produtiva, cadeia de valor e o significado da patente na competitividade das
empresas; as competéncias tecnologicas como requisitos necessarios a um pais ou uma empresa dominar
para se tornar um inovador na indistria farmacéutica, para entrar e se manter no mundo global. Na Segfio
3, apresenta-se umna visio de como planejar um portfélic de projetos e pipeline de produtos. Na Segiio
4, as funcBes da P&D fairmac@utica s80 descritas em detathe, buscando-se prover uma visfio integrada do
processa de criacio, desenvolvimento, produgfio, marketing e comercializacio de um novo medicamento,
através do “ciclo do medicamento inovador”, Na Segfio 5 discutem-se os custos de trazer a comercializagio
um novo medicamento. Na Segfio 6, apresenta-se a evolugio das tecnologias, através das principais
transformagdes cientificas ocorridas na moderna indistria, que levaram a uma répida evolucio da P&D
farmacéutica, Na Sec#io 7, apresenta-se o processo de internacionalizacio da P&D e as transformaces
atuais nesta indistria. Em conclusdo ao capftulo, ressalta-se a importancia do dominio de competéncias
para inovar para as firmas tornarem-se mais competitivas, especialmente as relacionais, dado o carater

sistémico do processo de inovagio nessa indvstria.

9 Embora condiclio necesséria nio & suficiente; também outras condigBes especificas s30 necessérias, como instituicbes
fortes, sistema regulatdrio, politicas direcionadas ¢ tntegradas e, sobretudo, capacidade de investimento,
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1. O gue Significa Inovar na Indistria Farmacéutica?

Como vimos no Capitulo I, o conceito de inovagio tecnolégica estd ligado & introdugio de
um novo produto ou novo processo industrial; €, sobretudo, 2 idéia de sua introducZo no mércado,
sem o que nfo hé movacgio. |

E importante também esclarecer o conceito de invengio, para fins deste estudo. Invenciio
tanto pode ser considerada uma idéia original, como um esbogo ou um modelo de um novo produto,
projeto o processo, ol ainda, um melhoramento. K possivel encontrar na literatura outras deﬁmgfies para
invengio, mas o que deve ficar claro ¢ que uma invengdo nio implica, necessariamente, numa abordagem
comercial. Patenteia-se uma invenco, nio uma descoberta, mas urna patente nem sempre S tané;forma
emuma inovagdo.

Tidd er al., (1997, p.24) trazem inameras explicagdes sobre- as diferencas. entxeé estes
conceitos’®. Os autores enfatizam o fato de que, se uma invengdo nio é desenvolvida para fins de
apropriagdo comercial, ela termina caindo no esquecimento € n3o melhora a qualidade de vié]a das
pessoas. Ou seja, uma invengiie deve ser apropriada comerciaimente para ebter valor'deé uso ¢
se tornar wma inovacio. Assim, pode-se levar este conceito mais adiante, deduzindo-se que a
ciéneia s6 adquire sentido guando traz algum beneficio para 2 humanidade.

No caso da indistria farmacéutica isso € mais ficil de comprovar, pois inovar sigzniﬁca
disponibilizar comercialmenie para ¢ copsume humano um novo medicamento péara 0
tratamento de doencas. :

Descobrir um novo principic ative", ou wma nova molécula, € uma invengio de um nova
entidade quimica, mas somente serd uma inovaciie quando o principio ativo tiver sua eﬁc&cm
comprovada no combate a uma doenga, e seu comsumo for viabilizado através de uménovo
medicamento colocado no mercado.

~ As atividades farmacéuticag propriamente ditas sfio aquelas obtidas a partir de fonmﬂa@éc
de especiatidades farmac@uticas ou medicamentos, visto que 2 indistria farmacéutica ¢ vma indiistria
de transformagio. S#o atividades quimicas secundirias, ou tercidrias, se considerarm%as 08
intermedidrios como uma das etapas da cadeia para trds na produgio do farmaco. '

005 coneeitos de invengio ¢ de inovagdie aparecem bem diferenciados em Schumpeter (1912) ¢ também ern Schmockler
(1962} ainda gue com variagBes. De fato, a concepgdio de nvengdio em Schmookler estd mais préxima do conceito de
inovagiio de Schumpeter, ao estabelecer o cardter endépene da inovacio ¢ exdgeno da invengiio ao sistemna produtivo.

11 Os conceitos relativos a medicamentos podem ser encontrados no site da ANVISA <www.anvisa.gov.br>.
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A Inovagio na indastria farmacéutica se expressa através de diversas atividades, nfio apenas
relacionadag com a P&D de um novo principio ativol* Exige um conjunto complexo de atividades
{pesquisa, desenvolvimento, toxicolGgica, clinica médica, seguranga, regulatéria, comercializacio
¢ marketing), que s8o desenvolvidas simultaneamente e interagern entre si.

A inovagiio ndio é um processo linear, seqiiencial, embora pressuponha certo ordenamento. B
um processo sistémico, exigindo a concorréncia de vérias competéneias multidisciplinares e
especificas, tais como competéncias dos meios, tecnologicas/produtivas, relacionais, organizacionais,
e que contribuent, dentre outros fatores, para conformar o padrdio de competitividade de uma empresa.
Deve-se ter presente, portanto, que movago e pesquisa & desenvolvimento (P&D) ndo sfo sindnimos,
embora sejam muito ligadas, e uma seja a condiclo necessaria - mas nfo suficiente - da outra (inovagio).
Cabe este esclarecimento porque ambos termos se confundem, e s&o usados muitas vezes na mesrma
acepcio.

O processo de inovacdo na inddstria farmacéutica € gue conforma a dindmica competitiva do
setor', Expressa-se através de diversas atividades e de “funcdes” complexas, que interagem entre
si, em um processo de idas e vindas simultineas. A noco de que as atividades de P&D obedecem a
uma seqiiéncia linear, que vai desde a pesquisa basica & pesquisa aplicada; desta, ao desenvolvimento
tecnologico; e deste, finalmenie, ao produto de uso pratico j& nfo € a methor descri¢io do que ocorre
no processo de inovagio no mundo real (SCHWARTZMAN, 2001). A literatura especializada,
sobretudo sobre a experiéncia japonesa, sugere a existéncia de umna seqgiiéncia invertida “al revés™,
(CORIAT, 1992), que tem inicio com atividades de busca de demanda {ouvindo o consumidor ¢
avaliando o mercado), criando ajustes no sistema de produgio e culminando no deseavolvimento de
pesquisa basica e experimental, podendo resultar em inovagéo de produto, gerando novos aprendizados
- traduzidos em dominio de compet€ncias para a criagio de inovagdes mais complexas € oportunas.

12 o P&D de um novo medicamento envolve toda 4 cadeia; ou entiio serd apenas a sintese de uma nova substncia que
apresenta alguma atividade biokigica. Cada fase ou etapa do processo tem sua propria P&D, pois cada teste/ensaio
exige o desenvolvimento de metodologias analiticas proprias ¢ adequadas a cada caso em estudo, como veremos.

13 Ver a classificagio de Munier, no Capitulo 1.

14 A pesquisa de firmacos se desenvolve dentro de uma 16gica industrial que requer a integrago de toda a cadeia, que
vai desde a identificacio de principios ativos 3 elaboragio de fixmacos € sua aprovagio através de muitos testes,
envolvendo supridores ¢ prestadores de servigos externos e questles de propriedade intelectual que ainda sio pouco
usuais nos meios cientificos brasileiros, Ver Schwartzman, 8. 5 A Pesquisz Cientifica e o Interesse Pitblico. Revista
Brasileira de Inovacdo p. 368, Rio de Janeiro: FINEP, 2661,
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A origem de uma nova droga geralmente € tragada pelos esforgos colaborativos e décisﬁes
tomados entre financiadores, executivos e cientistas, dentre outros profissionais do corpo diretivo
de uma empresa ou de um aglomerado de empresas. As idéias para uma nova droga 530 o resultado
direto da avaliagfo das necessidades e oportunidades de mercado, em uma dada 4rea terapéuﬁica, O
desenvolvimento de novos produtos se dé de forma simultinea e imprevisivel, em comﬁ;iexos
cientifico-tecnol6gicos organizados em rede, que incluem todas as etapas relevantes da cadeia de

“geragfio-producio de conhecimentos e de produtos” (DAVID, 1997). '

A inovagfo na indlstria farmac€utica se expressa, também, com tarefas de desenvolmmto
de melborias. Muitas vezes os produtos tém roupagens novas ou alguma agregaciio de va.iqr {por
exemplo, melhor absorgdic pelo organismo) sem apresentarem novidades terapéuticas, a 1850
chamamos de inovagdes incrementais.

O desenvolvimento de uma nova moléeula, que contém um principio ative e que pode Eser.vir
de base para um novo medicamento {inovagdoe radical) a ser patenteado, consiste de diversas'gfases,
ronite sofisticadas, como veremos em detalhe, a seguir. :

Para clarear o sentido do que seja um produto inovador, SANTORO (2000} nos apresenia uma
classificagdo das inevacdes de produto na indistria farmacéutica, 4 qual fizemes algumas adaptagﬁes

» Identificacfio (através de screening de moléculas) de nova substincia ativa (NOVO PRIN CIPIO
ATIVOj} - descoberta,

+ Obten¢io de nova molécula derivada de andlises estrutura-atividade - formulacio do fazmaco
(NCE - New Chemical Entity - nova entidade quimica; NOVO FARMACO); invencio.

e Nova formulagiio farmacéutica - composto (NOVO MEDICAMENTO); inovagfio radical.

¢ Desenvolvimento de novo principio ativo ao redor de estrutura guimica j& conhecida; (ME TOO)
imovacie incremental. _

» Novas indicagBes de uso para entidades quimicas jé conhecidas (NOVO ALVO); ino{fagﬁo
incremental. :

s Novas associaghes de formulagies (TRES EM UM, por exemplo); inovacio incremental.

» Duplicagio de produtos j comercializados (GENERICO ou SIMILARY); mera ebpia do composto,

(a2 menos que agregue algum valor, como a introdugfio de um novo excipiente para melhérar a

absorcio pelo organismo, etc.). :

- Ainovacio mais importante no setor farmacéutico ocorre no desenvolvimento do produto para 0

quathd yma husear grmanente por aumento de eficicia, seguranca de uso e redigiio dos efeitos colaterais.
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Hsse processo sobrevém pela mudanga das caracteristicas do farmaco, para torni-lo mais eficaz e
para que provoque menos efeitos adversos ou colaterais; e por mudangas na composi¢io dos outros
componentes da formulacio, para potencializar a agio do farmaco, tais como alterar a velocidade de
sua liberagfo no organismo (PALMERIA E PAN, 2003).

2. Como Manter a Competitividade na Indiistria Farmacéutica?

A competitividade no setor farmacéutico passa pelo dominio de estigios tecnologicos
{descoberta, desenvolvimento, produgdo e comercializaghio de novos produtos), Mas niic somente
isso: a articulago entre os diferentes estigios tecnoldgicos é wn componente fundamental na estratégia
de crescimento e competicio das empresas, assim como a insergdo internacional. A capacidade
tecnolégica ou dominio desses estigios € o que determina a maturidade industrial - o padriio tecnolégico
da indistria farmacéutica em um dado pais - e sua inserglo competitiva. Em outras palavras, o que
conta para a competitividade da IF € a competéncia para descobrir novas substincias com capacidade
terapéutica; reside, portanto, nas atividades de pesquisa e desenvolvimento (P&D) de novos farmacos.

A capacidade de realizar a descoberta de uma nova molécula com potencial terapéutico
{principio ative) € a competéncia tecnolégica mais avancada. As tecnologias de producfo industrial,
tanto de firmacos como especialidades farmacéuticas, como de comercializag@o ¢ marketing nio
s#o dificeis de dominar, em termos de grau de complexidade tecnoldgica.

Durante o processo de obten¢o de um noveo firmaco, cada produto para ser sintetizado passa
por sucessivas reagdes, as quais geram produtos secundérios que precisam encontrar uma destinagdo
econdmica. A produciio € otimizada ndo em funcio de wm unico produto, mas de um conjunto amplo
de produtos ¢ sub-predutes ¢, desse modo, costuma ser desmembrada em diversas unidades que os
comercializam internamente ou os disponibilizam no mercado internacional, Assim, a indastria
farmac&utica s6 se viabiliza em grande escala.

Uma boa maneira de se entender a estrutura da indastria farmacéutica € a partir da proposta
de classificagdo dos seus estigios tecnoldgicos evolutivos, apresentada a seguair (FRENKEL, 1978;
CEPAL, 1987; BERMUDEZ, 1992; QUEIROZ, 1993a; QUEIROZ ¢ GONZALEZ, 2001; PALMEIRA
e PAN 2003).
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2.1 Estagios Tecnoligicos na Indiistria Farmacéutica

Estagio I-Pesquisa e Desenvolvimento (P&D);

Estigio I - Produgdio de Farmoquimicos;

Estdgio I - Produgfio de Especialidades Farmacéuticas; e

Estagio IV - Marketing e Comercializacio das Especialidades Farmacéuticas.

Paises no Estagio I - neste estigio estfo as nagdes desenvolvidas, onde ha capacidaée para
realizar todas as etapas, desde a pesquisa basica, ou seja, pesquisa quimica para isoiaméeﬂto e
desenvolvimento de novas moléculas, até a comercializacdo de medicamentos.

Paises no Estagio I - sfio aqueles que tem razodvel capacidade industrial de qimmca fina,
produzindo seus insumos.

O Estagio HI ¢ realizado em paises que possuem wma razodvel capacidade de formﬁlm;ﬁo
de medicamentos ¢ dominio de atividades produtivas, mesmo quando importam praﬁcaméente a
totalidade das matérias-primas de que necessitam.

O Estagio IV ndo exige nenhuma capacitacfo produtiva e pode ocorrer mesmo em p@mos
paises, sem producio farmacéutica local, onde até os medicamentos finais s3o importados, rcstando
As ernpresas apenas as atividades de éomercia.lizag:ﬁo. :_

Os paises que dominam os dois primeiros estigios sfo os que estio na vanguar;la da
mvestigacdo quimica e farmacolégica e que lograram um amadurecimento tanto na investiéag:ﬁo
académica, como no aparetho regulatério estatal, como € o caso dos EUA, do Reino Umdo eda
Alemanha. A incorporagic de cada um desses estigios por uma empresa ou pais, im_pli;:a na
transposicio de significativas barreiras, tanto econdmicas como institucionais, necessitando o éapoio
de politicas de médio e longo prazos, governamentais e empresariais (FRENKEL , 2002).

As grandes empresas farmacéuticas multinacionais integram verticalmente o dméninio
tecnologico de todos os estdgios; embora 1550 no se dar, na maioria dos casos, sobre uma nf_;esma
base territorial. A estratégia de distribuico espacial hierarquizada de suas atividades “pemnte as
grandes empresas tirar o maximo proveito do coméreio intra-firma ¢ do monopélio (temporérié) das
movagdes tecnoldgicas” (QUEIROZ, 1993b). Esse vital encadeamento faz com que o dﬁminib dds
dois primeiros estigios, por parfe das grandes empresas, dé a elas a vantagem para mantexf uma
posicio fortemente competitiva no mercado global. |

A incorporagio desses estagios tecnologicos, tanto por uma empresa quanto por umépais,
implica a transposicéo de significativas barreiras 4 entrada, tanto econbmicas como institucionais,
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necessitando, por isso, do apoio de politicas, de médio e longo prazos, tanto governamentais quanto
das proprias empresas, através de uma visio estratégica mais ampla. _
Geralmente, os dois primeiros estigios s8o centralizados nos paises de origem. A centralizaciio da

pesquisa acorre por razdes estratégicas, de acordo com Palmeira e Pan (op.cit., 2003):

+ pela proximidade do centro de decisfio;

+ pelo sigilo que é necessario no perfodo anterior ao registro da molécula, em que se trabalha com
algumas poucas ¢ com grande probabilidade de se ransformarem em firmacos. Assim, se os
centros de pesquisa onde sfio trabalhadas as moléculas estio muito dispersos, o vazamento de
mformacio € mais provavel;

s pela necessidade de aproveitamento de economias de escala na P&D:; e,

» pela infra-estrutura técnica e econfmica dos paises desenvolvidos.

O insume do medicamento patenteado € altamente estratégico para evitar os seguidores;
e o dominio da rota de sua obtenciio se constitui em uma barreira de entrada no mercado.

Atualmente muitas etapas dessa produco sfo terceirizadas, especialmente daqueles firmacos
que j4 se tornaram commodities™.

Nos pafses em desenvolvimento, de uma maneira geral as empresas, tanto nacionais como
multinacionais, atuam apenas nos estigios tecnolégicos Il e IV. Dessa maneira, a articulagiio da
cadeia produtiva, ou seja, a integragiio dos Gltimos com os primeiros estigios, passa a ser um
elemento fundamental no processo de competigio.

O dominio de todos os estagios tecnolégicos traz uma forte posicao competitiva para a grande
empresa, ndo obstante, atvalmente, ndo se darern na maioria dos casos sobre uma mesma base territorial.
As subsididrias das grandes empresas se articulam com suas matrizes para a integraco dos estigios
tecnolégicos e, conseqlientermente, passam a ter seu comportamento tecnoldgico e econdmico regulados
por esta integracio. A estratégia de distribuicBo espacial hicrarquizada de suas atividades ¢ que
permite & essas empresas “tirar o maximo de proveito do comeéreio intra-firma e do monopélio
{temporario) das inovagdes tecnolégicas” (QUEIROZ, op.cit.). Desta maneira, o dominio de
competéncias e habilidades para a descoberta de novos principios ativos € crucial, ou seja, o dominio

de competéncias para desenvolver pesquisa basica.

12 Commodities sio substincias quimicas (intermedidrios ou firmacos) produzidas pela inddstria de quimica fina
{neste setor industrial), tratadas como bens disponiveis no mercado intemacional.
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No Brasil, a maioria das subsidiérias das multinacionais opera no terceiro e quarto estégios &
algumas no segundo, tendo havido, nos tiltimos anos, algumas poucas tentativas referentes aopﬁmeiro
estigio, motivadas pelos beneficios associados 20 Programa de Desenvolvimento Tecmzi()gico
Industrial (PDTI) (CAPANEMA e PALMEIRA FILHO, 2004). As empresas de capital naciohal, na
sua grande maioria, operam no terceiro e quarto estigios, existindo algumas no segundo e agpenas
POUCas que operam no primeiro estagio. :_

Importa-se praticamente 2 totalidade das matérias-primas de que se necessita (82%) na
producdo de medicamentos. A producfio interna nfio atende nemn mesmo a demanda nacioinal de
medicamentos essenciais & saide piiblica constantes da RENAME.

As empresas nacionais nfo tém capacidade de investimento em P&D e sua competitiviéiade €
limitada a0 mercado interno. O “Iécus natural” da P&D farmacéutica no Brasil estd desvirtuado:

praticamente inexistem laboratdrios de P&D nas indasirias.

No Brastl as atzvzdmfes de pesquisa cientifica ¢ tecnologica tém ficado restritas ao ambiente acadéwao

f...) a gquase totalidade da atividade de P&D ocorre em ambiente académico ou mstzrmpoes

governamentais.(...) deixa-se de lado aquele componente gue pode gerar rigueza - o setor empmsarzal

(BRITO CRUZ, 2003, p. 5). .

A maioria das subsididrias das multinacionais opera no terceire e quarto estigios e algumas
no segundo, tendo havido nos Gltimos anos poucas tentativas de atividades referentes ao priineiro
estagio. _:_

Ha fraca articulag@io na cadeia farmacéutica e visfo de curto prazo do empresariado iocal,
devido a0 tamanho ck} mercado (ndo se preocupa com a competitividade no longo prazo). |

H4 fraca articulagfio entre os agentes do Sistema de Inovag8io e auséncia de politicas pubhcas
articuladas e mecanismos de financiamento & inovagio (GADELHA, 2003). :

Caso o Brasil continue ausente desses primeiros estigios, estard optando por uma insfargéo
tradicional na divisdo internacional do trabalho, mantendo-se fora do desenvolvimento de atividades
de alto valor (QUEIROZ ¢ GONZALEZ, 2001) e condenando-se 2 ser um eterno seguidor, :

2.2 Cadeia Produtiva _
Para se comercializar medicamentos é preciso, antes, prodzizi—lcs; para pmduzi—ips, é
necessirio obter matéria-prima, o que implica primeiro em descobri-la ¢ depois desenvolvé-la.
A estratégia principal das empresas multinacionais € utilizar o peder de mercado para ﬁ’xar e

manter, de forma consistente, e durante o maior tempo possivel, os pregos acima dos niveis
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competitivos (SCHERER & ROSS, 1990). Este poder decorre das excepeionais vantagens
competitivas (tanto absolutas, quanto relativas) que as empresas lideres obtém em relacio aos seus
competidores. Entre as vantagens absolutas que elas detém, estfio os elevados gastos em P&D, o
know how, as patentes ¢ a integraciio vertical com o segmento farmoguimico. Entre as vantagens
relativas, estio as marcas e o marketing junto aos médicos e farmacéuticos.

Segundo Frenkel (2002), a cadeia produtiva da indastria farmacéutica envolve fornecedores/
supridores, prestadores de servigos externos, atacadistas, varejistas, além de exigir a concorréncia
de experts (técnicos, pesquisadores, médicos, bidlogos, quimicos, bioguimicos, engenheiros, fisicos
e especialistas em computagdo); ¢ dominio de mecanismos de propriedade intelectual, registro ¢
certificaglio, acordos e parcerias estratégicas. Cada vez mais 2 multidisciplinariedade ¢ a
intercambialidade estio presentes no processo de inovagdo e producio farmacéutica.

As esfratégias de investimentos em P&D praticadas pelas empresas multinacionais priorizam
a sbtencio de principios atives (farmacos) a0 invés dos produtos finais (medicamentos), pois é 0
| mopopdlio da tecnologia de fabricacfio do farmace que traz lucros extraordinérios s empresas, na
medida em que esse componente representa 70 2 80% do prego final do medicamento.

Nos paises em desenvolvimento, b4 ama clara separacfo entre a inddstria de base
{farmoquimica) e a farmacéutica. Sendo dominio da comercializacio do firmaco onde reside a
maior fonte de vantagem competitiva na indisteia farmacéutica, € importante para o Brasil de tornar-
se ingvador.

2.2.1 Significado da Patente na Competitividade das Empresas

A busca por inovacdes é un dos principais elementos da concorréncia no setor farmacéutico. O
irade~off entre o interesse piblico e o privado € a esséncia da legislacio de patenies. Entretanto, as boas
praficas na implementacio desta legislacio irfio depender de agOes paralelas do poder piblico, que possam
contrabalancar e impedir a captura dos beneficios somente por um lado da balanga entre o pliblicoe o
privado (BERMUDEZ, et alli., 2000). '

A inddstria farmacéutica wtiliza patentes como meio de garantir a exclustvidade de produzir e
comgrciatizar produtos novos, eliminando a competicSo de produtos rivais, As patenies garantem o monopdlio
temporério aos produtos farmacéuticos em suas farxasrelevantes de mercado (SCHERER, 2000).

‘Unna patente é caracterizada pela sua duracfio (17 a 20 anos) e pelo poder de mercado que
garante ao seﬁ detentor. O poder piblico, a0 conferir o monopolio da exploragio das patentes, estd
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garantindo um novo e exclusivo mercado para os produtos patenteados, desde 0 momento em que
estes sfo épmvados, até 0 seu esgotamento. A partir dai, estes produtos passam a ser submetidos &
pressdo competitiva dos substitutos, similares ou genéricos, o que acaba por influir na redug:ﬁo da
margem de Iucro dos produtos patenteados.- :

Na realidade, o monopélio temporario de um produto assegura um mercado cativo para o
agente detentor da patente, garantindo, desta forma, lucros extraordinirios na prodﬁpéo &
comercializagio do produto. No periodo em que 2 patente estd em vigor, estes produtos c_pnipetem
apenas com os derivados de outras substdncias equivalentes do ponto de vista terapéutico. ;;_&0 seu
ténmino, no entanto, o produto/processo entrard em competicio direta com seus substitutos stes
(imitagGes) ou com genéricos, (que sfo produtos sem marca que tém o mesmeo principio-.atifvo). A
partir dai (¢ na auséncia de politicas compensatérias), as margens de lucros -cx&aordjnéﬂoé gerdo
gradativamente reduzidas pelo sumento da intensidade de competig8o em pregos e vanﬂdadbs

No periodo em que estdo ativas, as patentes proporcionam rendas extraordinérias as empresas
farmacéuticas. Estas sobre-rendas remuneram os elevadissimos investimentos em P&D, cofaﬁnde
tamnbém os gastos envolvidos no processo de certificag@io de produios. Observe-se que esteﬁltimo
processo ¢ bastante longo ¢ arriscado, pois ao serem testados, muitos produtos fatham e ndo .cﬁegam
a ser comercializados'®.

Mnuitos fArmacos sfio disponibilizados como conmnodities em mercados abertos intemacibnais,
desde que eles sejam oriundos de tecnologias de sintese bem conhecidas e usadas em proceséos de
producio de medicamentos, cuja protecio da patente jd tenba expirado. Outros farmacos, amda
protegidos por patentes, nio sdo produzidos para serem distribuidos no mercado, por que eiés sdo
criticos para a lucratividade das firmas, ou porque sua manufatura requer sofisticados métodos de
sintese, fermentaglo ou extraciio. 55

Pesquisas sobre vantagens competitivas realizadas com administradores e gerentes deiP&D da
indiistria farmacéutica mostram que a protego conferida pelas patentes & considerada como uma das
principais fontes de vantagem competitiva. As outras vantagens sfo: 2 vantagem em ser o primeiro & Jangar
um produto no mercado; as vendas superiores; 0s servigos de apoio a estas vendas; o know haw; ea
complexidade dos produtos e dos processos tecnoldgicos (LEVIN, NELSON, W?NT?ER e
KLEVORICK, 1987 apud SCHERER, 2000). Na auséncia de patentes, ou de segredos tecnoié%gicos

16 Wum confunto de 5 a 10 mil novas moléculas sintetizadas num ano, apenas wna chega a ser aprovada <Www.ph1m§a.mg>'.
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associados 4 complexidade do desenvolvimento de certas drogas, os imitadores podem adotar condutas
oporturistas' emrelagio aos investimentos miliondrios em P&D e testes realizados pelos inovadores,
frente 2 um custo bem mais modesto de investir em engenharia de processo. De acordo com a pesquisa, os
administradores de P&D consideram que a protegfio monopolista concedida pelas patentes constitui o
mais eficiente meio de garantir os beneficios decorrentes das inovagles na indéstria quinica (quimica para
a agroindistria e quimica orgiuica, farmacéutica e de produtos biclégicos).

Em pesquisarealizada por Cohen, Nelson ¢ Walsh (2000) confirma-se que a protegiio patentaria
é considerada a mais eficiente forma de capturar lucros decorrentes da inovagdo, vindo apenas atras do
segredo tecnologico, em 50% das entrevistas realizadas junto a companhias farmacéuticas (34% no
conjunto das empresas entrevistadas em 34 segmentos industriais). A principal justificativa para a existéncia
de patentes esta, portanto, associada aos incentivos extracrdindrios que a proteciio patentiria
PIoporciona para 2 pesquisa inovadora na inddstria farmacéutica.

Os argumentos acima apresentados mostram que 0s motivos para se patentear vao mais além do
que a obtencio de lucros de monopdlio, através da comercializagio ou licenciamento da patente, O
fundamento racional apresentado para justificar a repmuneracio extraordindria proporcionada pelas patentes
seria o de impedir 2 emergéncia de imitadores oportunistas, Desta forma, as patentes levariam o inventor
arealizar lucros que cobririam os onerosos esforgos financeiros reatizados ao longo do processo inventivo,

2.2.2 O Trade off das Patentes Frente as Necessidades dos Paises em Desenvolvimento

Asbatalhas em tomo da redefinicfio das regras do jogo, que limitam a apropriag8o do capital intelectial
& dos ativos baseados no conhecimento, vém sendo travadas desde a Rodada do Uruguai, em 1994, no
Ambito do TRIPS, na Organmizacio Mundial do Comércio. O TRIPS (The Agreement on Trade Related
Aspects of Intellectual Property Rights) obrigou a concessfio de patente, independente da drea tecnologica a
que pertenca a invencio (Art 27). O objetivo destas negociagdes ¢ a de que a proteglio intelectual e patentaria
sejam ampliadas mundo afora. N&o sd o Brasil, mas todos os paises em desenvolvimento, € fambém o8
menos desenvolvidos, sentiram os efeitos do tratamento globalizado da Propriedade Intelectual.

Antes da existéncia do TRIPS, aceitava-se que paises menos desenvolvidos fossem levados a
adaptar-se a regimes mais voltados 3 difusdio de tecpologias do que 20 desenvolvimento de inovagfes
{CORIAT ef alli., 2003). Dentro desses regimes admitia-se a copia de moléculas, mesmo que 33

17 Como a conduta Free-Rider descrita por Williamson, {1985).
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patenteadas, tomando. possivel oferecer estes produtos no mercado local a custos bem menoi‘es do
que os praticados pos paises desenvolvidos. Isto permitin o aparecimento de uma indﬁstri# focal
baseada na ¢Opia de inovacges desenvolvidas em outros paises. :

A eficacia do fomecimento permanente de medicamentos a populagdo carente indepenéle dos
interesses das empresas multinacionais, € estd diretamente relacionada com a capacidade de produg:io
local, que, por sua vez, depende do nivel de conhecimento do pafs gquanto a0 processo de pro&m;ﬁo,
tanto de insumos como de medicamentos acabados. |

O dominio do conhecimento do processo produtivo representa um primeiro passc para a
implementagic de wma politica de inovagdio. Essa € a grande licBo dos paises hoje .oonsidérados
desenvolvidos que, em passado recente, ndo respeitavam patentes e necessitaram praticara estr-%ate’gia
da engenharia reversa para se capacitarem em processo de sintese quimica e para a obteng:éﬁo de
formas farmacéuticas mais sofisticadas. :

Mesmo paises desenvolvidos, como a Franca e a Alemanha, fortaleceram sua capaci;idade
industrial em 4dreas importantes exchiindo temporariamente a protec8o patentiria de prodﬁtos €
processos em setores estratégicos, como por exemplo, o de medicamentos. Esses pafses jmgaram
conveniente primeiramente capacitar suas inddstrias farmoquimicas e farmacéuticas, para -{iepois
passarem a reconhecer patentes nessas dreas (PINHEIRO, et 4li., 2003).

Reconhecendo-se patentes como um instituto internacional, pelos motivos exp%ostos
anteriormente, considera-se que a politica de transferéneia de tecnologia pode ser uma estréatégia
para o desenvolvimento da produgdio local. E imprescindivel, contudo, que o adquirente datecn(éalngia
tenha capacidade e competéncia suficientes para hdar com as técnicas envolvidas, incluindo reéus'sos
bhumanos especializados, equipamentos sofisticados e atualizados (de pesquisa e de produé‘éo) e
instrumental de andlise e capacidade de construir metodologias analiticas de controle de quahdade
dos produtos, instalages adequadas para garantir a produgio do medicamento, dentro das né)rmas
internacionais (GMP, GLP), além do dominio de conhecimentos sobre toxicologia e metabolismo em
animais e humanos necessérios 3 fase pré-clinica e clinica da formulag3o: ouknow how suﬁcientée para
poder terceirizar estas etapas, através de contratagéio de empresas internacionais; saber negociar coniratos,
dentre outros domfnios de competéncias. Nem todos os paises atingiram esse estigio tecnoldgico.

Um segundo argumento é que a transferéncia de teonologia & uma das estratégias mais eficazes no
encurtamento dos prazos de colocacio de produtos no mercado, mas, antes de tudo, € necesséario que a
empresa detentora da patente concorde em licencid-la. |
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Embora sejam freqiientes os licenciamentos de patentes entre empresas farmoquimicas e
farmacéuticas, que dividem o mercado mundial entre si, os proprietérios de patentes tm grande
resisténcia em licencis-las a laboratdrios dos pafses em desenvolvimento para a produgiio local de .
medicamentos. Os insumos farmacéuticos (firmacos), em alguns casos, séo altamente estratégicos
para a manutenciio do mercado, assim como a tecnologia de obtengfo do firmaco, pois em alguns
casos, sd0 processos bastante sofisticados e caros.

Licenciar a tecnologia pode implicar também na reducio dos lucros, pela possibilidade de se
verificar os altos pregos praticados, pela identificagfo dos custos de produglio. Freqiientemente as
empresas preferem reduzir substancialmente os precos no mercado internacional a conceder Heencas
voluntarias ou a ver suas patentes licenciadas compulsoriamente.

Companhias com acesso ¢ maestria em tecnologias-chave quase sempre consideram as
‘entidades quimicas’ como ‘insumos estratégicos’, uma vez que sua disponibilidade traz & producio
das firmas detentoras algumas vantagens sobre seus competidores. As companhias preferem, assim,
assegurar a produclo destes insumos in—house, de modo a manter ¢ suprimento “cativo™. Empresas
inpvadoras nem sempre tem, contudo, condicOes de adotar esta postura. Elas avaliam as vantagens
de manter a necessaria expertise com os custos de protecio ambiental, {que podem ser bem altos,
nwma vez que a indistria farmoguimica é uma grande poluidora ambiental) ou com as quantidades
requeridas do bem, que podem ser insuficientes para as firmas produzirem economicamente, Nesse
caso, a estratégia & comercializarticenciar a tecnologia de sintese ou participar das redes inferpacionais
como “supridoras/fornecedoras”™ das grandes empresas, Mas ndo nos devermnos iludir: somente as
tecnologias ultrapassadas € que serfio comercializadas para os paises em desenvolvimento. Dai conclui-

se a importancia de desenvolver-se tecnologias endogenamente.

2.3 Curva de Valor Farmacéutica

A experiéneia tem demonstrado que, além de empreendimento de custos elevados, a atividade de
P& no setor farmacéutico € de grande incertezas eriscos, ensejando a seus protagonistas a tendéncia 4
adogdo deum comportamento tecnolégico “imitative” ou “tradicional”. Se “imitar” garante 4s empresas se
manterem temporariamente nos mercados domésticos, ¢ insuficiente para se estabelecerem no mercado
global. A “entrada™ de empresas no mercado global 56 acontece mediante inovagdes tecnoldgicas que [hes
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déem sustentagdo, sendo impossivel manterem-se na “curva de valor™® sem P&D (BAR'ILETT et
al., 2000). A posicio de uma companhia € absolutamente critica em relagfio a esse processo,? tendo
em vista seus lucros potenciais.

Em estudos empiricos realizados por Bartlett ¢ Ghoshal (2000), especialmente sobre a RAMBAXI
indiana, demonstram que até £ possivel para os late movers realizarem o catching up-ou o leapfrogging,
apesar ndo disporem do mesmo volume de recursos das grandes empresas para investir em P&D, élnovax
¢ condicio necessdria, mas ndo suficiente para se manter no mercado internacional. Outros fatom como
confianga na organizagio (imagem), clareza de propdsitos/objetivos, capacidade de aprendizado constante,
lideranga e criatividade (design e marketing) de seus profissionais e dirigentes, dentre outros atributos
séo necessarios. Segundo os autores, “Ingressar na festa global € como uma performance no tr&péﬁo sem
rede de protegio”. O catching up ¢ considerado como uma questiio relativa 3 velocidade na c%on*ida
competitiva, ao longo de um caminho fixado; e a tecnologia écmrg}wendidacomomnprmsounidir&iom
cumulativo {evolutivo). Os lafe movers saltam, criam suas proprias trajetGrias tecnologicas (path cmazmg
path skipping; path following). ;

Para crescerna curvade valorépreciéo novar continuamente. A dismhzﬁgéonaemade‘%aioré
formada por um considerdvel grau de forgas que estio sob controle, até que surja alguma companhla que,
quase sempre, passa a se desempenhar fora do curso gue vem sendo trithade durante -muitcé anos,
rompendo paradigmas e desestruturando todo o equilibrio anterior (CHAMPION, 2001). Um ROVO
conhecimento cientifico ou tecnolégico pode rapidamente transformar o cendrio competitivo, Para mtender
tais forgas, é preciso procurar avaliar o que veio antes; e imaginar como seré conformado ¢ qtie vird
depois. Ou seja, éimprescindivel acompanhar a trajetéria tecnolbgica, por que passa uma empresaeiou
i pais, € como ocorre o processo de aquisicio e acumulaggo de competéncias.

Assim, percebe-se que a indisiria farmacéutica s6 se viabiliza em grande escala e dentro deuma
I6gica internacional. Dai a necessidade das empresas domésticas de se langarem no mercado mtezmonal.

Segundo Queiroz (1993a) os padrdes de inovagdio e difuséio tecnoldgica na indfstria farmacéutica
tmpdem dificuldades ex!remas paza{)sfaz‘eoomer:s, que tenham pretenséo de competir globalmente. Exlstem

¥ Yer o que diz Christopher Bartlett ez al., In: Going global: lessons from late movers. Harvard Business Review, March-
April, 2000, descrevendo a trajetéria de empresas que se tornaram competidoras globais, vindas das “franjas” da
econormia mundial, quanto & necessidade dessas empresas desenvolverem capacitagfio de forma continua para manterem-
se competitivas, :

19 A eficiéneia na fabricagiio, marketing, logistica, sucesso em vemdas no mercado pode angariar para uma ﬁ:ma as
condiges necessérias para invastir em I’&I}
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barreiras pesadas de capital e de conhecimento acumulado para se tormar um inovador, além de barreiras
mstitaciopais (como o sistema de patentes) que bloqueiam 2 imitagio. Os caminhos de enfrada exigem uma
série de iniciativas tanto da parte das empresas ingressantes, como dos governos, no sentido de coar um
ambiente econdmico e institucional favordvel. Mesmo nos casos em que isto é feito e s¢ consegue trithar
uma trajetéria de progressiva aquisicdo de competéncias na fabricaciio de firmacos j4 descobertos,
permanece o problema de como vencer a descontinuidade existente entre este estagio € ¢ seguinte, 0
de criar noves prodatos. Desta forma, tornam-se reféns do processo de globalizacio, havendo nio
sé a desnacionalizaglo das empresas como também dificil € a competi¢io para aquelas que
sobrevivem, especialmente devido as regulamentagdes internacionais impostas ao Pais, como as da
OMC ¢ Leis de Patentes®, levando a uma “reserva de mercado ¢ a uma divisdo mternacional do

trabalho™ (entre as multinacionais).
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Figura 2.1

Curva do Valor da Indisiria Farmacéutica

Extraido de Christopher A. Bartiett ¢ Sumantra Ghoshal, “Going Global: Lesson from Late Movers”,
Hurvard Businesy Rewiew, mar-abr 2000

20 4 tegisiagho nacional e internacional sobre patentes & complexa e baseada em uma convengio denominada TRIFS

{Trade Related Aspects of Intellectual Property Rightsy que estabelece em principio que as patentes de medicamentos
devem ser protegides durante vinte anos. Esta determinagio foi adotada pelo Brasil a partir de 1996, quando foi

aprevada a nova Lei das Patentes.
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3. Planejamente da P&D: Portiolio de Pesquisa e Pipeline

As companhias farmacéuticas comprometidas com a geragio de novos compostos estio éanpre
em busca de parcerias para dividir os riscos e incertezas. A pesquisa de novas entidades qmmmas écara
& lenta ¢ a chance de sucesso de apenas um projeto € muito baixa ou quase nula. Assim que 0 novo
cornposto € encontrado, em uma combinacio ideal de ingredientes, a companhia necessita Mvolvm
estudos, tanto em animais como em pacientes, para provar 4 classe médica e aos Orgdos mglﬂadéres de
governo, que a droga é efetiva e bem tolerada pelo organismo. Esta posicio pode ser alcangada, mals ou
menos, em § anos apos a descoberta de um novo composto; e apds 12 a 15 anos, depois ter sido ﬁﬁciado
o programa/projeto de pesquisa. Conseqgiientemente, este tipo de negdcio é caracterizado pélo alto
investimento em pesquisa e por um periodo prolongado de tempo para haver retorno. O risco de falhas ¢
alto, mas quando um produto obtém sucesso remunera largamente os investimentos realizados, pcrtade o
periodo de vigéncia da patente.

Uma companhia obtém sucesso também devido ao seu produto ser vendido em diversos palses A
companhia baseada em ciéncia certamente deseja obter todas as vantagens do produto de sucesso pelas
vendas efetuadas em todo mundo, através de suas subsidiarias ou através de contratos de ﬁcensiémenw

de produgdo. Tais operagdes envolvem inevitavelmente uma base de operagfio de negdcios exh cada

mercado regional/nacional. Assim, para definir suas estratégias competitivas em cada regifio, acompan}:ua
considera wma série de fatores tais como:

» Que estruturas especiais tem o pais em questio, em relagio & manufatura e venda dopmdum‘?é

» Como ¢ alei ¢ o sistema de patentes, registros de marcas ¢ designs? E

« Qual 0 grau de exigéncia das agéncias quanto a testes para certificagdo do produto?

o Quais as politicas de incentivo e de regulacio de precos dos produtos? :

» Aleinacional faculta is companhias estrangeiras a formag3o de subsididrias proprias no territério?

» Como a lei trata da questdo das remessas de lucros? .

» Quais os impedimentos para importagdo / exportacio? :

» Como s8o pagos/adaquiridos os medicamentos no pais em questio (quats s30 as ezrttdad&sfmnmdmes)"
o Quais s80 as taxas, impostos, subsidios? | E
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E evidente que para uma companhia entrar na érea de negdcios de novas entidades quimicas
para geragdo de novas drogas, depende de financiamento e de consideraces a respeito dos custos
de capital, legais e comerciais de operagio. E igualmente evidente que para entrar em um negdcio
baseado em pesquisa serd necessario, considerar de onde ird obter os substanciais recursos {capital
de risco ou financiamento piblico). Deve se preparar para enfrentar altos risco e esperar longo tempo
para obter o retorno dos investimentos em forma de lucro. Deve considerar, sobretudo, ¢ tamanho
do mercado e os meios para angariar financiamentos € competéncias (THORNBER, 1994),

Corpo vimos, para definir suas estratégias competitivas, companhias farmacéuticas baseadas em ciéneia
necessitam considerar diversas questdes, antes de se lancar na aventura de trazer & comercializagfio um novo
produto, j4 que a fabricacfo € comercializagiio de novos medicamentos s80 processos longos, caros ¢ de
resultados incertos. Sobretudo os imvestimentos em pesquisa implicam em altos riscos. Além disso, € preciso
decidir quanto a0 método a ser utilizado (modelagem molecular, estudos a partir de produtos naturais,
biotecnologia, entre outros), cuja eficicia depende de infimeras varidveis: tipo de doenga, tempo disponivel,
experiéncia dos pesquisadores com a técnica, esiado-da-arte da pesquisa relativa a determinada classe de
fArmacos, etc. Mas, o resultado pode ser altamente compensador, ja que a indistria farmacéutica € uma das
nais tucrativas do mundo.

Antes mesmo de se tancar a produzir inovagQes, a empresa ou instituicio de pesquisa deve fazeruma
série de consideragfes preliminares, avaliativas. A primeira delas € a definiciio do portiolio de projetos.

Consideremos que uma companhbia farmacéutica hipotética tenha decidido entrar no setor de
negécios de NEQs — novas entidades quimicas. Podera se sentir habilitada tecnologicamente para
empreender pesquisa em wma droga on em diversas ao mesmo tempo. Deverd primeiramente verificar
a oportunidade do mercado, se hd necessidade de uma terapéutica mais moderna ¢ efetiva para
aquela doenga-alvo, se 0 mercado tern demanda e escala, para entdo iniciar os estudos de viabilidade
econdmica. Nesse caso, as competéneias necessdrias se referem & estudos de visbilidade cientificae
econdmica, para seleciio do alvo.

Uma vez que o mercado farmacéutico € internacionalizado, esta companhia, 30 entrar no negdécio
das NEQs, entrard em competicio direta com as companhias dos paises maiores produtores de drogas do
mundo, ou seja, Gri-Bretanha, Alemanha, Suiga, Franca, Japdo € o maior de todos, os Estados Unidos.
Todas essas nagBes torn economias bem desenvolvidas. E um pré-requisito para estar no mercado global
farmacéutico que as nagdes tenham wma base cientifica muito forte e um sistema regulatorio € de patentes,
muito bem estabelecidos, e rigidos controles e suportes governamentais.
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Entio, para estabelecer um portf6lio de projetos de pesquisa, € preciso antes tomarcons%:iéncia
de que a competiciio serd em bases internacionais, ¢ que o projeto devera ser pesquisado,-é com a
quantidade de recursos e qualidade de especialistas ¢ equipamentos tais que ele tenha chauce de abater
os competidores, igualmente na novidade do tratamento e na rapidez de sua infrodugfo no mercado
Nio somente isso, deverd ter condigles de mantier 4 empresa em condi¢Bes de estar 3ian<;andd" novos
projetos continuadamente (pipeline), simultaneamente aos desenvolvimentos destes, por que nﬁ{a basta
apenas entrar no mercado; € preciso criar inovagdes constantemente para manter-se compéet’itivo
(BARTLETT e GHOSHAL, 2000). Essas pressGes no ocorrem por acaso. Fazem parte de t{fdo urm
sistema internacional, para barrar 08 noves entrantes. Percebe-se assim qize'a inovagdo na m&usma
farmacé€utica requer um arcabougo de competéncias e de institui¢Ges ¢ um enforne apropriadb para
sua ocorréncia. Além disso, deverd ser capaz de administrar pressdes politicas de entidades
intemacionais, de coméreio ¢ de regulagiio (GATT, OMC), de governos e parlamentares que 3o efetuadas
em suas diversas fases. Néio é por acaso que as despesas em marketing, incluindo os lobbies, sio mais
altas do que as de P&D?. Enquanto essas consideragBes sfo feitas, as pressdes pmvenientés dos
financiadores para 2 definigiio de qual sers o portfolio e sua previsio de expansiio (em quais classes
terapéuticas), limites, bem como a avaliacio dos riscos associados, dever8o exigir capacidade.négociaﬂ
¢ de coordenaclo (governancga corporativa) para lidar com uma série de agentes, por parte dos tamadom
de decislo, {assessores, corpo diretivo, acionistas, etc.). Assim, para decidir ¢ mémero € o equilibxio
dos projetos que irdo compor um programa de pesquisa, serd necessario levarem conta os dzferenzes
riscos associados a cada tipo de escolha estratégica, além dos prazos e as condi¢des de ﬁnanciaﬁzmto.

Considerando 2 atragdo de uma singular drea de doenga como sujeito da pesquisa, & preciso
também levar em conta os aspectos: médico, cientifico e comercial €, especialmente, o sistema de dlshibmc;ao
e comercializagio do futuro produto. :

Quais séo os tratamentos correntes para a doenga? Em que eles s#o inadequados? Opiiniﬁes
médicas e de patrocinadores e consultores téenicos serfo ouvidas. Expertise na doenga quanto a seus
agéntes transmissores, controle de vetores, etiologia, terap8utica, etc., também sdo necessarios, wsto que
deverdo ser efetnados testes clinicos, em fases posteriores, que exigirio essa competéncia.

2} (3 investimento em P&D ests em torno de 10 a 15% do faturamento anual das empresas, enguanto que com marketing
& comercializaco chegam a ultrapassar os 26% (PhRMA, 2003). Estatisticas recentes-da OCDE indicam que a indistria
farmacéutica gasta em média cerca de 7 a 12% de seu faturamento nestas atividades na Europa. Ressalte-se, entretanto,
- gue ag despsas com marketing sio aproximadamente o dobro das de P&D, uma vez que, além do tamanho do mercado,
o nimero de concorrentes e a forma de participagio do mercado, a taxa de crescimento das vendas, efc, séo 1 mpormtes
fatdtis para determinar a atratividade de um mercado. ;
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A avaliagdo de terceirizac3o de etapas do projeto e de seus desenvolvimentos devers ser
feita e definir quais parcerias buscar. Serd preciso avaliar os custos envolvidos nas transacdes e a
capacidade de comprometimento dos parceiros com projetos de longa duragfio, dai a exigéncia de
competéncias relacionais.

O mercado pode ser fragmentado entre algumas companhias e produtos ou dominado por
Jjustamente poucas drogas. Os produtos podero ser bem conhecidos e estabelecidos e
consegiientemente baratos (versdes genéricas) e poderdo servir para desenvolvimentos incretnentais
ern forno dele, ou poderdo ser produtos novos, com protecio patentaria, os quais serdo relativamente
mais caros, mas de valor tecnolbgico agregado. Assim, o novo medicamento deverd superar as
qualidades intrinsecas do produto com o qual deverd entrar em competicio, para ter alguma chance
de obter sucesso comercial.

E possivel que o novo produto possa apresentar vantagens significativas e expandir o mercado,
atingindo pacientes que tenham doengas ainda sem tratamento medicamentoso. Nesse caso, 2 companhia
poderd obter maior penetragio e methores chances de negociagiio quanto a0 prego do produto. E preciso
Teumir argumentos € conhecimentos/nformandes para assegurar que seja, primeiramente, tm Sucesso comercial,
analisando os vérios novos proditos, que tiveram uma série de vantagens sobre terapias correntes e fazer
estimativas de vendas que possam ser alcangadas. Mas também ¢ preciso considerar que varios novos
produtos estardio sendo desenvolvidos € langados no mercado simultancamente pelas cormpantiias concorrentes.
Naturalmente, pelo tempo que serd exigido, para o desenvolvimento do projeto, diversos anos se passariio
até sua concretizacio, alterando-se as estnzturas de mercado. Conseqlientemente, nfio 56 € preciso avaliar as
préprias condigGes para concorrer, mas conhecer 0s esforcos e as estratégias das outras companhias na
Area. Portanto, ndo caberia a proposigfo de um programa de pesquisa sem foco e sem escolhas estratégicas
bem definidas, assim como estudos de viabilidade econdmica.

Para um programa de pesquisa ser muito bem delmeado, com pesquisas promissoras e idéias
atrativas, tem que dispor igualmente de infra-estrutina e recursos disponfveis para realizd-lo, especialmente
recursos humanos em quantidade ¢ qualidade, necessarios aos propdsitos do programa, inclusive com
experiéneia internacional,

A atratividade, sobretudo comercial da 4rea, terd sido alcancada pela comparac#io das vendas
potenciais com as possibilidades de aurmentar as buscas médicas.

Atualmente, devido A rigidez dos confroles de seguranca e regulaténios, hi um aumento crescente
dos custos da pesquisa e desenvolvimento de novas drogas. Seria 0 ¢aso, ento, de considerar se 0
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mercado tern tamanhe suficiente (escopo), justamente para remunerar estes custos, e quais 8s chances
desse retorno, antes que a patente do produto expire.

Se a companhia estd em posicio de selecionar um grupo de programas de pesqmsa € um
grande ntmero de projetos, pode alcancar certo equilibrio no portfélio, atraves do estabeleciinento
de critérios de selecio. Alguns programas/projetos séo Intrinsecamente mats arriscados que cfutros.
Em pesquisa com alguma chance de penetracdo, a companhia deve procurar wma nova fﬁnéna de
terapia para uma doenga conhecida, ou uma nova terapia para doenga totalmente sem tratazfnento
corrente. No primeiro caso, ganha nas economias de escala, pois o conhecimento da doenga (agentd
vetor, etiologia, terapéutica) para a realizagéio dos testes j4 foi desenvolvido; e, no segundo, ganha
em mercado potencial pela novidade, mas os custos e os riscos de P&D sf#o maiores. Pode scr que
um conceito de tratamento tentha prontamente se estabelecido, mas a ag@o da droga corrente tem uso
limitado pelos efeitos colaterais que pode causar. Neste caso, o objetive € encontrar um comipasto
de ac8o a mais seletiva possivel. Os risco serdo menores no desenvolvimento porque a validaé:ﬁo da
abordagem geral j4 foi demonstrada. Contudo, a competigdo serd mais severa, porque outros grupos
de pesquisa poderfio também ser atraidos pelas economias e pelo baixo -risco.-Conseqﬁentemeénte,.a
recompensa dos altos lucros serd repartida.

As chamadas drogas me foo aparecem quando uma companhia produz um composto slg'_miiar
quanto as propriedades de um medicamento ja conhecido, oferecendo pequenas vantagens (metﬁci:inais,
para 0 médico e o paciente), comprovadas em testes clinicos preliminares. E facilmente depreécia.do
este tipo de produto por ser popular, mas para ser rotulado como me foo, envolve algum tlpo de
agregagiio de valor ao produto conhecido; ¢, uma vez que tenha sido muito bem estudado na fase de tostes
clinicos, & exigido o dominio dessas competéneias. Por exemplo: uma transformagfio ou substituigiio f;le um
excipiente € incornum, mas pode causar sérios efeitos colaterais, pela sinergia entre os eiementés. As
ovorréncias (de 50 a 1000 casos) podem ser consideradas como significativas, mas tal coisa ndo podera
ser dernonstrada, até que a droga nova tenha passado por extensivos testes clinicos. Nesse tempo, a
comparhia envolvida poderia ter despendido mais do gue 08 recursos necessarios para a-pesqaiisa eo
desenvolvimento; e estaria anstosa para encontrar algum retorno para o investimento realizado. meetanto,
quase sernpre que aconiece essa modificacio seqiiencial da estrutura guimica de uma droga, -eiaépede
produzir o somente modos de agio similar, com o incremento de propriedades, mas também proporcionar
o aparecimento de drogas completamente novas e de importante agfo terapéutica — o grande achad{o! Ou
Seja, mujtos desenvolvimentos novos siio obtidos a partir de moléculas j4 conhecidas, Por exerplo,
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a suifonamida bacteriostatica levou diretamente as drogas sulfonamida diuréticas; e dai 3s drogas
sulfonamidas antidiabéticas, pelo processo de modificacdo continuo da estrutura da molécula
{THORNBER, 1994). Nio hd, portanto, senso de oportunidade comercial em procurar produtos me
toe quando esta droga nio oferecer vantagens sobre outras, na forma de terapias que j4 sfo esperadas
alcangar, pois haveria uma grande reparticio do mercado, como no caso dos genéricos.

Qutro fator a considerar € que a pesquisa induzida para diferentes doengas tem diferentes
constrangimentos em relacfio 20s testes toxicologicos. Por exemplo, um antibi6tico deve ser dosado
por, telvez, no méximo dez dias, nos quais seja possivel controlar uma infec¢Bo muito séria. Uma
alta incidéncia de um efeito colateral deverd ser aceito para um tal paciente, em tais circunstincias.
Entretanto, ¢ pequeno periodo de tratamento reduz a possibilidade da droga apresentar (ou de ser
verificado) um efeito deletério no corpo. Similarmente, no tratamento de uma doenga fatal, para a
qual nfio hd terapia alternativa, fal como o céncer, umna alta incidéncia de um efeito colateral pode
ser aceitdvel, tendo em vista a2 morbidade da doenga.

Intimeras sdo as questdes que podem ser apreciadas quanto aos resultados dos testes clinicos,
ainda ndo resolvidas totalmente, quanto & garantia de nfo haver riscos para 0s pacientes, tais como 0
balanceamento entre os ingredientes do composto, 2 interacio medicamentosa, a sinergia entre os elementos
e aaclio efetiva da droga. Dai as crescentes exigénceias das agéncias regulatorias quanto a informar os
pacientes sobre 0s riscos que estdo incorrendo na ingestfo de uma droga, através de “bulas” minuciosas,
pois niio ha uma droga totalmente segura e efetiva.

O balanceamento da agenda de pesquisa ¢ a avaliacfio de todos os fatores envolvidos s&o
muito importantes, para evitar os sunk costs- custos dos descartes. E preciso considerar como estes
fatores influenciam na probabilidade da droga candidata selecionada para o desenvolvimento se
tornar um produto de sucesso. O desafio € muito grande. Mas planejar é fundamental para diminuir
05 riscos e as perdas.

Assim, vimos gue ter competéncia para conduzir as proprias pesquisas ¢ desenvolvimentos €
necessrio ¢ decisivamente importante para empresas farmacéuticas (como para os paises), tanto para a
manutenclo ¢ extensdo de sua capacidade de inovar, como para sua competitividade. A P&D de novos
medicamentos envolve requerimentos especificos (competéneias) para o seu dominio.

Para melhor se entender a grandiosidade e a complexidade deste processo € as competéncias
necessérias para realizé-lo, utilizar-se-4 um modelo adaptado dentre tantos disponiveis na literatura, a que
chamarernos de Ciclo do Medicamento Inovador.
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4, Ciclo do Medicamento Inovador®

O Ciclo do Medicamento Inovador discrimina cinco fungdes, que estdo inseridas né.qucies
grandes estiagios classificatérios apresentados anteriormenie na cadeia farmacéutica: (i) pésquisa
basica, (i) desenvolvimento (funcfo técnica médica/farmacéutica, que compreende a pésquisa
toxicolégica - também chamada pré-clinica, farmacolégica - ou galénica, ¢ pesquisa clinica); (i)
producio (desenvolvimento em escala piloto e industrial); (iv) regulatéria; e (v) de marketing ¢

comercial.

) Desen:\rolvimantd da processo ue producic

Figura 2.2

Visio Integrada das Etapas de Desenvolvimento de Um Nove Medicamento
(Andlise dos Intervalos Entre as Etapas)

Como 34 foi dito, o processo de trazer a comercializago um novo medicamento se iﬂicia
com a descoberta de uma nova molécula com eferto teraputico, conhecida como NEQ —:;nova
entidade quimica (ou NCE- New Chemical Entity). A funglio pesquisa compreende as fases de
screening e de desenho molecular ¢ estudos farmacoldgicos em busca de uma molécula promiésora;
&, fangfio desenvoivimento, as fases que compreendem os estudos toxicologicos, clinicos de eﬁcéda
e seguranga até o patenteamento do farmaco, |

22 Esta segdio foi composta a partir de varas fontes ¢ autores, inclusive foi muito utilizada 2 web como feramenta de
pesquisa. Diversos sites de empresas foram visitados, vasculhou-se no Google o que cra relative ao processo de
descoberta e criacio de novos medicamentos, recothen-se informagtes de varios experts no assunto, inclusive ouvindo-
o5 nos Semindrios realizados pelo BNDES e Fiocruz, citados na Introdugo ¢ Referéncias Bibliograficas. :

60



{i)Funcio pesquisa bdsica: a descoberta do alvo

Apds eleger uma doenca-alvo, que apresente mercado atrativo para o novo medicamento que se
pretends, (atividades desenvolvidas na fase de planejamento, descritas acima), iniciam-se as atividades de
pesquisa bésica —o chamando screening de novas moléculas. E testada uma grande quantidade de moléculas,
a fim de isolar novas substincias, a partir de substincias quimicas ja conhecidas ou da extracio de substincias
contidas em produtos naturais (de origem vegetal ou animal) que irfio ser submetidos 4 sintese quimica ou
a processos biotecnoldgicos. Estes processos podem inchuir a identificagio de centenas ou milhares de
vatiagOes moleculares a serem submetidas a testes por andlise combinatéria. Servem para determinar um
grupo de moléculas ou uma moléeulia “promissora”, ou seja, que tem grande potencial de interagfio com o
alvo, e que sera objeto do desenvolvimento futuro. Cada substéncia (principio ativo) isolada e gue podera
ser eleita como um novo firmaco, tem que encontrar um receptor adequado, para atingir 0 alvo no organismno
doente. Milhares de combinag¥es sio testadas, atéachar o receptor adequado. A cada teste, muitas delas
sio descartadas, por ndo atenderem as especificagdes necessarias, O screening de moléoulas € um processo
de tentativa e €170, lento e custoso, onde o sucesso depende de circunstincias fortuitas. Ao final, apenas
algumnas moléculas terfio restado, das quais 2 que mais preenche os requisitos poderé vir a ser o firmaco
que servira de base para o novo medicamento. As vezes ndo sobra nenhuma. Fica claro porque grande
parte dos gastos em P&D é empregada em avaliar e testar substincias que, no final das contas, muitas
serdo descartadas. Estima-se que 75% dos custos de desenvolver um novo remédio sfo usados para
cobrir 0s testes de todas as moléculas potenciais descartadas.

As formas que condicionam o desenvolvimento de novos fammacos podem se dar por acaso®,
{embora seja dificil de ocorrer). Pode-se dar também pela observag#o direta - triagens empiricas; por
modificactes moleculares de substucias conhecidas; ou por intermédio de rotas de sintese previamente
planejadas.

{il) Fungéio Desenvelvimento

Tnternacionalmente, o processo de desenvolvimento de wm medicamento obedece a v conjunto de
procedimentos padronizados pela FDA. Para ser comercializado, o produto inovador precisa obter antes
a aprovaciio das autoridades sanitirias dos paises onde serd vendido.O FDA (Food and Drug
Administration), autoridade regulatoria americana, exige 2 pesquisa clinica para aprovar um produto inovador.

qbsgrygHos na pesquisa farmacéutica. hroug,
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Apos a sintese e purificagiio de uma nova substincia candidata 2 medicamento, sfio reaii;.zados
os testes pré-clinicos, que envolvem técnicas Iaboratoriais e de experimentagio em animais. A etapa
seguinte compreende os testes clnicos, ou seja, experimentos em seres humanos, 0s.quais 6 podem
ser realizados mediante autorizagio da agéncia regulatéria nacional e sob os padres determinados
pela Comissio de Etica- (CONEP no Brasil). |

A pesquisa em laboratérios para a formulac3o de novos medicarnentos focaliza-seno desenvolvimento
de formulagdes que devem ser compativeis com as propriedades da nova droga, ou seja, na formulagiin ideal
para tratar a doencga que estd sendo visada como meta e para a formulagio das indicagSes da d:roga {(mais
facil de usar e ministrar, tanto da perspectiva do paciente quanto do médico). .

(O primeiro estigio do desenrvolvimento de wm farmaco pode ser considerado o mais oom;?:alexo,
visto que inclui uma série de testes necessérios para identificar a potencialidade de agfio terapgéutica
da substincia com o alvo, estudo de suas propriedades, verificagio de toxidade aguda e cr{fmica,
potencial teratogénico e a determinacio de sua dose afiva, até chegar ao design do firmaco “i%ieal”.
Posteriormente, este passa por testes farmacolégicos e estudos farmacotéenicos e ﬁna'}menfte 808
Testes Clinicos (BERMUDEZ, 1995). Baseado nos resuitados de pesquisa investigativa das drogas
desenvolvidas na pesquisa em laboratério realiza-se a pesquisa farmacologica, para confirmar a
efetividade das combinacBes nos niveis de enzimas, células e individuos, como também a pesqmsa
farmacocinética, para elucidar o processo metabdlico das combinagdes dentro do corpo hwfmno;
também para examinar como se dso sua absorgdio, distribuigo ¢ excrogio em corpos vivos. Estas
pesquisas sdo levadas a cabo juntamente com a pesquisa em laboratérios que supervisioxiam o
design das formulagies. O principal objetivo é verificar 2 toxidade™ da droga e quala dosagem que pode
ser administrada a um individuo, sem produzir efeitos severos. Nesta etapa, é realizada a pesquisa biolégica
para se verificar se a substincia analisada apresenta um deeenmnadopotenmalterapéuucopara,msegmda,
submeté-la a testes farmacoldgicos, bioquimicos e microbiolégicos. E a avaliago inicial do g:’au de
interagéio da molécula promissora com o alvo, através de ensaios laboratorias, :

Para administrar as pesqmsassaod&emvolwdas as Boas Préticas de Laboratorio, mternamonalmente
aplicadas, com a finalidade de desenvolver farmacos globaimente aceitiveis.

2% Os laboratérios de pesquisa toxicolégica vigiam a seguranca quanto 4 ingestdo da substincia e sdo r&sponsave:s
tarobém pelas especificagdes téenicas para o processo de produgdo. :
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Os laboratorios de pesquisa de design de drogas buscam desenvolver tipos de formulactes
que facilitem 2 ingestio e o desenvolvimento de processos de formulagdo, ou seja, que permitam
uma produciio ampla (em série), pela observagfio da conduta do novo medicamento através de vérios
testes, a fim de assegurar a mais alta qualidade. Simultaneamente & fase clinica, é realizado um
trabalho de analise detalhada das caracteristicas da substincia-alvo do desenvolvimento, e termos
de sua composigio, pureza, estabilidade ao longo do tempo, etc. Essas informacdes sdo essenciais
para detenminar as especificages de produgfio ¢ as normas de controle de qualidade. O medicamento
}4 comega a ser formulado e esta pesquisa é chamada de galénica. Paralelamente, os laboratérios
executam wma parte importante da pesquisa farmacéutica no desenvolvimento do composto para a
fabricaco de drogas, realizando testes para adaptacfio e uso de equipamentos de produciio, conforme
as Boas Praticas Industriais — BP1, que viio instrumentalizar a fase piloto {scale up) de industrializaco.

Percebe-se que ¢ dificil demarcar onde acaba wma fase e comega outra, visto que muitas
vezes s8o realizadas de forma simultfnea. Para fins didAticos apenas vamos convencionar que a fun¢io
desenvolvimento inicia-se apds o patenteamento da substincia ativa ¢ de seu processo de obtengio, pois
néo tem sentido indciar um desenvolvimento que nfo tenha viabilidade comercial. Pressupe-se que para
se tmiciar o desenvolvimerto de wn novo medicamento j4 estejam definidos os metos (parcerias estratégicas,
investimentos necessdrios para realizacio on contratagfio de firmias para os testes, efc.).

(iil) Fungiio Regulatéria

O grande gargalo da P&D farmac@utica € a pesquisa clinica, nfio pela complexidade tecnologica
que envolve, mas pelos longos tempos e custos. Os experimentos em seres humanos, so podem ser
realizados mediante autorizacio da agéncia regulatéria nacional. Uma empresa procurando testar uma
nova entidade quimica em seres humanos nos EUA, por exemplo, deve primeiro obter do FDA uma
autorizacio “Investigation of New Drugs - INID”. Deve primeiro submeter 4 evidéncia da nfio-toxidade e
anteéipar os niveis de dosagem para os testes em animais, tais como ciies ou macacos, ¢ descrever em
detalhes seus design experimental completo, incluindo os controles que darfio a validade estatistica. O
FDA ter 30 dias desde a submisséio da IND para fazer objegdes. Quando os testes clinicos comegam,
eles s3o tipicamente arranjados quanto ac prosseguimento das trés fases seqlienciais, com a discriminagio
do tempo médio e das taxas de atrito {condicfio para passar pela primeira fase de testes). O total de testes
a serem realizados sdo estimados em 93 testes clinicos®.

23 A fonte é Di Masi er al., (1991). O tempo ¢ as taxas de atrito ignoram possiveis sobreposigdes entre os estagios.
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A Pesquisa Clinica, também chamada de Desenvolvimento, ou de Ensaios Clinicos, é reahz;ada

em quatro fases (MORENQ, 1998). Inicia-se, na verdade, com os testes pré-clinicos, realizadcs em
Iaboratério e animais, e pedem ter duracdo de trés a seis anos. :

[ ]

Fase I - Testes clinicos realizados em grupos de 20 a 80 voluntérios saudaveis, com durag:éa de um
adois anos. Consiste de testes com seres humanos, em condiges clinicas controladas, para venﬁcar a
eficéeia, toxicidade, efeitos colaterais - dentre outros, das moléeulas no organismo humano, para se
verificar sua eficicia terapéutica. Ultrapassada essa fase com bons resultados, a experimen!aét;ﬁo se
estende a grupos mais numerosos de pacientes, devidamente informados (de queestio utiliza:nfdo um
medicamento em fase de testes e sob processo de observagiio controlada); para confirmar e aprofundar
os resultados imiciais em termos de tolerncia ao medicamento, sua eficicia, etc.

Fase 1 -Testes clinicos realizados com 100 a 300 pacientes vohmtérios, com duragio de dois;"a trés
anos; testes com pessoas portadoras da doenga que se pretende combater. Seu objetivo é obter evi%:iéncia
comparativa da eficécia e seguranca do medicamento em grupos controlados. Sdo adminisi:rados
medicamentos 08 pacientes em vérias formas, inclusive tabletes, capsulas, xarope seco para cnangas,
e injecdes. S -
Fase 1l -Testes clinicos realizados com 1.000 a 5.000 pacientes voluntarios, com duragio dﬁs résa
quatro anos. Consiste em um ensaio clinico controlado, cujo objetivo € forpecer informagtes s%abm a

eficdcia e os efeitos colaterais e adversos do medicamento,

Apéds a Fase 1, o produto recebe a aprovagdo do orgio de certificacdio nacional (por exémplo,

ANVISA 10 Brasil). Apés a licenga para comercializacio do medicamento, ainda € necessdria a realizacgio
dos estudos pa Fase IV da Pesquisa Clinica, também chamada de Farmacovigilincia, na qual s&o
coletadas ¢ avaliadas informages sobre o uso do medicamento na populagiio em geral. Réferexﬁ:z«se a
identificacio dos efeitos adicionais e adversos, além dos efeitos tardios de morbidade e mortaliédada.
Esses estudos de acompanhamento do produto no mercado sio de fundamental imporifincia para a
competitividade, uma vez que um medicamento pode apresentar tardiamente efeitos nfo idcnﬁﬁ;cados

durante a P&D e aprovagio, muitos anos apds sua comercializagdo, comprometendo a magem da
empresa e muitas vezes obrigando a retirada do produto do mercado e pesadas indenizacBes a seus

usuirios?.

26 Veja SCHERER, 2000, p. 13090 caso da Talidomida.
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Quadrp 2.1 _
Tempo de Aprevacio de Um Novo Medicamento

Fases dos Testes Clinicos Meédia de Meses

Fase I - Administracio em pequeno sdmero de voluntarios saudiveis para 15,5
testar a absorgio, metabolismo e {sob variadas dosagens) 2 toxidade.

Fase II - Administragio de uns poucos a dez dezenas de | 24,3
pacientes com a doenga para serem tratados,

Fase - a droga ¢ administrada em testes duplos cegos em finaimente duas 36,0
grandes amostras de pacientes com a doenga.
(05 testes de toxicidade de longo prazo so conduzidos em paralelo.

Faute: SCHERER, 2000

{iv) Funcfo Producio

A interligacfio entre o primeiro ¢ o segundo estigio, (ou seja, enire o Estigio 1: P&D de
Novos Farmacos e Estdgio 2: Produciio Industrial de Férmacos) consiste de estudés para a obtengio
de processos de produgio em escala industrial, procurando aumentar o seu rendimento. Procede-se
a otimizagdo do produto, o chamado scale up, passando da etapa de pesquisa experimental, da
bancada laboratorial para a utilizagio de planta-piloto, até se conseguir elevar os niveis de produgio
para a escala industrial. Nesta fase, € indispensdvel analisar, além dos aspectos técnicos, os referentes
3 exeqiijbilidade econdmica da produgfio, com base nas necessidades das diferentes substincias que
viio entrar na producio de medicamentos para uso humano.

A produgiio industrial de firmacos inicia-se pelo desenvolvimento do processo de produgio, em
plantas-piloto para a definicio dos pardmetros Stimos (de engentharia de procugio) tendo em vista a eficiéncia
e a renisbilidade econdmica, wilizando-se laboratdrios apropriados para obtencdo do firmaco em nivel de
bancada. A principal dificuldade consiste em desenvolver a rota de séntese para se obter o farmaco.

De acordo com Palmeira e Pan (2003) a etapa de sintese quimica utiliza como insumos produtos
gerados na indiistria de quinica fina e é realizada geralmente em grande ntimero de etapas intermedidrias.
Cada uma dessas etapas gera produtos purificados, (para os quais hd mercado) e que servem como
matérias-primas nas etapas seguintes da sintese. A sintese de um principio-ativo pode ser iniciada em
qualquer um desses estigios, com a aquisigio do produto intermedidrio no mercado, ¢ tornar-se mais ou
menos complexa até chegar ao fa:maco Qs produtos gerados na etapa de sintese recebem as seguintes
designacdes;

e intermedidrios de sintese, que sfo qualquer um dos produtos gerados durante o processo de sintese; e
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« intermedisrio deuso, que o principio ativo final (firmaco), a ser utilizado na produgfio do medicamento.

No caso do uso da biotecnologia, 0s microorganismos € que fazem a tecnologia redutofra para
obtencgio de principio-ativo. A sintese quiral € uma teconologia-chave para obtencio dos mﬁermeéjéﬂos,
que tern moléculas altamente complexas e poucas empresas fartnoquimicas detém essa tecnolo g;a, 1nas
nem sempre 3 experimentacio com esta tecnologia tem sido 3 altura das expectativas. '

Fundamentalmente essa atividade de sintese exige o estabelecimento de maquinaria e de
equipamentos de grande porie para a montagem da linha de produciio ¢ pode gerar efeitos nomjivos ao
meio ambiente ¢ aos profissionais. Por isso, é necesséria a instituig8o de normas ¢ inspegio e supmsﬁo,
rigorosas, além de atividades de controle de qualidade de processos e de produtos finais, incluindo inchusive
o estabelecimento de padrles de qualidade dos insumos utilizados no processo produtivo. :

A produciio industrial de farmacos tem as seguintes caracteristicas:

(i) os otes sio dimensionados como medida preventiva, em pequenas quantidades, fendo em vista a
necessidade de terem que serisolados em caso de qualquer problema de contaminagiio; (i) a produg?'ao é
intermitente, ajustando-se &s caracteristicas da demands; (iif) as plantas de firmacos s geralmente rulti-
proposito, ja-que se pode utilizar seus equipamentos na produgdo de diversos produtos. |

A produgio de farmacos exige altos investimentos em ‘rsecnoiogm, em instalacGes (soﬁstxcadas
plantas-piloto) ¢ em recursos humanos altamente qualificados, ainda que ndo cheguern a ser tdo
elevados como no primeiro estagio, ;

A producio industrial de especialidades farmacéuticas {ou medicamentos) consis;te-em
atividades tipicas de transformaco, ou seja, elaboragdio de produtos em suas diversas f%)nnas
farmacuticas (comprimidos, comprimidos revestidos, cipsulas, suspenstes, injecoes, solupﬁesparm}ms,
supositérios, etc.). O nivel de complexidade que esta atividade requer & inferior &s etapas auterio%ras ea
pesquisa propriamente dita fem como urm dos objetivos obter novas apresentagies, formulages, dosagms,
etc., buscando desenvolver formas mais apropriadas de apresentacfio de produtos conhecidos. Essas
atividades s#o tipicas da indasiria farmac8utica. Cabe sublinbar que esta ndo € uma pesquisa cara il
sofisticada. E aquela diminuta parcela que se poderia qualificar como “pesquisa adaptativa™ da inddstria
farmacéutica. Nesse poaio da produgdo podem ser feitas inovagbes incrementais, aperfeit;éando
formulages j4 existentes (como no caso dos genéricos) ou adaptando novas formas farmacuticas que
facilitem sua administracfio, ou que possam atingir maiores niveis terapéuticos. Neste caso, € preclso

~péssat novamente pelas experiéncias do primeiro estégio, para verificar a ag8o terapéutica, ﬁﬁcacla,toxxdade
¢ efeitos adversos do novo composto (BERMUDEZ, 1995),
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(v} Funciio Marketing ¢ Comercializacio

O quarto estdgio tecnoldgico consiste de atividades de marketing & comercializacio.
E considerado como o mais caro pelas caracteristicas especiais que adquire a propaganda
das especialidades farmacéuticas e por precisar de recursos.de linguagem técnica diferenciados
{BERMUDEZ, 19935). Estas dificuldades fazem com que a propaganda seja elaborada niio por
agéncias de publicidade, mas por. departamentos das proprias indastrias. Por outro lado,
tendo em vista o contingente de pessoal alocado nesta atividade e o custo comprometido,
este estiagio é considerado como o importante em termeos competitives da indastria
farmacéutica. Os investimentos sdo relativamente altos se comparados aos estagios anteriores,
ainda que nestes se incorra em grandes gastos com recursos humanos, equipamentos de dltima
geracdo e custos da experimentacfo, L :

Segundo o Panorama Setorial da Gazeta Mercantil (CALLEGART, 2000) os gastos em distribuicio
& propaganda para a classe médica e para os produtoes vendidos nes balcbes das farmacias podem
representar mais da metade do prego do medicamento para o consumidor final.

Uliimamente tem se observado uma roudanca importante na estratégia de marketing dos produtos
novos nos mercados em geral, inchuindo o do nosso pais. Os novos medicamentos, mesmo que sejam
de uso exclusivo com receita médica, tém seus langamentos precedidos de grandes campanhas na
midia, para a populacfio em geral, ao contrario da esiratégia mais antiga, em que os langamentos eram
divulgados exclusivamente para a classe médica. Trés bons exemplos dessa nova estratégia de marketing
s30 os lancamentos do Prozac, do Viagra e do Excelon. A hipdtese explicativa para esse novo
procedimento reside no fato de que a divalgagio maciga na midia prepara e antecipa a auto-medicagio.
Além disso, fixa a marca na populacéio desde o inicio do ciclko de vida do produto, dificultando a entrada
dos potenciais concorrentes fituros, seja através do me foo, seja através dos proprios genéricos futuros
(FRENKEL, 2001, p. 167).

Para a comercializagio de produtos famnac@uticos existem sistemas internacionais de comercializagio
dominados por atacadistas e redes de farmécias, cuja descrigio se encontra em Sherer (2000) e que
ndo serdo explorados neste estudo por fugir 20 nOSsS0O €sCOPO.

5. Custos de Lancamento de um Medicamento Inovador
Para inventar uma molécula de uma substincia, leva-se em média atualmente 3 a 6 anos, mas

estes tempos variam em fungfio do processo tecnoldgico (sintese orginmica, sintese quimica,
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biotecnologta, etc.). Dominar o processo de sintese € uma core competence; mas, o principal gérgalo
desse processo (de trazer um novo medicamento ao consumo) estd na pesquisa clinica - diﬁ%cil de
implementar - nfic pela complexidade tecnoldgica, mas por ser muito extensiva {(em tempo) e: cara,
Jjustamente por ter que cumprir uma série de protocolos internacionais, exigéncias rcgﬂatéﬁas e
tempos de observacio, além de saber relacionar-se com organizagdes das mais diversas natuérezas,
tais como sociedades de protegdo aos animais, comisses de ética, érgdos regulatérios
governamentais, comunidade onde a pesquisa serd realizada e, sobretudo, com a midia"f". Hé
dificuldade também em recrutar pacientes para a realizacfio dos proprios testes clinicos. A-ltés- sfo
seus custos € as competéncias tecnolodgicas necessarias s80 especialmente o conhecimento medxco
quanto a0 comportamento da doenga, para observagio das reagles terapéuticas nos pamentes com a
infroducio medicamentosa.

I Pesguisa Basica  Pesquisa Préwclinica

Falha I As drogas Fatha3d: Asnovax
canckdatas confirmudas shogas, ou droges

r&omamng m:mmes.n%?m
mice  chegam ao pad
Por Gpedo eshatdégica
das empresss,
Figura 2.3

Falhas no Processo de Desenvolvimente de Drogas
Degequilibrio Fami - MSF

%7 Especialmente nos paises pobres ¢ em desenvolvimento hé um certo preconceito contra a pesquisa clinica, achando-
s¢ que as empresas farmacéuticas dos paises desenvolvidos estdo intencionalmente explorando-nes ou nos fazendo de
“cobaia”. A midia costuma enfatizar e explorar sensacionalmente esse lado. E preciso mudar essa cultura, pois é
necessinio que os ensaios sejam realizados no Brasil para que possamos vencer 0 gap tecnoldgico - & obvio, tomando-
se os devidos cuidados, seguindo as regras da CONEP e cumprindo os protocolos internacionais.
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Até chegar &s farmdcias, um super-remédio®™ pode chegar a custar algo em torno de 800
milhdes de doltares (DI MAS]I, 1991). A inovagfo na industria farmacéutica é, portanto, wma atividade
de risce, pois apenas uma fragdo dos investimentos feitos na base do sistema (pesquisa bdsica) vai
se torpar um sucesso tecnoldgico e comercial na ponta. As exigéneias para registro e comercializacio
de um nove produto também demandam tempo e esforgo considerdvel, além de campanhas de marketing
miliondrizs. As atividades de marketing mobilizam um conjunto complexo e amplo de estratégias
comerciais, a exemplo da montagem de uma ampla rede de propagandistas, do financiamento de
congressos € de mobilizagiio da midia. Essas duas atividades possuem elevadas economias de escala
se bem administradas, estando na raiz de gastos veltosos das grandes empresas do setor para a
novacio e o lancamento de novos produtos.

As empresas lideres do setor destinam entre 10% ¢ 20% de seu faturamento s atividades de
P&D, enquanto as despesas com marketing chegam a 40% do valor da producfo. Além disso, o retorno
dos lucros assegurados pela reserva de mercado proporcionado pelas patentes, nem sempre ocorrem
come o planejado, visto que ha forte controle de pregos por parte dos governos nacionais. Tudo isso, mas
espectalmente o aumento das exigéneias regulatdrias tem levado 4 diminuicio do faturamento, trazendo
uma sE€ria crise no setor.

O incremento constante dos custos de P&D deveu-se fundamentalmente pelas maiores exigéncias
por parte das agéneias regulatorias. Com o objetivo de diminuir estes custos € que estdo se desenvolvendo
novas formas de cooperacio entre empresas, chegando-se a0 reconthecimento mituo de competéncias,
unindo esforgos para a aprovagio de produtos farmacéuticos. Com o advento de novas ciéncias, viabilizou-
se a possibilidade de empresas menores ¢ sem uma grande estrutura de pesquisa e desenvolvimento
integrarem o grupo das empresas farmacéuticas inovadoras.

O rigor exigido na aprovagiio de novos medicamentos pelos érgfios competentes, demandandoa
realizaghio de dispendiosos testes em seres humanos, semado & ocupagdo paulatina da grande maioria dos
nichos de mercado pelas inovagdes ao longo do tempo, vém aumentado consideravelmente os fempos
e os custos de lancamento de medicamentos. Q tempo total de desenvolvimento de novas drogas,
tomando como exemplo o que ocorre nos EUA, registrou crescimento, dada a necessidade do

laboratdrio requerer a patente e, a0 mesmo tempo, submeter 0 medicamento 4 aprovagio da FDA,

2% Seoundo a reportagem, estamos vivendo uma 32 revoluggo, que comegou em meados dos anos 90 — 4 era dos super
remédios, poderosos analgésicos a drogas especificas para o tratarmento de distarbios graves. Eles devolveram a
milhoes de pessoas wma qualidade de vida que parecia perdida para sempre, Revista Veja. :
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sacrificando o tempo efetivo de gozo da patente. A extensdio da patente, porém, nfio impedeé que a
FDA continue demorando em aprovar uma droga, embora ¢ tempo de avaliagfo tenha decaid@ na
década de 50. Como conseqiiéncia dessa lentiddo, caicula-se que, entre 1990 ¢ 1996, cerca de 67%
das drogas aprovadas nos BUA foram primeiramente comercializadas no estrangeiro {(FAGAN ,3998).

Tabela 2.1
Tempo Médio de Aprovaciic de am Medicmento

Ano - Meses
1963 14
1970 35
1986 37
1991 30,3
1995 19,2
1996 17.8
1000 12,6

Fontes: Temin (1980); Fagan (1998); PhRMA (20060}

O tempo total requerido para aprovagiio de drogas promissoras para atravessar a éprova
regnlatoria vem avmentando em décadas sucessivas, desde o Kefauver —Harris Act. Por exé;mplo,
4,7 anos em média na década de 60; 6,7 anos na década de 70 € 8,5 anos na década de 8-0; e 9,1 anos
em meados dos anos 90 (DIMAS] ef 41,1991 e KAITLIN, 1997).

O sumento dos padrdes mandatérios dos testes clinicos ¢ o tempo necessario para sati}sfazé—
los tém levado a aumentos potdveis no custo comum dos ensaios clinicos.

Um estdo desenvolvido por Manstield (1970) de 17 projetos de desenvolvimento de novas drogas,
antes da le1 1962 entrar em vigor, encontron uma taxa de sucesso comum de 37%. A taxa dus.cus;tas de
desenvolvimento e testes bem sucedidos para NDA incluindo custos pré-rateados, ou falhas em entidades
quimicas, era de US$1.05 milhoes. Para os 93 projetos estudados por DIMASI e al (1991) a tﬁxa de
custo do desenvolvimento clinico por NDA escalou para 48 milhdes . Corrigindo para o preco geral da
inflagdo, o anmento de custos dos testes entre os anos recentes de 1950s ¢ 1970s dobraranfn dez

vezres.

29 Esta estimativa ¢ somente para “out-of-pocket” ¢o periodo de testes clinicos. Custos também focorrem nas fase.s de
descoberta e pré-clinica, quando sdo pré-rateados sobre os bem sucedidos NDAs, aproximadamente o dobro do total
de custos de P& para comercializar 0 NDA. Tem se tornado costumeiro na literatura, levar em conta o custo de
oportunidade dos fundos de investimento, na fase da capitaliza¢io dos custos para P&D, quanto ao tempo de aprovagio
no mercado, gue SUgerem sempre ser maior 0 peso relativo dos trabalhos préclinicos, desde a data da aprovagio até a
introdugdio no mercado. Sio comumente relatados os custos capitalizados de P&D como sendo mais altos do que 200
milhes para cada NCE bem sucedida. .
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Grabowski et al, (1978) verificon a vantagem da diferenca entre regulamentos de testes americanos
ebritAnicos, ilustrando as razdes para custos crescentes. As regulacGes eram concernidas em 1971 apenas
porrevisies de seguranca; esta ndo tem sido a pratica do FDA apés 1962, requerendo a prova de eficicia
também, Entre 1960-1961 e 1966-70, ajustada a taxa de inflacHo, o custo do desenvolvimenio de drogas
na (ré-Bretanha subiu um fator para trés, enquanto nos Estados Unides aumentou seis pontos. Isso
sugere queregulagdes mais rigidas nos Estados Unidos eram responséveis por dois pontos de aumento,
enquanto influncias comuns a ambas jurisdicdes regulattrias explicavam o aumento de trés pontos.

O reconhecimento de que testes extensivos séo requeridos para evitar repeticio do desastroso
caso da talidomida, (que impds perdas enormes em reparagio do delito pelas firmas enropéias) a necessidade
de acumular evidéncias usadas na persuasio de médicos a favor de novas drogas sobre as “tentativas e
erros” das formulagOes mais velbas, ¢ talvez também o aumento da dificuldade em encontrar novas drogas
SUpEriores, seguiu a primeira onda de sucesso experimentado durante os anos 1940-1950 fazendo aumentar
os custos ainda mais (SCHERER, 2000, p.1310}.

Por enquanto, os Estados Unidos tem o maior constrangumento legal para testes no mundo. A UK
¢ a Alemanha s&o também nagGes exigentes no estabelecimento de altos padrdes para novas drogas.

As agéncias regulatdrias destas nagGes forcam suas firmas domésticas a submeter suas drogas
primeiramente em mercados esrangeiros, onde as exigéncias nfo s#o tdo rigorosas, servindo também de
pré-teste para o marketing. Quando o sucesso é atingido, ou seja, as drogas venderam bem, passam
entfo a serem certificadas nos mercados domésticos. Esta € também uma das razdes pelas quais as nagbes
lideres vém conduzindo desenvolvimentos em drogas fora dos mercados domésticos.

Apesar dessa inadvertida politica mercantilista de sucesso, 0 Congresso Americano continua a ser
barnbardeado com protestos sobre 0 drug lag e especialmente quanto a0 tempo demorado de tomar decisSes do
FDA {vivenciadas em 1992 e amenizadas em 1997), permitindo ao FDA coletar altas taxas com novas drogas.

A certificagfio por parte de um orgfio certificador oficial e/ou de normas e procedimentos
legais que regulam o processo de certificacfo, criam uma vantagem ao produtor original do bem, em
relagdo aos possfveis novos entrantes, pois uma vez estabelecida a reputacfio daquela marcs, os
consumidores relutam em substitii-la por outra, cuja qualidade ainda nio tenha sido comprovada,
seja por um érgdo com autoridade na 4rea, seja pela aceitagdo no mercado por um longo periodo.
Sem esta certificag8o, marcas novas ou pouco conhecidas de produtos semelhantes t8m dificuldades
de penetrar no mercado. Assim, 2 capacidade de certificagfio de uma empresa € uma competéneia

das mais itaportantes a ser desenvolvida, pois constitui uma barreira natural aos novos entrantes.
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Hudson (2000) distingue o prazo nominal da patente, que ¢ o periodo entre a data do régisﬁo
do produto e a data da expiragdo da patente, e que €, com algumas ressalvas, 0 mesmo para médoa 0%.
produtos farmacéuticos, e o prazo efetivo da patente, que é o tempo entre a introducio no mercédo ea
expiracio da patente. O primeiro pode ser maior do que o outro em até 10 anos, devido a0s testés g a0
desenvolvimento do produto.

Tem sido elevado significativamente o custo de desenvolvimento de um firmaco navéa: nos
anos 80, ele variava entre 140 ¢ 280 milhdes de dblares (DI MASI er al. 1991); nos-anos 90, 9 valor
chegava a 350 milhdes (FAGAN, 1998). Os gastos em P&D subiram também como proporgéo da
receita das empresas: em 1970, eram 8%; em 1980, haviam subido a 11,9%; em 1996, ja represenwvam
13,5%, e, em 2000 chegaram a 20,3% (RUPPRECHT, 1999; PhRMA, 2000). A necessidéde de
escalas cada vez maiores e a complementaridade (economias de escopo) entre linhas de -pe;v,quisa
tem induzido tarnbém muitos laboratdrios a procurar parcerias, fusdes e aquisicdes. De fato, éientre
as 5.000 a 10.000 novas moléculas sintetizadas num ano, apenas uma § aprovada (PhARMA, 2000).

Tabela 2.2
Novas Medicamentos Lan¢ades no Mercado per Ano

Ano Nimero de novos medicamentos
1941 20

1945 14

1949 42

1953 54

1057 54

1961 48

1965 23

1969 9

1973 19

1977 18

1986 20

1991 30

1995 28

1999 35

Fonte: Temin {1986} Nogués (1990} apud Lisboa er al; PHRMA (2000).

Apenas 3 em cada 10 drogas langadas de 1980 a 1984 tinham tido retornos maszores que 08
custos médios de P&D antes de impostos (GRABOWSKI e VERNON, 1994), O ritmo inteﬁsc;': com
que sdo desenvolvidas novas drogas medicinais implica em varia¢des profundas em lideranéas de
mercado. Muitas drogas que hoje s#0 lideres de mercado nas suas classes terapéuticas simpieszinente
ndo existiam hé dez anos atras. |
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0 langamento de uma inovag#o revoluciondria (radical) pode elevar um laboratério a uma
posigio de destaque na indistria em pouco tempo. Nio ¢ & toa que os investimentos em P&D
representavam em 1997, 21,2% das receitas totais dos laboratdrios baseados nos EUA, contra 4%
do resto da indastria (FAGAN, 1998).

Em geral, o langamento com éxito de uma nova droga no mercado atualmente custa
aproximadamente USS 500 milhdes em pesquisa ¢ desenvolvimento (OLIVA, 2002). Esse ndmero, citado
com freqiiéncia, baseia-se em um trabalho escrito por DI MASI ef ol (1991). Nesse trabalho, DI MAIS
¢? al. consideraram o custo do desenvolvimento de uma nova droga como sendo US$23 1 milhdes. Estudos
subseqiientes utilizaram um custo de oportunidade mais alto € alteraram outros pardmetros, levando o
nimero de a USS 359 mithdes™ como o de KETTLER, (1999),

Os cusios da descoberta de um novo firmaco atingem miihdes de dolares. Entretanto, ndo é
inteligente acreditar que todos os medicamentos, independentemente da classe terapéutica a que
pertencem, custem O mesmo para serem descobertos. O fato € que para descobrir, criar on inovar é
preciso investir em C&T e na formag#io de recursos humanos qualificados.

Niio se pode determinar um custo inico para tantas rotas diferentes (biotecnologia, sintese quimica)
para se chegar a um novo medicamento. Talvez estes valores tho altos sejam mesmo para desencorajar
os pafses em desenvolvimento a investirem nesse processo. Como mostra a Tabela 2.3, segundo as
estimativas de instituigdes como a Organizacio Mundial da Saide ¢ Médicos Sem Fronteira estes

valores podem ndo ser assim tio elevados.

Tabela 2.3

Custos Relativos is Diversas Etapas do
Desenvolvimento de nm Medicamente Inovador

ETAPA CUSTO (USS)
Descoberta 6.721.000,00
Pré-Desenvolvimento 7.432.0600,00
Desenvolvimernto 21.080.000,00
Yonte: OMS, MSF

30 Ajustado pars o dolar de 2000, este custo passa para US$ 473 milkdes, valor que é simplesmente arredondado para
cima, chegando-se assim aog USS 500 mithdes.
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6. Evolucfio das Tecnologias Farmacéuticas

Apés ter sido verificada a complexidade do processo de trazer 4 comercializagio um novo produto
farmacButico, é interessante se saber como as tecnologias evoluiram. Durante um longo perdodo, asahmago&s
tecnologicas farmac8uticas permanecerarm estdveis, mas ultimamente estes padrdes vém se alterandcsé muito
rapidamente, conformando uma dinamica industrial altarmente rutivel e em constante evolugio tecnolégica.

A indastria farmacéutica, tal como a conhecemos, pode ser considerada como urm produto dﬂ pos-
guerra, visto que poucos medicamentos usados atualmente estavam antes disponiveis € alguns nﬁofomm
introduzidos no mercado se nfo apads 1960, Produtos naturais, tais como a.morfing 2 quim‘nd, eram
usados largamente até entfio, com fins terapéuticos (QUEIROZ , 1993a; THORNBER, 1994).

A I Grande Guerra tornou-se um grande estimulo para o desenvolvimento de medica:nenf:as.por
duas simples razdes:

1) a forte posigiio da Alemanha no periodo que anteceden a guerra no campo farmac@utico sxgmﬁcou para
os Estados Unidos e Reino Unido terem encontrado uma fonte alternativa de medicamentos, com 0
término das hostilidades; e |

2} a necessidade de tratar os feridos e de protegé-los das doengas tropicais nas campan}las da
Africa, Tthas do Pacifico e Asia levaram a uma explosio da pesquisa em doengas mfecclosas
(THORNBER, 1994).

As firmas que tiveram condigdes de tomar parte dos trabalhos nos tempos de guerra eséavam
habilitadas a crescer € a ganhar experi€ncia; isso as ajudou a se adaptarem aos novos desafios compeﬁﬁvos
nos tempos de paz. Também novas companhias tinham entrado no campo farmacéutico desde a Guena,
financiadas por companhias-mfes, cujo maior interesse era a quimica fina, pefrdleo, alimentos, corantes
eperfumaria. A indtstria tinha se diversificado desde seus primérdios ¢ agora se focalizava em daengas
mfecciosas e & procura de terapias em dreas tais como doengas cardiacas, Glceras gastricas, desc}rdcns
mentais, regulacio da fertilidade, artrite, alergias e cAnceres (SCHERER, 2000). |

Face & destruigo de boa parte do parque industrial europey, nos anos que se seguiram os Estados
Unidos assumiram a lideranga no processo de crescimento da indiistria farmacéutica. Além disso, a interagio
entre 0§ avangos tecnoldgicos e 0 ambjente institucional norte-americano foi bastante eficaz no senndo de
gerar um significativo crescimento do fluxo de inovacBes tecnoldgicas do setor, mantendo a Iidermé.t@a da
induistria americana, mesmo apds a reconstrugiio européia.

As rotas tecnoldgicas da moderna indstria farmacéutica, coptudo, podem ser tragadas d{f:sde 0
século XIX (BOGUER, 1996 apud JUNGMITTAG e REISS, 2000}, |
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O processo de descoberta de novos medicamentos vem se tornando cada vez mais complexos,
abrindo espaco para oportunidades para novos players e negocios. Trés grandes “ondas” de tecnologias
mnovadoras podem ser identificadas: a primeira, com o advento dos processos sintéticos; e a segunda, com
a mmvencio dos antibioticos, que revolucionou a pesquisa minimamente administrada. O amplo
desenvolvimento da peniciling marcou a institui¢do de programas domésticos formalizados de P&De
taxas relativamente rdpidas de infrodugdo de novas drogas. Foi baseada no modelo de screening
randomizado; e mais recentemente, a terceira, se refere ao desenvolvimento de drogas através de design
orientado, uma metodologia de pesquisa que utiliza os avangos da bioguimica molecular, farmacologia e
enzimologia, que fens suas ralzes nos anos setenta, mas 56 muito recentemente, pelo uso de ferramentas da
engenharia genédtica na descoberta e produgiio de novas drogas veio a ser difundida. Os Gltimos vinte anos
testemmumharam uma revoluclio em ciéneias bioldgicas, com significativos avancos bésicos em biologia
molecular, biologia celular, bioquimica, proteina e quimica de peptideos, fisiologia, farmacologia e outras
discipinas. A aplicagio destes novos de conhecimento para inddstria farmac8utica teve um impacto enorme
na natureza de atividades de P&D, nas capacidades organizacionais requeridas para a introdugfio de
novas drogas, e em padrdes industriais (GALAMBOS, STURCHIO, 1996; HENDERSON, ORSENIGO,
PISANQ, 1999).

Gadelha (1999) identifica na década de 30 um processo.de ruptura tecnologica de natureza
schumpeteriana que implica transformacdes estruturais na indastria, Tal ruptura € vista como sendo a
emergéncia, ou a reorientaciio para o campo farmacéutico de dois paradigmas tecnolégicos distintos,
qualificados como ndo excludentes e muitas vezes cotnplementares: o de sintese quimica e o de
biotecnolegia. De fato, a descoberta de antibi6ticos marcou a transicio da indiistria de medicamentos
para um negécio intensivo em P&D, perfodo em que € chamado de Screening Randomizado, mas o
advento da Nova Biotecnologia trouxe uma forga impulsionadora, abrindo uma fronteira completamente
nova para a inovagdo farmacéutica.

6.1. O Nascimento da Quimioterapia

Uma primeira trajetéria tecnolégica pode ser caracterizada pela emergéncia da sintese
guimica (on orginica) na Buropa Central. Esta tecnologia foi desenvolvida ao lado da quimica
color-dve, que era um dos fundamentos da indistria quimica. A quimica de sintese orgéinica permitin
identificar uma variedade de pequenas novas moléculas, que passaram a ser testadas em sua atividade
bioldgica. O professor alemaio Paul Ehrlich desvendou o processe sobre como pequenas moléculas orginicas
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interagiam com protefnas do corpo humano, atribuindo-lhes um papel-chave para abrir determinadas
“rancas”. Ehrlich formulou muitas novas entidades quimicas com usos & efeitos terapguticos, jnciluindo
o Salvarsan, a primeira droga efetiva contra a sifilis. Os primeiros agentes antibacterianos, cfomo a
sulfonamide, tornaram-se conhecidos nos anos 30, guando se comegoua considerar-possibi-lidélde de
desenvolvimento das drogas sintéticas (SCHERER, 2000, p.1307). :

A sintese do principio ativo da aspirina marcou uma das primeiras inovagdes nousc da mc;dema
guimica para propésitos medicamentosos.

Procurando novos mercados para produtos de sintéticos orgénicos, sobre os quais seu
crescimento era baseado, a Bayer, uma companhiz alem# de coranies ¢ tintas, estabelecida em 1863,
devotou-se a criar ¢ a testar derivados de corantes sintéticos (dye stuffs) para efeito med.éicina;l,
obtendo resultados imediatos, o que levou & sintese do dcido acetil salicilico (a partir de uma
substincia branca, encontrada no létex do salgueiro) e que, desde entfio, vem sendo -1arga§nente
usada para aliviar a febre e a dor. Pelos idos de 1830, quimicos franceses e alemfes ja hav:am
extraido o ingrediente ativo, mas foi a Bayer na Alemanha que o patenteon.

A tltima pesquisa do Laboratério da Bayer, levada a efeito pela 1.G. Farben, sua sucessora,
proporcionou-the em 1935 descobrir a suffanilcamide (exiraida de um corante vermelho), que %/eio a
combater infecgles até entlio letais, causadas pelo estreptococo. Numerosas drogas, a partirda su{ﬁ: €
suas variantes, foram subseqiientemente sintetizadas e testadas pelas empresas lideres para usé com
seguranga na descoberta de novas drogas com propriedaees divréticas (redutores de pressio sangumea)
{SCHERER, 2000, p. 1306).

Uma segunda trajetbria na pesquisa e desenvolvimento de drogas pode ser caractenzada pe}o
surgimento dos compostos antiinfecciosos, cujo objetivo era encontrar medicamentos contra: agentes
infecciosos externos, como por exemplo, as bactérias {Revolucéo Pasteuriana). Enquanto a P&D de
medicamentos até ertio se baseava no “ensaio e erro”; esta fase caracterizou-se pela intmdu(;iﬁo de
uma nova ferraments tecnolégica - a fermentaciio. Mais tarde esses agentes anti-infecciosos pudmam
ser também sintetizados. As propriedades anti-bactericidas do iholde de ocorréncia natural, Cémo a
penicillirim notatum, forar primeiramente observadas acidentalmente em 1929, por Alexandre Flmmg,
na Inglaterra; mas, Fleming falhou em nfo prosseguir nesse caminho.

As propriedades terapéuticas da penicilina fmmldenhﬁcadasporﬂnwardmomchnthh&n
na Universidade de Oxford, em tempo para que o primeiro anxﬂ:wtzcopudessedasempenharumpapqzl life-
saving o tratamento das mazelas causadas pela Segunda Guerra Mundial (SCHERER, 2000, p. 1307).
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Os métodos de produgiio em massa, usados para extrair bebida alcodlica do mitho, como um
meio de fermentacdo, foram inventados nos laboratérios do Departamento de Agricultura Americano.
Vinte companhias americanas participaram da “prioridade fop” do programa do tempo de guerra de
producio de penicilina® SCHWARTZMAN (1976, p.60) apud SCHERER, (2000). A comercializacio
da penicilina fol um marco no desenvolvimento da indistria farmacéatica. O reconhecimento de que o
desenvolvimento de uma droga poderia gerar companhias altamente Jucrativas levaram as indistrias a
um periedo de volumoso mvestimento em P&D, construindo amplas capacidades internas. Considerando
gue antes da Guerra 0 apoio publico 4 pesquisa em satde havia sido bastante modesto, depois da
guerra prosperou intensamente. Este periodo € chamado de “idade de ouro da indistria farmacéutica™
(MALERBA ¢ ORSENIGO, 2001).

O sucesso terapéutico da penicilina sugeriu a Selman Waksman (da Rutgers University - UK) que
08 esporos natursis poderiam ter efeito antibidtico. O screening ¢ teste de nummerosas amostras do solo,
durante os anos de 1940, levaram-na a fazer duas importantes descobertas: um novo antibidtico especifico
- a estreptomicing; € o mais importante, um método mais sistematico para encontrar novas substincias
medicinais. Waksman insistia que a patente que ela obteve pela forma de pmiﬁca:resu'eptomicinapodéria
ser licenciada para todas as partes interessadas. As metodologias de Waksman, tiveram uma forte
repercussio na descoberta de novas entidades terapéuticas, e muitas companhias farmacéuticas tradicionais
puderam obter exclusivos direitos de patente. Diversos novos antibiticos de largo espectro como o
Aureomycin (chlortetracycline), Chloromycetin (chlorafenicol), e oxytetracycline foram obtidos entre
1948 e 1953. Cada um foi patenteado e vendido a precos altos em relagfo aos custos de produgdo,
promovendo lucros extraordingrios para seus financiadores.

Com poucas excegdes, a abordagem de P&D durante este periodo, requeria testes para
comprovar os efeitos terapéuticos, levando 4 descoberta de grande niimero de povas moléculas
sintéticas (seguindo o modelo do Ehrlich) ou pela ocorréncia de substincias naturais (o modelo de
Waksman), Estendendo este processo de formoa sisternatica, Waksman dedicou-se 2 estudar descobertas
anteriores, em que certas moléculas tinham sido reconhecidas como de efeitos terapéuticos. Seus quimicos
sintetizaram variantes daguelas moléculas j& conhecidas, criando o “me too”. A partir de entdio,

novas téenicas comecaram a ser desenvolvidas para isolar substincias quimicas. Mas, o processo de

31 Quando a guerra acabow, 2 intensa competicdio em pregos entre aquelas companhias remeteu o prego por atacado da
peniciting em 300.000 - snidade /dose de US$3 em 1943 para USS1 em 1948, ¢ 10 centavos em 1953 [Comissdo Federal do
Coméreio Americano (1958} segurcdo Scherer (20000,
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descoberta da estreptomicina foi o que, de fato, deu origem a maior disseminagio tecn{)iéglca,
sistematizando os processos de sintese gquimica. -
Uma terceira trajetéria pode ser caracterizada como de influéncia tecnolégica foi a uahzag;ﬁo
de substéincias naturais em complementacio 3 quimica orgnica sintética, surgindo as vitafminas,
horménios, ¢ também alcaldides. Tais substdncias estavam entre os grupos principais de cozxifpostus
naturais que agregaram valor a P&D farmaceutica. Desde 1950 a biequimica vemn alcangaﬂcio uma
grande influéneia na pesquisa farmacéutica. Alguns dos principais caminhos para desveléadar a
comrespondente atividade enzimétic'a puderam ser elucidados, abrindo um grande potencial deé novas
possibilidades de alves para desenvolvimentos. Enire 1945 e 1965 o espectro terapéutico
farmacéutico expandiu-se consideravelmente (JUNGMITTAG & REISS, 2000). ;

. Pesquisas levaram a novos produtos os quais eram desenvolvidos rapidamente e pmdxmdos em
larga escala. Houve um perfodo de répido crescimento nas vendas e no nimero de produtos no mércado
farmacéutico, atraindo novas comparhias. caracteristica fundarmental deste paradigma o seu mébé:da de
mnvestigacdo aplicado 3s atividades de P&D (screening, testes biologicos, clinicos e desenvolvihzento
mcustrial) e sen foco centrado no desenvolvimento de novos principios ativos. Enquanto quimicos vmham
trabathando ﬁ-equanwmenne dentro do regime de screening randomizado nfio tiveram a mtnm;ﬁo dos
vinculos entre qualcuer substincia determinada quimicarnente, 2 estrutura molecular e seu ei%zmterapmtmo.

O caminho para o descobrimento e desenvolvimento de novas drogas, desde a ultima decada
do século XX, remanesceu basicamente o mesmo, tendo como procedimento basico o scme.;zing e
testes de milhares de substiincias quimicas e substincias naturais, disponibilizadas atra\é?és de
bibliotecas de moléculas. As substincias naturais, especialmente com o desenvalvimento da biotecnologia,
adicionaram uma grande diversidade e funcionalidade para o espectro de compostos (BEVAN etal,
1993). Os procedimentos de screening, contudo, eram demorados e as fungdes de drogas-éalvo e
muitas vezes nio chegavam a ser conhecidas. Em média, cerca de 10.000 substﬁnciasé eram
identificadas para chegar a uma nova substincia ativa. Ndo era surpresa que a variedéﬁe de
diferentes drogas-alvo fosse pequena. Companhias farmacéuticas mantiveram enormes bibli{;tacas
de compostos quimicos e os adicionaram s suas colegdes, pela pesquisa de novos comp{:)stos.
Milhares de compostos eram submetidos a multiplos screenings, antes que os cienétistas
identificassem uma substincia promissora (MALERBA ¢ ORSENIGO, 2001). :_

O modelo de screening randomizade funcionon bem por myitos anos. Vérias nevas mﬁﬁades
quimicas (NCQs) foram introduzidas e vérias classes importantes de drogas foram descobertas
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deste modo. A taxa de introduglo de novas moléeulas era de uma ddzia por ano e se concentrou em
algumas areas de rapido crescimento como o sistema nervoso central, terapia cardiaca, antiinfecciosos
& ciiostiticos.

Comega a ganhar destague uma nova e revoluciondria abordagem para a P&D farmacéutica
freqiientemente batizada de “desenho racional de drogas™ (QUEIROZ, 1993). O nove design do
cornposto passou a ser dirigido mais pelas habilidades individuais dos quimicos do que poruma sistemndtica
cientifica. 56 recentemente concorrentes na inddstria farmacgutica desenvolveram um processo altamente
disciplinado para carrear programas de screening de massa. Portanto, ficaram em plano secundério as
diferengas téenico-produtivas entre os processos (e suas implicages em termos de eficiéncia dos processos,
ganhos de economia de escala ety

6.2 O Advento das Novas Ciéncias

A partir da ehucidagio da estrutura do DNA nos anos 50, o desenvolvimento da biologia molecular
que se seguiu estana estabelecendo as bases para uma nova biotecnologia com enorme potencial para
viabilizar o descobrimento de novas drogas. A genética molecular e tecnologias de rDNA abriram uma
nova fronteira para a inovaco farmacéutica. Nos anos 70 e 80, vérios acontecimentos afetaram o
desenvolvimento das empresas fammacéuticas. Novas tecnologias facilitaram o reconthecimento dos efeitos
de compostos quimicos em relagfo a doengas, acelerando o desenvolvimento de produtos. A indistria
farmacéutica comegou também a beneficiar-se dos fundos piblicos. Avancos significativos em
fisiologia, farmacologia, enzimologia, biologia celular, conduziram a progressos enormes na
habilidade para entender 0 mecanismo de aglio de algumas drogas existentes, nas rotas bioquimica e
molecular de muitas doengas. Estes novos conhecimentos tiveram impactos profundos no processo
de descoberta de novas drogas. Primeiro porque os investigadores puderam obter um método mais
efetivo de screening de compostos, ativando um ciclo virtuoso em que a disponibitidade de drogas
cujos mecanismos de agio foram bem conhecidos ¢ tornaram possfveis avangos significativos na
compreensio médica da historia natural de imimeras doengas-chaves, avangos esses que em troca,

32 Queiroz (1993a) argumenta que 2 via de obten¢do de um medicamento 180 ¢ um aspecto secundario. Os custos de
produgio da pemicilina no infcie dos anos 40 eram proibitivos e 36 com o desenvolvimento do processo de sua
abtengiio esse quadro se alterou. Em geral, as econornias de escala e a eficiéncia do processo sdo mais importantes para
o3 produtos obtidos por processos biotecnoldgicos, como os antibidticos, do que para os de sintese quinica. De todo
modo, queremos destacar que a descoberta de novos produtos € a maneira como € reslizada 580 os elementos essencials
do paradigma da indéstria farmacéutica, surgida nos anos 30, niio tznto 2 vis de obtengio industrial do medicamento.
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abriram novos alvos e oportunidades para novas terapias. Simultanearente ao surgimento deste novo
paradigma, das rotinas tecnolégicas e dos novos medicamentos que delas resultam, foram se est:éitando
cada vez mais as ligagbes entre capacitagdo tecnolégica, industrial, de marketing ¢ distribuicéio.

Mais recentemente, a indQstria ganhou experiéncia com as novas tecnologias, tais como ozguse da
engenharia genética como tecuologia de processo para fabricar proteinas cujas qualidades u:rapéuizcas ja
eram bastante bem entendidas; estas passaram a ser utilizadas largamente, permitindo seu desenvoiv{mento
compo agentes terapéuticos, assim como da biologia molecular como ferramenta para auméntar a
produtividade da descoberta convencional de “pequenas moléculas”™ de drogas quimicas smtetxcas

 Oadvento da biotecnologia teve um impacto significativo nas competéncias requeridas para ser um
plaver bem sucedido na industria farmacéntica, pelo seu impacto nas competéncias exigidas para descobm
o peso molecular convencional de pequenas drogas e seu impacto na estrutura industrial em geral.

Nos EUA, a biotecnologia foi a forga impulsionadora para a entrada da “grande escala” industrial
farmacéutica™ (MALERBA ¢ ORSENIGO, 2001). Surgem as primeiras drogas com vendas anuais de
750 milhdes de dolares (Plockbusters). Uma nova descoberta on desenvolvimento cientifico ou tecnoi]c’;gioo
pode rapidamente transformar o cendrio competitivo da indstria farmacéutica. A transformagdio é quase
sempre traumatica para as companhias envolvidas, porque as forca a repensar suas estratégiasc a redeﬁnn
sens himites em Tesposts as alteragBes sismicas de valor, ao longo da cadeia e valor que a supre.

A corrida para desvendar os segredos do genoma humano tem produzido uma exploséﬁo de
conhecimentos cientificos e vem encorajando 0 desenvolvimento de novas tecnologias, que estﬁo
alterande as estratégias quanto ac desenvolvimento de medicamentos (CHAMPION, 200!2). As
companhias comegaram a formar acordos e aliangas com outras companhias para acelerar os 1ucms
antes da expiragdo das patentes, freqiientemente com langamentos globais. |

Novas companhias de biotecnologia emergiram, particularmente nos EUA, quase sempre por
meio de pequenos grupos de cientistas, financiadas pelo capital de risco., Entreténto, pouca;q tém
alcangado grande sucesso comercial. Algumas companhias procuraram ganhar acesso as grandes
companhias farmac8uticas estabelecidas, porque precisavam de capital e alguma expertise em sistiemas
de distribuicdo. Algumas seriam absorvidas por seus grandes parceiros. Outras, de sucesso reéente,

puderam emergir mesmo sem o concurso de grandes companhias farmac@uticas.

483 A primeira empresa especializada em bictecnologia, a Genetech, foi fundada em 1976, por Herbert Boyer, um dos
cientistas que desenvolven a téenica de DINA recombinante ¢ Robet Swanson, envolvendo cientistas na gventura
capitalista. :
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Drurante as Gltimas décadas progressos significativos t8m sido feitos na biomedicina e pesquisa
farmacéutica. Contudo, doengas parasitédrias pela sua propria natureza e prevaléncia, sio de baixa
prioridade para a industria farmacéutica privada. Das 1.223 novas entidades quimicas (NCQ)
comercializadas ao redor do mundo entre 1975-1996, 379 foram consideradas como uma inovagio
terapéutica real; e muito poucas eram especificamente indicadas para doengas tropicais, alcancadas
por umas poucas reformulages obtidas a partir de entidades quimicas jd existentes. Somente uma
minoria pode ser chamada pelas companhias farmacguticas de produtos inovadores genuinos de sua
pesquisa. A maior parte das descobertas foi incidental, obtidos afravés de pesquisas em medicina
veterindria ou “novas entidades quimicas™ descobertas por instifuicies governamentais ou académicas
e somente tardiamente adquiridas, registradas e comercializadas pela indistria ocidental. Apesar do
descobrimento de medicamentos geralmente ser conduzido por esforgos mais ou menos colaborativos
entre agademia e industria farmacéutica, a pesquisa bésica da indistria farmacéutica tem sido responsével
pelo desenvolvimento de mais de 90% das novas drogas produzidas no mundo (TROUILLER, 2003).

A partir de entfo, houve uma escalada constante de novos medicamentos: descoberta de
drogas tranqgiiilizantes, anti-aririticas, beta blogueadores, antivirais e terapias para ¢ cincer, tratamento

para doengas auto-imunes ¢ brain drugs, conformando “ondas inovadoras”, discriminadas abaixo,

na Figura2.4.
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Estamos presenciando mudangas fundamentais nfo somente na natureza dos medicam;}::ntose
na maneira como eles 580 feitos, mas também no modo como o valor € c¢riado € o8 Iucrbs sdo

distribuidos através da indbstria farmacéutica. E sobre o que trataremos na secfio seguinte. |

7. Internacionalizacéio da P&D

A pesquisa e 0 desenvolvimento de medicamentos tornou-se internacionalizada, embora sq;a amda
fortemente centralizada e coordenada pelos paises desenrvolvidos, onde a concorréncia € acirrada e avida
ttil das tecnologias cada vez mais curta. :

Mudancas tecnolégicas significativas vém ocorrendo na maneira como se descobre, desexivolve,
produz e comercializa uma nova droga, alterando a forma como as empresas se organizam paramantera
competitividade intemnacional. |

Ha, no interior de uma mesma empresa, principalmente das lideres, atividades com-diﬁe«;mntes
possibilidades e insergaio competitiva, assim como ha distintas possibilidades de cooperagio vertical e de
mntegracio horizontal enfre diferentes companhias nos diversos setores de atividades.

Os investimentos em P&D estdio entre as despesas mais concentradas do mundo: uma concentzag:ﬁo
bastante elevada por pais ¢ uma concentragio particularmente elevada por companhia e gmndes gtupos
mhustriais mundiais.

A tecnologia passou a ser uma dimensdo central da atuagio internacional das empresas. Etambem
um dos campos mais determinantes onde se entrelacam as relacdes de cooperagéio e de concomencm
entre nagdes e companhias rivais (pois a tecnologia sempre foi considerada um campo que afeta a soberania).

Segunc’aoCl:mnais(1994,p.l@,v&hsd@wsﬁﬂ%ammmmmnocmmdasaﬁﬁdadesde?@:
1° Dimensiio- Producio privada da tecnologia .

Aprodugéndewmologxaepnvadaemﬁd:anteacombmagacdemsumoswndosdaexmmasahwdades
de P&D pode levar a inovagdes que sdo patenteadas, materializadas em produtos e divalgadas. A
divulgac#o da inovacgdo dd lugar também 3 produgio de conhecimentos, envolvendo particulanénentc
os procedimentos de produgiio (o know-how industrial) que permanecem “tacitos”, especiﬁdos do
grupo € que g0 circulam dentro de espace proprio. 5

2* dimensio- Producio de tecnologis em conjunto com universidades, centros de pesquisa pubhms
€ pequenas companhias de alta tecnologia

A organizacio, em escala mundial, das atividades de acompanhamento tecnolégico e aqmsmao de

insumos especializados (conhecimentos tacitos ¢ tecnologias complementares) pode advir de um
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determinado projeto conjunto de pesquisa e visam ajudar o grupo (uma ou mais empresas filiadas)
a adquirir os insunios complementares que podem contribuir para a redugdo dos prazos da inovaggo.
3* Dimens@o- Aliancas estratégicas
Através das chamadas “aliangas estratégicas™ hé um reconhecimento miituo de oligop6lios e formagio
de barreiras de entrada no mercado, do tipo industrial, cujos efeitos sfo importantes tanto para o
desenrolar das relagBes de rivalidade no interior da Triade, quanto para as possibilidades de entrada de
TOVOS TIVAIS, ' :
4* Dimensido - Depdsitos de patentes no exterior
As grandes companhias conduzem individualmente suas patentes no exterior e, coletivamente, por sua
participagio junto a outras, no estabelecimento de normas, especialmente por meio de processos de
normalizacdo antecipada, para depois patentear in house.
5= Dimensdo- Valorizacio infernacional das tecnologias produzidag pelo grupo
A muitinacional € o Gnico participante do sistema de inovagdo que pode escolher entre trés formas de
valorizaco de suas atividades em P&D:

o aprodugio de bens para exportacio, baseada em inovagBes no processo ou incorporando inovagdes
1o produto;

« avenda das patentes ou concessdes de licengas, cedendo o direito de utilizar as inovagdes; e,

= 2z exploracio de tecnologias em nivel € no interior do grupo.

Assim, a multinacional € o inico ator participante do sistema de inovagdo que pode atuar no
nivel das cinco dimenstes. Os outros participantes, inclusive as mononacionais domésticas, estio
limitados a duas, ou no maximo trés dimensdes.

E no nivel das cinco dimensdes que se efetuam as opedes de centralizagdo e descentralizacio
dos locais de decisio e implementac8io da politica tecnoldgica global do grupo.

A cadeia de valor da P&D farmacéutica estd evoluindo muito rapidamente, a partir do
desenvolvimento de novas tecnologias: biotecnologia, bioprocessamento, engenharia genética, os
guirais (BERMUDEZ & BARRAGAT, 1996). Alguns estudos recentes vém apontando especialmente
as tecnologias da informacdo ¢ informdtica (como os processos de triagem informatizados de
moléculas) vém abreviando os tempos e os processos de P&D fanmacéutica, assim como seus custos.

Descobertas da moderna biologia, particularmente na drea de génética, prometem vastas

informacdes sobre como novas drogas operam ¢ como novas drogas podem ser criadas. Novas
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tecnologias em quimica combinatéria (high throughput screening™) e laboratorios on—a»ch{p-oféerecem
melhores caminbos para revelar o conhecimento, refinando o processo pelo qual as molécuélas sdo
testadas e aprovadas. |

A medida que aumenta o conhecimento sobre os seres humanos e a possibilidade de modlﬁcag:ao
do patriménio genético dos seres vivos, cresce o potencial de utilizag8o de 1331<:re)rgamsnms_E para a
produgio de proteinas humanas escassas €, por conseguinte, aposia-se no desenvoivix:_xiemo e
consolidagdo de uma atividade industrial baseada na ciéncia (WILKIE, 1994). As possibilidades que
se abrem & terap8utica so indmeras, wma vez que proporcionam 2 inddstria farmacéutica aé meios
para substituir o método de busca empirica e aleatéria de substincias de agéo terapéutica ¢ profilitica
pela abordagem planejada e racional de um novo produto, mediante a utilizacfio de moiécu}as
especificas, desenhadas para agir em nivel do paciente ou do patégeno (os chamados biofdrmacos).

Novas formas de produzir conhecimento através da tecnologia informacional abrem apossfbéilidade
de terceirizar etapas do processo de P&D. Tal mudanca de paradigmas possibilita “novos ent:azxtes” ou
seja, oportunidades aos paises emergentes como o Brasil. _

Com o avango das novas tecnologias farmacéuticas, o;momsodeuazzerawmermahzacaoumnovo
medicamento tornou-se de tal forma sofisticado que j& nfio é economicarmente interessante paraas eut@resas,
isoladaroente, mMmmo&m&smmmnmmdmmmlvmemmde
mnovo medicamento, Essas competéncias sio estabelecidas atravis de redes, onde participam os mais variados
agentes, coordenadas pelas grandes empresas fannacéuticas. O desenvolvimento e a produgdo de novos
medicamentos hoje nfo se realizam necessariamente denfro da mesma base territorial. As emprcsas estéo
integradas em ambito internacional através de centros de P&D e plantas espalhadas por diversos paises.

Hoje, tanto nos paises em desenvolvimentoe quanto nos desenvolvidos, o nfimero de emprcsas
que realiza 2 P&DD de novos medicamentos é cada vez menos expressivo, ndo sd em virfude do proccsso
de concentragfo industrial, como também pelo elevado risco dos investimentos ¢ .complexidaéde do
processo de inovagdio, que requer uma elevada capacidade de financiar essas atividades e uma elevada
gama de conhecimentos cientificos e tecnolégicos acumulados (BERMUDEZ, et alli,, 2004).

Assim, a concluso a que se chega € que inovar € preciso, caso a empresa pretenda se manter
competitiva no mercado global. Mas nfio basta dominar todos os estgios tecnologicos, nem 1580 éma;s
necessério. £ preciso sim reumir certas competéncias (expertises), e inserir-se nas redes de P&D intemnacionais.

34 Ver Paul Nightingale Jn: Economies of Scale in Experimentation: Inowledge and technology in p}zarmaceuticaf
R&D. CoPs Inmovation Centre, SPRU, University of Sussex, Brighton, BNI, 9RF, UK.
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CAPITULO Il - ESTUDO DE CASO:
A FUNDACAO OSWALDO CRUZ

Este capitulo tem por objetivo reunir evidéncias cmpizicés sobre a Fundaco Oswaldo Cruz
a fim de descrever sva trajetoria institucional e tecnolégica, ou sefa, explicar como a instituigho veio
adguirindo e acumulando competéncias nas ciéncias e tecnologias da satide, obtendo determinadas
condigBes que a tornaram. Gnica ¢ especial no contexto da P&D farmacéutica nacional. |

Na Secfio 1 apresenta-se wm breve histdrico, desde seus primordios (ano de 1900) como
Instituto Soroterdpico Federal, transformagéo em Instituto de Pa’_colog_ia Expeﬁmental, autbnomo e de
cuntho tecnolégico (2 exemplo do Instituto Pasteur) e, mais tarde, em Jostituto Oswaldo Cruz. Descreve-
éa como veio obtendo os meios para se tormar uma instituigio de C&T de prestigio internacional, seu
pacto cam o governo ¢ legitimagao social atraves da resolugio dos problemas sanitdrios pacionais,
perda de autonomia, crises internas, decadéncia institucional na década de 70-80.

Na Segiio 2 descreve-se sua recuperacdo ¢ transformacio em Fundago Qswaldo Cruz; as
dificuldades iniciais de modernizagfo e obtenclio de recursos, agregagio de outras instituicGes ¢
criagio de novas Unidades, até a consolidagio do complexo institucional e tecnolégico; e
especialmente a decolagem produtiva em vacinas através da importacdo de tecnologias.

Na Secdo 3 apresenta-se a génese da produgéio de medicamentos na Fiocruz, o surgimento de
Far-Manguinhos e sna incorporagdo & Fiocruz como uma de suas Unidades Técnico Cientificas.
Diescreve-se ¢ projeto ambicioso do Instituto de Tecnologia em Farmacos e o salto gerencial e
tecnolégico realizado em pouco mais de duas décadas, através da descrigio do caso da produgio
dos medicamentos para 8 AIDS; a ameaca de “quebra” das patentes e a repercussfo internacional,
analisando-se os aprendizados tecnolégicos € o que representaram em termos de resultados sociais
e econdmicos para o Pais,

Na Segfio 4 descreve-se a Far-Manguinhos atnal, tanto como uma Unidade Téenico-Cientifica
da Fiocruz e como laboratério piblico, inserido na rede nacional de laboratérios oficiais; sua misso,
a produggio de medicamentos e sua atuagfio na P&I) farmacéutica; e especialmente seu processo de

expansio ¢ constituicio no novo complexo teenologico de medicamentos.
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1. Antecedentes Historicos 5

A origem da Fundagio Oswaldo Cruz remonta ao inicio do século XX ao Instituto Sorotefépico
Federal, criado pelo Barsio Pedro Afonso, em 25 de maio de 1900. E, portanto uma mstitmgﬁn das
mais antigas da 4rea da satide no Brasil. |

O Instituto Soroterdpico Federal foi criado para solucionar a crise sanitiria causada pelo
alastramento da epidemia de peste bubbnica, do porto de Santos para o Rio de Janeiro, entio céapital
do Pais (BENCHIMOL, 1990) ¢ tinha como finalidade bésica produzir e aprimorar soros ¢ vacmas, em
substituic8o a produtos importados.

Segundo Regina Morel, (1979) os centros de pesquisa no Brasil, especialmente os da area da
satde, surgiram fora das antigas escolas superiores ¢ seguindo métodos modernos de bactmqloga.'
Foi dessa forma que surgiu o Instituto Bacteriolégico de Sio Paulo, em 1883 (Adolfo Lutz) e o
Instituto Butant, em 1899, a cargo de Vital Brasil. Essas instituicdes ndo eram frato de uma p('éﬂitica
deliberada para promover estudos cientificos; surgiram como uma resposta a necessidades es;)eclﬁcas
de uma conjuntura politico-econdmica do inicio da Repiiblica, como marca da consohdac;ﬁo do
regime republicano (MOREL, 1979). ' _

Oswaldo Cruz foi aluno do Instituto Pasteur, de Paris e inspirou-se em uma visﬁoé onde
combinava a investigacio cientifica, a produgfio diversificada de insumos terapéuticos e a fefﬁﬁag:ﬁo
de recursos humanos para a ciéncia biomédica e satde pablica. O Instituto constituiu-se a partlr de

um modelo organizacional 4 semelhanga daquele desorito por De

Ommfé’ff;i;im Cruz Masi (1997) no livro 4 Emocdo e a Regra, refererite ao Insétimto

- Pasteur: buscando a “passagem da listle science pama bfgscxé’ence,

reunindo atividades de coordenagiio da pesquisa multidisciplinar

' voltadas para a inovagio e conferindo importineia 4 diﬁ.ls?ﬁo do

conhecimento; buscando a superagio da dicotornia “ciéncia Epm’a”

“¢iéneia aplicada”; tendo como caracteristicas prmcxpazs 0

internacionalismo; mobilidade (misses, ﬁhazs, cic.); valonzagao da
 estética e sinergia entre tradico e inovagio”. _

Embora tenha seguido o modelo de cunho tecnoiééico e
autdnomo do Instituto Pasteur, pode-se afirmar, com ba;se no
que dizem os autores estudiosos da histdria da Fiocruz, écomo
Benchimol {1991), Santos (1999) e Azevedo (2000}, que a txajaténa
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desta InstituicBo veio sendo marcada por sua atuacio na interface entre Ciénceia, Tecnologia e Satide
pela interagio com dois agentes principais: 2 sociedade e 0 governo. Nasceu sob a égide da P&D, pois foi
com o patenteamento, produgio e vendas da vacina contra a Manquetra®™ que a instituicio se consolidow.

O intenso desenvolvimento da vertente tecnologica, apoiada em forte base cientifica, permitiu &
Instituicdo ter uina fonte de receita propria através das vendas de seus produtos, construindo com suas
préprias verbas o castelo mourisco, sua sede desde entio, e os pavilhes que abrigaram os primeiros
laboratérios de pesquisa no campus de Manguinhos.

Desde seus priredrdios a Instituigdo vem tendo uma estreita relacio com o governo federal, tanto no
que se refere aos seus tempos dureos, de prestigio social, quanto aos tempos de crises, especialmente as
politicas, tempos 1 que 08 recursos piblicos ficam ainda mais escassos; assim como tem sido o 8xito no
combate as doengas que acometem a populago brasileira e as respostas aos problemas de satide piblica
que vém garantindo o desenvolvimento dessa prestigiosa Instituicio (BENCHIMOL, 2001).

Para meihor se compreender a intrincada {rajetdria institucional e tecnologica da Fundacio
Oswaldo Cruz, dividiu-se a descrigdo em periodos, 0s mais marcantes, aqueles mais voltados para a
questio tecnoldgica em medicamentos, objeto deste estudo.

1.1 Os Primordios do Instituto de Manguinhos ¢ o Surgimento do Institute Oswaldo Cruz

O “Instituto de Manguinhos”, como exa conhecido o Instituto Soroterdpico, devido a sua localizagdo,
ficou famoso pelas campanhas de combate as epidemias que assolavam a cidade do Rio de Janeiro.

Em fins de 1902, divergéncias politicas na produgiio de imunoterdpicos criaram irremediavel
incompatibilidade entre o Bardo Pedro Afonso e Oswaldo Cruz levande 2 demissio deste tltimo,
passando Oswaldo Cruz a assumir a dire¢io plena do Instituto em 2 de dezembro daquele ano.

Em 1904, teve inicio violenta movimentagdo popular contrana A obrigatoriedade da vacinagio
gontra 2 febre amarela, episédio que ficou conbecido como a “Revolta da Vacina”, movimento que,
em parte, foi apoiado por militares positivistas e pela imprensa. Foi necessério o apoio do presidente
Rodrigues Alves para dominar 2 oposigio. Este episodio ilustra bem os mecanismos que levaram o Estado

35 Vacina contra o carbiinculo sintomatico, ou manqueira, uma doenga que causava sérios prejuizos & pecudria,
provocando a morte do gade boving. Pecuaristas de Minas Gerais pedern 2 Manguinhos uma solugSio para evitar 2
doenga. Apos dois anos de estndo, Alcides Godoy chega & sua formulago final e, testada sua eficacia, parte-se para
sua produgdo e comercializaglio, E a primeira inovagio tecnoldgica de Manguinhos, patenteada, gque lhe rendeu, por
irinta anos, algum suporte para escapar das oscilages das verbas orgamentdriag do Tesoure. Outros produtos vitiam,
1nos anos posteriores, a ser desenvolvidos e produzidos industrialmente (Santos, 1999, p. 98).
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aapoiar a ciéncia no Brasil, acima referidos. Rodrigues Alves s6 concedeun a Oswaldo Cruz 08 ftmdos que
dinamizaram a produgdio da ciénciano Institato de Manguinhos para caracterizar sua campanha presidencial
como “modernizants e progressista™. O saneamento do Rio de Janeiro servia para methorar a lmagem da
cidade, cujos surtos epidémicos prejudicavam o comércio e a imigragio; e de outro, se presta’sféa para
consolidar a imagem e legitimar o Governo (MOREL, op.cit.). |
Apds o-sucesso da vacinag#io contra a febre amarela e variola, o Instituto ampliou sua-érea de
atuacio para outras dreas de saide piblica, concentrando-se especialmente nas doengas troplcals
Suas pesquisas erom de padi'&‘a internacional, assim como suas “Memdrias”, revista -c’fentzjﬁc;:a cuja
publicagdo iniciou-se em 1908. Em 1907 os trabalhos do Instituto de Manguinhos receberam o primeiro

prémio — a medalha de ouro da Imperatriz — do furi da exposicdo do Congresso Internacional de Hzgzene
e Demografia, em Berlim (MOREL, 1979, p.35). :

A enorme repercussio desse fato no Brasil foi decisiva para qoe o Congresso Naci%mai 0
transformasse o Instituto de Manguinhos em Instituto de Patologia Experimental. De fato, Osfwaldo
Cruz voltou bastante prestigiado depois desse sucesso no exterior € foi preciso o reconhecihaento
internacional para angariar o necessério apoio oficial interno. Segundo Nancy Stepan, (apud MOREL,
1979) em Génese e Evolugdo da Ciéncia Brasileira, isso the permitin vender com lucro as vfaciﬁas
¢ soros fabricados pelo Instituto, pedido que lhe fora negado em 1906. O Instituto ccmegam a
produzir varios outros soros, além daquele inicial para peste bubénica, destinados ao n'ataméento e
prevencio de doengas, ndio apenas humanas. A veterindria tornou-se também uma Hoportanie vértente
de suas pesquisas. Permitiu diversificar os clientes ¢ criar as bases de sustentagio junfo a inﬂ?mntes
segmentos da agropecudria brasileira <www.prossiga.br/oswaldocruz>. O Instituto dedicwéa—se a
preparagio de novos produtos terap8uticos ¢ também ac estudo da origem e transmisséo de doeng:éas que
se manifestavam no Pais, bmmood%moldeemétodossegmospmdmgmsucé lasecm.nbaﬁé-
las. Isso the proporcionou facilidades ¢ flexibilidades nos terrenos juridico e politico. :

Em 1909 o presidente Afonso Penna transformou o Instifuto de?amlogxaExpamenmlm}ﬁsﬁm
Oswaldo Cruz, que passou a se chamar assim em homenagem ao seu mais flustre pesqulsader{Ff[OCRUZ,
Relatorio Anual de Atividades, 1998). Em pouco tempo tomou-se a maior escola americana de M&dﬁcma
Tropical, por onde passaram diversos pesquisadores de renome, como Carlos Chagas, Adolfo ?Lutz e
Arthur Neiva.

Acdes de grande envergadura foram articuladas por Oswalde Cruze empreemﬁdas atrazvés de
coniratos pm'ados envelvendo a prestagdo de servigos profiliticos ao proprio governo federal, govemos
estaduais e emipresas privadas <www.prossiga.br/oswaldocruz>,
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Foto 3.2 . e e .
Fachada do Este periodo inicial do Instituto Oswaldo Cruz

Castelo de Manguinhos, em 1918 caracterizou-se pelos grandes feitos dos pesquisadores de
seus quadros, que tornaram a Instituicio internacionalmente
conhecida pelo trabatho pioneiro no combate 4s doengas
tropicais. A partir de entio, o prestigio de Oswaldo Cruz e
dos pesquisadores do Instituto de Manguinhos foi forjado
através de expedigOes cientificas empreendidas pelo interior
do Brasil, saneando lugares inGspitos, como 2 Estrada de
Ferro Madeira-Marmoré, em plena selva amazdnica,
conhecida como Ferrovia da Morte, devido 20 grande nfimero
de trabalhadores que morriam de febre amarela durante sua
construciio. Em outra expediciio, desta vez ao interior de Minas

Gerais, foi descoberta uma doenga transmitida pelo

Tripanosoma cruzi, a doenga de Chagas, que levou o nome
docientista pioneiro em caracteriza-la: Carlos Chagas, discipulo de Oswaldo Cruz.

1.2 O Pacto com ¢ Governo ¢ a Perda da Autonomia

A adogfio do modelo “pasteuriano”, flexivel e arrojado para a época, € que proporeionou os
meios para alcancar grande sucesso na resolucio dos problemas de satde da populacio brasileira.
Mas, a0 contrério da natureza privada de sua contraparte francesa, que se mantém com 0s recursos
que gera, o IOC vinculou-se ao governo federal. As atividades cientificas no Brasil ndo dispunham
de uma politica sistematica de fomento por parte do Estado que garantisse sua contimiidade; dependiam
de esforcos de homens isolados e de seu prestigio, nascido de pressdes esporédicas do ambiente
(MOREL, 1979).

Com a Revolugiio de 30, o Tnstituto Oswaldo Cruz perdeu sua autonomia, tornando-se
subordinade ao recém-criado Ministério da Educagdo e Sande Piblica.

As transformagfes no sistema produtivo - intensificacio do setor industrial — evidenciaram a
necessidade de desenvolver o sistema cientifico e tecnologico nacional. A par disso, g experiéncia
da guerra ¢ o exemplo de outros paises demonstraram as wilidades e aplicactes prdticas da ciéncia,
enquanto elemento de defesa e de produgdio de tecnologia {MOREL, 1979, p.41).
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A questio do financiamento das atividades de C&T sempre foi um problema no Pais ¢ taivez o
10C ndo tivesse sobrevivido se seguisse 4 risca 0 modelo do Instituto Pasteur, visto que a iniciativa pnvada
nunica foi capaz de manter efetivamente as atividades cientificas no Brasil em seu seto, € conton mm a
protegdo do subsidio governarnental para promover o processo de industrializagfio. Assim, foia mserg:ﬁo
no sistema piblico de safide e os investimentos governamentais o que Ibe den as condiges pamexemer
destacado papel no &mbito das Politicas de Satide Piblica e se firmar como .-insﬁtuigéo-'de..c&fi

Como destaca Benchimol (2001), contar a histéria da Fiocruz € evidenciar o papei centralque a
Instituicio vem desempenhando nas atividades de pesquisa e produgio de innmdbiciégiﬁs; medlcamentos
€ ouiros inswmos para a satide, assim como em diversas outras aces, em umcontextosamténo € p&ii’tico
mais amplo, histéria essa que se confimde com a propria histdria da satde pubhmno Brasﬂ m.amadapelo
empenho dos nossos cientistas em contribuir para a resolugo dos problemas do quadm samténonacwnﬁ

De acordo com BARJAS NEGRI, (que foi Ministro da Saude), '

4 trajetdria tecnoldgica du Fiocruz, sua capaczdade produtiva, de inovacio e de articulacdo
internacional tornaram-na parceira insepardvel do Ministério da Saide em imimeros dos seus sucessos
aleangados. (apud REIS 2002, p.2).

A combinagdio entre pesquisa, ensino, desenvolvimento, produgo e servigos é até hoje épmseglﬁda
Tal diversidade vem garantindo n#o s6 um bom desempenho institucional, mas também sua pfépxia
sobrevivéncia frente as inconstincias politicas. Ora uma, ora outra atividade garante 0 aporte e recursos,
dependendo das prioridades governamentais e énfiase estratégica dada, no momento politico, as ativiédades
quie 2 Fiocruz desempenha. E

1.3 O Movimento Sanitarista |

O éxito das campanhas sanitaristas e as expedigdes cientificas empreendidas pelos cientistas
do I0C (docurnentadas por ricos relatérios de cardter socioldgico e em vasta documentacio fotogféﬁca)
tiveram enorme impacto nos meios intelectuais e politicos, urdindo um vigoroso movimento em ﬁml_da
modernizacio dos servicos sanitdrios no Pais. :

O movimento sanitarista, liderado pelos pesqmsadores de Manguinhos, traduziu-se na cnag:ao da
Diregio Geral de Satde Publica - DGSP (o Ministério da Saude da época). Carlos Chagas,_suces_sor de
Oswaldo Craz na diregéio do IOC e no DGSP, pode reorganizar os servigos sanitarios atribuindo a ﬁni‘e‘io
a promogcio ¢ regulacio desses servicos. |
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Na década 1950, seus pesquisadores iriam confrontar as diretrizes do Ministério da Satide, que
priorizava a producio de soros e vacinas, com a defesa da pesquisa e da criacdo de um Ministério da
Ciéneia (BENCHIMOL, 2001).

Por maié de 50 anos havia sido as grandes epidemias e o combate s endemias tropicais que
mobilizaram as agfes dos cientistas, em campanhas sanitirias® pelo Brasil. A par disso, as atividades de
pesquisa e formaclo de pessoal foram sempre forternente prestigiadas em Manguinhos,

A politica de intercAmbio com institui¢Ges estrangeiras e o envio de pesquisadores do
Instituto para fazer cursos de aperfeigoamento nos laboratérios da Europa ¢ Estados Unidos,
assim como & contratagéio de renomados cientistas para realizar pesquisas ¢ ministrar cursos eram
as formas utilizadas para adquirir competéncias cientificas e colocar o instituto na vanguarda da

saude pablica.

1.4 Deterioracio Institucional: os sinais da decadéncia de Manguinhos

No periodo 1964 a 1969, em que Francisco Rocha Lagoa foi Diretor do Instituto Oswaldo
Cruz, a Institai¢do atravessou uma fase de deterioragfio. Havia auséncia de um projeto institucional,
perdendo sua utilidade social, devido a0 isolamento dos cientistas. As doengas passaram a ser
outras; e o campo de pesquisa e tecnologia no setor biomédico também se transformoun, Passou-se a
dar maior importancia a virologia e imunologia, mais do que & bacteriologia. Manguinhos nfo tinha
recursos e estrotura para acompanhar esse progresso. Assim, Manguinhos, entre as décadas de 1960
& 1970, tinha perdido seu senso histdrico de compromisso social®.

De acordo com o Relatério de Atividades da Fiocruz de 1972, o ano foi cheio de dificuldades em
conseqiiéncia das mudancas efetuadss no Ministério da Satide, funcionando a instituigo sem Conselho de
Administragfio, sem os meios para implementar acbes, nfo s6 pela exigiiidade dos recursos para contratagiio
de pessoal, como também por pfio terem sido aprovados os Regimentos Internos dos vérios institutos que
passaram a integra-la: Instituto Oswaldo Cruz - 10C,; Instituto Fernandes Figueira - IFF; Instituto de
Leprologia oriundo Instituto Nacional de Endernias Rurais — INERu (e que daria origem a véarias unidades
da Fiocruz) e Instituto Castelio Branco (atual Escola Nacional de Satide Publica Sérgio Arouca - ENSP)

3 Bssas expedicdes foram bem documentadas € se encontram descritas em publicagdes da Casa de Oswaldo Cruz.

37 Bxtraidos de entrevista com Vindeius da Fonseca, ex-presidente da Fiocruz, realizada em 1995, pelas pesquisadoras da
Casade Oswaldo Cruz/Fioonez Nara Azevedo ¢ Wanda Hamilton, publicada no artigo *“Um estranho no Ninho: memérias
de um ex-presidente da Fioeruz”™. Histéria, Ciéncias, Satide - Manguinhos, vol. VI {1}, mar-jun, 2001
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¢ o Instituto de Produgéio e Medicamentos - IPROMED). Contudo, esforgos erar desenvolvidos para
Captar TeCursos.
Como forma de angariar recursos foi reatizado um levantamento dos medicamentos que‘;gemm
fomecidos a Central de Medicamentos — CEME do MS, para o Il PND para fundamentar pedido de
financiamento externo. Segundo Villas Boas, (apud BENCHIMOL, 2001) estaria tramitando um

pedido de empréstimo de 5 milhGes de dblares junto ao Banco de Paris ¢ Paises Baixos,? para

modernizacio de Manguinhos.

2. A Fundagio Oswaldo Cruz :

Em 1970, Francisco Rocha Lagoa foi nomeado Ministro da Saide e levou a efeito uma émpla
reforma ministerial, transformando o Instituto Oswaldo Cruz / I0C em uma fundagfo. Mas a Ins’atmc;ao
seria uma entidade ficticia até sair do papel em 1976, quando surgiu seu novo estatuto, :

A historia se repetia: assim como Oswaldo Cruz ascendera 4 Direg8o Geral da Satide ?ﬁi}lica,
o diretor de Mangmnhos - Rocha Lagoa, assumia o Ministério da Safde®® (Fundacfio Oswaldo Cruz
Atividades e Objetivos, 1971 - Documento Intemo). :

A Fundagiic Oswaldo Cruz foi criada com o objetivo de realizar pesquisas cz'entg’;‘icéas no
campeo da medicina experimental, da biologia e da patologia; promover a formac;&éa e o
aperfeicoamento de pesquisadores em ciéncias biomédicas, sanitaristas e demais pmﬁssz‘on{xis de
saide; elaborar e fabricar produtos bioldgicos, profildticos e medicamentos necessdrf;f.:s as
atividades do Ministério da Satide, as necessidades do Pals e ds exigéncias da Seguranca _Na(_;‘iorzai
(FIOCRUZ /ESTATUTO, 1976). 5

O modelo de “fundacgdo phblica de direito privado”, no espirito do Decreto Lei 200, porem,
custou a ser consolidado. Os laboratdrios existentes na instituigio careciam de manutencio e possumm

apenas um minimo de condigbes para funcionar. OSpesqmsadoresnnhamquzluzarpeiamerva@odos
equipamentos, muitas vezes desembolsando do préprio saldrio os recursos necesséarios.

A decadéncia dos institutos era gramde, nio so devido aos baixos saldrios, mamamunaua&mmmmm
e phsolescéncia da base téenica e auséncia de coordenacdo com as wuniversidades (BENCHIMOL, 2001, p 334)

38 Apesar disso, o nome desse cientista nio é lembrado com saudades pelos antigos pesquisadores do Instituio
Oswaldo Craz, pois sevaleu do cargo de ministro para perseguir antigos desafetos e marcar negativamente a historia de
Manguinhos, servindo & causa autoritaria conbecida como O Massacre de Manguinhos, segnado reportagem eletromca
disponivel no site <www.ioc fiooruz br> :
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A Instituigdo chegou ao seu nivel méximo de decadéncia com a cassacfio de uma dezena
pesquisadores do I0C, que foram destituidos de suas fungGes por serem considerados “subversivos™ pela
ditadura militar (Ao Institucional n° 5). O episddio ficou conhecido como “Massacre de Manguinhos™*,
{AZEVEDO, 2000, p. 176), levando a paralisacio muitas atividades e extingdo de outras, tais como a
protozoologia, amicrobiologia, a entomologia, a helmintologia e a patologia, 4reas que no passado haviam
feito a exceléncia do YOC.

Em 1974 surge um surto de meningite meningocdcica no Brasil. A epidemia abalou a credibilidade
do Ministério da Saide, trazendo a tona a questdioda dependéncia do Pafs em soros e vacinas. A Fundagdo
Passou a ser vista como wma institnicio estratégica, nas agdes de profilaxia e na produgfo de vacinas e

medicamenios.

2.1 A Recuperacio de Manguinhos -

Em 1975, Vinicius da Fonseca assume a presidéncia da Fiocruz, permanecendo no cargo até 1979
e empreendendo wma reformas administrativa sem precedentes para reerguer a instituic®o. Oriundo da
Secretaria de Planejamento da Presidéncia da Repiblica, o economista tinha corno misséo consolidar a
Fiocruz como complexo institucional. Assessor especial do Ministro do Planejamento Reis Velloso, ¢ um
dos principais articuladores do “crescimento auto-sustentivel” e do Plano Brasileiro de Desenvolvimento
Cientifico & Tecnolégico do Governo Geisel, Vinicius da Fonseca estava em perfeita sintonia com o
pensamento tecnocratico e a nogdo de racionalidade administrativa e econbmica da época®. Mas a
instituiciio nio tinha recursos para sua recuperacio. Somente na década seguinte, fol possivel desenvolver
um programa de obras, especialmente a recuperagio do castelo mourisco e um programa de preservacio
do sen patrimdnio histérico.

3% A Fiocniz, j4 aguela época, tinha muitas dificuldades para controlar a drea de seu campus, um terreno de cerca de 750
mil metros quadrados, que ndo era cercado totalmente. Ficava exposto 4 passagem de pessoas ¢ incursdes de moradores
da regifio (em favelas que se desenvolveram em torno de um conjunto popular, construido a época de Getitlio Vargas).
Era comum pessoas virem buscar dgua em suas bicas. Roubos ¢ sssaltos também eram comuns, assim como constanies
incéndios nos capinzais. A Casa de Chd e o antigo Biotério, além de outros prédios, estavam em estado ruinoso
(FONSECA, apud AZEVEDO eral, 2000},

40 No chamado “Massacre de Maoguinhos” foram cassados por interferéncia direta do Ministro Rocha Lagoa, ex-
diretor do Institate Oswaldo Cruz {1964-1969) os cientistas Augusto Cid de Mello Perissé; Haity Moussatché; Hugo
Souza Lopes: Moacyr Vaz de Andrade; Sebastifio José de Oliveira; Fernando Braja Ubatuba; Tito Cavalcanti; Herman
Lent; Domingos Arthsir Machado Filho e Masao Goto. Ver a esse respeito <hitp://www.prossiga.br/>
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Segundo Fonseca (gpud AZEVEDOQ et al, 2001), trabalhar em Manguinhos era conszdﬂraéo algo
“desprezivel” porque 14 se ganhava muito pouco. Os pesquisadores trabathavam apenas 4 heraf.s. Néo
havia tempo integral, a nfio ser para os que tinham recursos do CINPg, mas nio-eram muitos. |

A explosdo populacional das grandes cidades, com seus imensos cinturGes de misérnia, ¢ os mega
projetos dos governos militares, haviam criado problemas sanitArios para o Ministério da Saﬁ&e, pela
abertura de estradas, construco de hidroelétricas, etc., pois deslocaram populages do sen habitat zélatural,
disserninando doengas endémicas regionais par o resto do Pais. Havia necessidade do Pais invéfstir em
desenvolvimento tecnoldgico para poder absorver as tecnologias importadas e produzir as \é'acinas
intemamente. A importagio do produto acabado tornara-se muito cara,dewdoaosa}tosvulummm(msmos
para conter as epidemias. '

O surto de meningite meningocdeica, gue vinha se sucedendo, em S&o Paulo € no Rzo de
Janeiro tornou-se o principal fator para angariar recursos para a recuperacdo da Fi locx_*uz. A
epidemia abalou a credibilidade do Ministério da Satde, trazendo 2 fona a queséﬁo da
dependéncia do Pais em soros ¢ vacinas ¢ a Fundag8o passou a ser vista como uma instih;ig:ﬁo
estratégica, nas agdes de profilaxia e controle através de imunizacio, pela experiéncia acvx&ulada
em termos de produgio e pesquisa cientifica. A Fiocruz passa, entfio, a ser considerada’écamo
ponto de articulagdo entre o Sistema Nacional de Saide — SNS e o Sistema 'Nacioﬁal de
Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico ~ SNDCT, recém criados. :

O Plano de Vinicius da Fonseca era aproveitar a crise de Meningite para arregimentar regcu:sos

parz a criagdo de um nlicleo de produgfio de vacinas, baseado em tecnologias mais modernas.

2.2 A Consolidacio do Complexo Institucional Fiocruz

Em 1976 a Fiocruz passou a ser regida por um novo estatuto (Decreto Presidencial n® 7'? 481,
de 23 de abril de 1976) — o que determinou uma nova estrutura organizacional, dando wsabﬂldade
nas relagdes das diversas unidades de satide que The passaram a fazer parte, como o Instituto Ferﬁandcs-
Figueira, a Escola Nacional de Saiide Péblica e cutras Unidades, oriundas do DNERu, que tmham sido
incorporadas (dando origem & Far-Manguinhos, € aos Centros de Pesquisa Regionais - CPqRR, CquM.
e CpqGM).

O projeto mstitucional completou-se com a criagio da Casa de Oswaldo Cruz e a Escola Pohtémnca
Joagquim Vendncio, passando assim de um Institato isolado (IOC) a um amplo complexo lnstmmonal ea
chamar-se Fundacfio Oswaldo Cruz (mantendo a sigla Fiocruz).
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As atividades de pesquisa, ensino, produgfio e prestagdo de servicos, que antes eram realizadas
por grapos de cientistas e téenicos polivalentes do JOC, foram desagregadas e deram origem as diversas
Umnidades Técnico-Cientificas. Embora reproduzissem em seun interior um pouco de cada uma das
competéncias essenciais, eratn, no entanto, claramente vocacionadas para cada especialidade. E interessante
ressaltar que mwitas destas Unidades, j& pertencentes 3 estrutura de outros drgdos de saide governamentais,
foram anexadas sem maiores consultas & Flocruz, nem sempre através de critérios racionais, como ja
apontaya diagnostico contido no documento de prestagiio de contas da gestiio de Vinicius da Forseca, em
1979;

Instituicdo tipicamente formada pelo processo de agregagdo, nido conseguiu, assim, responder ao desafio
da modernizagéio capaz de transforma-lo man todo a que se pudesse chamar, realmente, de FUNDACAO
OSWALDECY CRUZ - na pratica, inexistente, embora formalmente constituida (FIOCRUZ, - Recuperacio 1975
~1978, 1979, p.b), . . :

Em § de agosto de 1975 ¢ Presidente Ernesto Geisel compareceu a abertura da V
Conferéncia Nacional de Sadde para anunciar a “recuperacio da Fundacgfo Oswaldo Cruz”,
instituigio de prestigio internacional, que seria a pré-condico para um programa de articulaciio
entre a Politica de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico e a Politica Nacional de Saiide,
com vistas a indispensdvel modernizac¢fio do aparelho produtor de servigos de saitde (SANTOS,
1999, p.113). -

A modernizacio de Manguinhos visava & producio de vacinas, por meio de aquisicbes de
tecnologias, que possibilitassem ampliar a capacidade de imunizag3o da populagio, a partir de
recUrsos nacionais, servindo de base para a criagio de um Programa de Auto-Suficiéncia Imunoldgica
para o Pais.

Q Instituto de Tecnologia em Imunobioldgicos - Bio-Manguinhos foi criado em 1970, nascido
deuma parceria entre 0 governo brasileiro e o Institito Mérieux da Franga, com o objetivo de produzirno
Brasil a vacina contra a meningite A/C (MARTINS, 2000).

2.3 A Decolagem Produtiva de Vacinas

A Politica de C&T do govemo federal na 4rea de satide visava fortalecer os estudos sobre ecologia
¢ epidemiologia de doengas tropicais, controle de vetores e reservatorios, cuidando tarnbém da produgio
de vacinas e medicamentos para enfrents-las.

De acordo com Santos, (1999) ¢ plano do MS atribuia a Fiocruz a responsabilidade de desenvolver
projetos de pesquisa bdsica em mierobiologia, zoologia e bioguimica e, dos 27 projetos de pesquisa
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aplicada - 22 eram para o desenvolvimento de vacinas. Do total de recursos previstos, aproximadamente
80% provinham do FNDICT gerido pela FINEP. '_

Qs recursos para incrementar a ciéneia e a tecnologia em Manguinhos vieram primipahénente
através da FEINEP e do BNDES. Tal proposta de modemizac#io deveria romper coma culmra-de.m%baﬁm
reinante na Fiocruz: a 10gica nuclear de cientistas isolados, porum programa integrado de msqﬁsa e
atuagio sistémica de equipes multidisciplinares; e acabar com a disputa estéril enfre pesquisapura e apﬁcada

Pela primeira vez surge um Plano de Reorientago Programética—linhas de aglio pamapwqmsa,
producio e ensino, substituindo a antiga estrutura departamental por um sistema de programas verhcaxs,
de modo a articular as equipes e laboratdrios, sob uma coordenagio téenico-cientifica e-objeﬁvos.cémuns
(fixados em Projetos Prioritdrios;, Planos de Trabalho; & Metas Individuais para o8 pesq’uisadéres)

Os projetos individuais teriam que dar lugar a um progreona gue privilegiasse as grandes endemias, sabrefudo
aquelas que vinham se propagando pelas dreas de penetragdo recente, como 0§ projetos de colonizagdo da
Amazdnia e regides do Cerrado (maldria, esquistossomose, doenca de Chagm‘ leishmaniose, febre amare!a
dentre outras) (SANTOS 1999p.113).

Para atender a necessidade de vacinaciio em massa contra a meningite, foram compradag mtanta
milhdes de doses de vacinas do Instituto Mérieux, o tmico produtor mumdial (um gasto dequarentanu]hﬁes
de dblares). Desse contato com o Instituto Mérieux foi possfvel implantar em Bio-Manguinhos, uma Unidade
Piloto para a produgo de vacina antimeningocécia, sendo repassada inteiramente a tecnologia dcpmdugéo
A Unidade Piloto visava 4 aprendizagem de novas tecnologias e manter uma pequena produ:,:ao para
meningite; e, seTvir como um nicleo de transformacdo tecnoldgica e de produgdo de eutrosrti;}es de
vacinas. Mais tarde, a planta foi inteiramente doada a Bio-Manguinhos. Ao Institato Mérieux mteressava
ter na Fiocruz um nucleo com sua tecnologia, que fixasse sua imagem na América do Sul, pois pmﬁendia
vender vacinas humanas contra o sarampo e poliomielite, das quais o Brasil era muito dependeﬁbe do
Iaboratério Sabin.

Mas, somente em fins de 1978 foi elaborado anteprojeto paraa Unidade-lndustl'iai-de.WO
de Vacinas e Reagentes para diagnostico (Bio—Manguinhos), com vistas & producio da vacina co%ntrao
sarampo e aumento da produgfio da antimeningocécica e melhoria da produgdo da vacina contra a febre
amarela. Foram introduzidas novas técnicas fermentativas aplicdveis 4s vacinas contra o cdlerae a febre
tifdide, 2 produggio de vacinas virais, inclusive contra a poliomielite. f

Vinicius da Fonseca pretendia criar uma estrutura forte em produgfo de vacinas; magixiava a
transformacio de Bio-Manguinhos em uma empresa de capital misto e integralizado pela-Fit}cm_z,
assegurando sua gradativa privatizac8o e possivelmente integrada ao grupo Pasteur Mérieux, rﬁcupcmndo
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o modelo de instituto tecnoldgico autdnomo do Pasteur. Apresentou ao ministro da satide projeto de
organizacio de Bio-Manguinhos S. A. cuja participagio da Fiocruz seria majoritéria (a holding) e teria
como sdcias empresas privadas. Mas a idéia nfio saiu do papel®. O projeto niio vingou, mas servin para
demonstrar que sem tecnologia e flexibilidade financeira nfo seria possivel desenvolver e produzir vacinas
noBragl.

A essa época, incorporou-se a seus quadros muitos pesquisadores ilustres, tais como Carlos
Médicis Morel, doutor em Ciéncias Naturais, médico e professor da UNB que se transferin para a
Fiocruz em 1978, implantando na institui¢dio o Departamento de Bioquimica e Biologia Molecular,
que dirigiu por muitos anos, tornando-se mais tarde, diretor do IOC, vice-presidente de pesquisa; e
presidente da Fiocruz (no periodo de 1993-1997), Foi o inicio da nova bivtecnologia na Fiocruz.

No final da década de 80, surge o Plano de Classificagdo de Cargos ¢ Salrios — PCCS
(FIOCRUZ, 1989) que instituiu o Concurso Piblico de Titulos e Provas, escala salarial, etc., e
procurou corrigir distorcGes que privilegiavam o pessoal de ensino e pesquisa, em detrimento do
pessoal de produgfo e administrativo, mediante a instituigio de carreiras equivalentes de pesquisador,
tecnologista e analista.

A criacfio do Instituto de Tecnologia em Férmacos - Far-Manguinhos também fez parte de um
processo de recuperagiio da Fundacgio Oswaldo Cruz, com Vinicius da Fonseca como presidente.

3. A Trajetoria em Farmacos e Medicamentos

Como vimos, a Fiocruz desenvolveu-se tecnologicamente a partir de vacinas, e nfio pela vertente
de medicamentos, Até 1970 nfio existiam atividades de producio de medicamentos na Instituicio, quando
foi eriado o IPROMED -~ Instituto de Producéio de Medicamentos, nascido do Laboratério de Quimica

do Instituto Oswaldo Cruz.

O IPROMED ji nasceu com o fimeionamento comprometida pela insuficiéncia de espago fisico, instalagBes
precdrias, equipamento obsoleto ¢ pessoal despreparade (AZEVEDO, 2000, p. 177).

41 A trajetéria institucional de Bio-Manguinhos é extremamente rica e dinfmica em termos tecnoldgicos, mas néio cabe
aqui ser explorada, visto que seria objeto de uma outra tese. Aos interessados sugere-se visitar a biblioteca da Casa de
Oswaldo Cruz ou a obra de Jaime Larey Benchimol, um dos historiadores mais prestigiosos da Casa, especiabments o
Jivee “Febre Amarela — a doenga € a Vacina, uma histdria inacabada” de onde foram extraidas estas informagfes
historicas. A historia da biotecnologia na Fiocruz também pode ser acessada pela obra de Nara Azevedo, pesquisadora
¢ historiadora da Casa de Oswaldo Cmaz, especialmente sua tese de doutoramento, defendida em 2000, junto ao TUPER],
Ricde Janeiro,

97



A produgdio de medicamentos era limitada a um pequeno nimero de produtos farmacéuticos. O
IPROMED inicialmente priorizou a produgfo de imunobiologicos (vacinas tais como pertussis, herpes,
anticolérica, ami-tifSidica, anti-tetinica, anti-variGlica, anti-rébica, anti-gripal e contra a febre ama:ela) em
detrimento dos medicamentos. |

A Hnha de produgdo era orientada por critérios & 'mélodos operacionais antiguados e dwsoc:aa’os da
realidade tecnoligica e do mercado; inexistia uma estridura de custos que estabelecesse pregos adequados
para os produtos (FONSECA, apud AZEVEDO, 2000, p. 190).

A origem mais remota de Far-Manguinhos é o ano de 1939, e 0 Inéﬁhﬁo de Mé.ia'r.iologia, f:riado
por Mario Pinotti, pouco antes do inicio da II Guerra Mundial, mais precisamgnte, quando um gné:po de
cientistas da empresa suica Geigy pesquisava novos inseticidas™ e patenteou o DDD. Mas a verdaden'a
génese de Far-Manguinhos se micia em 19356, com a criagdo do Instituto Nacionai de Eudem.tas Rmms -
INERu. Daﬁssaadamzdadepmduhorademedwamentosdo%RucomoIPROMED smgmolnstmﬁo
de Tecnologia em Farmacos - Far-Manguinhos, em 19786,

3.1 O Instituto de Tecnologia em Firmacos - Far-Manguinhos

Os primeiros anos de Far-Manguinhos foram marcados por intimeras dificuldades, tais cemo a
falta de recursos e de integracBo com as demais Unidades da Fiocruz. '

Em 1976, Paulo Barragat torna-se seu prirneiro superintendente, tendo papel ﬁmdamental no seu
desenvolvimento inicial, uma vez que fazia parte do CDI - Conselho de Desenvolvimento Industnal do
Governo Federal. A essa época, Far-Manguinhos niio passava de uma fabrica de sulfato ferrcso Aos
poucos a Unidade foi ganhando credibilidade e consolidando-se como prodmom de medlcamentos, soba
forma de contratos/encomendas com o governo federal. O laboratério deveria trabalhar em oonsonéncxa
com a CEME - Central de Medicamentos do MS, que conseguira reunir diversos laboratonosesiadums
formando uma rede nacional de produtores priblicos. Contudo, o desenvolvimento damdustm de. qwﬁnca
fina, no Brasil, esbarrava em uma série de entraves, como a obtengio de mbe:medié_zmspmas chamadas
especialidades quimicas, sendo poucas as instituicdes, Aquela época, que se dedicavam 3 pesquisfa 280
desenvolvimento industrial de firmacos, razio pela qual a Fiocruz se dispds a colaborar nessa rea.
Percebeu-se a importincia fimdamental de investir no desenvolvimento enddgeno de fétmaces, coamdermdo

42 A histéria completa, contada por Paulo Barragat, encontra-se no Anexo 3 da Tese, extraida de REIS, MarccséAarﬁo
{coord.). Remédio pare ¢ Brasil. Ric de Janeiro: Ministério da Saade / Fundacie Oswaldo Cruz / Far-Manguinhos.
2002, :
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a necessidade de ter uma producio nacional de insumos para garantir a produgsio dos medicamentos
essenciais 4 salide pitblica, a precos baixos e, consegiientemente, o acesso por parte da populagiio de
baixa renda (Fonte: Documentos Internos).

As atividades de pesquisa em Far-Manguinhos iniciaram-se bem antes mesmo da Unidade ter
sido designada como tal formalmente. Remonta aos tempos em que alguns de seus atuais tecnologistas
participavam das equipes que trabalhavam tanto na montagem quanto na operacio da fibrica de
hexaclorociclohexano (BHC), inseticida usado no controle do “barbeiro”, assim como no preparo de um
emuisificante para 0 DDT (FIOCRUZ, Histérico das Atividades de Pesquisa de Far-Manguinhos, 1986-
Documento Intemo). Esses antecendentes promissores motivaram o entiio presidente da Fiocruz - Vinicius
da Fonseca a dotar Far-Manguinhos deum setor de pesquisa e desenvolvimento tecnoldgico, Através de
Ato da Presidéncia (de 16/02/1978), nomeou a Dra Hilda Almeida de Aguiar para sua coordenacio, Tal
medida foi fundamental para a mstalagfio de um laboratdrio de sintese quimica e angariar as condigdes
técnicas para firmar o convénio que ocorreria em 1979, entre a Fiocruz e a FINEP, com vistas &
implementagfio do “Programa de Desenvolvimento Tecnoldgico de Farmacos™, com duraco prevista
para 3 anos e com a co-participacio da Faculdade de Farméacia da UFRJ. Tal Convénio visava a criagio
de melhores condigGes para o desenvolvimento tecnoldgico na 4rea de quimica fina no Pais e objetivava
sintetizar guatro substincias terapeuticamente ativas (a difenil-hidantoina, dapsona, lidocaina e warfirin),
além de realizar pesquisas em produtos naturais com propriedades hipoglicemiantes, anti-reumaticas,
hipotensoras e diunéticas, Contudo, tal projeto niio teve sen andamento facilitado na FINEP, em um primeiro
momento (Fonte: Histdrico das Atividades de Pesquisa em Far-Manguinhos, Documento Interno). Sendo
este projeto de vital importincia para 2 reducio da dependéncia tecnoldgica, nova redacdio lhe foi dada,
limitando-o 4 obtengdo de sintese de duas substdncias: dapsona e lidocaina. O projeto foi concluido em
1982, com a sintese destas substincias em nivel de bancada. Ao final deste mesmo ano, foi firmado
confrato entre a Fiocruz/ Far-Manguinhos ¢ a empresa holding Nordeste Quimica S /A ~NORQUISA,
interessade no repasse de tecnologias em sintese de firmacos. Com a interveniéncia da FINEP, foi firmado
um “Termo de Ajuste de Cooperaglio™ (em 28/12/82) entre a Fiocruz ¢ a Norquisa para estudos conjuntos
destinados & sintese de substineias ativas de alta prioridade nacional. Trabalhos em escala lahoratorial de
bancada e em etapa piloto de sintese de produtos selecionados caberia a Fiocruz; e a Norquisa, o apoio
téenico e outros meios para a consecugio dos objetivos do Contrato. Deste trabalho conjunto nasceu a
NORTEC, subsididria da Norquisa.
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Em 20/10/ 1988 foi firmado um Termo Aditivo ao Convénio, para viabilizar novo p;mjeto,
caracterizando uma segunda etapa para o desenvolvimento de sinteses de outras substéncias, ciomo a
prilocaina, dexclorfenirarnina, bupivacaina e hepivacaina. Novos recursos foram concedidos do FNDCT,
para prosseguimento dos trabathos. O segundo projeto tinha também como objetivo o desenvolviémento
de firmacos emn planta —- piloto, visto que as sinteses anteriores prosseguiram somente até a -eté.pa de
bancada, com ofimizac8o das reages e reagentes. Com base nos resultados obtidos, foi projetada uma
planta multiproposito® especialmente para a producio de firmacos.

Em 1985, Sérgio Arouca assume a Presidéncia da Fiocruz e define novo projeto msttuc:onal para
Manguinhos, resgatando os pesquisadores afastados durante a ditadura militar. Arouca _destaca-se na
politica e é convidado a assumir a Secretaria de Saiide do Estado do Rio de Janeiro, acumulando o cargo
com apresidéncia da Fiocruz. Jorge Bermudez é nomeado superintendente de Far-Manguinhos, acoraulando
com a Direg#io do Instituto Vital Brasil. A idéia de Arouca era acabar com a produgsio de medicamentos
em Far-Manguinhos, transferindo-a para o Instituto Vital Brasil, deixando para Far-Manguinhos 2 ﬁm@ﬁo
de desenvolver firmacos (Fonte: Entrevistas).

Em 1986, foi celebrado novo convénio de cooperagiio técnica entre a Fiocruz, a CEME, éfa 5T%
- Secretaria de Tecnologia Industrial, do Ministério de Industria e Coméreio - MIC. A assmanua fol
segrida de um semindrio organizado pelo Niicleo de Estudos Especiais da Presidéncia da Fioeruz (NEP)
com o titulo “Da Petroguimica 8 RENAME:; Estratégias Nacionais na Constituinte™ como-mecailismo
dinamizador de agdes institucionais conjuntas no campo da biotecnologia e da quimica fina, visando causar
impacto na capacitagio nacional em dreas estratégicas, tanto do ponto de vista da autonomia do Pafs em
tecnologias de “fronteira”, quanto paraa viabilidade de produgiio de insumos no Pais (AROUCA, 1987).

Em 1987, André Gemal, professor da UFRJ e doutor em sintese orgénica, & convidado a dirigir

ar-Manguinhos, Gemal tinha como miss3o incrementar as atividades cientificas, Fazuma avaliaglio das
perspectivas e potencialidades do desenvolvimento tecnolégico em Far-Manguinhos ¢ aponta, cgientre
outros problemas, a falta de pesquisadores com maior experiéncia em sintese quimica e a necessidade da
Fiocruz definir com urgneia um plano de agio para o setor, estabelecendo definipes mais precisas quanto
ao “que pesquisar em firmacos, quanto a ser produtores ou somente pesquisadores, quais as hnbas de
pesquisa prioritadias, as formas de interag@o com as demais Unidades da Fiocruz e com as em;é:resas
industriais” (FIGCRUZ/Far-Manguinhos. Documento Irterno, 1987).

4% Tanto foi assim que o préprio nome dado ao Instituto mostra isso: Instituto de Tecnologia em Férmaeas? - Far-
Mangninhos, demonstrando haver wmy projeto ambicioso e visiondrio para a inovagio em firmacos, a exemplo da
CODETEC, :
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A nstalaco de competéncias de sintese quimica de farmacos em Far-Manguinhos foi findamental
para 0 dominio da engenharia reversa como processo de obten¢io de firmacos e medicamentos essenciais,
nio fabricados no Pais. Mas tal projeto niio vingou devido 2 dificuldade de obtengio dos recursos de
grande vulfo para sustentar a infra-estrutura de uma farmoquimica, que requer cuidados especiais,
principalmente com o meio ambiente. As atividades de produgiio passaram a serem mais valorizadas,
devido a sua importdncia no contexto da promogdo do acesso a medicamentos 4 populagiio.

Gemal convida Eduardo Martins e Eloan Pinheiro™ para incrementar a produgio de Far-Manguinhos
¢ a desenvolver a drea de farmacotéenica, com vistas a aprimorar as formulagtes de medicamentos. Quanto
aos projetos de desenvolvimento tecnoligico, estes ndo alcancaram os objetivos almejados, em parte por
falta de recursos humanos € Thateriais, em parte por que o modelo CODETEC j4 estava esgotado (s6 para se
teruma idéia de escala, enguanto a CODETEC dispunha de cem cientistas, Far-Manguinhos contava apenas
com dez). A confiuéneia de interesses entre indistrias que trabalhavam com Far-Manguinhos permitiv o
sucesso micial, mas nio 101 capaz de sustentar o ambicioso e caro empreendimento (Foate: Memos Internos
¢ Documentos da Direciio de Far-Manguinhos 20 Presidente da Fiocruz). Durante a década de 80, passaram
aexistiram grupos empresariais de quimica fina, que estruturaram laborattrios proprios de pesquisa e construfram
suas plantas - piloto, dando inicie ao desenvolvimento desse setor no Pais.

Em 1989, André Gemal volta para a Universidade Federal do Rio de Janeiro, onde era professor
efetivo; e Niibia Bechat assume interinamente (durante seis meses) a diregiio de Far-Manguinhos. Eloan
Pinheiro encarrega-se de dirigir a produciio. Nibia Bdechat recebe bolsa RHAE/ CNPq para fazer
doutorado em sintese na Inglaterra. Eloan Pinheiro também passa seis meses fazendo estagio de doutorado
naquele pais. Eduardo Marting assume 2 dire¢fio de Far-Manguinhos (Ato PR/FTOCRUZ 094/89). Ao
voltar ao Pafs, Floan Pinheiro passa a incrementar fortemente as atividades de produgéo.

Em 1992, Eduardo Martins assume a Vice-Presidéncia de Produgio da Fiocruz, durante a gesifio
de Hermann Schatzmayr na Presidéncia da Fiocruz; e em fevereiro 1993, Eloan dos Santos Pinhetro foi
eleita 2 primeira Diretora de Far-Manguinhos. Niibia Boechat continua 3 frente das atividades de P&D,
destacando-se 1o patenteamento de alguns intermedidrios de sintese de farmacos.

Em 1993, havia 82 projetos de pesquisa em andamento (fitoterdpicos, fitofirmacos e insetifugos)
ern Far-Manguinhos. Em 11 de margo de 1996, ocorren o primeiro Depdsito de Pedido de Patente, de

44 Flown Pinbeiro, sendo uma engenheira quimica, com grande experiéncia de sistemas de pmdu@b farmacéutica,
eriunda da iniciativa privada, den novo impulso as atividades prodativas de medicamentos na Fiocruz.
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substincia com atividade farmacologica (FIOCRUZ, Relatério do PDTIS, 2002). Data desta épaca também
a criagio do Laboratorio de Farmacologia Aplicada, com areas de atuagio em inflamac3o edor, n:mino-
regulagio e doeniga de Chagas. A Farmacologia passaa ter atividades regulares de formulagsio. No tocante
a0 desenvolvimento tecnoldgico, parte-se para uma nova metodologia de trabatho, organizada na forma
de projetos, e introdugio de equipes multidisciplinares interagindo entre os laboratorios. F&mm.feitas,.a
essa época, duas transferéncias de tecnologia em sintese de firmacos para a NORTEC*. A area de
atuacio de Far-Manguinbos € expandida, envolvendo produgiio dsmedlcamenmspammbarceﬁme,malana
e leishroaniose, - _ _

No inicio de 1997, havia deniincias de corrupgdo na CEME e o Ministério da Saide vma a
encerrar as atividades daquele Orgéo, tornando sinda mais critico o atendimento a populagio .caérente,
Houve, entio, a necessidade de evitar o desabastecimento de medicamentos no Pais. Ao se mbstrar
contrariado com a situagdo de corrupeio na CEME, o entfio Ministro da Sadde, Carlos Aibuquérque,
anunciou em reunidio na Fiocruz, sua dispoesicio de desativar a produciio ¢ a distribuigio de madwamemos
na 4rea piblica, para submeter as compras oficiais as leis da oferta e da procyra e comisso desencadear
o processo de privatizagio dos laboratérios pablicos. |

Ao inteirar-se de que 0 governo se submeteria ds praticas (e aos custos) de mercado, a Diiretora
de Far-Manguinhes, 2 época, Eloan Pinheiro, protestou dizendo ndo achar justo criticar a competéncia de
instituigOes sucatadas por falta de investimentos, sendo que o proprio Ministério da Satide, ao Ioﬁgo de
muitas gestbes, niio conseguira definiruma politica de medicamentos estavel e eficaz para o Pais. Questionou
ainda o modelo e os precos dos medicamentos adquiridos pela CEME, sob o argumento de que Far-
Manguinhos poderia fazer melhor e mais barato. Como exemplo, citou a caixa de sulfato fetroso,;zquc a
Central de Medicamentos repassava ac Ministério por RS 29,00 e que no laboratério estatai Far-
Manguinhos era produzida  R$ 3,00. Para provara discrepéncia de valores, fez publicar no Didrio Oficial
da Unifio a planitha completa de custos de produgio e precos finais das drogas produzidasna Fi{)cruzf

ar-Manguinhos. Convencido das ciffas, o Secretério Geral do Ministério & época, Barjas Negri, ooncmtbu
em redirecionar outras aquisigdes do Ministério para Far-Manguinhos, desde que 2 qualidade dos produtos
semostrasse inquestiondivel. Apds ser firmado esse compromisso, as compras ministeriais feitas diretamente

43 A NORTEC, que surgi durante o Governo Geisel, através de engenheiros quimicos oriendos do IME, Salgema,
Odebrecht, e financiamento da FINEF, fn:cnadapmarmlmrsmtwaqtﬁmca(fmmoqmmlca)easmdamwosmmas
a partir de derivados do petrdleo., :
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a0 laborat6rio de Far-Manguinhos saltaram de RS 6 milhdes, em 1996, para aproximadamente R$ 120
milhdes em 1998, enquanto a CEME encerrava suas atividades (REIS, 2002). Far-Manguinhos deveria
dar novo impulso & produgio plblica de medicamentos. A principal missdo era identificar os custos de
producio, para balizar a politica de controle de pregos dos medicamentos efetuada pelo governo.

3.2 A Virada Gerencial de Far-Manguinhos

A partir de 1998, houve uma grande evolucio gerencial em Far-Manguinhos, sendo contratadas
consulforias para desenvolvimento de Programa de Certificacio e Qualidade e modernizagio administrativa.
Houve acriagio doNicleo de Desenvolvimento Tecnolbgico, que postetiormente foi expandido, passando
a chamar-se Niscleo de Planejamento e Gestéo de Projetos - NPGP, abarcando a geréncia de projetos de
desenvolvimento de firmacos e medicamentos. O plangjamento e a gestio dos projetos levava em conta
desde o registro institucional do projeto, cronograma fisico-financeiro, avaliagtes de viabilidade téenico-
acondmica, desenvolvimento dentro da regulamentacio especifica para cada produto e gestiio de parcerias
pablicas e privadas. Estas a¢0es foram acompanhadas de treinamento gerencial para os coordenadores
dos projetos ¢ também pelo treinamento dos pesquisadores em Boas Priticas de Laboratorio, conbecimento
da legislac8io especifica e qualificacdo técnica nas etapas necessérias ao desenvolvimento de um produto.
A partir de 2002, este modelo fot adotado pelo Programa de Desenvolvimento Tecnolégico em Insumos
para Safide ~ Rede de Medicamentos (PDTIS) da Vice-Presidéncia de Pesquisa e Desenvolvimento
Tecnoldgico da FIOCRUZ, que passou a funcionar com uma rede de colaborages e servindo como um
micleo multiplicador deniro da Instifuigio.

Ja mmicialmente o NPGP identificou 34 projetos de pesquisa basica, em andamento; 4 em
fitofirmacos; 2 em insetifugos; 21 em fitoterdpicos, sendo 3 projetos ja em fase de desenvolvimento
(FIOCRUZ, Relatério Consolidado das Atividades de Far-Manguinhos, 2003).

Uma gestio dindmica tomou Iugar sob a diregiio de Eloan Pinheiro, onde foram valorizados os
investimentos em P&D, modernizagio da produgio e ¢ fortalecimento da 4rea de Farmacotécnica, com
incorporagio de novos colaboradores ¢ equipamentos. Cinglenta medicamentos foram colocados em
linha de produgiio e foi feita a otimizacio de muitas formulagdes j4 existentes.

A drea de P&D passou a compreender a quimica de produtos naturais, a sintese quimica, a
farmacotécnica ¢ a farmacologia aplicada, passando a ter como prioridade o desenvolvimento de
medicamentos para as doengas negligenciadas, AIDS e outras doengas crénicas, como diabetes, que
oneram a pauia das aquisicGes de medicamentos do Ministério da Satde.
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3.3 O Salto Tecnolégico de Far-Manguinhos: a producéio de anti-retrovirais para a
AIDS*

O Brasil vem se envolvendo emn uma verdadeira cruzada para baratear o prego dos. medzcamentos
a fim de minimizar os efeitos perversos da dependéncia tecnoldgica e do peso significativo dos rmédzos
no orcamento doméstico das familias e do governo. Num pais de distribuicio de renda tdo de51gual, o
governo tem um papel fundamental na promogao da satide piblica, mesmo porque 0 acesso a medicamentos
por parte da populagdo é preceito garantido constitucionalmente. :

A Constituic#io Brasileira, em seu Artigo 196, diz que:

A saide ¢ direito de todos e dever do Estado, garantides mediante politicas sociais e econdmicas que" visem
& reducdo do risco de doengas e de outros agraves, e ao acesso universal e igualitirio ds agbes e sewzgm*
Para sua promogao, proteido € recuperacdo®.

Os brasileiros comegaram a ter acesso a remédios para a2 AIDS er 1991, guando o govemo
atendendo as reivindicagdes de setores da sociedade civil, resolveu iniciar a dxsmbulgéﬂ da mdovudma
(AZT) para milhares de pessoas vivendo com HIV/AIDS, com indicacio de tratamento no Pals. Em
1994, o governo decidiu pela distribui¢fo universal e gratuita do coquetel que surgla no mefcado?. Essa
iniciativa causou sérias reagdes nos meios cientificos internacionais, Haviaum temor explicito de éque o
Brasil nfo conseguiria sustentar essa decisfo, (pelos altos custos envolvidos) e seria responsével pela
criagdo de cepas do HIV résistentes a todos os fratamentos. Alguns destes medicamentos e:mmrmportados
e patenteados, isto &, apresentavam pregos altissimos no mercado intemno, inviabilizando sua aqwmgﬁo em
grande escala, devido aos efeitos devastadores no orcamento publico de saide. |

Como reduzir o custo das aquisi¢cSes e garantir que nenhum paciente ficasse sem acesséo aos
remédios, por falta de recursos?

O Ministério da Saide resolveu, entfio, incumbir Far-Manguinhos, que até entfo praticamente
produzia medicamentos sem grande expressdo comercial, de investir no d&eenvoimmenw de pmch.lios
prioritarios constantes de Programas Estratégicos de Saide Pablica, alguns dos quals oMS pagavapmg:os

46 O caso do “Salto Tecnolégico de Far-Manguinhos na produgiio de ARVs” foi descrito 2 partir de Jevantamentos
realizados através de depoimentos, entrevistas, andlise de documentagiio institucional {coutratos, auditorias internas),
bem como anlise de dados secundérios (reportagens de jornais ¢ revistas) Clippings da CCS/Fiocruz, e especialmente
a descri¢io da controvérsia internacional sobre 2s patentes, publicada na Revista Panorama da Tecnologia da I'NPI,
Ano VI, 1° 18 de setembro de 2001, especialmente dedicada is patentes farmac&uticas. :

47 1sso pode ser um pouco WGPIco para um pails como © TSSO, COm recursos piblicos tho escassos, mas esta éa
voatade do povo bramle:m, expressa nia atual Carta Magna da Nagio.
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elevados, porque eram de fabricagdo exclusiva de laborat6rios internacionais, Dentre estes medicamentos
estavam os anfi-retrovirais, usados no combate 3 AIDS,

3.3.1 Estratégias para a Producio de Medicamentos Anti-Retrovirais Patenteados

Embora se saiba que os custos da imitagio e custo do processamento da informagiio j4 criada
sejam pequenos em relacio ao custo de criar um novo conhecimento, todos os paises desenvolvidos
passaram pela cOpia, como uma etapa de aprendizado necessdria para chegar a inovar.

Para atingir os objetivos do MS, Far-Manguinhos empreendeu virias agles estratégicas,
procedendo ao levantamento- de infonnak;ﬁes sobre 0s produtos anti-retrovirais, especialmente aquelas
relativas 3 situagio de patenteamento no Brasil e no mundo, para fins de desenvolvimento desses
medicamentos, almejando o registro de genéricos junto a ANVISA.

Informagdes como (a} Politica de Propriedade Intelectual, tais como a expirag#o da vigéneia da
patente ou a inexisténcia de patente no Pais considerado, licenciamento voluntério e compulsério, regulacio
pela mtrodugio de genéricos; (b) Politicas de regulagio de precos, tais como a negociagio com o fabricante
do produto, baseando-a na compra centralizada; e, {¢} Estimulo ao estabelecimento de parcerias entre os
setores piiblico e privado ~todos esses estudos foram extremamente importantes para viabilizar as politicas
de medicamentos ¢ as agdes que seriam empreendidas.

De acordo com as Leis 5°9.279/1996 e 10.196/2001, € permitida a realizacio do desenvolvimento
tecnoldgico, tanto a partir de insumos (farmacos) ndo patenteados no territdrio brasileiro, quanto dos
patenteados. Entretanto, neste filtimo caso, 2 produgiio industrial estd restrita a um ndmero pré-definido de
lotes necessérios 4 comprovagio da estabilidade dos medicamentos produzidos, sendo vedada sua
comercializacio até a expivagio da patente.

Prioritariamente, visou-se ¢ desenvolvimento dos medicamentos que mais consumissem os
recursos financeiros do Programa Nacional DST/AIDS, com a substituigiio por aqueles desenvolvidos
em Far-Manguinhos mediante engenharia reversa e visando ampliar 2 cobertura do Programa através
da compra de outros.itens dos regimes de tratamento. Assim, as agdes estratégicas buscaram interferir
diretamente na politica de regulac3o de precos do Ministério da Satde, possibilitando avaliar os
custos de producdo; e instrumentalizar negociacSes a serem realizadas pelo MS, para redugdo de
precos; ou mesmo aventar a possibilidade de aplicacdo de licenga compulsoria, em caso de falha das
negociaches,
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Como os estudos levam muito tempo, a idéia era antecipar as pesquisas para o Iangamento de
genéricos logo apds o término da validade da patente, assim como estimar os custosde produgdo, a ﬁmde
instrumentalizar o govemnono controle do preco dos produtos internamente no mercado (Fonte: Enmmsms)

Por engenharia reversa, os cientistas de Far-Manguinhos chegariam: &sintese-do-férxnacé:o, ea
produgio em escala de bancads, e assim teriam condigBes de repassar a tecnologia para enséipresa
farmoquimica nacional, para produgio em escala, o que daria, conseqgiientemente condigGes para a
produgiio interna do medicamento no Brasil. Casoe isso ndo fosse possivel, poder-se~ia adqmm' 0
farmaco no mercado internacional, (de paises que nfo respeitam patentes). Para a produgiio -daéueles
que ja estavam fora de patentes, isso foi feito. A grita das empresas nacionais era a de que 0s
laboratérios oficiais estavam comprando insumos serm o padrio de qualidade requerido e,-.poﬁtanto,
seus produtos seriam de baixa qualidade. |

A diregdo de Far-Manguinhos investiv na aquisicio de equipamentos mais sofisticados, capazes
de realizar andlises para garantir a qualidade dos insumos a serem adquiridos. Foram criadas as Cenimls
Analiticas I e 1%. Assim foram obtidas as condiges para o monitoramento das impurezas adwndas do-
processo industrial realizado por empresas estrangeiras, no fornecimento dos intermedidrios ou mf.esmo
dos farmacos adquiridos.

Na verdade, a integracBo da equipe da area de Sintese de Far-Manguinhos, com outras eqmpes
de firmas domésticas, deu condi¢bes de sanar dificuldades, de forma conjunta, ¢ garantir o fomeciélento
do produto, sendo possivel, entfi, langar méio do icenciamento complﬂstfmepaxapmch]zzrosmedlcammms
patenteadus internamente, com qualidade assegurada (Fonte: Entrevistas). :

ar-Manguinhos, juntamente com 2 Fiocruz e o Ministério da Saiide, optou em enfrentaro dasaﬁo
de produzir internamente os medicamentos para a AIDS da seguinte forma: (i) proceder engeghana
reversa; ii) desenvolver a metodologia para obtengio de dados e realizago de m(bmdlsponiblhdade
e bioequivaléncia) para aprovagdo dos produtos para comercializagio e para produzir med_ic_am;e:ntos
patenteados no Pais; (iti) Negociar icengas voluntéarias de exploraco para usar-as patentes em Vigorm
Brasil; (iv) Criar urn ambiente internacional favordvel 4 aplicaco da licenga compulsorianos cas;:-s- em
que a negociacio de Heenga voluntéria ndio fosse bem sucedida (REIS, 2002). |

48 Os equipamentos disponfveis atualmente em Far-Manguinhos permitem nfio s6 fazer anglises dos insumos adqi;mdos
como também ideatificar o processo pelo qual foram sintetizados. Tal competéncia adquirida ndo existe no Pm nos
laboratérios das submdzﬁrms das multinacionais. :
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Realizou-se, entdio, um estudo, junto as farmoquinticas nacionais, para subsidiar tais agBes.

«  Levantamento das Firmas que poderiam fabricar os farmacos

Quais eram as empresas farmoquimicas existentes capazes de rapidamente adequar sua
planta 3 producdo?

Quais eram as empresas que tinham competéncia interna no objeto a ser desenvolvido?

Quais as empresas que atendiam aos critérios de BPF (Boas Préticas de Fabricagiio) e
BPL (Boas Priticas de Laboratdrio), consoante as exigéncias internacionais?

s  Vistas Técnicas

Aequipede Far-Manguinhos realizou visitas técnicas a firmas nacionais e estrangeiras, com o intuito de
identificar potenciais parceiros na inddstria farrmoquimica, constatando a vocacfo de cada umapara o
desenvolvimento de determinados firmacos. Uma empresa nacional foi escolhida para a parceria em
questdio, (cuja identificacio nfio serd feita por razdes éticas}, por estar devidamente habilitada: tinha
certificapfio BPF (foi a primeira empresa brasileira a obter certificag#o), tinha capacidade e capacitaciio
no campo da farmoquimica e aceitaria o risco do desenvolvimento tecnoldgico da Nevirapina, além de ser
a twica na ocasido com drea exclusiva para fabricacio de firmacos anti-retrovirais,

Tendo em vista que a certificagio em Boas Priticas de Fabricagfo consiste em uma condigdo
fundamental para o estabelecimento de parcerias entre Far-Manguinhos e empresas fanmoquimmicas capazes
de realizar o scale-up do processo de produgio de firmacos, este Instituto, apds a realizago de um intensivo
{evantamento das inddstrias farmoquinnicas nacionais, constatou que nfio havia mais nenhuma owtra empresa
que preenchesse este requisito, bem como a comprovada experiéncia na fabricagdo de anti-retrovirais.

A estratégia de acBo de Far-Manguinhos foi elaborada com base nas seguintes prioridades:

» Noplano econdmico: avaliagio do impacto financeiro resultante da producgo local de principios-
ativos ndo patenteados no Pais.

« No plano téenico: definicio dos fabricantes desses principios ativos, atuando no mercado
internacional e com a qualidade compativel com as exigéncias vigenies no Brasil.

s No planc politico e juridico: atuagfo na defesa pela aprovacio da regulamentacio da licenga
compulsoria, nos casos de emergéneia nacional e interesse plblico para o uso piblico néo-
comercial da patente, com base no Decreto n° 3.201/1999,

Para methor compreender 0s passos dados por Far-Manguinhos, tanto para o desenvolvimento
de medicamentos tanio aqueles com patente j4 vencidas, como para patenteados (ou seja, quando o
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firmaco é conhecido ou inovador) ver, no Anexo 8 desta tese, o modelo (cadeia de -aﬁvidades) parao
desenvolvimento ¢ produgio de firmacos e medicamentos, adotado por Far-Manguinhos.

Essa fase, de grandes mudancas em fungfio de decisdes estratégicas, foi muito .importalélte para
captar investimentos e proporcionar a aquisiciio de competéncias produtivas € tecnologicas. Far- mhos
passou entdo nio so a abastecer de medicamentos mais complexos o Programa Farmicia Basica, atendendo
4 demanda dos estados e municipios, como também comegou a trabalhar no desenvolvimento dé-alguns
fﬁmamsparaapm@gaodesmﬁmegenénoos(aﬁmdeMcamswstosdepmdugao}m@menms

esses que tiveram seus precos de mercado significativamente reduzidos.

3.3.2 Os medicamentos ¢ a Lei de Patentes Brasileira . :

Com base na Convencfo de Paris, de 1893, que deixava a cargo de cada pais a .dac§ﬁ0 de
escolher os produtos passiveis de protecdo patentiria, o Brasil suspendeu, em 1969, as pateintes-.de
medicamentos. Vinte e sete anos depois, com a aprovacio em 1996 da Lei de Propriedade Induistriai‘g,
que seguiu os mesmos parimetros das leis vigentes nos Estados Unides e nos paises da Comuim'dade
Européia — o Pais passou a reconhecer novamente as patentes de medicamentos, inaugmm};do um
periodo no gual as conhecidas presses foram substituidas por negociacdes amistosas. :_

Essa trégua foi interrompida quando o Brasil decidiu investir na produgsio de genéricos ¢ similares,
Wmimmwmqmmpmmm®MMh%mmm
que compdem o coquetel anti-ATDS.

Tabela 3.1

Medicamentos do Coguetel da AIDS
Desenvelvidos ¢ Produzidos por Far-Manguinhos entre 1998 - 2000

PRODUTO ANO
Pridanpsina comprimido 1998
Estavudina cdpsula 1998
Lamivudina comprimido 1999
Zidovudina capsula 1999
Nevirapina comprimido 2000
Indinavir capsula 2000

Como s¢ v&, em apenas trés anos Far-Mangunivhos reafizou a engenharia reversa de seis raedicamentos
do coguete] anti-AIDS, tomando-se capaz de identificar sens insumos e prodozi-los.

49 Para melhor conhecer essa histéria, ver TACHINARDI, M. H. 4 guerra das patentes. Conflito Brasil X EUA sob:e
propredade intelectual. Rio de Janeiro: Paz e Terra, 1993,
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3.3.3 O Licenciamento Compulsério

Em maio de 1996, o Congresso Brasileiro aprovou a Lei de Propriedade Industrial, mas com a
seguinte ressalva; o titnlar da patenite farmacéutica que no fubricar o procuto patenteado no Brasil em trés
anos, ou abuse do seu poder de mercado, pode ser obrigado a licencid-lo aos concorrentes que desejem
fazé-lo. S¢ o dono da patente comprovar no ser economicamente vidvel produzirno Brasil o produto
patenteado, € obrigado a permitir que terceiros importem produtos vendidos pelo préprio titular em outros
paises.

De acordo com o previsto no Acordo TRIPS, na Lei de Propriedade Industrial 9.279/96 e no
Decreto Presidencial 3.201/99 — o governo brasileiro pode langar méo de Hcenga compulsdria de uso de
patente, sem a autorizacio do proprietirio, quando for caracterizado o abuso do poder econdmico; nos
casos de interesse piiblico ou emergéncia nacional®.

Em maio de 1997 a Lei de Patentes entrou em vigor no Pais.

Em fevereiro de 2001, preocupado com os precos altos dos medicamentos importados do coguetel
anti-Aids, o governo encomendou a Far-Manguinhos a producfo dos dois medicamentos patenteados
(Nelfinavir e Efavirenz), gue consumiam juntos um tergo do que o governo gastava com a compra do
coguetel, Como o Brasil ameagou usar a licen¢a compulséria, 0 governo antes abriu espago para um
acordo com os laboratdnios produtores, caso concordassem em rednzir seus precos.

Os EUA entraram com um pedido de painel {(mecanismo de solugdo de controvérsias) na OMC,
no gual questionava a restriciio ao monopélio dos detentores de patentes, alegando que o Acordo TRIPs
nfio permitia a discrinninagio entre importagdo e producio local. Os laboratdrios multinacionais ponderaram
que desenvolver novas drogas custa caro ¢ que as empresas continuariam a fazé-lo somente se puderem
esperar lucros suficientes para justificar seus mvestimentos, inclusive os fracassados.

O episddio tomou dimensdes intemacionais envolvendo Far-Manguinhos e o Mimnistério da Sadde
do Brasil. Comegou com a recusa por parte do faboratdrio Merck de fornecer nma pequena quantidade
do insumo do Efavirenz (um dos medicamentos com patente em vigor que compde o coquetel anti-Aids)
para estudos cientificos, sob a alegac#o de que sé venderia o produto “acabado”.

Os pesquisadores de Far-Manguinhos, entretanto, ndo se deram por vencidos: foram a0 mercado
internacional e compraram a matéria-prima de outra empresa (de pais fora do TRIPs) ¢ comegarama

50 Mo Anexo 7 da tese se encontra na integra a Secfio que trata do Licenciamento Compulsério na Lei de Patentes
brasileira.
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realizar andlises, embora soubessem que, somente poderiam colocar 0 novo produto em dlspom“bihdade
para producio, depois de expirar a patente (agosto de 2012).

Ern agosto de 2001 0 governo brasileiro decidin wiilizar o licenciamento compulsorio dapatentedo
Nelfinavir, medicamento que faz parte do coquetel anti-Aids, fornecido ao Brasil pela empresa suica Bmhe,
com base no artige 71 da Lei de Propriedade Intelectual. Apés meses de discussoes, ndo houve éacordo
entre o Ministério e o fabricante, o laborat6rio Roche, que propds redugiio decerca de 35% no.é preco.
Esperava-se algo perto de 50%. O governo alegou emergéneia na saide, uma das situages prevrstas pela
legislagfo para autorizar a licenca compulséria e a produgfio da droga por outros Iabomtéﬂcé. Uma
semana depois, a Roche concordou em reduzir em 40% o preco do remédio, uma economia de RS 88,5
mithdes anuais ao Brasil. Além disso, o laboratério informou que iria comegar, no inicio do préxnna ano,a
produgdo local da droga, que até entio era importada. Essa transferéncia para a fabricagdio local de
Viracept (nome fantasia do Nelfinavir) pela Roche s6 seria possivel em virtude do volume de c%ompra
envolvido na licitagdo acordado com o Ministério da Satde, dizia a nota distribuida pela Roche.
Economicamente, saiu mais vantajoso para o Brasil fazer o acordo, porque se Far—Manguinhofs fosse
produzir a droga terfamos que pagar royalties, entre 5% e 10% mais que o prego de custo, Far-Manguinhos
estava produzindo o similar do Nelfinavir com sucesso, faltando apenas os testes de bio~equivaiéncia.
Com o acordo, a produgdo do medicamento foi saspensa. :

A ameaca de langar mao da licenga compulséria, caso os laboraténosnnﬂmmona;snaoredxmssm
ospregosdcsmedzcamenms,fmasenhapmaqueosEUAentrassemcemumpmmsona()MC,alegando
que o governo brasileiro estaria desrespeitando o Acordo TRIPS. A posigio americana provocou rea,gc”)es
e mobilizoua opinifio piblica, principalmente as organizagbes o governamentais “Médicos Sem Fronteiras”
e “OXFAM™, |

O Governo, num enorme esforco, mas recompensado com o sucesse alcancado, n#o s6 m Pais
como também no tocante a0 reconhecimento internacional, procurou lancar méo de todos o8 mcmsos que
dispunha no sentido de internalizara produgdo dos ARV, ndo s6 de firmacos (matérias-primas) ¢ demais
msumos, cotno também na formulacfio (fabricacio) de medicamentos. Dai, para chegaraum rasiﬂtado
concreto, teve gue contar com a participagéo de laboratdrios brasileiros, envolvidos com as pohtu:as de
nacionalizagfio e de crescimento tecnolégico, ¢ também, na Area de produgéio de medicamentos de ponta,
como sio considerados os medicamentos que integram o coquetel para combate a AIDS, Nesse eécopo,
obteve-se sucesso nas pesquisas e chegando ao completo dominio da tecnologiapara a industrializaéﬁo da
matéria-prima para fornecimento ds empresas on entidades capazes de produzir o medicamento, através
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dabusca de intermedirios e aquisicdo de matéria prima, € aumento de escala para consolidacéo da rota
de sintese quimica.

3.3.4 A Repercussiio Internacional

Far-Manguinhos acabou por transformar um desafio tecnoldgico em uma disputa em torno do
uso de patentes, mas também angariou reconhecimento internacional, inclusive por parte da
Organizac@o das NagSes Unidas — ONU, pela Iuta pela satide pablica e acesso aos medicamentos,

O governo brasileiro foi duramente criticado pelas empresas americanas por ameacar utilizar
o Heenciamento compulsério como mecanismo de pressfo. Os laboratdrios multinacionais alegavam
gue ¢ Brasil estaria desrespeitando as normas internacionais de patentes.

Os paises desenvolvidos, porém, sempre usaram este mecanismo quando queriam (e querem)
proteger sua propria inddstria. Os EUA, por exemplo, € 0 pais que concedeu o maior niimero de licencas
compuisérias, tanto para copyrights, como para patentes®.

3.3.5 Os Beneficios Sociais e Econdmicos Resultantes da Experiéncia de Far-Manguinhos

E importante ressaltar que a estratégia de parceria praticada por Far-Manguinhos para produgiio
local de farmacos redundou em significativa redugio do prego final do medicamento, na medida em
que o principio ativo (firmaco) representa, dependendo da concentragio {dosagem), de 80 2 90% do
prego do produto final. Alguns medicamentos tiveram seus precos reduzidos em mais de 80% entre
1996 e 2001, a partir da produgdio local ou por meio da politica de negociacio de pregos com 03
laboratdrios detentores das patentes dos medicamentos <www.aids.gov.br>.

Esse conjunto de agdes é o motive do sucesso de um programa que vem reduzindo
significativamente ndo 86.0s custos do tratamento por paciente, na medida em que sio evitadas intemacfes
hospitalares constantes, mas principalmente a taxa de crescimento da iransmissgo da doenga.

Identificando os custos de produco e dotando o Ministério da Smide - MS de poder de barganha
frente aos laboratorios internacionais, em 1997, Far-Manguinhos permitiu a0 MS economizar divisas,
evitando um gasto orgamentario da ordem de RS 492 milhes, &s custas da redugfio de precos dos anti-
retrovirais adquiridos no mercado.

31 Qepundo reportagem na Revista Panorama da Tecnologia (INPI, ano VI, o 18, setembro de 2001) sfio comuns 08
exemplos de “guebra de patenies™ por parte dog EUA, na drea de biotecnologia.
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Dos 302 medicamentos genéricos regisirados na ANVISA, que fazem parteda RENAME, Far-
Manguinhos desenvolveu 79, com pregos em meédia 70% mais barato do que é ofertado no mfercado.
Mais do que i350: ¢ Instituto fambém produziu sete dos dezesseis medicamentos utilizados no mquetel
contra a AIDS, sendo que os restantes, s6 ndo foram fabricados por estarem protegidos por patfémtes. :

Fm 2002, Far-Manguinhos alcangou a expressiva marca de 1,375 bilhiio deunidades farmacéuticas,
dentro de uma gama de produtos bastante diversificada, especiatmente os anti-retrovirais, medxcamentcs
de uso continuo para doengas do sistema cardiovascular e nervoso central € para os progmérnas de
hipertensiio e diabetes. Assim, o Ministério da Satide do Brasil pode ampliar o ntimero de anti-retrovirais
distribuidos e ver mantendo essa prética a cada novo medicamento produzido, que é de\adamenibetestado
¢ aprovado pelas instincias competentes da ANVISA. Hoje, sdo distribuidos 16 ant:i-retmviraiséa cerca
de 115 mil pessoas com AIDS em todo o Pais. Os resultados obtidos por essa politica foram significativos:
queda da morbimortahidade e sensivel redugfio na quantidade 2 gravidade das hospitalizacGes de pécienj:es
portadores de HIV/AIDS. o

Desde 1996, a politica adotada pelo MS levou a uma diminui¢io de 50% da mortalidéde por
ATDS no Pais e reduziu em mais de 80% as necessidades de internages hospitalares por AIDS na rede
puiblica de satide (Sistema Unico de Saide — SUS). Observou-se ainda uma diminuicsio entreéi} e 80%
das demandas para tratamento de doengas oportunistas; uma redugfio da duragio e da complexidade das
internagdes hospitalares; e um crescimento significativo do tratamento ambulatorial desses paéie:ntes,
refletindo assim sma melhora significativa na qualidade de vida das pessoas vivendo com HIW,A.{DS
Hstima-se que, nos Gltimos 5 anos, tenham sido evitadas mais de 358.000 internagGes hospifalarés, con
uma economia de recursos de aproximadamente U$ 1 bilhio. E importante também destacara q@edano
custo/ano de paciente de US$ 4,700 no ano 2000 para USS 2.500 em 2002, Bsses resultados justificam,
por si 0, a politica adotada pelo Bmasil no tratamento da AIDS <www.min ;’g@'odasaude.gev.br%

Uma répida verificacio nos resultados obtidos pelo programa brasileiro de combate a AIﬁS, que
trata de 90 mil pacientes é suficiente para comprovar a eficiéncia da politica governamental e do investimento
realizado em aprendizado tecnoldgico. O Programa distribud gratuitamente um coquetel com medzcamenms
fabricados por laboratérios brasileiros, o que baixa o custo anual médio do tratamento para US$ 45()0 no
Brasil (sendo 2/3 deste valor relativo aos produtos importados) contra USS 12,000 n0s EUA ¢ eméoutros
paises que ainda dependem das drogas americanas. Com relagio aos medicamentos que compdern o coquetel,
protegidos por patentes, o governo conseguiu significativas vitérias como no caso do Efavirenz, da Merck
Sharp& Dohme, que passou a custar 59% 2 menos. $6 no ano 2000 o Ministério da Saiide desemiéao’lsou
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US$ 33milhdes para comprar este medicamento, responsével por 11% dos gastos efetuados com o coquetel.

A Merck também reduziu em 65% o preco do Indinavir. As negociagBes mais dificeis foram com
o laboratério Roche. Durante alguns meses o govermo tentou negociar, sem sucesso, a recugio do Nelfinavir,
um dos medicamentos mais caros do coquetel.

Faz-se oportuno destacar gue a produco nacional dos anti-retrovirais tem sido decisiva para a
continnidade do referido Programa, que atualmente constitui um modelo intemacional no combate 4 doenga.

Hoje, dos dezesseis anti-retrovirais que fazem parte do coquetel anti-ATDS, distribuido gratuitamente
pelo Ministério da Saide, dez sfio fabricados no Brasil, sob a forma de medicamento genérico; os outros sio
comprados das empresas estrangeiras. Bm Far-Manguinhs, sfo produzidos sete dos que compdem o coquetel
(Didanosina, Estavudin, Indinavir, Lamivudina, Lamivudina +Zidovudina, Nevirapina, Zidovudina).

Urna dag principats criticas 4 politica brasileira de acesso universal e gratuito aos anti-retrovirais
era & possibilidade de dar origem a cepas do HIV resistentes a todos os medicamentos ja criados. A critica
camno vazio. Estudos mostram que, até o momento, a prevaléncia e o perfil das mutagGes para a resisténcia
as drogas em pacientes brasileiros que usam a terapia tripla s#o similares dquelas encontradas em outros
estudos infernacionas, Além disso, a resisténcia primaria em pacientes que nunca foram submetidos 2
qualquer tratamento € de, aproximadamente, 4%. Niimero bem menor, por exemnplo, do que os encontrades
na Europa Ocidental e pos Estados Unidos (15-25%). Estes dados vém atestar, por outro lado, a gqualidade,
seguranga ¢ a eficicia dos medicamentos anti-retrovirais produzidos no Brasil.

3.3.6 O Aprendizade Tecnolégico

Como diz Correa (2002) na capacitagio para a inovagio conta, especialmente, saber fazer
(localmente) aquilo que j4 existe {globalmente). Esse primeiro ponto nos leva a ressaltar a importincia da
estratégia da copia por engenharia reversa (saber fazer o medicamento e saber estimar seu cusio, em
diferentes cendrios), seja no que diz respeito ao dominio do processo de sintese e produgiio dos firmacos
em bancada, fémmlagﬁo ¢ adequagfo de processos de produgo 3s normas internacionais de qualidade,
andlise e certificagdo de matenas~pnmas adguiridas, criagiio de padrles de referéncia ¢ metodologias
analificas, dentre outros aspectos tecnoldgicos, dominados por Far-Manguinhos. Um circulo virtuoso copia
— aquisiciio de conhecimentos - geragio de know how - novas pesquisas, spin offs e spillovers podem
ser detectados como resultado dessa experiéncia.

Cabe ressaltar que essa experiéneia de produgio de ARVs para 0 governo brasileiro, resultou em
ganho em competéneia tecnoldgica e sobretudo, relacional, na medida em que proporcionou o aprendizado
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em colaboragio e desenvolvimento de parcerias entre laboratério piblico e empresa privada. 1§so nio
tem sido muito usual no Brasil e assumiu novas formas no contexto farmacgutico, como: acorcios néo
exclusivos para compra de matéria-prima de produtores nacionais pelo setor piiblico; acordosi parao
desenvolvimento compartilhado ou conjunto de licengas de know-how para a produciio de medibaénentos
ndo protegidos por patentes; ¢, mesmo, aprendizado local na transferéncia formal de tecnolog’iaé parac
setor produtivo. Ou seja, uma gama variada e criativa de conbecimentos e tecnologias se deveu 20 contexto
fmpar de atender 4 necessidade de produzir ARV para o Programa Estratégico do MS; produgiio essa,
nio voltada para o coméreio, organizada pelo Estado, e contando com um laboratério oficial para sua
fabricagdio. Esses elementos foram fundamentais para a criagio de uma base tecnolégica nacional paraa
produgio de anti-retrovirais para o tratamento da AIDS. i

A experiénelia dos ARV reforgou também o aprendizado em normas e padrbes de qnalxdade
levando 3 aquisi¢fo de equipamentos para andlise e certificagfo da qualidade, tanto da maténg prima
como de produtos acabados, alé de seguir 4s normas estritas da Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitdria.
A mobilizagdo de técnicos de formagdes profissionais diversas (engenheiros quimicos, farmacéuticos,
administradores, pesquisadores, gestores piblicos da satde) em prol de interesses técnicos, poiiﬁcos,
econdmicos, socials e sanitdrios tiveram como base uma organizagio multidisciplinar para aprodizéﬁo dos
ARVs; e pela complexidade do desafio, uma atuacio propria de empresas inovadoras.

Contudo, trés medicamentos (Nelfinavir, Efavirenz ¢ Lopinavir) integrantes do coquetel enoonh*am
se ainda sob dominto de patente. Também ¢ inevitivel a chegada de novas moléculas patcnteadas? oque
daré fimn a essa experiéncia, exceto se houver, por exemplo, a decisBo por um licenciamento comptéﬂséxio
para a producfio desses medicamentos no contexto nacional. Isso corrobora aquilo que foi difono Cépitulo
TI desta tese, N&o basta ter-se tornado inovador, é preciso manter-se na curva de valor através de
investimentos em tecnologia para continuar a inovar, A inovaco cria novos produtos, novos mer{:ados,
que derrubam os anteriores. Nesse sentido, nfo dé para competir com as grandes empresas inovafdoras.
Hé wma continua preparagio para a obtencgo dessa licenga (copia de medicamentos patenteados,
escalonamento em nivel de bancada, estudo dos intermediarios de diferentes fornecedores em tm%ms de
qualidade e custos, etc.) da parte de Far-Manguinhos. Ou seja, até para continuar a ser um copz‘é::ﬁor é
preciso continuar a investir em P&D. |

Mesmo que o licenciamento compulsdrio nio tenha se concretizado em 2002, pode-se observar
que o atual Governo nfo desistiu de cogitar langar mio dessa prerrogativa existente na nossa Teide

patentes, caso seja necessario. O MS vem buscando ampliar as atividades, a fim de gaxanw o
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fornecimento de seus insumos para a produgfo. Far-Manguinhos vem mantendo parcerias com
laboratérios oficiais, universidades federais e com a iniciativa privada. A proposta € repassar para as
empresas, mediante pagamento de royalties, o processo de sintese de fArmacos. Daf em diante as
empresas devem arcam com as despesas dos testes para a industrializagio do produto, para que possam
ser capazes de comercializa-lo sob a forma de genérico. Assim, alguns laboratérios nacionais estardio
aptos a produgdo, capacitando-se com as tecnologias transferidas por Far-Manguinhos, para entrar
com a produciio de mahérias—;irinlas dos anti-retrovirals, no caso dos medicamentos patenteados,

Por outro lado, o Instituto vem se fimdamentando em pesquisa e desenvolvitnento tecnoldgico e em
estudos de estimativas de custos e hoje € capaz de promover a produgio interna desses medicamentos, a
partir da aquisicio dos insumos {(firmacos) no mercado internacional. E, em um future préximo e caso seja
necessario - dependendo do interesse nacional e negociagbes com as empresas detentoras das patentes,
poder-se-a langar mio de hicenciamento compulsorio para transferir a tecnologia de sintese quirnica a industria
farmoquimica nacional para a produg@o de firmacos patenteados, e intensificar a produgio destes
medicamentos por Far-Manguinhos e outros laboratorios piiblicos.

3.3.7 Modelo de Politica de Satide Pablica para os Paises em Desenvolvimento

O Programa de Aids ¢ a Politica de Medicamentos do governo brasileiro tém sido apontados
como madelo para os paises em desenvolvimento. A experiéncia brasileira pode ser transferida
especialinente para os paises africanos.

Far-Manguinhos vem prestando consultoria nfio s6 para os demais laboratdrios da rede oficial;
mais recentemente vem prestando consultoria para a instalaco de laboratérios produtores em paises
africanos™ Em maio de 2004, téenicos do Instituto de Tecnologia em Farmacos (Far-Manguinhos/
Fiocruz) estiveram em miss@o na Nigéria ¢ em Mogambique para averignar as possibilidades de
adaptaciio de fibricas para produgio de anti-retrovirais na Nigéria € construgfio de uma fibricanovaem
Mogambique. A visita técnica é uma das fases doprojeto “Futuro Positivo: cooperagdo na produgdo local
de ARVs", elaborado por Far-Manguinhos por solicitaglio de paises africanos ¢ latino-americanos,
interessados em compartithar o conhecimento brasileiro no combate 4 Aids.

O projeto prevé a construgdo ou adaptacio de fabricas produtoras de ARV, assessoria téenica,
transferncia de tecnologia de produgio e garantia de qualidade dos medicamentos. Com isso, pretende-

32 Yer Reportagem da CCS no site <www fiocruz br> e no site <www.far. flooruz b,
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1los a instituir a produgdio piiblica de medicamentos, estimular a autonomia dos noSsos pamms
g amenizar a dependéncia de auxilio externo para © tratamento da Aids. |

O projeto envolve, inicialmente, Angola, Nigéria, Venezuela, Guiana e Mogambique, pmnenn
pais com o qual o presidente Luiz Indcio Lula da Silva assinou protocolo de cooperagio no ane de
2003. No més de margo de 2004, os ministérios da satide da Nigéria ¢ do Brasil assinaram protocolo
de intengdes para cooperagdo nas dreas de malaria, sadde da familia, imuniza¢Ges e Aids. :_

Far-Manguinhos pretende transferir tecnologia.de produgio dos sete anti-retrovirais, redlmndo
custos de importacdo de medicamentos por esses paises € auxiliando no tratamenio da poﬁulag:fio
atingida pela epidemia de Aids. O objetivo é, através da parceria sul-sul, ajudar os parceiros a gamntzr
qualidade dos medicamentos usados em seus programas, além de fortalecer seus laboratérios de conitrole
de qualidade. Em visita & Nigéria, os técnicos de Far-Manguinbos avaliaram a infra-estrutura de duas
fabricas, verificaram a possibilidade de adaptacio de urma delas para fabricagiio de ARV e-cs-récumos
humanos locais para o funcionamento. Este é um projeto social de grande envergadmacapazdemmm
a mortalidade por Aids na Africa. De acordo com a Organizaciio Mundial de Saiide (OMS), um em
cada 12 africanos tem Aids. O impacto desse quadro se estenderd pelas geragdes futuras. Na Aﬁ-zca
Subsahariana, 25% das criancas serdo Grfis devido & Aids em 2010. 3

A parcena projeta mundialmente o trabalho brasileiro no campo de combate da Aids. O Brasz] A
atua em diversos paises em desenvolvimento, distribuindo anti<retrovirais produzidos por Far—Mangmnhos,
atraves do Plano de Cooperagio Internacional. Cerca de 100 pacientes s3o tratados em 10 palses da
América Latina (Republica Dominicana, El Salvador, Colombia, Paraguai e Bolivia) & Africa (Quéma,
Namibia, Burkina Faso, Bunundi e Mocambique).

Os ensinamentos que podemos extrair deste Estudo de Caso dos ARV, o que concerne 3 qaestﬁo
tecnolégica, sio diversos: o mais imediato ¢ que, até mesmo para serum copiador & preciso deter certas
competéncias. O caso demonstra o que foi afirmadono capitulo If atespeito do que representam a5 patentes
na indiistria farmacéutica; demonstra também como os seus detentores utilizam o poder de mcrcadopara
anferiraltos luctos. As empresas nfio téminteresse em licenciar tecnologias  perder, desta forma, seu monopdlio.
E preciso, portanto desenvolver tecnologias endogenamente. A patente se toma um mstammpcrvemo de
dominio econdmico entre as nagbes, quando se trata de medicamentos essenciais 3s populagbes carentes.

O tempo demonstrou que a politica estabelecida no infcio da década de 90, ¢ apezfeigoada nos
anos seguintes foi 2 mais acertada e que mesino paises com recursos lirmtados podem asciender
tecnologicamente e produzir medicamentos necesséarios para garantir o tratamento da AIDS e redumr 0
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impacto da epidemia. Hoje, a distribuiciio universal e gratuita dos anti-retrovirais, por meio da rede piblica
de sa(de, é urn dos aspectos mais relevantes da politica brasileira de combate a AIDS.

Outro ponto a destacar ¢ que a politica de combate & AIDS ndo teria obtido €xito se ndo houvesse a
decisdo de investir em P&D de medicamentos. Somente um investimento vultoso de recursos por parte do
MS, que injetou em Far-Manguinhos, a partir de 1997, recursos orgamentanos na ordem de sete milhSies de
reais/ano, foi possivel canalizar recursos para se obter a competéncia necesséria para vencer a barrewra
tecnoldgica da rota de sintese para a produgio dos farmacos. Assim, Far-Manguinhos foi capaz de transformar
um desafio tecnolégico em reconhecimento tnternacional, além de comprovar que até mesmo os paises
pobres ¢ em desenrvolvimento podem buscar suas prompias altemativas de desenvolvimento, De produtor de
sutfato ferroso a anti-retroviral - foi um salto tecnoldgico, sem ditvida, 34 que estes itimos se encontram quase
no topo da curva (ver Figura 2.4 Ondas de Descobertas de Medicamentos, apresentada no capitalo I).

4. De Instituto de Tecnologia em Farmacos a Complexe Tecnologico de
Medicamentos

O Instituto de Tecnologia em Farmacos - Far Manguinhos expandiu-se rapidamente nos (iltimos
anos, deixando de ser apenas mais um laboratdrio produtor da rede oficial, sendo-Thes imputadas novas
miissdes. Faz pesquisa, desenvolve e produz medicamentos e se vale da sinergia existente entre as Umdades
Técnico-Clentificas da Fiocruz para desenvolver tecnologias e repassé-ias ao setor industrial. Portanto, €

preciso visualizé-lo através dessa missio em dupla dimensao.

Foto 3.3
Fachada da Antiga Sede de Far-Mangninhos

KtE1EEN:

117



4.1 Missio :

1) Como um Instituto Tecnolégico, Far-Manguinhos tem como missEo-desenvolver tecﬁologias
em firmacos ¢ medicamentos, contribuindo para a geragdo e difuso deimvagﬁes,.anave's-dcmsfer&lcia
de tecnologias para o setor industrial, tendo papel destacado na Rede de Laboratorios Oﬁciaisi £ como
ator do Sistema de Inovagtes Farmacutico Nacional. |

2) Enquanto Laboratorio Oficial, integrante da Rede de Laboratorios Piblicos, sua né.':issﬁo g
produzir medicamentos de interesse da salide ptiblica, de forma a suprir as falkas de mercado, es}mlalmeme

para as doengas negligenciadas.

4.2 Foco de Atuacie
Como foco de atuagiio visa garantir medicamentos essenciais 3 populacfio, priorizando os progamas
estratégicos do MS; e atender complementarmente as secretarias estaduais e mupicipais dﬁ; satide,
pnncxpalmente aqueles estados e municipios que no possuem laboratorio publxco |
ar-Manguinhos ¢ atoalmente um instituto de referéncia na produgio deme&mmentos bemcomo
no desenvolvimento de tecnologias de substiincias terapéuticas ativas para as principais neces&dades de
tratamento de doengas endémicas existentes no Pais, que até o momento nfio tBm as sclucﬁ&é segluas €

eficazes.

4.3 Organizacio Interna

A organizacio interna de Far-Manguinhos mescla a estrutura fincional em linha, (pm-detezmmada
pela ldgica da Administracio Publica e da Fundag8o Oswaldo Cruz) com outra estrutura, que ﬁmmona
matricialmente, de forma mais flexivel, articulada verticalmente pelas funcBes de desenvolvimento temf:légioo
e produgiio de medicamentos (suas atividades finalisticas fimdamentais), consolidadas através de programas
imstitucionais; e horizontalmente, por projetos em andamento, gerencxados por pessoal capacxtado em
gestiio de projetos da Assessoria de Planejammtn e Gestlio Tecnologica. Esta orgamzagﬁo mtamapexmte,
nfio 80 melthor aproveitar as ca es individuais, como também angariar maior agilidade nos prccessos
de gestio, alcancando grande resolutividade e eficiéneia operacional.

( organograma apresenta as quatro Vice- Diretorias, demonsn‘andoam:porﬁncm e destaque que
¢ dado niio s6 45 atividades finalisticas como tambemaGestﬁodeP&ssoaseAdmlmsuagaa Pm'ameihor
visualizar sua organizacio interna, ver o Organograma de Far-Manguinhios no AN_"EXO 5. :
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As prioridades que norteiam a atuacio de Far-Manguinhos se relacionam ao atendimento das
demandas do Ministério da Saude, uma vez que Far-Manguinhos € o tnico laboratdrio oficial darede,
vinculado diretamente ao MS.

4.4 Patentes e Projetos de Pesquisa e Parcerias em Andamento

No ang 2000 Far-Manguinhos tinha 9 pedidos de patentes depositados no INPI, 69 projetos de
pesquisa em andamento (33 em medicamentos) sendo que 50% deles se concentram em sintese de
produtos naturais e dos quais 21 encontram-se em fase de desenvolvimento, 4 em fase de registroe 8 ja
registrados. Encontra-se em processo de negociagio com 9 empresas farmacguticas nacionais para o
desenvolvimento de parcerias estratégicas, tanto para o desenvolvimetno de pesquisas conjuntas como
para a produgio de medicamentos genéricos ( Relatorio de Atividades de Far-Manguinhos, ano 2000, p.
163).

Atualmente, € este o balango da situacfo de Far-Manguinhos quanto 2 pedidos de patentes €
patentes concedidas.
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Quadre 3.1

PEDIDOS DE PATENTES DEFOSITADOS POR FAR-MANGUINHOS
Atualizaciio 18/01/2005

NOMERO |DATADE | STATUS INVENTORES TITULO FAMILIA DE PATENTES
g DO PEDIDO | DEPOSITO
& |DE Do
PATENTE | PEDIDO
1 | P19600975 11/03/1996 | Pedido I - Angeio da Cunha Derivados do Acido Pedidos de Patentes | Patentes
depositudo Pinto gem-difluorfenilacético .

2 - Nibia Boechat ede gem- lapio - JPO3239G2 BEIHOO3 - Bélgica
difluorfenilacetamida, | Sufga - CH690722 CN1101806 - China
processo de sua fndia - IN711/MAS/96} DEI9610357 - Alemanha
preparagho ¢ ES2{30923 - Espanha
suas aplicughes FRZ745810 - Frangu
farmacéuticas, GB2311068 - Inglaterra

171283256 - Itdlia
U56034266 - EUA
2 |PI9SO0437 | 22/01/1998 | Patente I - Dicinéia Furtado Dispositivo para inibira | -x- X~
coneedida Teixsira agho de mosquitos e
2 - hsiizno de Bamos outros insetos
(VELADE Machado hematdfagos,
ANDIROBA) | 3 - Celso Evangelisia dos

Suntos

4 - Alfredo Marting de
Cliveira Fitho

5 - Andrea Svaiter

6 - hrinew Vieira da Silva
Jdntor

7 - liglaine F,
Guithermino Pereirg

8 - Benjamin Gitbert
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NOMERO [DATADE | STATUS INVENTORES THIULO FAMILIA DE PATENTES
g DO PEDIDO |DEPGSITO
o~ (DE Do
PATENTE (PEDIDO
3 | C19800437 [ 07/08/2001 Pedido { - Dulcinéia Furiado Processo para & oblenglio | -x- %~
depositade Tetxcinn de composicio - base de
2 - aliano de Baros andivoba ¢ uso de extrato
Machado do bagaco da sndiroba
3 - Celso Evangelista dos{ para inibir a agfio de
Santos MOSQUit0s € SUros
4 - Alfredo Martins de | insetos hernatofagos.
QOiiveira Filho
5 - Andren Svaiter
6 - Irineu Vieira da Silva
Jinior
7 - Jislaine F,
Guilhermino Pereira
8 - Benjamin Gitbert
4 [ PI9804052 |23/10/1998 | Pedido I - Litiane Rodiigues Suspensdo oral de X -X-
depositado Capri praziquantel.
2 - Peter Rembischevski
5 [ P19903382 [04/08/1999 | Pedido 1 - Cristina Tristio de Copolimeros de fcido X~ %=
depositado Andrude aerflico ov metacritico/l-
2 - David Tabak dopa, de 4cido acrilico ou
3 - Fibio Moysés Lins | metacrflico/l-<244>
Dantas metildopa ou de
fcido acrilico ou
metacrilicofl-carbidopa,
processo de sug obtenglio
& composigdes
medicamentosas contendo
05 eSO,
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NUMERO {DATADE |{STATUS INVENTORES TITULO FAMILIA DE PATENTES
'g PO PEDIDO [ DEPOSITO
& {DE BO
PATENTE {PEDIDO
6 | PI9904363 | 28/09/1999 | Pedido I - Edmir Fernandez- Composigles Pedidos de Patentes | -x-
depositado Ferreiry medicamentosus US Qo/412,7719 EUA
2 - Renata O. de A com atividade imuno- '
Soares moduladora baseadas em
3~ Ivone Muria Ribeiro | extratos de physalis spp
4 - Nancy dos Santos ou de fisalinas obtidas a
Barbi parlir desses extratos
5 - Deise Cristing
Drummond Xavier
G - Milena B. P. Soaras
7 - Ricardo Ribeiro dos
Santos
8 - Therezinha Coetho
Barbosa Tomassin
7 | PI9SMA3S 23/07/1999 | Pedido 1 - Edsmir Fernandez- Processo de isclamento Pedidos de Patentes | -x-
depositado Femeira de fisalinas a partiv de US 09/417,779 EUA

2 . Renata Q. de A.
Soares

3 - Ivone Maria Ribeiro
4 - Nancy dos Santos
Barbi

5 - Deise Cristina
Drumimond Xavier

6 - Ricardo Ribeire dos
Santos

7 - Therezinhi Coelho
Barboza Tomassint

plantas e compostcles
farmacéuticas com
atividade anti-protozoa
contendo fiselinas
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» | NOMERO | DATADE |STATUS INVENTORES TITULG FAMILIA DE PATENTES
g PO PEDIDOG| DEPOSITO
& { DE Do
PATENTE { PEDIDO
8 | PI99030%1 1H/10/1999 | Pedido 1 - Pawtein Tores Bozza | Extratos de rheedia X -¥-
depositado 2 - Valber da Sitvy fongifelia ¢
Frutuoso composicdes
3 - Hugo Caire Custro medicamentosas baspadas
Faria Neto Nesses exiratos
4 - Maria Raquel
Figueiredo
5 - Ana Luiza Rangel
Bérenger
6 ~ Marcia Magathiics
Monteiro
9 | PIOOG3314 244052000 | Pedido b - Pernando Justino de | Composigdio Pedidos de Patenies Patentes
depositado Jesus bicinseticida 2 base de 8/ n.° - Argenting
2 - Renata Alves bacilius thuringiensis var | AP200202398-ARIPOQ | QAPIL1200200017
"Pinheiro Roberg isrnelensis ¢ o respective | AUG367401-Austratia
3 - Favia Maria Abreu processo de preparagiio 1197-1001 - Chile
Campos EP1283676 - Buropa
4 - Ana Cristinn Batista §15.2001 - Pery
5 - Elizabeth Gomes US2004022776 - EUA
Sanches WOD189297 - PCT
§/n.° - Venezuela
ZA200200513 - Afiica
_ do Sul
10 | PIODOSS2S 23/112000 | Pedido I - Rodrigo de Moraes Inibidores de protease ¢ | Pedidos de Patentes -X-
depositado Brindeiro seus usos farmacéuticos | AP200202584 - ARIPO

2 - Amilcar Tanuri
3 - Cctdvio Augusto
Ceva Anlunes

4 - Vers Bongeriz

§ - Luciang I, O,
Figueiredo

6 - Emerson Poley
Peganha

AU2331302 - Australia
CNI1406223 - Ching
S$/n? - Indin

20025451 18 - Japiio
EP1335895 - Europa
QAPIs/n®
US2003138132 - EUA
WwW00242442 - PCT
ZA sin® Afvica do Sut




¥l

< | NUMERO |[DATADE | STATUS INVENTORES TITULO FAMILIA DE PATENTES
& | poPEDIDO DEPGSITO
& | DE Do
PATENTE |PEDIDO
11 | Pl0203539 10/09/2002 | Pedido I -Muia Auxiliadory Extratos de nidelavium e | Ainda em discussiio %=
depositado Coetho Kaplan composicBes
2 - Mariz Raquel medicamentosas baseadas
Figueiredo NESLEs extratos
3 - Luciana Moreira
Cheidier
4 - Valber da Silva
Frutuoso
5 - Patricia Torres Bozza
6 - Hugo Caire de Castro
Farig Neto
7 - Fbio Coclho
Amendoeira
12 | PIO40RY07 13/04/2004 | Pedido I - Ndbia Boechat Compostos derivados de | Ainda em discusso “Roe
depositado 2 - Marcus Vinfcius artesunato, processo de
Nora de Souza preparagiio destes
3 - Alessandrs Leds compostos, composigiio
Valverde farmacdutica
4 - Antoniana Ursine contendo os ditog
Krettlt compostos, uso do
respectivo medicamento
noe fratamento oy
preveéngio da maldriaou
ouiras doengus
parasitrias & método
terapéutico,
13 | PHO4O4222 | 07/06/2004 | Pedido 1 - Mareos Aurélio Compostos derivados da | Ainda em discussiio
depositudo Marting lidoeaina, composiciics

2 - Jorge Carlos Santos
da Costa

1 (For-Manguinhosy

3 - Nibia Boechat
{Far-Manguinhos)

1 farmacéuticas contendo

DS MESMOS, uso dus

farmacéuticas no
tratamento, prevenciio

ou inibiglo de doengas
com as ditas composicdes

gespectivascomposicdos 1
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4 NOMERO | DATADE |STATUS INVENTORES TITULO FAMILIA DE PATENTES
& | DO PEDIDO | DEPOSITO
& | DE DO PEDIDO
PATENTE
i4 | P1 20/0772004 | Pedido 1- Marig das Gragas M. | ComposicBes Aingda em discussiio
Alnda sem depositado Henrigues medicamentosas & base
niimero 2- Carmem P. Monteivo | de extrato de earapa
3- Antonio Carlos Siani | gnienensis cfou do
4- lislaine F. compostos quimicos
Guitherming isolados desse extrato
5- Mé&nica F, 5.Ramos :
§- André Luiz F.
Sampato
7~ Elaine Cruz Rosas
8- Lugiene A, Limu
9- Renato . Pennaforte
15| Pl 21/10/2004  { Pedido {- Samir D'Aquino Stntese e atividade Ainda em discussio
Ainda sem depositado Carvatho tripanomicida de novas
ndmere 2- BEdson Feireira da N-Aril-Hidrazonas-1,
Silva 3, 4-Tiadiagdlicas,
3- Solange 1., Castro
4- Carlos A, M. Fraga
16 | PI0404635.8 | 25/10/2004 | Pedido {-Terezinha Tomasini e | Processo para a Ainda em discussfio
depositado ouEros Oblenglio de Esterdides
Seco Derivadus do
Ergostanc
171 P1 28/12/2004 | Pedido {-Andrea Nobrega Xarope de sulfato Ainda em discussiio
Alnda sem depositado 2-Grace Mafra ferroso

niimero




Far-Manguinhos e a indistria de medicamentos Cristalia assinaram, em maio de 2002, acéordos
para transferéncia de tecnologia e produgfo dos remédios Ritonavir e Saquinavir, usados no tratamef;ram da
Aids. |

4.5 Orgamento :
Orgamento vem evoluindo positivamente, com injegio constante de novos recursos, conforme
demonstra o gréfico abaixo. :

Grifico 3.1
Evolugio Orcamentiria de Far-Manguinhos

. IPREVISAO

unidades em milhfes de R$

4.6 Producio . ;

A produgio de Far-Manguinhos é orientada pelz demanda do SUS - Sistema Unico de Satide, ¢
realizada através de metas anuais de produgiio, mediante acordos estabelecidos ¢ formalizados através de
convéntos, com 0 MS, Far-Manguinhos vem contribuindo para a redugiio dos.custos do MS, de estados
e municipios brasileiros, através de sua participagio no Programa de Assisténcia Farmacéutica. A produgiio
de Far-Manguinhos é voltada para o atendimento dos Programas Prioritarios do Ministério da Satide, tais
como: '5
s programa de AIDS;

» programas de combate as doengas endémicas
» programa saide da familia;

= programa de hipertensio;

s programa de diabetes;

s medicamentos de alto custo.
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Ao fornecer medicamentos estratégicos para a satide piblica, em particular em dreas nas guais o
setor privado nfo se interessa, Far-Manguinhos tem contribuido para a reducio dos custos do Ministério
da Saude ¢ de estados e municipios com a assisténeia farmacéutica. Embora niio possua uma estrutara de
custos igual a de um IaboratGrio privado, principalimente no que diz respeito aos gastos com propagandas
& impostos, conforme dados levantados pela CPI dos Medicamentos, no ano de 1998. As disparidades
de precos so exorbitantes.

Tabela 3.2
Diferencas de Pregos de Medicamentos entre Far-Manguinhos e Laboratérios Privados - 1998
Nome Genérico Laberatorio Medicamento Preco USS | Difereaga %
) BMS Capoten 0.3346
Captropil 25mg o )
Far-Manguinhos Captropil 0.0313 268.0%
Cazi Quisica - Parartrin 0.2632
uprofenc 600mg .
Far-Manguinhos Thuprofeno 0.0663 614.4%
L Sanofi Ulcedine 0.2214
Cimetidina
Far-Manguinhos Cimetidina 0.0310 614.3%
i Aventis Gardenal 0.2572
Fenobarbital 100mg N .
Far-Manguishos Fenobarbital 0.0389 561.4%
Clofenak
Diciofenaco de Potissio Medley . 0.1687
) Biclofenaco
50mg Far-Mapguinhos 0.0273 517.1%
de Potdssio
Schering Plongh Meticoren 0.45%94
Predipisona 20mg
Far-Manguinhos Predinisona 0.0761 303.6%
Hoechst Baonil 0.1239
{Fhbenclamida Smg ) .
Far-Manguinhos (ibenclamida 0.0211 486.8%
Glaxoe Wellcome Clorana 0.0789
Hidrociorotiazida 50mg ) . o
Far-Manguinhos Hidroclorotinzida 0.0139 468.0%
. Biolab Sanus Vasopril 0.1589
Enalapril 5mg . .
Far-Manguinhos - Enalapril 0.0288 452.1%
Aventis Flagyl 0.1244
Metronidavel 250mg . .
Far-Manguinhos Metronidazo] 0.0244 409.1%
Roche Valium 0.0900
DMazepan 100mg . )
Far-Manguinhos Diazepan 0.6185 386.5%
Glaxo Wellcome Lanoxin 0.1011
Drigoxina . .
Far-Manguinhos Digoxina 0.0211 378.9%
inal. {Brasilis; Senado Federal, 2000).




Tabela 3.3
Redugiio no Preco dos Medicamentos Anti-retrovirais Pagos Pelo MS

USS délares
Medicamentos 1996 | 1997 | 1998 | 1999 | 2000"
Zidovudina (100mg comp) 0.56 0.53 1 045 021 | 018 °
Zidovudina-+tLamividuna (300comp +500mgcomp) | np | np 338 2.01 0.72
Didanosina {100mg comp) 1.85 1.39 102 | 076 | 051 .
Lamivudina (150mg comp) 2.90 270 2.39 1.51 0.83
- Estavadina (30mg comprovante) op 1.75 1.03 046 0.21
Estavudina (40mg comprovante) np 2.32 1.02 0.64 + 028

Fomte: Far-Manguichos, 2 partir de dados fornecidos pele Secretaria de Politicas de Saide/MoH.
Obs.: *Estimado por Far-Manguinhos, np: ndo produzide por Far-Manguinhos; os nimercs em negrito rcpresemam a
producio de Far-Manguizhos

A produgfio se pauta nas boas priticas de fabricagéio (GMP) e de controle de qualidade, desde o
recebimento de insumos até a expedigio final dos produtos. Durante o processo de modemiﬁ}lgée e
expansio, iniciado em 2000, sistemas mecanizados foram substituidos por equipamentos compmadomaéos
de ultima geracdo e mio-de-obra especializada e treinada para operd-los, resultando em prodﬁtos de
melhor qualidade, produzidos com maior precisfio e baixos custos. Rotineiramente faz-se a mspeg:ﬁo
analftica dos insumos adcuiridos, através de testes quimicos, fisioquimicos e microbioldgicos emmi;ﬁmm
principios ativos, materiais de embalagem e nas diversas formas farmacguticas; asmmcomoparammmlax
a quahidade da Agua e realizar 0 monitoramento ambiental dos dejetos industriais.

4.7 Perfil de Producdio

Nosuinmosanos houve um crescimertto considerdvel em sua linha de produtos; desdeme:hcamenms
para uso geral em servigos do SUS, como anti-inflamat6rios, anti-infecciosos, anti-ulcerantes, analgesmos
e produtos dermatoldgicos; medicamentos para doengas endémicas como maléria, esquiszossémose,
tuberculose, hanseniase, filariose € oncocercose, anti-retrovirais para AIDS ¢ outros madiwnentés para
doengas relativas ao sistema cardiovascular e ao sistema nervoso central ¢ para os programas de combate
4 hipertensio e diabetes, com expressiva participacio nesses segmentos. :

Atuglmente, 90% da producio de Far-Manguinhos s3o dirigidos para as encomendas do Gcé;vemo
Federal. Os outros 10% da produg#o s destinados 4 venda direta a diversas instituigbes pblicas.
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Quadre 3.2
Medicamentos Produzidos per Far-Mangninhos

Medicamento Apresentacio

Acido Félico 5 mg, cx. ¢/ 300 comprs.
Alopurinol 10 mg, cx. o 300 comprs.
Captopril 12,5 mg.ex. ¢f 500 comprs.
Captopril 25 mg.cx. ¢/ 300 comprs,
Captopril 30 mgex. ¢f 500 comprs.
Carbamazepina 200 mgex. ¢ 200 comprs.
Cetpconazol 200 mg, cx. ¢/ 300 comprs.
Cimetidina 200 mg, cx. ¢f 500 comprs.
Cloroguins 130 mg,ex. ¢/ 500 comprs,
Clorpromazina 100 mg,ex. ¢f 200 comprs.
Clorpropamida 250 mg, cx.c/ 500 comprs,
Dexametasona Acetato 0,5 mg, cx. o/ 500 comprs.
Dexametasona Creme 0,1%, 10g, cx ¢/50 bisn.
Diazepam 10 mg ex. of 200 comprs.
Diclofenaco de Potassic 50 mg, cx. ¢/ 500 comprs
Digoxina (0,25 mg, cx. ¢/ 500 comprs.
Enalapri 5 mg, ex. ¢/ 500 comprs.
Fenobarhital 100 me, ¢x. of 200 comprs.
Giibenclamida Smg, cx. ¢/500 comprs,
Haloperidol 5 mg, cx. ¢/ 200 compys.
Hidroclorotiazida 36 mg, cx. ¢f 500 comprs.
Lamivudina 150 mg, fr. ¢/60 comprs.
Metiidopa 300 mg, cx. ¢/ 300 comprs.
Metronidazol 250 mg, cx. ¢/ 300 comprs.
Neomicina+ Bacitracina 0,5%+250 UL, ex o/ 30 isn
Paracetamol 500 mg, ¢x. ¢/ 500 comprs.
Prednisona 3 mg, ox. o 500 comprs.
Prednisona 20 mg, ex. ¢/ 500 somprs,
Propranolol 40 mg, ¢x. ¢f 500 comprs.
Ribavirina 250 mg, cx. c/500 caps.
Rifampicina 300 mg, cx. of 500 caps.
Sulfadmzina 500 mg, cx. ¢/300 comprs.
Sulfametoxazol 400+80 mg,.
+Trimetoprima cx. ¢f 500 comprs.

Sulfato Ferroso 40 mg, ox. ¢/ 300 comprs.
Tetraciclina 250 mg, cx. ¢/ 500 caps.
Tetracichna 500 mg, ex. o/ 500 caps.

Fonte; Setor de Vendas/Far-Manguinhos
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4.8 Inovacies

O Laboratério estd desenvolvendo formulagdes novas de medicamentos que concentram em apenas
um comprimido trés tipos de anti-retrovirais. A concentragio, chamada de “trés em um”, foi um dos
pedidos feitos pela Organizaggo Médicos Sem Fronteiras, em Bancoc, na Tailindia, durante as discussdes
da Conferéncia Internacional de Aids. Essa é uma inovagéio incriemental. Outrareivindicagio apresentada
pela organizacio, no encontro da Tailindia, também estd em estudos no Far-Manguinhos, Ea formiulage’io
de medicamentos mais adequados s criangas portadoras do virus. S3o comprimidos menores e xarepes
com sabores. _

A prioridade na drea de desenvolvimento tecnolégico em medicamentos a prioridade tem Iécaido
no desenvolvimento de fitoterdpicos, de firmacos sintéticos e de novas formulagdes que permitem aumentar
a eficicia das agles de satide piblica.

Na érea de desenvolvimento tecnolégico, os maiores projetos de Far-Manguinhos sdo:
¢ odesenvolvimento de fitomedicamentos para Satide Piblica;
» 3 formacio de um banco de germoplasma para plantas medicinats;
» aconstituiciic de uma colecio de extratos vegetais de referncia;
» o desenvolvimento de novas moléculas para AIDS, maldria, tuberculose e doenga de -
Chagas. '

4.9 Economias

No ano de 2003, o que foi produzido em Far-Manguinhos trouxe uma economia de R$ 200
milhdes ao Ministério da Satde ¢ de RS 191 milthdes em 2004, que seriam dispendidos nas aqulslgoes
para abastecer o SUS. Mas em termos de economia global foram R$ 273 milhées, wma vez qu§ Far-
Manguinhos também realiza as aquisigbes de insumos para abastecer a produgio da ALFOB, de forma
centralizada. Asnegociacdes com fornecedores vem fazendo despencar o prego de muitos msedlcmzenms,
a partir da intervenc@o de Far-Manguinhos. __ :

Os impactos no sistema de inovagéio brasileiro referem-se 2o desenvolvimento de pmcessos de
produgcdo para medicamentos de interesse da Satide Phblica, que ndo séio produzidos no Pais. Esses
processos s30 repassados para empresas nacionais, que assumem ¢ compromisso de fomeciment‘;) para.

ar-Manguinhos. Assim, a presenga de atividades de producdo no interior de uma instituigio de pesquxsa
¢ desenvolvimento faz com que, por um lado, as atividades de producio se beneficiemn do contexto eda
cultura de carater cientifico-tecnoldgico da Fiocruz, por outro, € a sua presenga que tem garanﬁdo a
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chegada regular dos produtos farmac@ticosa sociedade, seja através da produglio propria, seja através
da transferéncia de tecnologia para o setor produtivo externc. Também para isso, € a atuacio da Fiocruz
desde a pesquisa basica até a ponta da cadeia produtiva - ou seja, € o fato de realizar atividades de

producdo - que facilita o didlogo com a indistria e permite que a interac3o aconteca com SuCasso.

4.16 O Complexo Tecnolégico de Medicamentos - CTM

Recentemente foi adquirida uma nova planta industrial, trég vezes maior do que a atual de
Manguinhos. O CTM - Complexo Tecnoldgico de Medicamentos {¢f. Foto 3.3), como foi denominado, é
sttiado em Jacarepagus, no Rio de Janeiro. A planta industrial, designada anteriormente como “Rio 2000
é composta de uma drea de 107.750 m0* com area construida de 40.107 m® e possw, inchusive, uma central
de utilidades e um prédio que abriga a planta de antibidticos, plenamente equipados e em perfeito estado
de funcionamento, permitindo dessa forma, a identificacio de estratégias fisharas para o desenvolvimento e
movagio nas areas de produtos bictecnologicos e de firmacos de interesse da salide piblica do Brasil,
Aguisiciio da planta industrial ird proporcionar condigdes para quintuplicar a produgfio {(que j4 ¢ de um
bilhdo de unidades farmacéuticas) de Far-Manguinhos.

Para se ter uma idéia das novas dimensfes de Far-Manguinhos faz-se uma comparagfo entre os
seus nlimeros globais (cf. Quadros3.3 e3.4).

Quadre 3.3
Capacidade Instalada de Far-Manguinhos em 1992

Unidades farmacéuticas produzidas: 1,375 bithdo de unidades
farmacéuticas
Hens na linha de produgiio: 6 (tetraciclina caps; tetracichina
oftdlmica; dexametasions creme; sulfato ferroso; dapsona
e metildopa)

Faturamento anual: R3 25 milhes

Quadro 3.4
Capacidade Instalada (CTM) de Far-Manguinbes em 2065

Avea Industrial: 105 mil m? (48.000 m* de drea construida)
Produgfio: 1,8 bilhfio de unidades farmacéuticas

Hens na linha de produgdo: 65 produios ¢ apresenfagfes
Faturamento apual: R 13 milhdes em veadas para Estados
e Municipios
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Comm a transferéncia gradativa de Far-Manguinhos para suas novas instalagdes em Jacarepagud, 2
expectativa € a de que, em 2003 seinicie a produgfio de uma importante classe-de-medicamentosé paraa
assisténeia 3 safide pliblica: a de penicilinicos (antibiéticos) especialmente AMOXILINA —principal produto
a ser produzido inicialmente no CTM, para suprir os Programas Estratégicos do SUS.

Em 2007, 2 metaa ser alcangada é produzir  bilhoes de unidades farmacéuticas (Ufs/anc). A
pretensio € expandir as vendas para 0 Mercosul, Africa e paises com os quais o Brasil possui aéordos
bilaterais, sempre atendendo o mercado pablico. ;

4.11 Clientes _

Os principais clientes s3o o Ministério da Satide e as Secretarias Estaduais ¢ Municipais de Satide.
O mercado e que rede de Jaborat6rios oficiais atua é o mercado priblico, ndo concorrendo mm as
empresas pnvadas 'pois a populagio assistida pela distribuicio de medicamentos do governo esta fora do
mercado {ou seja, ndo tem condigdes financetras para adquirir medmamentos na rede comercaal de
farmécias).

4.12 Exportagdes

Recentemente, o Decreto n® 5.154 de 23 de julho de 2004 autoriza a Fundagio Oswaldo Cruz
Fiocruz (e também a Far-Manguinhos) a disponibilizar medicamentos, visando a assegurar populag:ﬁo o
acesso a produtos basicos e essenciais 4 satide a baixo costo.  Este Decreto permite assim oemerctaitzzar
o excedente de produgo, Tal instrumento juridico permitiu & Fiooruz atender a0 mercado privado, em
casos ernergenciais, servindo como instrumento da politica regulatéria do govemo. Foi permitido mmbem
2 Fiocruz exportar seus produtos para outros paises, :

A produgio de Far-Manguinhos € dirigida por um pianejamento estratégico dlremonada pa:a a
demanda de municipios com mais de 100 mil habitantes. Estudam-se quais s80 os med:cammtos mnais
solicitados pelas secretarias municipais e estaduais de safide, procurando acompanhara evoiug“éo da
demanda, 4 fim de viabilizar um perfil de oferta de medicamentos mais adequado. |

4.13 Vendas :
ar-Manguinhos fornece medicémento as diversas instituicdes (exclusivamente aguelas entié_:]ad%

citadas anteriormente) através de venda direta, com dispensa de licitagfio piiblica, com base na Lei 8.666/

93, art. 24, inciso 8%, mediante nota de empenho e com prazo de pagamento até 30 dias. Os clientes
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realizam o depdsito dos valores na conta da Unifio através do cddigo identificador 25.444.625.201.002 —
2. O cliente deve informar os seguintes dados para cadastro e emissio da Nota Fiscal: Razio Social,
{NPJ, enderego completo, local de entrega com seu respectivo endereco, telefone, fax, e-mail € pessoa
de contato. O cliente deve enviar, por fax ou e-mail, o pedido dos medicamentos a serem adquiridos. As
quantidades devem considerar a unidade de apresentagio do produto, para a qual ndo sdo admitidos
fracionamentos. O valor minimo é de R$ 2.500,00 (dois mil & quinhentos reais) e o frete é por conta de
Far- Manguinhos. O pagamento é feito através da Guia de Recothimento da Unigio - GRU —que segue

junto com a nota fiscal. Este documento visa agilizar o pagamento nas agéncias do Banco do Brasil, e

permite que a quitacdo do débito ocomra no menor tempo possivel.

4.14 Producio de Firmacos

A Gltima novidade € que Far-Manguinhos firmou com a PETRORIC convénio para o fornecimento
de imtermedidrios para a produglic de alguns farmacos estratégicos. Far-Manguinhos, que j8 atua na
transferéoeia de tecnologia da produgfio de firmacos para empresas pblicas ¢ privadas, espera ampliar
sua agfo em parceria coma Petrobr_as, produtora nacional de petroleo e derivados. Far-Manguinhos
pretende entrar na drea farmoquimica, produzindo alguns farmacos para suprir exclusivamente a Rede de
Laboratdrios Qficiais. O projeto para fabricagio de intermedidrios estd na fase inicial, e visa a reducio
de custos de importacio dos insumos para a produgio dos medicamentos mais prescritos e de alto custo,
pertencentes 4 Relaciio Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename}. Tal projeto esta apenas no inicio
das negociagdes, mas parece concretizar 0 sonho de produzir firmacos e assim fazer jus ao nome com que
foi batizado.

Como conclasio ao Capitualo, podemos afinmar que Far-Manguinhos em particular, ¢ a Fiocruz
de um modo geral, lograram desenvolver competéncias tecnologicas na produgio de medicamerntos,
pois de acordo com Westphal, ef al. (1985) as capacidades tecnolégicas sio compostas de trés elementos
essenciais: capacidade de produgio, capacidade de investimento (incluindo a duplicaco e a expansio) e
capacidade deinovagiio. A capacidade de produgiio se refere as nurerosas capacidades adquiridas
para operar, manter ¢ facilitar a produgfio industrial. Os dados de produgio de Far-Manguinhos demonstram
quie esta vem crescendo ano a ano, deixando claroe ter adquirido competéncia produtiva. A capacidade
de investimento se refere & habilidade requerida para estabelecer novas oportunidades e facilidades de
prodhuciio, assim como para a expansio dessa capacidade produtiva. A aquisi¢o da nova planta industrial
expandindo e quintuplicando sua capacidade instalada demonstra claramente ter obtido esta competéncia,
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As vendas programadas para os proximos angs trardo, sem divida, a capacidade de-inyes_t:ime;'nio ea
auto-sustentacio, além da escala tio necessdria 4 competitividade no setor. :

J4 a capacidade de inovagiie consiste na habilidade para criar e carrear novas posmbmdades
tecnolbgicas através da pritica econdmica, Novos produtos de Far-Manguinhos, como antlbithcos e
novas apresentagdes como *“trés em um”; aeroséis e capsulas roles, bem dernonsiram que olaboiatﬁrio
esta sabendo aproveitar novas oportumidades para se diversificar, ampliar sua finha de produggo e ganhar

novos mercados.

¥Foto 3.3
Vista aérea do Complexo Tecneldgico de Medicamentos - CTM
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CAPITULO IV — COMPETIENCIAS PARA INOVAR NA
FUNDACAO OSWALDO CRUZ

Ao se estudar a inovagiio farmacéutica no Brasil, tomando como caso a Fundagio Oswaldo
Cruz, tem-se que olhar a instituicio sob duas dimensdes: na primeira, a Fiocruz vé-la como uma
organizaclo piiblica complexa, composta de vérios institutos de pesquisa e tecnoldgicos, hospitais,
escolas e centros, tendo como fungfo resolver os problemas de satde pidblica do povo brasileiro,
Nesse caso, a andlise deve recair sobre as atividades que desenvolve, tais como pesquisa, engino,
assisténcia e outras atividades ern torno do objeto satide. Na segunda, como um complexo industrial e
tecnologico em vacinas e medicamentos inserido no mercado (piblico). Nesse caso, tém que ser
considerado o desenvolvimento de capacidades produtivas e tecnoldgicas, 21ém de outras necessérias
para inovar, uma vez que condicionam a competitividade £ o desenvolvimento industrial. Tem—se que
considerar na andlise as capacidades existentes ¢ como dinamiza-las, especialmente as relagBes entre
seus diversos institutos, para bem utilizar seu background acumulado na pesquisa bésica e
desenvolvimento, em prol da inovago tecnologica.

Uma caracteristica marcante da Fiocruz € sua abrangéncia. Faz-se presente em todo territdrio
nacional. A Fiocruz possui treze Unidades Técmco-Cientificas, nfio apenas nas cidades do Rio de Janeiro,
Belo Horizonte, Salvador, Recife, Manaus e se faz presente também em Curitiba, (onde mantém wm
trabatho conjunto com o Instifuto de Biologia Molecular do Parané -IBMP), em parceria o governo daquele
que os pacientes utilizam no SUS. Mas se estende também para o exterior, por meio de acordos de
cooperagdo cientifica, firmados com vinte e seis paises. E hoje, portanto, um complexo institucional
diversificado que tem como misséo “gerar, absorver e difundir conhecirnentos cientificos e tecnol6gicos em
satide”. Seu objetivo central é responder as questSes apresentadas pelo quadro sanitrio nacional, através
da prevencio, diagudstico e terapéutica de doengas prevalentes no Pais, através do desenvolvimento de
processos, produtos e servigos relativos 4 satide piiblica. Cada Unidade Técnico-Cientifica tem sua prdpria
missiio; cada Unidade é centrada em objetivos diferenciados; cada uma diferencia-se também pelas
estratégias segundo as quais organizamm suas atividades, assim como por seus clientes - embora todas
estejarn sob a égide da mesma rnissdo institucional.

A sede da Fiocruz estd situada no Bairro de Manguinhos, municipio do Rio de Janeiro, a margem
da Av. Brasil. A Fiocruz tem em seu campus (mais de 800.00 m?) a maior parte de suas Unidades Técnico-
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Cientificas®, Administrativas ¢ de Apoio. Fora do campus encontram-se o Instituto Fernandes Figueira,
situado no Bairro do Flamengo, e mais recentemente, 0 CTM - Centro de Tecnolégico de Medicamentos,
situado em Jacarepagud; além de seus centros regionais de pesquisa em vérios estados do Bmsil
(Pernambuco- PE; Bahia-BA; Minas Gerais- MG; e Amazonas- AM). i

Asatividades de Pesquisa na Fiocruz perpassam todas as Unidades Técnico-Cientificas. Pam fins
desse estudo, descrevem-se as mais destacadas no que concerne ao tema de tese, on seja, as anwﬁades
de P&D direcionadas para a inovaciic em firmacos e medicamentos.

Este capitulo tem por objetivo o mapeamento das competéncias para inovar em fé.rmécos e
medicamentos na Fiocruz, a fim de possibilitar identificar como se encontra a Instituicio em réiapﬁo
a0 Ciclo do Medicamento Inovador, ou seja, onde detém competéncias e onde estio os gapivs que
precisam ser supridos. Dessa forma, este capitulo completz o estudo de caso iniciado no anferior,
unindo a descrnigfio da trajetdria institucional e tecnoldgica com as competéneias que a Fundac;ﬁo
Oswaldo Cruz detém e construin ao longo de sua existéneia; como essas competéncias foriamse
acumulando e o que representam, hoje, no contexto farmacéutico nacional.

Na Secfio 1 apresentam-se as Competéncias para Inovar na Fiocruz: Competéncias dos D?ieios,
ou seja, os recursos fisicos, financeiros e humanos que 2 Fiocruz dispie para inovar.

Na Secfio 2 descrevem-se as Competéncias Organizacionais, comentando-se o Sistména de
Gestdo, Estrutura de Governanga (estrutura de poder), Sistema de Planejamento, os valorés que
permeiam as atividades de P&D. Descrevem-se os Programas Inovadores: Programa Insﬁwéional
Estratégico de Insumes para a Safide {PDTIS), o CDTS e o Projeto Inovagso, que congregém as
agBes mais arrojadas, em termos organizacionais, que a Fiocruz vem desenvolvendo, tendo em vista
criar uma estrutura que propicie a ocorréncia de inovagdes, Procede-se a uma anélise de -coméo‘ sua
conformacio organizacional contribui para facilitar ou emperrar o processo de inovagﬁo-tecnolégic&

Na Segio 3, apresentam-se as Competéneias Tecnolbgicas, seguindo o ciclo do medzcamento
movador descrito no Capitalo I, ou seja, como cada fungfio se apresenta na Fiocruz, -

53 A Fundagiio Oswaldo Cruz - Fiocruz é constituida por diversas Unidades Técnico-Cientificas: Tustituto Oswaldo Cruz
(RJ); Casa de Ozwaldo Cruz (RJ); Centro. de Pesquisa Gongalo: Moniz (BA): Centro de Pesquisa Reéné Rachou (MG);
Centro de Pesquisa Aggen Magalhfies (PE) Centro de Pesquisa Hospital Evandro Chagas (RJ); Centro de Pesquisa
Leonidas e Maria Diane {AM); Instituto Fernandes Figueira (R1); Escola Nacional-de Salide Pablica Sérgio Arouca{RT);

Escola Politécnica de Saude Joaguim Vendncio (RT); Insttuto de Tecnologia em Farmacos (RJ); Instituto de Tecnologia
em Imunobiolbgicas (RY); Instinsto Nazional de Controle de Qualidade em Savide (RT);Centro de Informago Cientifica
e Tecnologica (RJ); Centro de Criag#io de Animais de Laboratdrio (R) além de Unidades Técnico-Administrativas e de
Assessoria 3 Presidéncia. Maiores detalhes sobre a sua organizago interna s30 apresentados no site <www, ﬁucmz br>,
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Na Seciio 4, descrevern-se as Competéncias Relacionais, dando especial énfase aos Programas
e redes internacionais emn frmacos e medicamentos de que participa.

Na Secfio §, descrevem-se as Competéncias Produtivas, que angariou em sua trajetoria e
que sfo as suas maiores competéncias na atualidade.

Em concluséio ao capitulo, na Secfio 6, analisam-se as contribuigdes que a Fiocruz vem

prestando ao desenvolvimento da P&D farmacéutica no Brasil.

1. Competéncias dos Meios

Como foi visto no Capitulo I, o desenvolvimento de competéncias € a chave para a firma/
organizacéo alcancar um nivel 6timo de eficiéneia na atividade de producio de bens e servigos e
para diminuir o risco de fracasso nos processos de mnovacio, posto que estas outorgam wma maior
capacidade de assimilag3o dos conhecimentos, favorecendo os desenvolvimentos futuros. De fato,
para haver wma gestio tecnolégica altamente especializada, que vishumbre estratégias administrativas
e mercadoldgicas adequadas para viabilizar a apropriagio da tecnologia gerada, competéncias
especificas sfo necessdrias. Nfo se pode esquecer que a inovagio 86 acontece quando o produto
desenvolvido atinge o mercado, ou seja, € apropriado pela sociedade.

A competéncia dos meios diz respeito aos recursos que a firma/organizacfo dispde para
congcretizar suas acdes, ou seja, s8o aqueles os recursos bésicos: miquinas e equipamentos, instalages
¢ pessoal qualificado, recursos financeiros, patentes, etc.

Primeiramente, para dar uma visgo geral da dimensfo da Fiocruz, apresenta-se a instituicio
em nGmeros globais.

Para realizar suas atividades, a Fiocruz conta com um orcamento anual em torno de RS 900
mithdes (Fonte: declaragio do Presidente da Fiocruz - Paulo Buss, em reunifio interna de
Planejamento), considerando as fontes de que dispde.

Desde a sua criagiio em 1900, a Fiocruz ja produziu mais de 1 bithfo de doses de vacinas. Sua
capacidade de produgiio é de 200 milbdes de doses de vacinas/ano; também produz, em média, 2
milhdes de reativos usados em diagnédstico de doengas. Fabrica 1,8 bilhfes de unidades
farmacéuticas, das guais 7 medicamentos anti-retrovirals dos 16 remédios do coquetel Anti-Aids e
76 medicamentos essenciais para o SUS. Tem 47 patentes registradas e reconhecidas no extenior (Fonte:
CCS/Fiocruz).
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Para atender 2 natureza complexa de suas atividades e demandas crescentes, a'Fiom:{zﬁnha, a0
término de 2003, um total de 7.582 pessoas envolvidas em processos de trabalho nas suas aiversas
reas, dos quais 3.393 sio servidores e 4,081 terceirizados; tem 1.421 projetos de pesqﬂxisa em
andamento em 56 diferentes doengas, como tematicas principais. 70% de seus recursos huménos sdo
dedicados & pesquisa, visto gue sfio encontrados 3665 curriculos da Fiocruz na Plataforma iLattes/

Com o objetivo de preparar profissionais qualificados para o trabalho em ciéncia e tacﬁaiogia,
o sistema de ensino desenvolve 9 programas de mestrado ¢ doutorado ¢ 7 cursos de méstrado
profissional. Oferece 16 mil vagas todos os anos para alunos de nivel médio e de-pé’s-gradﬁﬁgﬁo_ 0
resultado é a producdo de mais duas mil teses de mestrado e doutorado desde 1980, foﬁnando,
anualmente, 5.513 slunos/ane, ;

1.1 Recursos Orcamentarios

O Orgamento da Fiocruz € composto de diversas fontes. A principal € o Tesoure Nacional,
através da participagfio do orcamento do Ministério da Sande (PPA/LDO). Além desta, conta também
com recursos de outras fontes, como as encomendas gque 0 MS faz para a produgio de vacznas e
imunobiologicos, reagentes para. diagnéstico € medicamentos, que $fo recursos “caﬂm%aadns”
repassados através de convénios firmados ¢ que ndo podem ter outra destinacio (remanajémento
intemno). Assim, os valores que infegram a Lel Orcamentiria sdo acrescidos de recwsoé extra-
orgamentarios referentes a0 desempenho das Unidades de Produgdo, recursos estes dimciéonados
exclusivamente ao atendimento 2s demandas do MS (através de Portarias Ministeriais), para
fornecimento de firmacos ¢ imunobioldgicos™. Obtém recursos também através de cunvén.i{)s com
outras instituigSes (principalmente do Fundo Nacional de Satide, da — FUNASA/ Fundagﬁo-Nécional
de Satide, e ANVISA/Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria CNPq - Conselho Nacional de Ciéncm
¢ Tecnologia; e FINEP/Financiadora de Estudos e Projetos). |

O orcamento da Fiocruz, aprovado na Lei Orgamentéria Anual de 2003, foi de RS 348. 537 581
~ em Recursos do Tesouro; e de RS 47.675.627 em Recursos de Quitras Fontes, Contou amdacommmos

54 & importante observar que os valores desta fonte de recursos, provenientes de Convénios (encomeﬁdas de
medicamentos ¢ vacinas) s@o quase que integraliments consumidos no custeio da produgdo das Unidades, restando
poucos Iecursos pars investimentos em capital.
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daordem de RS 364 milhbes, decorrentes de transferéncias intra-governamentais, provenientes na sua
maioria do Fundo Nacional de Satde e do Fundo Nacional de Saneamenio, destinados 4 produgiio de
produtos farmacéaticos, vacinas e reagentes. Outros meios estfo sendo estudados para a captagdo de
recursos externos, como a prestaciio de servigos de consultoria e tecnoldgicos, através de sen corpo
técnico-gerencial € por meio da FIOTEC, sua Fundag3o de Apoio.

Além dos recursos extra-orcamentario hd também recursos provenientes de financiamentos
de pesquisa basica, através de agéncias de fomento internacional, projetos cujos grants s#o depositados
diretamente na conta bancaria dos pesquisadores; € que por sua vez, prestam contas de sua aplicaciio
diretamente s agéncias, sem passar por registro interno dos valores na contabilidade da Fiocruz.
No IOC, a maior Unidade de Pesquisa da Fiocruz, os recursos provenientes de fomento externo
estima-se serem mais on menos equivalentes 20 orgamento da Unidade na Fonte do Tesouro.

Para o ano de 2003, a proposta orgamentdria para a LDO ¢ de 247 milhdes (Fonte Tesouro)
¢ bd uma expectativa de 329 mithdes de arrecadacio de recursos pela venda de seus produtos em
Receita Propria, além daqueles oriundos de convénios, ¢ financiamento de projetos de pesquisa, que
perfazem um total de RS 396.213.208.

Grifico 4.1
Composicio Percentual do Orcamenio da Fiocruz por Fonte de Recursos

Planta Dessnvolvirmento

Industrial —— Institucional
Produgio de
fnsumos 77 Informagio &
14 % T Comunicacho

i &%
mmm e T Servigos de
Reafaréncia
Ensind 10 %

5%

Founte: Relatério de Atividades, ano 2003/DEIPLAN/Fiocruz.

1.2 Financiamento da Pesquisa ¢ do Desenvolvimento Tecnolégico na Fiocruz

Nio hé como avaliar os recursos alocados em pesquisa de novos produtos (firmacos ¢
medicamentos) nos laboratérios de pesquisa basica, como os do I0C e dos Centros Regionais de
Pesquisa, visto que estas Unidades nfio dispSem de centros de custos. J4 as Unidades Bio-Manguinhos
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¢ Far-Manguinhos, possuem un sistema de acompanhamento e conirole de projetos e utilizam o.soﬁware
MS Project para o seu gerenciamento, sendo possivel dispor-se de um acompanhamento mais -pﬁeciso
dessas afividades. Estas Unidades tem centros de custos e controle de gastos informatizados por serem
unidades de produgio.

Os pesquisadores utilizam os mecanismos tradicionais de obtengéio de recursos pata seus
projetos ajravés do CNPq e CAPES, quando tem interface com a drea de ensino. Submeteni seus
projetos também aos Editais Internos dos Programas Estratégicos gerenciados pela Prcsidén(é:ia da
Fiocruz, como o PAPES ¢ PDTIS.

As atividades de P&D na Instituic3o estando imbricadas com aquelas de projetos financiados por
fontes internacionais de fomento. £ possivel haver superposicio de projetos; ou mesmo estes serem
apresentados a mais de uma fonte de financiamento, visto que néio ha um Comité de Avaliagiio de Projetos
& nem um portfélio Gnico para toda a Fiocmz. O pesquisador € livre para se relacionar diretamenté com
qualquer instituigiio nacional ou internacional. N#o se pode, portanto, aferir quanto custa realizar a pesquisa
¢ o desenvolvimento de um novo produto farmacéutico na Fiocruz, mesmo porque esse ciclo ainda nﬁo se
fechou. Mas a instituigo esté s organizando para dispor de um sistema de avaliago de desempenho,
construindo indicadores para as diversas acGes estratégicas. A programacio orcamentaria atual as‘tmtura—
se em agdes da Fiocruz no PPA (Plano Plurianual ¢ Investimentos do Ministério da Saide). Esté sendo
implantado o STIG— Sistema Integrado de Informagdes Gerenciais, que possibilitars maior transparéncia
quanto a aplicagio dos recursos.

1.3 Forcga de Trabalho :

A Fiocruz conta com umma forga de trabalhototal de 7.582 profissionais, distribuidos em 13 Unidades
Técnico-Cientificas & 4 Unidades Administrativas e Centros de Apoio. Os servidores efefivos do quadzo
da Fiooruz sao regidos pelo Regime Juridico Unico (Lei 8.112/90), dentro da carreira governamental de
ciéncia e tecnologia, juntamente com mais 17 instituigSes de C&T (ver Plano de Carreirta de C&T/MCT).
Os profissionais s8o admitidos mediante concurso piiblico para desempenhar tarefas com alto g;é*au de
autonomia de a¢8o. As equipes apresentam competéncias especificas, sendo pratica comum 0s traba]hos
multidisciplinares ¢ a colaboragio interna ¢ externa entre Unidades. Contudo, diversas so as formas de
contratagdio e terceirizagio de servigos que hoje convivem na administragio da Fiocruz, o que traz muitas
dificuldades a sua geréncia. O Regime Juridico Unico, que estio submetidos seus servidores efetivos,
impede a condrataciio direta, para cargos existentes no Plano de Carreira, ¢ o pagamento diferenéial de
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salirios para seus técnicos. Contudo, a Fiocruz nos \ltimos anoes intensificou a contratagfo de pessoal
terceirizado, coma anuéneia do governo federal. A participacdio dos servidores efetivos do quadro vem se
reduzindo, chegando a apenas 38% em 2003. A lei impede a realizac3o de concursos piablicos sem a
devida autorizagio dos orgdos de pessoal do Governo Federal. Os concursos que vem sendo realizados
nfio suprem a demanda de RH com a agilidade necesséria para atender &s necessidades de alocagdo de
pessoal nos projetos em andamento. A precariedade dos vinculos trabalbdstas tem levado 2 migracio de
pessoal para outras institaicdes, depois de terem sido treinados internamente, ndo havendo nenhum
mecanismo que possa garantir a retencfo dos melhores quadros formados pela propria instituicio. A
continua elevagio do nimero de profissionais temporérios e terceirizados revela o enorme esforco que
vem sendo feito para manter suas atividades em funcionamento, apesar das resiricdes governamentais
para efetuar concursos piblicos.

Para melbor atender 4 natureza complexa de sua produgiic € de suas demandas crescentes, &
Fiocruz conta com um quadro funcional de servidores piblicos federais do Regime Juridice Unico;
& de profissionais terceirizados, além de uma gama de programas de fomento e sociais que incorpora
profissionais, estudantes e bolsistas estagiarios, envolvidos em processos de trabalho nas dreas de
nesquisa, producfio de insamos e medicamentos, assisténcia médica, informagfo em saide, controle
da qualidade de medicamentos, ensino em ciéncia ¢ tecnologia para a saide, gestdo administrativa e
de mfra-estrutura,

Grafico 4.2
Distribuicin Percentual do Pessoal da Fiocrnz por Tipo de Vincolo

Fonte: Relatéric de Atividades da Fiocruz, zno 2003.

O quadro de servidores da Fiocruz, ao final de 2003, totalizava 2.946 profissionais. Destes, 1.426
s30 servidores de nivel superior, sendo 84% com titulagiio de p6s-graduacio (Fonte: Relatdrio de Atividades
da Fiocruz, 2003).
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1.4 Treinamento e Desenvolvimento de Competéncias Internas

A qualificago de pessoal é feita em cads uma de suas Unidades Técnico-Cientificas, através de
cursos de treinamento em servigo. J4 a capacitagdo do pessoal do quadro efetive, emnivel de pos-
graduagio, é realizada por iniciativa propria, ou seja, o candidato primeiro tem que ser aceito porum
programa de sua Hvre escolha; e depois deve buscar a anuéneia da chefia imediata. Normalm@:nte-, €
incentivada a qualificacio e o crescimento profissional na Carreira de C&T, que prevé granﬁcag:ées para
cada nivel. 50 serd negada a permissdo para a licenca para afastamento temporério, pam-area]iza%;ﬁo do
curso, caso houver prejuizo das agdes, com a auséneia do servidor. A participacio em congressos, sxmposm
e outros €ventos cientificos sdo programadas anualmente, e dependem de orgamentagio préwa no plano
da Unidade. :

A Fiocruz dispde de cursos regulares de pds-graduacio, que constam no seu Catélégo de
Cursos, além de diversos cursos de treinamento, atualizacio e especializacio oferecidos por suas
Unidades ¢ Escolas (ENSP e Politécnico de Saide), disponibilizados no sife <www.fiocraz br>. Reahza
anualmente 135 distintos cursos de formac8o, que podem ser classificados em 4 categorias:

« Programas de ensino voltados 4 formagio avangada de pos-graduacio stricto sensu: contemplam
o8 cursos de mestrado e doutorado;
» Programas de ensino voltados a capacitacGes especificas de pés-graduaciio lato sensu: abrangem 08
cursos de especializacfio, aperfeigoamento, estigios de treinamento profissional e ataalizagfo;
o Programas de ensino profissionalizante para técnicos de nivel médio: incluem os cursos de formag:ﬁo
técrica, profissionalizantes, de desenvolvimento profissional, de atualizagdo, assim como esi;égios
¢ Programas de ensino voltados complenientagﬁo de aprendizagem pela pritica supervisic@nada:
correspondem ao uso do conhecimento tedrico ou téenico-cientifico no &mbite de es@égios
curriculares.
Apesar de oferecer tantos cursos, formar ¢ treinar miio-de-obra, a Fiocruz ndo dispde de nentum
mecanismo especifico para poder selecionar e contratar os profissionais por ela formados, mpedmdo a
préitica de uma politica mais ambiciosa de gerenciamento de recursos humanos, especialmente tendo em
vista a inovagio tecnolégica. :
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Todas as Unidades Técnico-Cientificas realizam atividades de pesquisa e ensine de pés-graduagiio,
sendo estas suas atividades principais € que podem ser consideradas como suas competéncias nucleares
da Flocruz™, na categorizagio de Prahalad e Hamel (1998).

Nos tiltimos quatre anos foram criados numerosos cursos de mestrado profissional, com vistasa
oferecer uma oportunidade de qualificagiio ao pessoal da propria casa, mas as vagas ndio s3o vedadas a
pessoas externas ao quadro, aceitando-se também os terceirizados. Quase todas as Unidades Técnico-
Cientificas da Fiocruz criaram seus mestrados profissionais, demonstrando que a atividade de ensino vem
sendo priorizada ¢ incrementada fortemente, como um instrumento de roudanga e aprimorariento da gestio

A ENSP oferece o curso de mestrado profissional de Gestdo de C&T em Saide que trata
especificamente da gestiio da inovacfio na Fiocruz, tendo recebido excelente avaliacio da CAPES
desde sua criag8o, no ano 2000.

A InstitiricBo registra, pela primeira vez na sua histéria, a marca recorde de mais de 1000 ahmos
com matriculas ativas na sua pos-graduagio senso estrito. E nm niimero sumamente expressivo que a
destaca como urna das mais importantes instituicGes n#o-universitiria do pais formadoras de recursos
Imanos em nivel de pos-graduaco na drea da satde. Por outro lado, também em 2003, a Fiocruz
ultrapasson o teto de 2000 teses defendidas, desde que se iniciou pa instituicdo o registro regular de dados
da pos-graduacio. No ano de 2003 foram defendidas 299 teses de mestrado, reafirmando seu cardter
pacional na formaciio para o SUS. O Ensino 4 Disténcia - EAD, através da Escola Nacional de Saade
Pablica, alcancou a marca de 4.355 alunos formados ¢ 6.238 matriculados em 2003. O ensino téenico
continua sua trajetéria de formachio basica e de formacio profissional, com um significativo contingente de
ahumnos formados (cf. Quadro4.1).

>3 Para major esclarecimento quanto as demais atividades das Unidades Técnico-Cientificas, sugere-se ao leitor fazer
g visita ao site da Fondagso Oswaldo Crez <wwmy fiocruzbre> onde todas essas informagdes estiio disponiveis.
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Quadro4.l
Evolacio da Execugiio Fisica do Ensino na Fiecruz

Programa Ensino/Unidades
Indicadores 2000 | 2001 ; 2002 | 2003
Anualizaches 1010 | 2047 639 789
Aperfeigoamentos 81 1 2133 121 406
- EspecializagBes - 556 | 1307 549 1 455
Residéncias 121 71 108 118
Mestrados ' 153 | 177 1 173 | 206
Doutorados 1 B4 72 ¢ 101 1 140
Vocagio clentifica 213 333 118 102
Qualificacio e atualizaclo presenciais 1037 534 | 1371 1441
Desenvolvimento 482 508 733 1 273
Formagio profissional 44 26 68 3435
Ensino médio 109 41 86 72

1.5 Capital Intelectual, Gestio do Conhecimento ¢ Difusiio Cientifica _

Nos filtimos anos tem sido conferido 4 informagaio e ao capital intelectual um papel de centralidade para
ainovagio tecnol6gica. Ainda que de forma descontinua, t6m crescido os investimentos na infia-estruturade
processamento & comunicagio de dados, 20 lado da busca de maior eficiéncia dos varios sistemas de informagio.

Embora a Fiocruz tenha ampliado, de forma expressiva, sua oferta de produtos ¢ sefvic;os,
constituindo talvez uma de suas mais dinsmicas 4reas de recente desenvolvimento, este processo ainda
sofre descontinuidades internas, entre instmos e produtos acabados, fluxos opemmanazsquepreczsam ser
aperfeigoados para que a Instituicio possa ter uma presenca mais efetiva no 8rabito dag relacﬁes-cﬁtzeos
laboratfrios oficiais e empresas privadas, em nivel nacional e com outros paises, em Amibito continental. O
seu desenvolvimento futuro demandard, de forma especial, a integracfo das agdes de inforn;;}ax;ﬁo
comunicacio, educagﬁoeckvu]gan;éo cientifica e © seu enquadramento emumprogmmaﬁmnalar&clﬂado
de Gestio do Conhecimento, hoje ainda inexistente enquanto programa forral,

Diversos s#o os instrumentos de informagio ¢ comunicacio desenvolvidos e consoﬁdadoés pela

Fiocruz, tais como:

e edigiio de peridicos cientificos (Memérias do Instituto Oswaldo Cruz*, uma das mais tradicionais

56 Destaque deve ser dado a mais antiga publicagdio cientifica na drea biomédica da América Latina, a revista Memdrias
do Instifito Oswaldo Cruz, que ocupa ammpwgﬁomﬁeasrefmﬂnmasmscﬂadasnosﬁaha&osdaémadc
medicina tropical em todo o mundo (Fonte: Relatorio de Atividades da Fiocmuz, 2003)..
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revistas cientificas da América Latina, especializada em cigneias biomédicas e medicina experimental;
« Cadernos de Saide Piblica, voltado para os diversos campos da Satide Phblica; e
« Histbria, Ciéncias, Saiide - Manguinhos, voltada para a histéria das ciéncias e da saide).
» Editora Fiocruz, com mais de 100 titulos publicados.
» Sisterna Integrado de Bibliotecas, com o maior acervo bibliografico nas 4reas biomédicas e de
Saude Publica do Pais e da América Latina.
+ Bibliotecas Virtuais (Oswaldo Cruz; Carlos Chagas; Biblioteca Virtual em Satide;
¢ Canal Satide - instrumento de alcance nacional e grande potencial de impacto sobre 0 SUS - e a
+ Video Satde Distribuidora.
» Programa Reunido, Anilise ¢ Difuséo da Informacio em Satide - RADIS,
« Museu da Vida, museu interativo voltado para a educagfio em ciéncia.
Essa riqueza de mecanismos de comunicaglo e divalgago certamente colaboram para a formacfio
de competéncias e difusfo de inovagdes.

1.6 Gestédo da Propriedade Intelectual

Em relaglio a obtencfo de patentes como uma competéncia-meio para ovar, a Fiocruz
considera tdo importante esta tarefa que possui um 6rgdo especialmente para tratar da Propriedade
Intelectual: 2 Coordenaclio de Gestio Tecnologica-GESTEC ligada & Vice-Presidéncia de Pesquisa,
que assessora os pesquisadores quanto ao processe de descric@o do invento e pedido de registro de
patente junto ac INPL

No campo da propriedade industrial, cooperagdo, negociagdo e comercializagio de tecnologias
2 monitoramento e capacitacio tecnolbgica destacam-se os trabalbos na drea do genoma humano,
com workshops e oficinas de trabalho para discussdo de aspectos éticos ¢ juridicos do acesso e uso,
contribuindo para a questdo regulatéria da matéria no Brasil, além de questdes relativas a
biosseguranga, patrimdnic genético e propriedade intelectual e relacionadas a politica de
medicamentos do MS.

A Fiocruz se destaca pelo ntimero de patentes que obteve, sendo, depois da Rhodia S/A a
organizacio residente no Brasil que mais patenteia na drea da satde®. Algumas destas patentes foram

7 Zanow, A_; Diniz, A ; Fernandes, R. Introdugfio 4 andlise de patentes brasileiras na drea da sadde. fn: ALBUQUERQUE,
E.CASSIOLATO, 1.E. As especificidades da inovacéo no setor saride. Belo Horizonte: FESBE, 2000. (Estudos FESBE, 1)
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wansferidas para o setor produtivo (piblico e privados) e outras estio em negociagio. Mas ainda é muito
incipiente a negociagio de contratos de licenciamento. Talvez porque de fato nfio obteve ainda uina mc}lécula
promissora (principio ativo) para um medicamento ou vacina inovadora. :'
Como demonstra o quadro abaixo, a Fiocruz dispde de um acervo considerével de patentes
concedidas e depdsitos pedidos de patentes. Nos Gltimos anos vem intensificando esta amfldade.
Entretanto poucas si0 as patentes relativas ao setor farmacéutico, tendo maior mimero em insetf;ﬁlgos,
como a vela de andiroba, do que de firmacos. H4 algumas na 4rea de intermediarios para a oompfasig:ﬁo
de farmacos, mas nenhuma concedida em farmacos on medicamentos, embora j haja pedidos depcsztados

Quadre 4.2

Documentes de Patente da Fiocruz por Setor de Atividade
(Periodo: 1989-2004)

Patentes

Requeridas - - Concedidas
Brasil | Exterior |Total | Bmsil | Extericr | Total
Setor de Atividade Numeros de ) o o
Projetos

Medicamentos {Stoterdpicos, i4 13 14 27 i 11 12
fitofiemacos e etc.) . .
Vacinas/Processo de Producio de 7 5 28 33 1 18 19
Antigenos ¢ Vacinas _ .
Diagnbsticn de Doengas/Kits 9 [ 7 13 2 2 4
Eguipzmentos/Dispositivos 10 7 — 7 3 e ¥
Bioinseticidas 3 2 ] i0 i 3 4
Método o Composigio a 4 3 1 4 i 1 2
dentificacio/Deteccio dgaza
Qreanistoos Unicehilares ofou
Pluricelilages
Cutros 4 2 3 5 4 e 4
(Repelentes de Insetos, Jogos {hd O padido
Educativos, Meios de Cultura de paiente de
gsa.ra Verficar a Eficdcia de uma adigiol)

terifizacio, Tratamento de
Efluentes, Monitorizagho de
Tratamento ¢ da
Riodisponibilidade de Drogas) ) .
Tatal o 52 38 61 b 13 34 47

2. Competéncias Organizacionais da Fiocruz

A Fiocruz, como todas as instituigdes pablicas, vem tentando adequar-se as mudangas operadas
no seu ambiente, a fim de evitar o lock in. Assmpmcm‘apmjetarsuaamax;aopresenteeﬁmmatenéendo
as demandas do ambiente em que esta inserida. |

Ags instituicBes publicas sofrem as ingeréncias politicas de seus governantes, dos partidos pohuoos
na designaciio dos seus dirigentes, nas alternincias de poder nos cargos diretivos ¢, sobretudo, varmgoes
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orgamentarias e inconstincias do desembolso dos recursos por parte do govemo. Tais ingeréncias prejudicam
sobremaneira sua gestio ¢ a continuidade das suas a¢des, impedindo o alcance de maior efetividade em
suas agdes.

Embora a Institnigio continue a buscar avtonomia perdida para obter maior eficicia e
efetividade, permanece amarrada as legislacGes restritivas do setor piblico. A partir de 1988, a
Fiocruz passon a ser submetida as Leis e Regnlamentos que regem as Fundacdes de Direito Piblico
¢ Autarquias Federais; e, portanto, &s normas para licitagSes ¢ contratos da administracio piiblica
(Lei 8.666/93) e 4 instruglo normativa n® 1/97, da Secretaria do Tesouro Nacional, que disciplina a
celebragfio de convénios de natureza financeira para realizagio de projetos e cooperagdes cientificas
e teonologicas. O confumto de leis € normas que regem o fincionamento da Fiocruz interfere diretamente
nas agies de suas Unidades Téenico-Cientificas, especialinente em suas unidades produtivas (Far-
Manguinhos, em medicamenios; ¢ Bio-Manguinhos, em vacinas e imunoderivados). Essa legislagfio
traz diversos Snus a sua gestfo, como a obrigatoriedade de realizar licitagBes,

2.1 Estrutura de Governanca

A complexidade institucional, sua maior riqueza, €¢ 30 mesmo tempo sua maior ameaga de
desintegracio, se nfio for bem gerida, além das naturais dificuldades de coordenacdo. Para administrar
0 coniplexo mstitucional, a Fiocruz adotou um sistema de gestiio participativa, composta de érgios
colegiados e instncias decisorias. O 6rgdo méximo de decisfio € o Congresso Interno - CI, que
representa a comunidade de Manguinhos (o total de seus funciondrios). E reunido sob convocagio
da Presidéncia, a cada dois anos; elegem-se os representantes das Unidades (delegados) para
deliberarem sobre assuntos estratégicos relacionados ao projeto institucional. O CI € composio por
cerca de 250 membros, entre dirigentes e representantes eleitos dentre os funciondrios. Refine-se
ordinariamente a cada 4 anos e extraordinariamente, quando necessério, para deliberar sobre questGes
estatutirias e regimentais, assim como sobre as macro-politicas institucionais.

O Consetho Deliberativo - CD € o érgfio executivo méximo decisdrio, sendo constituido de diretores
das Unidades e da presidéncia da Fiocruz. O Presidente € nomeado pelo Presidente da Republica, a partir
de lista triplice indicada por voto universal dos finciondrios da institnicfc. Tem mandato de 4 anos, sendo
admitida uma recondugdo 20 cargo. Tal estratura se reproduz em cada urma das Unidades. Ao CID compete
deliberar sobre as politicas, estratégias ¢ agles institucionais e aprovagfio da programaclo orgamentiria
anual da Instituico, A Presidéncia da Fiocruz € constituida da presidéncia e quatro vice-presidéncias:
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Pesquisa e Desenvolvimento Tecnolégico; Desenvolvimento Institucional; Ensino e Recursos HMOS;
Servigos e Assisténcia de Referéncia. A condugio da Instituigo é dividida entre a Presidéncia e o Consefho
Deliberativo. A Presidéncia, como instincia executiva, convoca e preside o Consetho, cemposté pelos.
Vices-Presidentes, Diretores das Unidades Técnico-Cientificas e um representante dos ﬁmcio%r;érios
{membros com direito a voz e voto) € pelos vice-presidentes, dirigentes de Unidades Administfativas
{membros com diretto apenas a voz). O Presidente tem autoridade formal, imas os limites-dessa autondade
estiio definidos pelo que € decidido no Congresso Interno e no Consetho Deliberativo, visto que sdmente
o voto da maioria (dos diretores das Unidades) € que determina o que deve ser feito, ficando a Preszdénma
{sendo minoria) refém do Conselho Deliberativo, nas decisGes maiores da instituico. Além d?sso, a
Presidéncia desenvolve negociagfes permanentes com a ASFOC - Associagio dos chionéﬁos da
Fiocruz, assim como com o governo € as associagbes de classe (correspondentes as -.categeﬁas
profissionais do seu quadro funcional) para obter acordos necessarios & gestio. :

Os dirigentes das Unidades de Apoio e Administrativas sfo designados pelo Presxdente ndo
havendo eleicdo.

A gestio participativa é uma tradigio de longa data na Instituigio, e & regida por regulamentos
internos estabelecidos no Congresso Interno. Os funciondrios nfo s6 controlam seu préprio -tra?;alho,
mas também controlam o coletivo das decisdes que os afetam. As Unidades Técnico-Cientificas
desfrutam de autonomia relativa. O modelo de gestio adotado une a Instituicsio em torno de obj ?:t’ivos
maiores, gerando / disponibilizando oportunidades de sinergia, a partir das orientagdes colocadas
pelas politicas publicas, Assim, a Fiocruz pode ser caracterizada como wmna federagio (PROE?NCA,
2001}, visto que cada umdos sens membros (Unidades TécnicwCient:’ﬁcas,"I‘écuic&Administéaﬁvas
e de Apoio) tem autopomia decisdria e administrativa e seus proprios conselhos deliberativos.

A Fiocruz também pode ser considerada uma Burocracia Profissional, segundo a classificaciio
de Mintzberg, {2003, p.213), ou seja, wma instituicio phblica que, pelas suas caracteristicas, poiiﬁm—
mstitucionais e organizativas, configuramuma burocracia descentralizada: (1) tem um ambiente complexo e
estavel, (i) um sistema baseado em competéneias profissionais padronizadas, cuja coerdenax;ﬁt} se di
através de érgfios colegiados, instancias organizativas, que predeterminam o que deve ser feito. AsTelagdes
de seus profissionais se dio diretamente com os clientes; e (iii) um micleo operacional, que é paz-'te-;chave
de sua atuacdo, um repertdrio de programas padrdes - na realidade um conjunio de habilidades {:[ue 08
profissionais dispiem para usar, e que sfo aplicadas pa resolucfo de problemas, denominados contingéncias.
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Os drglios de classe on associagdes corporativas € que estabelecem as regras para o que deve ser
feito, conformando a cultura institucional (por exemplo, 0s médicos atuam conforme as normas do CRM
- Conselho Regional de Medicina; os cientistas, de acordo comas orientacdes ¢ valores que 530 pactuados
em suas entidades classistas, tais como, por exemplo, a Academia Nacional de Ciéncias, Sociedade Nacional
de Microbiologia, etc.).

Sendo a estrutura administrativa descentralizada, cada uma das suas Unidades temn autonomia
para gerir seus recursos orcamentarios. A estrutura informal funciona através das liderangas
individuais (poder carismatico dos lideres) e € mais rapida e eficiente do que aquela definida pelas
atribuicfes especificas de um cargo (autoridade formal).

2.2 Planejamento, Avaliaciio e Qualidade

Apesar de ter o reconhecimento publico quanto a sua competéncia técnico-cientifica (massa
critica), a Fiocruz sofre uma série de constrangimentos (politicos, legais, financeiros, etc.).

A Fiocruz vem buscando modernizar seus processos gerenciais, atraves de planos estratégicos
anuais, que sio acompanhados através de indicadores de avaliagiio, que subsidiam tanto os processos de
tomada de decisfio, quanto 4 programacio e execugio de suas agdes, além das avaliacfes do seu
desempenho institucional. Este processo € continuo e em permanente construco, na busca do seu
aprimoramento institucional.

Ainda é muito incipiente a utilizacBo de sistemas de acompanhamento e avaliagdo de programas de
fomento 4 pesquisa e ao desenvolvimento tecnolégico no Brasil; e na Fiocruz, em particular. SO na dltima
década é que as instituicOes governamentais vém estabelecendo estes processos. H como o proprio nome
indica, tais processos ndo podem ter aplicagio somente no inicio ou 20 final de um programa, como tem
sido usual, mas sim de forma permanente. Nesse caso, € necessario incorporar prioridades definidas,
critérios para a aprovacdo de projetos, indicadores do processo de desenvolvimento, incluindo consideragfies
do impacto resultante frente &s prioridades estabelecidas originatmente.

2.3 Cultura Cientifica

A cultura de pesquisa induzida € muito recente na instituicdo e se apresenta somente no nivel da
presidéncia, através dos programas institucionais estratégicos, como o PAPES, PDTIS ¢ 0 PDTSP. Os
rumos da pesquisa sdo definidos pelos pesquisadores individnalmente em seus projetos e equipes de

trabalho, e através das discussdes durante o processo orgamentario anual.
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Embora a Instituic#o venha realizando esforgos para integrar o planejamento numa vistio de mais
longo prazo e em consonéncia com o Planejamento Plurianual do MS, em um plano consolid‘add {PEF -
Plano Estratégico da Fiocruz) o planejamento ocorre, de fato, € no nivel das Unidades descentralizadas.

Die umn modo geral, os valores que permeiam as atividades de P&D na instituig8o sdo: |

« Liberdade na Pesquisa :

O pesquisador tem liberdade total para definir qual projeto ird desenvolver, a qual fénte de
fomento ird submeté-lo, na defini¢io dos prazos € quanto aos resultados esperados. Esiaéé uma
prerrogativa tradicionalmente defendida: a total liberdade do pesquisador. De fato, a Instihﬁgﬁo
facilita para todos os seus servidores o acesso ao conthecimento e ao desenvolvimento pmﬁs};ional,
¢ estimula a realizacfo de trabalhos cientificos; tém total mobilidade, tanto para participar de eéventos
téenico-cientificos, como para realizar cursos de atualizagdo, treinamento ou de pés—graduagﬁéo.

A formacio de redes internas ¢ ainda incipiente e o trabatho colaborativo entre 'seu.% pares
depende das relagGes pessoais, mais do que instifucionais. A competiciio interna pelos re?:ursos
orgamentarios entre as Unidades, como também em nivel individual, entre pesquisadores, ¢ aéirrada
—uma disputa permanente e sem iréguas. Tem pesquisador que ndo conversa com outro. Te:m Erupo
de pesquisa que néo trabalha com outro. Mas essas disputas ndo sio privilégio da Fiocruz, Séo bem
conhecidas no mundo académico. Mas, de wm modo geral, as relagdes espontaneas de parcerias
internas sd0 as que methor funcionam, estabelecendo forte sinergia interna. |

A “marca” Fiocruz tem um peso especifico no cendrio nacional e internacional e todos se
orgutham de pertencer aos quadros de uma instituicio centensria e de prestigio. |

s  Sistema de Mérito Cientifico :

Os projetos que concorrem aos Programas da Presidéncia (PAPES, PDTIS, PI)TSP, etﬁ:.) sdo
selecionados por bompetigéo interna baseada no mérito cientifico, relevincia, impacto e quaﬁidade
do trabalho, frente & contribuicfio para a resolugfio dos problemas de saide da pOpulagﬁé e ao
fortalecimento da pesquisa. Os projetos sdo analisados por uma comisso extemaé apdsa avaiiag:ﬁo
favoraveis, submetidos 4 apreciagiio do Conseltho Deliberativo da Fiocruz, para a decisfo ﬁnal E,
conforme Edital, sfo priorizados os projetos cientificos e tecnolégicos que abordam o précesso
satide-doenga em geral ou suas manifestacSes especificas com um enfoque multidimensiémal e
multidisciplinar. O sistema de mérito € que rege o comportamento fimcional. Isso explica a “c)bséssao”

por publicar da parte dos cientistas, visto que o proprio sistema de'avaliag:ﬁo das agéncias
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governamentais de fomento € indutor 2 esse comportamento. H4 auséncia de uma caltura de valorizagdo
da inovagiio, de geragio de patentes, de desenvolvimento tecnolégico; e de relagfio com empresas
privadas industrials e s6 recentemente (nos ultimos 4 anos) nota-se certa mudanca, com inserciio
desses temas nos centros de estudos e nos debates da Instituicso.

Outro ponto importante a salientar & que, 20 longo-de sua existéncia, a Fiocruz foi forjando uma
cultura mais propria da acadennia, do que a de um instituto tecnoldégico, pautando a atuagfio de seus
pesquisadores mais pelos valores mertonianos™ da ciéncia, mais do que na vis3o da inovagio tecnolégica.

Qs laboratorios constituem verdadeiros feudos em que 0s pesquisadores “reinam™ sobre as
instalagdes e recursos, embora sofram periddicas avaliagBes externas. Essa cultura por um lado, é
explicada pelas varias ameacas que a instituicio sofreu, especialmente 4 época do “Massacre de
Manguinhos™, em que muitos pesquisadores foram expulsos e destituidos de suas fungdes durante os
anos de ferro da ditadura militar. A instituicio ficou a mingua dos recursos necessarios ao
desenvolvimento de suas atividades mais rotineiras. Como reagHo, 08 pesquisadores passaram a
defender seus espacos de trabalho de uma forma muito ostensiva.

Embora as atividades atuais abarquem desde a pesquisa bésica e aplicada, produciic de
medicamentos ¢ imunobioldgicos (soros e vacinas), prestagBo de servicos assistenciais de satde, de
controle de qualidade de insumos e produtos, além de informaclo e cormmicacdo em saide, s30as atividades
de pesquisa que gozam de maior prestigio institucional, seguidas das de ensino. As atividades tecnologicas,
de produciio e de assisténcia ou adminisirativas sdo consideradas menos “nobres™ e s6 recentemente, com
o Plano de C&T ¢ que os tecnologistas ¢ administradores obtiveram as mesmas prerrogativas de carreira
{gratificagOes por titalagdo), embora em carreiras especificas para cada categoria. Somente muito
recentemente o8 “valores académicos” vém sendo substituidos por uma visdo de inovagiio tecnologica,
onde a parceria com a indastria deixou de ser vista como uma relagfio “espiaria”. E a pesquisa deixou de
ser vista como prépria de pesquisadores. Esta visao ultrapassada de que s6 0 pesquisador faz ciéncia ests
sendo substitaida por uma de “equipe multidisciplinar interativa™. A expertise ¢ dada nfio por pertencera
esta ou aquela carreira, mas pela competéncia que o profissional detém e a contribuicio que 150559, darem
relaciio as atividades do projeto em questiio.

2 Robert Meston (1977), um dos fundadores da Sociologia da Ciéncig como disciplina cientifica, analisou a
culturs cientifica, identificando valores no mundo académico, tais como: universalismeo, comanisme, desinteresse
e ceticismo organizado, onde o cientista deve devotar-se “4 ampliagio dos conhecimentos certificados™, que €
definido pelo autor como o principal shietivo institucional da ciéncia.
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2.4 Programas ¢ Projetos Especiais para Promocio da Inovacio

Pode-se identificar como sendo uma competéncia organizacional recente a lmplementagac de
alguns programas ¢ projetos, voltados diretamente para a inovacio tecnoligica. Como exemplo,
pode-se apontar: o PDTIS - Programa de Desenvolvimento Tecnolégico ¢ Insumos para a%Saﬁde,
PDTSP - Programa de Desenvolvimento Tecnolégico em Saide Piiblica, o Projeto Inova?;ﬁo em
Satide ¢ 0 CDTS —~ Centro de Desenvolvimento Tecnolégico em Saiide; que estio aiﬂdé muito
incipientes em seus resultados, por serem desta gestiio 2000-2004. Estes programas sfio instr@mentos
poderosos de integracio institucional, uma vez que financiam projetos conjuntos entre suas Uniiiades e
fomentam a formacdo de redes. '

2.4.1 O PDTIS ~ Programa de Desenvolvimento Tecnol6gico e Insumos para a Satgde
O Programa de Desenvolvimento Tecnolégico e Insumos para a Saiide — PDTIS foi criado em
2002, sob a coordenagio da Vice-Presidéncia de Pesquisa e Desenvolvimento Tecnolégico. O i’D’I’IS
visa fomentar a pesquisa estratégica € a geragiio de inovagdes, mmmﬂmdoaibmmgﬁoderai&sooopei‘aﬁvas,
alémn de estimular a formagfio de parcerias estratégicas com o setor produtivo, através de uansfe:éncza de
tecnologlas entre as partes (Folder do PDTIS/ Fiocruz, 2004), | _
Trés enfoques principais foram inicialmente conduzidos, compreendendo um amplo espebtro de
objetivos estratdgicos, e dentro dos quais redes cooperativas se formaram: |
* Pro-insumo: visando o desenvolvimento de vacinas, quimio € imunoterdpicos, produtos emétodos
para diagnostico e produtos naturais para tratamento ou para controle de vetores, en:; dreas
prioritarias para a saide piiblica no Brasil. |
¢ Genoma Funcional: incluindo 2 analise de genomas e da variabilidade genética humana ede
patdgenos com importincia em saiide piblica; a utilizagio de metodologia gendrmica, pos-gendrmica
e de bioinformatica para a compreensiio darelagio patégeno—hospedcirio'e do ProCesso in_ibcéc_ioso,
abordagens de proteoma e genoma estrutural com o Ituito de identificar novos alvos para ciuimic
e imunoterapia, e ferramentas para diagndstico e tipagem, preparando ¢ pamnentando ﬁlturos
desenvolvimentos de vacinas ¢ medicamentos.
MM%MMWNM@@MN&WM@GMW&
quinio e imunoterapicos, e de modelos e sistemas biolégicos para pesquisa e desenvolwmento
tecnolégico, incluindo linhagens celulares, animais de experimentagiio e animais transgénicos.
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Transversalmente &s redes cooperativas hi uma formulaclio e definigdio, dentro das doengas infecto-
parasitirias de impacto na satide piblica do Brasil, das prioridades de desenvolvimento e de ac3o, como
para a tuberculose, hanseniase, AIDS, dengue e febre amarela, malria, infecoBes virais (respiratérias e
outras}, hepatites, infecgGes bacterianas, doenca de Chagas, leishmaniose, filariose, Ieptospirose, etc.
{doengas negligenciadas).

A Rede visa dar suporte a0 desenvolvimento de vacinas experimentais recombinantes e de
DNA de relevancia para a Salide Pitblica, sendo que mais especificamente, a Rede objetiva:

« Intercdmbio de protocolos, procedimentos téonicos, treinamento ¢ insumos entre grupos

ativos nesta &rea na Fiocruz,

» Dar suporte aos projetos existentes de desenvolvimento e experimentacdo com vacinas

recombinantes ¢ de DNA mediante implantagio de suporte técnico e de equipamentos, €;

s Implementar novos projetos;

» Dar suporte & avaliac8o de vacinas experimentais recombinantes e de DNA em sistemas

biologicos, em condigdes de biosseguranca apropriados.

A Rede PDTIS restringe-se a profissionais com vinculo formal na Fiocruz, que enviam cartas de
intengdo (como individuos ou como grupos interessados) para atuar nas seguintes dreas, em curto prazo:

1. Desenvolvimento de veiculos recombinantes para vacinagio, tais como virus ¢ bactérias

apropriadas para tal firm, expressio de epitopos heterdlogos em vacinas existentes e producio

de subunidades e proteinas vacinantes com tecnologia recombinante.

2. Identificacdo, teste ¢ validacio de microorganismos, subuniidades ou proteinas imunizantes

¢ protetoras para o conirole das doengas infecciosas.

3. Desenvolvimente de vetores de DNA para vacinagio,

4. Identificac8o, teste ¢ validaclio de seqgiincias imunizantes, profetoras e/ou adjuvantes

para o controle das doengas infecciosas.

5. Desenvolvimento de protocolos de imunizacio com DNA, e sistemas bioldgicos

experimentais.

Os grupos de pesquisa envolvidos na vertente medicamentos t8m realizado estudos sobre
drogas com atividade imunomoduladora, leishmanicida, antinflamatéria, anti-hipertensiva, tuberculostatica
¢ antimicrobiana. Congrega atualmente 11 projetos de novos firmacos em andamento.

A Rede Gendmica Aplicada e Proteoma utiliza essas ferramentas em pesquisas colaborativas através
de plataformas tecnologicas (AMSUD PASTEUR) para sequenciamento de DNA, proteoma e
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espectometria de massa, caracterizaciio estrutaral, sintese de peptideos, bicinformética ¢ micro axf‘ranjcs
de DNA. A rede também se dedica ao estudo do genoma de BCG Moreau RJ, em colaberac;ﬁoé'com a
Fundagio Ataulpho de Paiva.

Na vertente vacinas recombinantes ¢ de DNA estio em desenvolvimento 13 projetos visando
obter produtos experimentais inovadores, Os projetos estfio direcionados para vacinas contra doent;,as
como maldria, leishmaniose, dengue e tuberculose (todas consideradas doencas negﬁgencfadas).
Pesquisam-se também componentes quimicos ou biologicos para aumentar a eficiéncia das vacmas
— o8 adjuvanies. '

Em 2003, a Fiocruz aplicou no PDTIS RS 9,5 milhies e no primeiro semestre de 2004, mais
de R$ 4 milhdes, recursos oriundos do resultade financeiros de sua produgio de vacinas e
medicamentos ¢ de outras fontes. Projetos para o desenvolvimento de medicamentos genézicos, a
partir de patentes a serem expiradas, também estdo sendo desenvolvidos nos laboraidrios cie Far-
Manguninhos ¢ Bio-Manguinhos (biofirmacos), envolvendo pesquisas em engenharia rcvefsa em
farmacos, em escala de bancada.

Todos os projetos sio submetidos as Boas Praticas de Laboratdrio e as normas de
biosseguranga, além de terem de ser submetidos e aprovados pela Comissio de Etica da Fiocruz.

O PDTIS prioriza os projetos levando em conta as possiveis aplicacdes dos prodiltos a
serem desenvolvidos, através de estudos de viabilidade econdmica de sua producdio e comercializaco.
Estes recursos s@o para o Programa como um fodo, ou seja, para as quairo redes acima desclitas.

O PDTIS estrutura-se sob a forma de redes cooperativas, que associam os esforcos exiétentes
para a obtencio de produtos/processos e sua disponibilizagio para a sociedade, onde.pesquisadnims ou
grupos com experiéncia na drea contemplada pelos editais, podem aderir através de cartas deint%cngﬁo,
e qualquer etapa do desenvolvimento tecnoldgico. '

As redes sdo formalizadas através de termos de compromisso entre as partes, _incluindé boas
préticas de pesquisa e aspectos de qualidade. O PDTIS dé suporte financeiro e/ou operacional/logistico
as atividades das redes. E em parte financiado pelos recursos orgamentarios da Fiooruz e em parte pelo
resultado financeiro obtido com as atividades de producdo realizadas internamente, prevendo-se uma
dotagfio orgamentaria em torno de RS 5 mithGes de reais/ano (PINHEIRQ, 2004).

A pesquisa ¢ 0 desenvolvimento tecnologico em safide demandarn uma aborfhgemmulttdlscip!mar
& multicéntrica. Por outro lado, a inovaco tecnoldgica niio € um processo linear, envolvendo & a%;z"io de

diversos agentes e processos gerenciais dgeis.
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O desenvolvimento de novos firmacos e imunobioldgicos (especialmente vacinas) exige uma acio
conjunts de diversos profissionais, através de um planejamento integrado, que retina as competéncias da
Flocruz em dreas cientificas afins. Essaintegragiio ndo pode ocorrer através de uma abordagem classica
burocrética, mas sim através da formacao de redes cooperativas, para que as etapas necessérias 4 produgdio
de novos medicamentos sejam encurtadas ot até mesmo que novas vacinas possam ser desenvolvidas. Os
profissionais podem unir forcas para que novos firmacos possam ser desenvolvidos a partir de estudos
cooperativos, de modo que todos se beneficiem de financiamento conjunto,

Sem ditvida, esta € uma experiénceia impar no cendrio das instituigdes piblicas de pesquisa em
satde no Pais. Contudo, verifica-se serem os recursos disponiveis e aplicados insuficientes para financiar
os custos da pesquisa e do desenvolvimento, se considerarmos o gue fol deserito no Capitulo I, quanto
aos custos para se chegar a desenvolver ¢ comercializar um novo medicamento.

Projetos em redes multidisciplinares, interdepartamentais, interlabomtoriais e também com
participacio de profissionais de instituigdes cientificas externas sfio particularmente considerados
como prioritdrios nas avaliagles das propostas de financiarento.

O programa visa estimular a pesquisa aplicada ¢ o desenvolvimento tecnoldgico de produtos
€ processoes com impacto na saide piblica £ no controle de doengas infecto-parasitarias. Esta é nma
priovidade estratégica pam a Flooruz, e o desenvolvimento tecnologico tem como finalidade o
aprimoramento de produtos potenciais, estudando aspectos de aplicabilidade, de produgdio e de
comerciglizagio, partindo do trabatho laboratorial e a pesquisa clinica, até 2 produgdio pHloto ¢ escalonamento
industrial, Inclui tarnbém a implantaciio/adaptacio de novas tecnologias, onde estas possam levar diretamente
a novas abordagens para a identificacio de produtos e processos alvo.

Algums projetos do PDTIS visam o screening de drogas para doengas negligenciadas. As substincias
sdo testadas in vive com relaglo a toxicidade e agio ¢ principalmente em relacfio ao efetto de drogas na
modulacio do sistema imune.

A colego de culturas fingicas do IOC {1700 isolados de solo, pacientes humanos e animais)
apresentam win enorme potencial para descobrimento de novas substincias ativas para futuros
desenvolvimentos. Os projetos em desenvolvimento estio relacionados a0 screening de metabolitos
secundérios produzidos por fngo que apresentem propriedades biologicamente ativas.

Em cooperagio com Far-Manguinhos, € realizada a identificagfio de fungos endofiticos isolados
de vegetais que estio sendo estudados como fitoterdpicos, tendo em vista a importéncia reconhecida de
estudos na drea de desenvolvimento de medicamentos & base de produtos naturais e sintéticos e de
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diversas iniciativas nesta drea, j4 em andamento na Fiocruz.

Quadre 4.3
PDTI5 - Programa de Desenvolvimento Tecnolbgico ¢ Insumos para 2 Saiide

Areas de atuagio Numeros de projetos Nl’lmem de grupos
noPDTIS |  depesqmisa
Rede de Medicamentos, projetos em fitoterdpicos Y3 b 18
Rede de Vacinas, prajetos em vacinas i5 26 -
recombinantes e de DNA
Rede Gendrmica Aplicada e Proteoma, ora voltada 13 3
para a implementagiio de plataforma protesmica
Rede de Insumos para Diagndstico, iniciada em 12 19
2003

Fonte: VPPGDT/Fiocruz

A Rede visa dar suporte ao desenvolvimento de medicamentos e bioinseticidas, métodos e sistemas
de triagem e identificag@io de novos alvos para quintioterapia, visando o desenvolvimento de produtos e/ou
processos relevantes para a Saiide Pablica, em curto ou médio prazo. Mais especificamente, a‘éRede
objetiva dar suporte 2 implantacio e operagio de métodos e sistemas de triagem de produtos natmfais ou
sintéticos como medicamentos ou bioinseticidas, ¢ aandlise de inibidores novos ou alterativos, in vitro ¢
in vive, para patogenos. Visa tambérm dar suporie ao desenho racional de medicamentos e inseticidas
através de identificaciio de potenciais alvos novos utilizando abordagens genomicas e/ou ca:ractm‘tzagao
de vias metabohicas essenciais de patdgenos, bioinformética e modelagem molecutar. :

O PDTIS envolveu inicialmente profissionais com vinculo formal na Fiocruz como mdxwduas ou
como grupos interessados, especialmente: (i) grupos envolvidos com cultivo e avaliagiio de v:ab:héade de
patogenos em modelos ir vitro € in vivo apropﬁadospmavaﬁarag:ﬁodemedicammtosempaten&i&e
para triagens em larga escala; (if) grupos envolvidos com isolamento, caracterizacio e avatiagio de produtos
naturais como potenciais quimioteripicos, ou para controle de vetores, gmposenwlvidnsoomaidenﬁﬁ;t:agﬁo
de vias metabdlicas essenciais, desenvolvimento de inibidores, variantes ¢ anflogos; (i) grupos eavofwides
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com sintese quimica de inibidores e andlogos; (iv) grupos envolvidos com avaliagio toxicoldgica e
farmacologica de medicamentos em potencial; (v) grupos envolvidos com biomformética estudando genoma
comparativo, variabilidade genética de patdgenos e sua relagfio com eficicia de medicamentos ¢ inibidores,
modelagem molecular e desenho de inibidores.

A pesquisa em proteomas que vem sendo feito na Fiocruz, estd sendo realizada principalmente nos
Departamento de Fisiologia e Farmacodindmica e Departamento de Biologia Molecular e Celular do IOC.
Técnicas de expressdo e determinagio de fungio das proteinas sio utilizadas para obter 2 informacio
gendmica, além de téenicas de separagio e identificagfio de proteinas (como eletroforese 2D, cromatografia
multiD, cromatografia capilar, analise de aminodcidos, microsequenciamento ¢ espectrometria de massa,
kits de purificagio e marcagfo, assim como equiparnentos e soffwares para a pesquisa neste campo do
conbecimento).

O Instituto-de Quimica da UFRJ desenvolve pesquisas em proteomas em colaboracio com a
Flocruz, inchiidas no programa da FAPER]J (infectividade viral-dengue, infectividade bacteriana-
Vibrio colera, venenos, e proteoma de Gluconacetobacter diazotrophicus).

A Fiocruz vern desenvolvendo a caracterizagio de proteases, havendo a necessidade de
estabelecimento de uma unidade de crescimento de cristals, para agilizar a obtencio de cristais € 0
envio para os Laboraténios de Andlise em Campinas (Syncrofon) e S&o Carlos. Diversos projetos
que estio sendo desenvolvidos nio tema, principalmente naidentificaco de proteinas candidatas a vacinas,
Diversos estudos também estio em desenvolvimento, como aqueles envolvendo novos alvos e genes
refacionados & miocardite experimental {doenca de Chagas) e estudos com relagfio a proteinas envolvidas
naresisténeia a drogas por S. mansor; estudos sobre genes ¢ protefnas de 7. cruzi envolvidos na resisténcia
a drogas, em diferentes populagdes de T cruzi em diversas cepas, apds imducfio de resisténcia ao
benzimidazol.

) Niicleo de Biologia Molecular do Parand/Fiocruz desenvolve estudos envolvendo a caracterizagéio
do metabolismo intermediario de T. cruzi, assim como cristalizagio de proteina, A proposta atual € o
estudo de possiveis inibidores de enzimas,

Projetos estio em desenvolvimento no CPgGM/Satvador/ Fiocruz em leishmaniose, leptospirose
¢ HTLV-1, voltados para a identificacdo de moléculas responséveis pela interagio parasito/hospedeiro.
Na 4rea de Leishmaniose, estiio sendo reatizados estudos de interagio de diferentes espécies de Leishmemia
e macréfagos murinoes e de L. amazonensis e células dendriticas bumanas, estudos de identificag@io e
obtenciio de antigenos recombinantes de L. chagasi e estudos da expressiio de moléculas de superficie de
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resposta imune: No tema leptospirose, estiio sendo desenvolvidos projetos visando clonagem e expressao
de amtigenos de Leprospira com aplicacBes no diagndstico rapido de leptospirose humana ¢ 20 p@sswel
desenvolvimento de vacinas recombinantes. :

O desenho de moléculas candidatas é baseado na segiiéncia conbecida de Leptospira sfp ede
fatores de viruléncia descritos para outras bactérias patogénicas para o homem. Com relagdo. ao
HTLV-1 sfo utilizados antigenos recombinantes, visando identificar polimorfismo genétiico do
hospedeiro.

O Laboratdrio de Hansenfage do 10C vem desenvolvendo estudos relativos a pmtemas de
parede celular, membrana e citosol 2 partir de homogenatos de tecidos de tatus infectados com
M leprae, utilizando a técnica de PAGE em 1D e 2D, A partir do conhecimento do genoma de M.
leprae, pode se chegar 3 caracterizagfio de proteinas fimcionais como a a2-laminin-binding p?otein
{adesina) envolvida na interacdo do M leprae com células de Schwann ¢ o desenvolvimento %ie um
modelo de interagfio in vitro, utilizando uma linhagem humana. No CPqRAM/PE, estdo sendo
desenvolvidos projetos com relagfio 4 gendmica funcional de M tuberculosis, envolvendo a
predisposigdo genética humana e fatores de viruléncia, relacionados a patogenia,

EsnﬂoepﬂmolégimPOmeMemCabo!PEwtﬁsmdormhmdoccmoobjehwdem
um banco de dados e de material clinico para subsidiar projetos de futuros desenvolvimentos. Estudos sdo
realizados em cooperagiio com a USP (caracterizagiio do HLA) e coma London School of Public Health
{mutacdo no promotor de IL).

Com relagdo ao Paracoccidioides brasiliensis, um projeto € desenvolvido em cooperagio com o
Departamento de Micologia do J0C, que estuda arelagio dimorfismo/viruléncia, em amostras da Colegdo
Micolégica do IOC. Outro projeto envolve o estudo de colénias de mosquitos (Cidex e Aedes) sensiveis &
resistentes, a bio e quimio-inseticidas, Diversos bioinseticidas estio sendo desenvolvidos 3 base de Bacillus,
assim como projetos de interaciio parasito/hospedeiro desenvolvidos em Filaria, T eruzi ¢ Leishmania, ¢
projetos envolvendo iniciagio da sintese proteica em L. major.

O tempo médio entre a descoberta de um novoe principio ativo ¢ sua dlsponiblhzagzia para o
mercado € de 5 a 10 anos. Desta forma ndo se espera que os produtos / projetos ﬁnancxad(}s pelo
PDTIS estejam finalizados antes desse tempo. :

Os projetos em desenvolvimento de farmacos e medicamentos no PDTIS, em suas diversas fases,
deverdio ser encampados pelo CDTS se chegarem 2 fase de experimentagio em bancada, sintese e piloto.
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Come € muito recente, o Programa deverd canalizar, em fases posteriores, recursos através de convénios
coma outras institicdes nacionais ou ternacionais de interesse, assim como contratos ¢ parcerias estratégicas
capazes de viabilizar os investimentos necessérios 3 inovagio, visto saber-se que os recursos do PDTIS,
no que tange a farmacos, sfo pouco significativos em relacdo aos custos de desenvolvimento de um (mico
medicamento, conforme fiteratura apresentada no Capitulo I Mas € caminhando que se forja uma trajetdria
e, sendo este um Programa pioneiro, muito tem a ser aperfeigoado, tanto em termos de gestio quanto de

2.4.2 O Projeto Inovagio em Sande

A Fundagio Oswaldo Cruz, buscando acompanhar a evolucio tecnolGgica, evitar altos custos
no futuro e garantir o acesso da populacio a recursos diagnosticos, preventivos e terapéuticos de
qualidade, criou o Projeto Inovagio e Desenvolvimento Industrial em Saide: Prospecciio Tecnoldgica
para a Ag¢o 2002-2015 (Inovac@io em Saide), em convénio com o Ministério da Saiide. O Projeto
visa fornecer subsidios para a formulagio de uma politica multi-setorial de produgiio, gestio ¢
desenvolvimento tecnoldgico {definigio de prioridades, critérios para alocagdo de recursos, definicdo
de estratégias), além de orientar politicas e investimentos para a propria instituicdo. Os principais
resultados esperados s80: a) planejamento tecnolégico e produtivo, no periodo 2003-2015, envolvendo
estratégias tecnologicas, econdmicas, organizacionais e de articulacio com as necessidades de sadde; b)
elaboragiio de um programa de desenvolvimento tecnoldgico indicando prioridades, estratégias, com
proposicio de melhorias nas priticas tecrnoldgicas e identificando gaps; ) proposicio de redes tecnoldgicas
priotitarias formadas e lideradas pelos produtores de farmoquimicos, fitofirmacos e biofirmacos e Institiiches
de pesquisa; d) elaboracio de alternativas de desenho institucional e da estrutura juridica ¢ legal que
contemple instrumentos de gestdo adequados 4 atividade industrial no contexto da administragdo publica;
e} proposigio de uma estritura de coordenagdo nacional para a politica de incentivo & produciio brasileira
de farmoquimicos, fitofirmacos e bioffirmacos; vacinas e kits para diagndstico; &) publicacio de relatorios
especificos, de um relatorio consolidado e editoracio de Livros,

O Projeto Inovaciio em Savide foi formulado em 2002 e seu langamento ocorren em junho de
2003, O segmento de vacinas, implementado nesie ano, estruturou-se com o desenvolvimento de quatro
estudos diagndstico-propositivos, que apds discussBes em oficinas de trabatho com ampla participagio
gerou um conjunto de propostas, entre as quais: a criagiio do Programa Nacional de Competitividade em
Vacinas (INOVACINA), com objetivos e metas para os proximos 15 anos; a constituicio da Cémara de
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Trmmobiolégicos, para a reavaliagiio constante dos problemas, prioridades e politicas na area de vacinas;
e 0 estabelecimento de uma Lista de Vacinas Prioritérias (preliminar), para o curto (3 anos), médio (10
anos) e longo praze (15 anos), detalhada a partir da identificagfio das principais oportunidades e dificuldades
econmicas, tecnolbgicas e estrutirais envolvidas em P&D e na produgio das mesmas, incluindo a deciséio
de produzir 2 vacina péntupla de Bio-Manguinhos e Butantan, denominada Penta Brastl.

No segmento de medicamentos e farmoequimicos foi efetivada a contratagfo de frés cﬁétudos
diagndstico-propositivos, que terdio desdobramentos exn 2004, quando também seri implemmiado 0
segmento de reagentes para diagnostico, '

Um dos estudos revelou que 70% das importagGes em 2001 vieram de paises desenvolvidos. Os
outros 30%, no entanto, vieram de paises com grau de desenvolvimento semelhante ao do Brasil, como
India e China. Isso mostra um paradoxo, porque o pais deixou de produzir para importar de paises com
capacidade tecnoldgica simitlar  nossa.

Inicialmente o projeto estard estruturado em trés 4reas de atuagfo: vacinas, medicamentos €
reagentes para diagnosticos. Em relagfio & primeira, a idéia € criar uma politica diferenciada para
obtencdo de novas vacinas para doencas como leishmaniose, dengue ¢ malana. Em 1984, aﬁlﬁmaemasa
privada produtora de vacinas no Brasil fechou suas portas e essa produco passou a ser estatal.

Na América Latina, ao contrério, houve o fechamento dos laboratdrios publicos produtores de
vacinas. Isso mostra que o Brasil manteve sua capacidade de produgiio de vacinas, embora restrito ao
setor pablico; a prova disso sfo os institutos de Tecnologias em Imunobioldgicos (Bio-Mangninhos) e o
Butantan, que vém estabelecendo parcerias com muitinacionais na transferéncia de tecnologias de produgio.

Bio-Manguinhos € o inico laboratorio da América Latina certificado pela Organizaciio Mundial de
Saide para produco de vacing contra febre-amarela, o que viabiliza a exportagio dessa vacina para 08
Srgdos da ONU, como o UNICEF e a propria OMS.

No campo de medicamentos e farmacos, para que esse setor se desenvolva adequadamente, o
projeto pretende subsidiar o fortalecimento de dreas hoje extremamente frigeis. Hoje o Brasil importaa
maioria das matérias primas (principios ativos) necessarias 8 producio de medicamentos. |

Quanto aos reagentes para diagndsticos, pretende-se ampliar o potencial brasileiro que ja
vem sendo demonstrado pela Fiocruz. Esse € um mercado crescente em todo o mundo. No Brasil, o
nico produtor piblico de Xits de diagnosticos. Bio-Mangmﬁnhoséqmdishﬂmismskitspmaoshmodemms
€ Outros servigos piblicos.
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O Projeto Inovag8o em Satde € financiado por meio de convénio entre a Fiocruz, o Ministério da
Satde e a Fiotec, e é resultado do amadurecimento da discuss8o no campo da pesquisa e desenvolvimento,
ndo 56 na Fiocruz, como em outras instituigSes do Pais. Ele permitird que a Fiocruz defina as prioridades
da safide nos préximos anos, juntamente com o Ministério da Safide, as agéncias financiadoras de pesquisa,
o BNDES e outras instituigbes e empresas piblicas e privadas que produzem esse tipo de insumos.

2.4.3 O Centro de Desenvolvimento Tecnolégico em Satde {CDTS)

O CDTS éum projeto de grande importincia para a ocorréncia de inovagSes radicais na institnigZo.
{3 Centro destinar-se-4 ao desenvolvimento de produtos candidatos que, neste espaco, serfio submetidos
a etapas de processamento experimental visando apurar suas methores caracteristicas e avaliar sua seguranca
e eficdcia, numa fase de estudos pré-clinicos. Deverd abrigar atividades que s8o atualmente gargalos
nacionais no desenvolvimento de novos insumos para a satide - como toxicologia - e devera permitir 4
instituigdo incorporar as novas tecnologias utilizadas pa drea, de forma a manter-se instrurnentabmente
atualizada,

A fase de desenvolvimento tecnologico de processos € produtos que compde a cadeia de
CT&I em Sadde demanda instalaches e equipamentos, processos de rabalho e formas de organizaciio
¢ gestdo proprias, que ndo se confundem com as das atividades de pesquisa e de produgfio. Para
suprir uma lacuna no pais neste campo, a Fiocruz criou o projeio do Centro de Desenvolvimento

Tecnologico em Sadde (CDTS): O projeto ja foi licitado ¢ enconira-se em processo de captacio de

financiamento para sua implementaciio, visto gue somente os recursos do Tesouro no serfio suficientes
para financiar tamanho empreendimento.

0O CDTS destina-se ao desenvolvimento de produtos prioritarios do Plano Estratégico de
Desenvolvimento Tecnolbgico da Frocruz. Estes produtos-candidatos serfio submetidos a etapas de
processament experimental, visando a determinar e a apurar suas melhores caracteristicas e 2 analisar sua
seguranca, imunogenicidade/reatogenicidade ¢ eficdcia - no caso de produtos de uso terapéutico - até a
fase de estudos pré-licenciamento.

O CDTS tem como objetivo aumentar a capacidade do Pais para produzir bens ¢ insumos de
Safide de natureza biotecnoldgica, atendendo a necessidades de Satde da popuiacfio, viabilizando
programas sapitdrios nacionais e dimimiindo a dependéncia externa nesse campo. Esta voltado para
estabelecer pontes entre interesses internos e externos e dreas de pesquisa e inovaglio. Nesse sentido,
buscard superar os modelos de substituighio de importagdes das décadas de 70 e 80 - que marcou a

UNICAMYP
BIBLIOTECA CENTRAL
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experiéncia nacional, e da FIOCRUZ em particular, quando o desenvolvimento ficou centrado no ajuste
do pracesso produtivo - € o modelo neoliberal recente, dominado por importagles e dependente
tecnologicamente, Sua implantagio exige fontes alternativas de financiamento € um projeto tecnoldgico,
econdmico-financeiro, fisico e gerencial para garantir eficiéncia, otimizacdo de recursos e conchésﬁa de
metas, no Curto prazo. .

O Centro de Producio de Antigenos Virais est sendo estruturado para a producdo de vacinas
contra varicela, hepatite A e rotavirus, cuja obra terd nvestimento, até 2005, de cerca de RS 42 milhGes
para a construgdo do prédio de Protdtipos, Reativos e Biofirmacos, em Bio-Manguinhos.

A Planta de Prototipos, em articulagfio com o CDTS ¢ as unidades técnico-cientificas, vem
complementar a cadeia de inovagdo tecnoldgica, preenchendo a lacuna existente entre o
estabelecimento de um processo de obtengdo do produto-candidato e o processo de produciio em
escala industrial e vai desempenhar um papel importante na finalizag8o das atividades de desenvolvimento
e de inovagio tecnoldgica de vacinas.

Ja o Laboratério de Produgéo de Reagentes para Diagndstico Laboratorial produz:ré kits de
teste rapido (para HIV/Aids) e kits para testes moleculares.

Com o Laboratdrio de Bioférmacos, o Brasil passard a produzir para o Sisterna Unico de Satde
(SUS) medicamenrtos —obtidos através da engenharia genética —que aparecern na vanguarda para conirole
de doengas como cancer, esclerose milltipla, insuficiéneia renal e hemofilia. O objetivo desses
empreendimentos € pexmitir o escalonamento de insumos para Satde (imunobioldgices para uso humano,
reagentes para diagndstico e firmacos), oferecendo estrutura fisica e organizacional de acordo com as
nOrMAas nacionais e internacionais, essenciais para a obtengiio dos registros dos novos produtos junto aos
orgéos competentes.

3. Competéncias Tecnolégicas
A pesquisa e o desenvolvimento tecnolégico, realizados na Fiocruz, tem duplo impacto sobre
a economia nacional: o impacto sobre o sistema nacional de inovacgiio e o impacto direto dos novos
produtos desenvolvidos sobre o bem estar da populaciio. Sob este iiitimo ponto de vista, alguns beneficios
da pesquisa cientifica ¢ do desenvolvimento tecnolgico realizados pela Fiocruz so:
» maiorconhecimento sobre 2 dinfmica epidemiolégica das principais enfermidades que acometem

os brasiletros, sobre a biologia dos agentes patogénicos, sobre o meio ambiente, entre Qutros

campos do conhecimento;
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» maior capacitagio local em insumos estratégicos para a politica nacional de safide, trazendo
grande economia de divisas, agregando valor aos produtos nacionais, gerando empregos e
dinamizando a economia;

e maior adequagdo das solugGes propostas aos problemas e condiges nacionais.

Se a Fiocruz se firmoun no cenério nacional pelo culto 2 personalidade mitolégica de Oswaldo
Cruz, hoje ela é obra de mais de sete mil pessoas (servidores, fimnciondrios, terceirizados, alumos, estagidrios)
que trabatham em prol da saide, da tecnologia e da cidadania (PINHEIRQ, 2004). -

O Instituto de Manguinhos, criado para fabricar soros e vacinas, nio abandonou a meta inicial
e ¢ cardter inovador, € se tornoun o maior produtor de imunobiol6gicos da América Latina. Tampouco
abandonou sua visjo integrada do homem e da ciéneia e continua a buscar uma relagiio estreita entre
assisténeia, ensino, pesquisa, desenvolvimento, produgio e inovagio tecnoldgica, oferecendo servicos
assistenciats que s&0 referéncia era &mbito nacional ¢ mternacional, ensino especializado em sande e projetos
soctais, que educam e profissionalizam pessoas muitas vezes em situaco de risco social.

Embora as atividades de pesquisa estejam presentes, de uma forma ou de outra, em todas as
Umdades Técnico-Cientificas da Fiocruz, as atividades de desenvolvimento tecnoldgico e produco sdo
desenvolvidas principabmente por suas Unidades de Produgfio (Institito de Tecnologia em Inunobioldgicos/
Bio-Manginnhos ¢ Instituto de Tecnologia em Farmacos/Far-Manguinhos).

O CDTS - Centro de Desenvolvimento Tecnolégico em Satide, como vimos anteriormente, deverd
coneentrar as atividades de desenvolvimento tecnologico, e provavelmente, 18 se constitiir, no futuro, em
mais nma Unidade Téenico-Cientifica da Fiocnuz.

3.1 A Funcio Pesquisa Bésica

A mais impertante unidade de pesquisa da Fiocruz € o Instituto Oswaldo Cruz, sendo a unidade mie
e amais antiga. Possui 72 laboratonios distribuidos por seus 15 departamentos téenico-cientificos. O 10C
estabelece uma estreita integraciio entre a pesquisa€ o desenvolvimento tecnoldgico, a partir do exaprego de
modernas téenicas de biologia molecular ¢ celular, engenharia genética, sendo1am dos institutos mais avancados
em biotecnologia voltada para a satide humana do Pais, Destaca-se no IOC os 18 Centros de Referéncias
eredenciados por instituigbes nacionais ¢ internacionais de satide para o tratamento de doengas, além de
possuir 14 colepBes cientificas de microorganistos, meios de cultura, fimgos, bactérias e vetores das doengas,
objeto de suas pesquisas. Atua de forma integrada nfio s6 com as Unidades da Fiocruz, como também com
universidades, ¢ secretarias de saide de estados e municipios brasileiros e de outros paises.
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S6 para dar uma idéia de sua dimens&o, em termos cientificos, no ano de 2000 havia 625
projetos de pesquisa em andamento, com um total de 1966 trabalhos publicados nos ltimos quatro
anos e 1123 resumos em anais de congressos, Foram organizados e publicados 27 livros e 213
capitulos de livros. O 10C formou 162 doutores e 458 mestres, 756 profissionais, no altimo
quadriénio.

Os quatro Centros Regionais de Pesquisa da Fiocruz térm atividades semethantes as da 10C,
pricrizando estudos e pesquisa no controle de doencas prevalentes ¢ endémicas em suas régiﬁes
geograficas. Os centros regionais também atuam em parcerias com as universidades e secretanas estaciuazs
e mumnicipais de salide. :

0 10C possui 18 departamentos especializados, como o DBBM - Departamento de Biologia
Molecular e 0 Departamento de Farmacologia, que detém tecnologia para identificar moditicagies estruturais
em moléculas, realizar ensaios no desenvolvimento de principios ativos a partir de produtos nanua@s, que
poderiam estar direcionando esforgos conjuntos com Far-Manguinhos no desenvolvimento de :hovos
medicamentos, no desenvolvimento de métodos analiticos para controle de qualidade ou para novas
formulagdes. Os projetos conjuntos sdo muito poucos, o que revela que a competic8o interna ¢ grande,
mais do que a colaboragfio entre os pares, embora haja algama cooperaggo oficializada em projetos para
farmacos, como no PDTIS. __

Os Laboratorios que desenvolvem screening de moléculas in vitro, em busca de substincias
ativas para 0 combate as doengas das linhas de pesquisa existentes, espedaknmmempmm
o fazem com técnicas tradicionais. Na érea de medicamentos, a prioridade tem recaido no desenvolvimento
de fitoterdpicos, de farmacos sintéticos e de novas formulagdes que permitem aumentar 2 eﬁcécéia das
acdes de Satide Pliblica. Esses projetos de novos fanmacos estiio basicamente consolidados no PDTIS,
com financiamento especifico da Presidéncia da Fiocruz, a partir de recursos dirctamente mda;dos

A Fiocraz detém competéncia para realizar screening de novos principios ativos, especialnientea
partir de produtos naturais, As principais linhas de pesquisa em novos finmacos relacionam-se 4 eficacia e
o modo de aclio de drogas antialérgicas e antiinflamatorias, propriedades analgésicas e anh-ulcamg&mcas
de produtos naturais, estrutura & caracterizagfio quimica e espectral de constituintes de plantas brasileiras
e seus principios ativos, e variagio quimica de plantas, provocada pela modificacio das condigfes

Pesquisadores do CPqGM estio desenvolvendo uma biblioteca de extratos naturais (Extratoteca),
descrevendo as monografias dessas substincias, o primeiro passo para a identificaciio ¢ regulamentagio
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de sua utilizacfio, contribuindo para o necessério mapeamento e cadastramento do imenso potencial existente
no Brasil.

Pesquisadores de Far-Manguinhos desenvolvem o Projeto Farmicias Verdes, sendo cultivadas
espécies para estude de plantas com potencial terapéutico, nas terras da antiga Coldnia Juliano
Moreira, hoje pertencentes 4 Fiocruz, localizadas em Jacarepagua- Rio de Janeiro. Diversos
pesquisadores da Fiocruz encontram-se dedicados 4 pesquisa desenvolvimento de projetos em novos
farmacos, a partir de produtos naturais. Estes projetos sio encontrados no portfilio de projetos nas vérias
Unidades de Pesquisa da Fiocruz, (Far-Manguinhos, I0C e especialments nos Centros Regionais de
Pescisa, como o de Manaus), mas por serem estratégicos, ndio podem ser divalgados.

Emrelagio as funcdes do ciclo do medicamento inovador descrito no Capitulo IT, ha relatos de
casos de screeming de novos de principios ativos, tais como o do Camapu e da euphorbia splendits
{cujo nome popular da planta € Coroa de Cristo) que apresenta potencial de aplicacfo terapéutica, Estes
projetos muitas vezes ndo sdo levados A diante por falta de financiamento.

O I0C - Fiocruz possul colegfes cientificas em microrganismos como bactérias e fungos, de
grande potencial a serutilizado paraos desenvolvimentos farmacguticos, especialmente através de processos
biotecnolégicos. Um dcido com propriedades terapéuticas e candidato potencial ao desenvolvimento de
firmaco fol recentemente patenteado pela pesquisadora Cétia Rodrigues, do Departamento de Micologia
4o 10C. O projeto de novo firmaco, a partir deste dcido, se encontra submetido ao PDTIS.

As atividades de pesquisa basica pouca interface tern com as etapas de desenvolvimento, As
Unidades tradicionais de pesquisa basica consideram as atividades de desenvolvimento como sendo wna
fimgdo que nfio Thes compete. Somente com o PDTIS € que comegou a haver om trabalbo mais integrado
pessa drea de firmacos. Acredita-se que, com o estabelecimento do CDTS, fituramente, essas competéncias
mstaladas ser¥o canalizadas para o desenvolvimento dos testes clinicos de fase I - quando novos compostos
promissores serfio testados em populacio de humanos. Com certeza serd de grande valia o conhecimento
médico que a Fiocruz possui das formas como se dé a contarninagfo, fransmissfio ¢ terapéutica de doengas,

08 vetores que a transmitem, e seu comportamento, para controlar as variavers desse processo.

3.2 Funciio Farmacolégica

No Instituto Oswaldo Cruz- 10C existe o Laboratdrio de Farmacologia. Seus pesquisadores tEm
conhecimento sobre estrutura molecular de substincias com ac#o terap8utica e formulacio. No laboratério
de Farmacocinética de Far-Manguinhos essa expertise se encontra ligada ao desenvolvimento de novos
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medicamentos similares (me f00) e 4s inovagdes incrementais, tais cOTnO novas associagbes € formu!a@ﬁﬁs
diferenciadas, com methor assimilagfio pelo organismo humano, em trabatho conjunto com o Laboratério
de Sintese. :

3.3 Func¢fio Pesquisa Pré-Clinica (Toxicologica)

Nio se encontrou atividades de pesquisa pré-clinica (foxicolégica) especificamente voltada: parao
desenvolvimento de firmacos. A Fiocruz ainda nfio dispde de um Centro de Toxicologia A.pl;cada,
especialmente para o-desenvolvimento de novos firmacos e vacinas, sendo discutida sva criagiio hd vanos
anos, semn contudo o projeto alcangar éxito por falfa de financiamento. A Fiocruz dispde de clentlstas com
formagiio especifica na drea de foxicologia, em nivel de doutorado, como pode ser comprovado atmvés
de consulia a Base de Dados Lattes do CNPq.

A Fiocruz dispdie de uma Unidade de Produgfio de Animais de Laboratério - o Biotério Central (e
alguns biotérios menores em algumas Unidades), que fornecem animais puros para .tesws..reahzadas em
seus lahoratérios. O Centro de Criagio de Animais de Laboratério ~CECAL é uma Unidade que dispdem
de recursoshumanos capacitados para a pesquisa e desenvolvimento desses animais, promovendo p@sqmsas
constantes e formacfio de recursos humanos com cursos de especializagiio ¢ em nivel demestrado. A
Fiocruz assim constata-se que det®m a infra-estrutura necesséria para a realizagfio dos testes toxicolégicos
in vive, para o desenvolvimento de modelos farmacolégicos em animais.

3.4 Funcfio Pesquisa Clinica

O Instituto de Pesquisa Clinica Evandro Chagaséimhnspﬂaldxfmmadodosdema:shospﬂaxs
do SUS, visto que integra atividades assistenciais com as de pesquisa clinica em doen;:asmfeccmsas £
parasitirias. Tem importincia marcante no quadro do desenvolvimento de firmacos e na certificaglio de
produtos, ja estando capacitado e certificado para a realizag3o de testes de biodisponibilidade e equivaléncia
farmacéutica em medicamentos genéricos, a serem certificados pela ANVISA. :

Em relagio aos ensaios clinicos, o Instituto Bvandro Chagas vém realizando esforgos no sentido de
formar recursos humanos, tendo criado recentemente cursos de pos-graduagiio, emnivel de mmdo e
doutorado. A diregiio do IPEC estd plenamente empenhada em desenvolver competéncmsempesqmsa
clinica, inserindo o Instituto nos protocolos e normas internacionais. Ja dispSe de Conselho de-E’ticeE eage
dentro das normas estabelecidas pela CONEP. Vemrealmndoalgtmsmtasempamemesemnwdmmnemos
para AIDS, no ambito do Programa Internacional, de que faz parte.
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A pestuisa clinica € o grande gargalo do ciclo do medicamento inovador, ndo por exigir grande
conhecimento tecnologico, mas devido aos longos tempos exigidos para cumnprimento dos protocolos de
pesquisa e certificaclio do produto pelas agéneias governamentais; e devido também aos altos custos que
estes testes acarretam. Especialmente a pesquisa clinica de fase I, que deve ser estendida durante trés
anos a um contingente populacional de maior vulto e de diversas ragas, assim como a aplicagiio de testes
em homens, mulheres e criangas em diversas fases da vida, exigem uma parceria com instituicSes
internacionais devido aos valtosos investimentos e sistemas de controle exigido. O Instituto de Pesquisa
Chnica Evandro Chagas vem desenvolvendo acdes nesse sentido, ou seja, no sentido de capacitar-se e
inserir-se nos protocolos internacionats para realizar a pesquisa clinica, na Fiocruz.

A Pesquisa Clinica, de fase II e III deverd ser realizada no Instituto de Pesquisas Clinicas Evandro
Chagas (IPEC), especializado em doengas infecto-contagiosas, mas o Instifuto Fernandes Figueira (IFF),
voltado para a sadde da mulher e da crianga, parece nfio interessar-se pela questdo. _

Existenmyna Fiocraz 18 Centros de Referéncia com expertise (inteligéneia médica) para o tratamnento
de doengas tropicais e endémicas regionais, infecto-parasitirias, etc. Essa “inteligéneia médica”, comoa
que existe, por exemplo, no Departamento de Virologia do I0C (em estudos sobre virus da dengue,
influenza, etc.) poderia ser canalizada para a realizacgio de estudos e ensaios pré-clinicos (ensaios
toxicoldgicos emanimais) e clinicos (ensaios em humanos) para o desenvolvimento de novos medicamentos,
especialmente para as doengas negligenciadas.

3.5 Funcio Regulatéria

A Fiocruz integra o Sistema Nacional de Laboratdrios de Satde Phblica, com presenca nas
areas de vigilancia epidemiologica, vigiléncia sanitria, vigilincia ambiental em satide e assisténcia
médica. Na drea de vigilincia epidemiologica, a Fiocruz € a principal instituigio na Rede Nacional
de Vigilancia Epidemioldgica, recém-criada por portaria da FUNASA, com 25 de seus laboratdrios ja
indicados como de referéncia nacional ou regional.

O papel de referéncia para o Sisterna de Satde decorre da capacitagfio adquirida na realizagdo da
atividade de pesquisa e emmuito se baseia no dominio de procedimentos de alta complexidade, sustentado
por procedimentos analiticos sofisticados. Esta capacitagio € fundamental enquanto suporte & rede
iaboratorial pablica, fornecendo diagndsticos diferenciais, transferindo os conhecimentos e metodologias
gerados e capacitando o pessoal dos estados e municipios para utilizi-las, elevando a capacidade do
sistema para detectar e acompanhar 2 emergéncia de novas ou antigas doengas que acometem a populacio,
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Ao desenvolver metodologias para o diagndstico mais rdpido, permitfe uma a¢8o mais imediata na drea
afetada, no sentido do controle das principais doengas transmissiveis - com impacto direto sobre o nﬁmero
de casos e sobre os custos de tratamento. :

A Fiocruz estd investindo na reorganizacdo de seus laboratérios de referéncia, definindo
critérios institucionais para seu credenciamento, fais como recursos humanos e infra-esttutura
adequados, assim como um sistema de gestdo da qualidade. _

O Instituto de Controle de Qualidade em Sadde é o Iaboratério. central do Sisterna de
Vigildncia Sanitéria ¢ estd normativamente subordinado 4 ANVISA- Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria, embora esteja vinculado organizacionalmente 4 Fiocruz. No que conceme ao controle de
qualidade em medicamentos, constitui importante parceiro de Far-Manguinhos, quanto aos padries
de garantia ¢ certificacio das Boas Préticas Laboratoriais e na questiio da certificaciio de farmacos e
medicamentos, ;

0O INCQS coordena a Rede Nacional de Laboratorios Oficiais de Controle de Qualidade em
Saide e colocando-se comoum dos principais alicerces téenico-cientificos do Sistema Nacional de Vigilancia
Sanitaria. Por dispor de tecnologia avangada, o INCQS pode, através do exame do genomia dos
microorganismos, identificar a origem dos casos dessas doencas, detectando os focos e, inchisive os erros
do sistema de vigilncia, contribuindo para sua corregdo. Por sua pericia analitico-laboratorial, atua na
realizacdo de diagnésticos; no desenvolvimento, validagfio e implantacfio de metodologias analiticas para
o controle de qualidade de novos produtos; produgio de documentagio técnica; estabelecimento de
materiais de referéncia e painéis sorologicos, o Instituto tem um papel importante na fungfo regulatoria.

3.6 Funcfio Producio

A presenga de atividades de produg#io no interior de uma instituicdo de pesquisa e
desenvolvimento faz com que, porum lado, as atividades de produciio se beneficiem do contextoe da
cultura de caréter cientifico-tecnoldgico da Fiocruz, por outro, € a sua presenga que tem garantido a
chegada dos produtos desenvolvidos & sociedade, seja através da produgio propria e através da
transferéncia de tecnologia para o setor produtive externio. Também para isso, € 2 atuagio da Fiocruz até
a ponta da cadeia produtiva - ou seja, € o fato de realizar afividades de producfio - que facilita o didlogo
corm a indistria e permite que a interacdo acontega Com SUCESSO.

A Fiocruz produz medicamentos ou vacinas e sofre os constrangimentos do setor tal qual wma

empresa privada (quanto as politicas ptiblicas, importagses de insumos,etc.) e conta com uma infra-
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estrutura industrial propria bastante considerdvel em termos de porte, se considerarmos a planta dedicada
& vacinas, de Bio-Manguinhos, como sendo também do setor farmacéutico.

Embora tenha a garantia do financiamento da producfio e a certeza da aquisicio de seus
produtos, por parte do governo, as atividades produtivas da Fiocruz ndo oferecem concorréncia com
as da area privada, visto que atende supletivamente 0 mercado interno ¢ somente as demandas do
Sisterna Unico de Safide. Ultimamente, vem ampliando sua interagdo para OULTOS espagos e atores,
tais como as empresas industriais € o mercado, repassando tecnologias e realizando parcerias para
garaniir o suprimento dos insumos necessarios a producio.

A efetiva disponibilizagio dos produtos para a sociedade, através de sua produgfo industrial,
¢ facilitada pela larga experiéncia que a instituicio possul em transferir tecnologia para o setor
produtivo. No caso de doengas negligenciadas pelo setor privado, a produgfio pode ser assurnida diretamente
pelas unidades mdustriais da Fiocruz.

A importancia de capacitacio indusirial e tecnolégica nesta drea se torna mais evidente em momentos
de crise de oferta.

A Fiocruz é uma das raras instituigdes a realizar desenvolvimento tecnolgico em insumos paraa
satde ¢ a existéneia de uma experiéncia tecnologica real na Instituic8o, com pessoal treinado e operando
volumes industriais em modernos equipamentos de fermentacio, separagfio e purificaciio, ulira-
centrifugaco, filtragio tangencial, cultura de células emn volumes industriais, liofilizac8io, sintese quimica,
prodhutos naturais, farmacotéenica e formulaciio & um elersento facilitador para o entendimento dos requisitos
técnicos e diferentes parimetros envolvidos no desenvolvimento tecnoldgico de produtos e insumos. As
chances de sucesso téenico dos projetos desenvolvidos s8o, assim, significativamente aumentadas.

3.7 Funciio Marketing e Comercializacio

Esta fime3o se encontra ainda incipiente na Fiocruz, devido a ser vedado comercializar seus produtos
{artigo 176 da Constitui¢io Federal) a nfio ser para os drgfios governamentais. Mas 1550 estd mudando, e
Far-Manguinhos j4 tem estraturado um sisterna de vendas e distribuigfio de seus produtos. E ja se prepara
para exportar o excedente de produciio.Recentemente, foi publicada a Lei 10.858, de 13 de abril de
2004, que autoriza a Fundacio Oswaldo Cruz a disponibilizar medicamentos, mediante ressarcimento e
d4 outras providéncias, possibilitando a Fiocruz investir recursos na produgio de produtos definidos como
necessarios para atencio 4 saiude. Nossa interpretacio dessa lei, salvo methor juizo, € que proporciona os
meios para suprir as Farmicias Populares do Governo e ao mesmeo tempo estd sendo-lhe imputada mais
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uma fimeo: a de suprir o mercado, em caso de emergéncia, regulando-o. Além disso, abre a perspectiva
de insergfo internacional, propoercionando condigdes de exportar o “excedente” da produgo para governos
de paises pobres, De qualquer forma o mercado continna sendo o plblico.

4. Competéncias Relacionais

E nnportante ressaitar que os projetos/eventos, identificados e descnms nesta seg:ao, fomm
somente agueles em nivel formal ou seja, agueies com reconhecimento institucional.

A maioria das mstltmg:ﬁes de C&T admitem a existéncia de pl'OVﬁYEIS colaborﬁgﬁes
envolvendo pesquisadores dos diferentes paises mas, uma vez gue, ou ndo envolvem aporte de
recursos financeiros por parte de instituicdes brasileiras, ou, sfo coiabomgoes &mmvelde contatospeﬁsnals
entre pesqmsadores séo mito dificeis de mapear.

Sendmmzamsmmgéodegmndcpom,aﬁmzwmamagénemdifmntasémasdoconhmﬁﬁenm;
os pesquisadores desenvolvem muitos de seus projefos {em geral, em cooperagio com pescuuisadores do
exterior) com recursos de instituicOes internacionais (como a Organizacio Pan-Americana de Saude por
exemplo). Ainda que, teoricamente, os niveis hierdrquicos supenores da Instituicdo déem o aval a tais
projetos, néio se dispdie de umna fonte interna onde estas mfonnapﬁ&epossamserrecuperadaspmntameme

As cooperacGes descritas nesta segfio basearam-se, portanto, em levantamentos reahzados;unto
4 Coordenacio de Convénios e Contratos da DIPLAN/Fiocruz e junto 3 Coordenacio de Coopei’agﬁo
Internacional ligada diretarmente A Presidéncia da Fiocruz. |

4.1 Cooperaciio da Fiocruoz no Mercosul

E muito incipiente a participagiio da Fiocruz na constituigio de redes para desenvolvm:ento
tecnologico, havendo apenas alguma cooperagiio por parte da Escola Nacional de Saude Piblica
com algumas Universidades e organismos govemamentais.

Possui projetos na drea de Saide Pablica com:

1) Universidad de Rosario, Argentina;

2} Institato Universitario para la Saiud y el Desarollo Florence Nigthingale, Uraguay;

3) Ministério de Satide Publica e Bem Estar Social do Paraguai.
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4.2 Fiocruz na Rede AMSUD - Pasteur

A Rede Amsud-Pasteur surgiu como uma iniciativa de cooperagiio cientifica e tecnolégica
eniire stituigdes cientificas de seis paises (Franca, Brasil, Uruguai, Paraguai, Argentina e Chile) e o Instituto
Pasteur de Paris.

O programa tem como objetivo geral o desenvolvimento de um pélo biolégico, biomédico e
biotecnologico que contribua para impulsionar a integragfo de universidades e institatos de pesquisa
com parceiros europeus, particularmente com o Instituto Pasteur. Esta associagio visa propiciar a

Jormagdo e qualificacdo de recursos humanos de alto nivel técnico-cientifico, bem como a promogio
de programas regionais de investigacdo e de desenvolvimento biotecnolégico, de alto impacto e
exceléncia clentifica.

A rede, que j& se emconira em operacio desde 2000, constitui a maior na drea de pesquisa
biomédica da América Latina (e uma dag maiores do mundo) com aproximadamente 50 instituigtes
vinouladas nos seis paises.

As principais ages até o momento foram o patrocinio de cursos regionais na Américalatinaco
financiamento de estizdantes de pds-graduaciio da América latina em diferentes cursos ofertados no Pasteur.
Além dessas atividades centradas na formagio de recursos humanos, a rede atualmente estabelece os
primeifros projetos de pesquisa, onde serfio alocados em 2004 recursos superiores a 4 mithdes de euros.

A Fiocroz mantém uma relac8o muito estreita com o Instituto Pasteur, nfo s¢ pelos lagos histdricos
que unem as duas instituighes, como pelos interesses comuns de pesquisa em saide, especialmente na
abordagem da gendmica nos anos recentes. Também pela orientacfo estratégica. A organizagiio em rede
permitita que a investigaglio fimdamental possa ser combinada com a pesquisa tecnologica possa se tornar
mais prdxima ao estdgio de aplica¢io. Uma série de “Plataformas”, com alta concentragio tecnolégica
seriio reforgadas para a consolidaciio das jé existentes ou sexfio criadas (Centro de Imagem Dindmica,
Andlises e anotacio de genomas, Gendmica estrutural, Produgiio de Proteinas recombinantes e anticorpos,
Protedmica, etc.) orientadas a promover o rapido avango das priticas moleculares, de forma acessivel aos
laboratérios. Estas Plataformas situam-se em uma nova instalacfo, designada como “Genopolo”™, construida
com a doagio correspondente 3s joias da Duquesa de Windsor, e contarn com um equipamento avaliado
#m cerca de vinte milhdes de dblares, que vem sendo trabathado por uma equipe, ein sua maioria muito
jovem, mas ao mesmo tempo de alta especializago e titulagio.

As equipes interagem com os departamentos tradicionais, oferecendo servigos especializados,

além de participar do desenvolvimento dos projetos de investigaco em curso.
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A plataforma tecnolégica do Instituto Pasteur mostra certa relagéo com a proposta.do Centro de
Desenvolvimento Tecnolégico em Satide - CDTS, que vem sendo projetado em Manguinhos para promover,
iguatmente, um salto gualitativo na relaciio da pesquisa basica com o desenvolvimento tecnoldgico, buscando
a0 mesmo tempo permitir um maior avango nas técnicas moleculares e o aproveitamento desse recurso

A Rede de Pesquisa tem 3 linhas prioritarias:Dengue, Doenca de Chagas e Febres hemorragicas,
Possui também uma drea de Vigilincia microbiolGgica. Prevé a capacitagio de Recursos humanos
atraves de Escola doutoral, Cursos de curta duragfio, Workshops, etc. _

No momento a Rede conta comn a participacio de 49 instituighes, com a seguinte distribuicio
Argentina~ 19 ; Brasil—9; Chile~7; Paraguai—3; e Uruguai—9. Para o desenvolvimento dos
trabathos conjuntos na drea de dengue, o projeto do grupo do CPgAM/Fiocruz inclui pesquasadores ja
conhecidos do Instituto Pasteur, com o8 quais certamente vai ser possivel estabelecer cooperagio.Uma
descrigio do trabalho que vem se desenvolvendo no Instituto Pasteur, para a promogio de una pesquisa
transnacional, € realizado através de seus centros localizados em outros paises e de algumas instituigdes
associadas, como o Instituto de Biotecnologia do Vietnam. A importincia dessa agio de amplinade smmdial,
no campo da saude pdblica, do treinamento de pessoal, da implementagio de recursos diagndsticos e
vigildncia epidemiologica e da produgio de insumos, vem chamando atengfo para os aspectos politicos
relacionados com a influéncia do sistema industrial e as necessidades relacionadas s doengas negligenciadas.
Tudo isto estard sendo enfrentado estrategicamente no Brasil pelo trabalho da Fundagiio Oswaldo Cruz, o
que levava a pensar na possibilidade de potencializar o trabatho que vem sendo desenvolvido na instituicio
em termos de P&D, numa dimensdo internacional. :

H4 grande similaridade entre o Instituto Pasteur e a Fiocruz, guardadas naturabmente as devidas
propor¢des, ndo s pela relagdio histérica que une as duas iostituigSes, como pela relativa
temporalidade evolutiva, especialmente na abordagem da gen6mica que vem sendo desenvolvida,
nos anos recentes, com urma orientacdo estratégica que se aproxima ao debate que est2 ocorrendo na
Fiocruz no presente momento. _

Além desse Programa AMSUD Pasteur, a Fiocruz tem mais trés grandes Programas internacionais
dos quais participa de forma efetiva, O MISF {Médicos sem Fronteira); o Programa TB e o Programa de
DNDiA, todos envolvendo agles na drea de desenvolvimento de firmacos e medicamentos. Desdmv;emos

apenas o mais importante.
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Em 2003, a Fiocraz participou da implantacio de wna rede de instituigSes de pesquisa da regifio
amazdmica, que incluem todas as universidades federais e os mais importantes institutos de pesquisa (como
INPA, Museu Goeldi, Fundagfio de Medicina Tropical do Amazonas, IPPATRO e outros), através de um
acordo multilateral de cooperagio técnico-cientifica, para implementar, a partir do préximo ano, um curso
de pbs-graduaciio conjunto e forpentar importante elenco de projetos de pesquisa em teras ¢ dreas
consideradas estratégicas no contexio socio-sanitario da regifio.

A Fiocruz ampliou, também, sua agiio internactonal com a realizagio de 21 acordos de cooperaciio
com institui¢des de saide e ensino de 15 paises, entre 0s quais com o National Institute of Allergy and
Infectious Diseases (NIAID) dos EUA. Cabe, ainda, mencionar a criagio, em 2003, da Coordenaciio de
Projetos Socials que estara 4 frente dos cerca de 90 projetos desenvolvidos pela Fundagfio visando a
promogio de populacdes carentes.

Das visitas 4 Coordenaciio de Convénios da Fiocruz, € da leitura de seus Relatdrios (de diversos
anos), ndo se identificou nenhuma cooperagio significativa diretamente relacionada a qualguer atividade/
funcéo do Ciclo do Medicemento Inovador. Ou seja, ndo existem projetos conjuntos da Fiocruz com
nenhum organismo de outro pais para o desenvolvimento de novos fairmacos ou medicamentos. Se existe,

deve ser em pivel individual, de pesquisador para pesquisador, sem registro oficial

5, Contribuicdes da Fiocruz a P&D Farmacéutica Nacional

Vishumbrar as contribui¢des da Fiocruz ao desenvolvimento da P&D farmacéutica nacional & uma
tarefa bastante complexa, tendo em vista a consolidacio do Sistema Setorial de Inovagiio Farmacéutica e
as mudancas que vém ocorrendo tanto no papel do Estado, quanto em relaglio aos novos papéis imputados
a0s institutos pablicos de pesquisa, no que se refere & inovaghio tecnoldgica e as politicas piblicas.

A Fiocruz desenvolveu-se através do licenciamento de tecnologias € pelo investimento em formagio
de pesquisadores no exterior. Esta € sem diivida uma forma valida de aprendizado tecnoldgico, masnio é
suficiente para se chegar a inovar. E preciso ter capacidade de geragio de tecnologias endégenas, Sendo
a inovagfio uma atividade sistémica, nfio basta apenas ter competéncias tecnolGgicas e produtivas para
inovar. As competéncias organizacionais sfo fundamentais, assim como as relacionais, além de outros
fatores de entorno. Sendo a Fiocruz organizada a exemplo de uma “federagfio”, em que o grau de autonomia
de suas Unidades Técnico-Clentificas é bastante ample, o primeiro desafio a ser enfrentado internamente

¢ a dificuldade de reunir as diferentes visBes e estabelecer uma politica institucional integrada entre
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pesquisa, desenvolvimento e produgéo. Ha grande dificuldade de integrar o planejamento das unidades,
de maneira a potencializar as agfes na direcdo da promocio de um medicamento inovador. :

Constatou-se, através da pesquisa realizada, que a Fiocruz detém expertive (se nfio em w&jas) na
maior parte das fungdes da P&D farmacéutica, mas estas competéncias/atividades nio se encontram
totalmente instaladas e integradas, a ponto de fazer emergir um novo composto promissor (mad:cammﬁo
ou vacina), passivel de patenteamento.

E claro que hd alguns gargalos no ciclo do medicamento inovador, como os testes toxicolégicos
e clinicos, mas verificou-se gue hd na Instituigdio pessoas capacitadas para realizé-los; existe tanibém a
conscientizagio quanto & necessidade de desenvolver competéncias nessas freas. -

O IPEC ja criou cursos de pds-graduacio em nivel de mestrado e doutorado em pesquisa ¢clinica
para formar recursos humanos ndio $6 para a Fiocruz, mas para o Sistema de Inovagfio em Satide. Como
vimoes, ha necessidade de incrementar essas atividades no Brasil e especialmente na Fiocruz, em fungdio do
potencial produtive {(plantas industriais existentes em Far-Mangainhos € Bio-Manguinhos), tendo em vista
o projeto de criagio dos Centros de Pesquisa Toxicoldgica e de Pesquisas Clinicas no IPEC, ¢ do Centro
de Desenvolvimento Tecnoldgico em Saiide - CDTS, que irfio saprir o gap organizacional do desenvolvimento
tecnoldgico. Os projetos ja existem e o know how para gerencia-los também, mas o grande empec¢ilho é
a obtenglo do financiamento para implementi-los. Falta competéncia de meios.

Por outro lado, deve-se discutir a necessidade de que fodas as atividades da P&D farmacéutica
serern desenvolvidas/contempladas na Fiocruz, ou seja, todas as competéneias do ciclo inovador,
mestno porque a estratégia de P&D das empresas farmacéuticas Hderes ndo é mais desenvolver
competéncias em todas as fungbes; mas sim, ganhar economias de escala pela terceirizacéio de
etapas desse ciclo, através de parcerias estratégicas, inserglio em redes de P&D, contratos de risco
com empresas menores, obtendo as complementaridades necessarias para inovar, Assim, verifica-
se que e55es gaps ndo seriam o fitor impeditivo para a Fiocruz disponibilizar um medicamento inovador.
Trata-se de uma deficiéneia de sua capacidade de organizagiio interna, de promover uma rmdanga cultural
g organizacional, capaz de valorizar as a¢Oes de forma integrada. Movimentos nesse sentido existem,
como o PDTIS, um primeiro passo, mas ainda suficiente, dada & grandiosidade e 2 complexidade de se
trazer & comercializagiio um novo medicamento.

A participagioem redes infernacionais, que € onde ocorre de fato o desenvolvimento da P&D
internacional, € o que levaria a Fiocruz 2 tornar-se wma institnigio inovadora, Nossa pesquisa demonstrou
que a participacfio da Fiocruz nas redes de P&D continua sendo académica, ou seja, em cursos de pos-
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graduac3o, no envio de nossos pesquisadores, sendp muito incipiente sua participagdio nessas redes. Assim,
a Fiocruz deveria preocupar-se em apresentar “exceléncias™ em determinados nichos do ciclo do
medicamento inovador a ponto de se tornar “atrativa™ a parcerias e iInvestimentos externos. A participacio
da Fiocruz se restringe a uma participagio maior nas redes de doengas negligenciadas, onde nio ha
financiamento se nfo por parte dos organismos internacionais (OMS, MSF) e instituigtes filantrépicas
{Fundaciio Gates). _ _

A Fiocroz nio tem uma viso prospectiva de planejamento estratégico integrado, (pois nfio considera
cendrios). Uma visgo de futuro, em termos de P&D, pressupde planejar seu pipeline dentro de uma visio de
mercado, mesmo que seu mercado seja 0 mercado governamental. Como sua produgfio tem garantia de
COTHpIA integralpoi‘pmte do governo, 1530 a exime de dimensionar o5 riscos € 0s mark ups embutidos nessas
atividades. Mas a Politica de aquisi¢des do governo pode mudar. -

- A cultura, de visSio estratégica competitiva para evitar o Jock in ainda ndo foi implanta na
¢asa, emnbora por diversas vezes )4 tenba sido seriamente ameagada por fatores externos ¢ internos,
como vimos no capitulo da descric#o de sua frajetdria.

O Projeto Inovagiio ern Satide foi um primeiro passo nesse sentido, mas.ainda nio se incorporou
os resultados dos estudos na avaliagdo prospectiva, no estabelecimento de um perfil de producgio de
farmacos e em medicamentos, as parcerias estratégicas, eic.

Embora a Fiocruz j4 detenha certa expertise nas reas de genoma e proteoma, com laboratérios
mstalados ro DBBM/IOC e outros departamentos como o de Farmacologia/IOC, com especialistas
capacitados, nesta drea, em nivel internacional, no se fem ainda uma viso mstitucional estratégica
integrada de P&D, traduzida em agdes efetivas, quanto ao potencial de aplicagio dessa nova ciéncia
em termos de avango na descoberta de novos medicamentos, na determinacio de alvos especificos de
sovas drogas que poderiam ser importantes para ¢ tratamento de doengas, especialmente as
negligenciadas - como o uso de enzimas de vias metabdlicas definidas para T8, maléria, doenca de
Chagas, efc.

| Emboraa Fiociuz"éstéja em condicbes de gerar boa tecnologia porque ja tem excelente base
cientifica comn reconhecimenio intesnacional, peca pela falta de visdo estratégica, por oo ser mais agressiva
1a obtencio de financiamentos, n8o ousar em termos de firmar parceiras publico-privadas, ndo ousar
inserir-se nas redes internacionais de P&D, que € onde os avangos tecnologicos estdo acontecendo.

Os remédios se tornam carissimos por serem importados e por nfio haver capacidade de investimento
interno para produzi-los localmente, através de lcenciamento de patentes. A Fiocruz produz medicamentos
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para promover 0 acesso, mas deveria ser esta sua fungfio mais nobre? Os biofarmacos siio medicamentos
de Gltima geracdio, cujo dominio da tecnologia j4 existe nas universidades do Pais € na prépria Fiocruz.
Bio-Manguinhos tem wma estupenda planta industrial instalada para injetaveis: Em futaro préximo guando

- Bio-Manguinhos estiver operando a planta de biofirmacos em conjunto com 0 CDTS, a-ecenomié quea
produciio de genéricos de biofirmacos (de patenie em processo cadente) trard para os cofres pablicos do
Brasil serd extraordindria. Ndo ha davida que ao Ministério da Satide interessa contar com as economias
geradas pela Fiocruz.

- A Fundagio Oswaldo Cruz destaca-se inequivocamente, no Brasil, como centro nacional avangado
de pesquisa e na producio de insumos de base tecnolégica biotecnoldgica, tais como vacinas € reagentes
para diagnostico. '

A importincia estratégica do desenvolvimento de competéncias em nivel nacional para a producio
de produtos farmoquimicos e farmacéuticos, com baixo custo e elevado padriio de gualidade ¢ atestada
pelas necessidades do proprio quadro sanitirio nacional.

A relevincia social da disponibilidade interna de farmacos se faz sentir na balanca comercial
do Pais e nos gastos do M8 no atendimento aos Programas de Satde Pablica. Decorre também em
razio da emergente necessidade de articular politicas de sadde com a politica industrial, tendo como
base a associagio entre governo-empresa privada de capital nacional ¢ institutos pablicos de pesquisa, no
emergente sistema setorial de inovacfio farmacéutica.

A falta de atividades de pesquisa tecnolégicas em quimica fina e farmacéutica vem se
apresentando como um obstdculo basico ao pleno desenvolvimento destas indistrias no Pais, o que se
reflete nas altas taxas de importag3es de matérias-primas, insumo bésicos e estratégicos para a producio
de medicamentos, O aumento da disponibilidade interna € estratégico para a produgdo de medicamentos
€ para reverter o dominio do mercado final de medicamentos por empresas multinacionais.

Estima-se que as empresas nacionais nos dltimos anos nio respondem sequer por 20% do valor
total das vendas da indiistria farmacgutica e farmoquimica. :

O Rio de Janeiro tem uma disnensfo importante no desenvolvimento regional visto que é sede do
segundo pargue industrial fanmacéutico do Pais e responde por 25% da produgfo nacional de farmacos,
congregando grande niimero das mais importantes instituicdes de pesquisa tecnolégica e industrial; além
de diversas universidades de grande porte. ' '

Inserindo-se nesta problerndtica nacional, 2 Fiocruz vem desenvolvendo através do seu Instituto de
Tecnologia em Féomacos — Far-Manguinhos como um de seus programas prioritirios, o de pesquisa e
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desenvolvimento de firmacos, para o desenvolvimento de tecnologias de sintese. A sintese de diversos Smacos
& sua producio emnivel de bancada tem sido sistematicamente realizada em Far-Manguinhos. Com este
programa, a Flocruz participa com forga total do desenvolvimento de firmacos até a escala piloto, tendo em
vista que o repasse de tecnologias para o setor industrial nacional, Acordos de cooperaciio elevam estas
atividades 4 escala industrial, o que diminud 2 dependéncia externa de insurmos.

Essa matriz insumo-produto desenvolvida por Far-Manguinhos podera vir a nortear as diversas
prioridades de investimento indusfrial na petroguimica, na quimica fina & na farmacéutica e constituir
um potente instrumento de consolidago de um polo industrial e tecnolégico em satde no Pais, através de
aipdes coordenadas dos vérios atores do SIF.

Como conclusio do Capitulo, podemos dizer que ao longo de sua frajetéria a Fiocruz veio
desenvolvendo competéncias cientificas extraordinarias para um pais em desenvolvimento como o Brasil,
que soffe tantos constrangimentos na aplicaciio de seus parcos recursos no desenvolvimento cientifico e
tecnolbgico. Mas, vem pecando pela falta de visio estratégica quanto 2 necessidade de integrar sua expertise
em pesquisa basica ao desenvolvimento tecnologico £4 estrutura de producio, que foi sendo estabelecida
em funcio da demanda de vacinas ¢ medicamentos pelas agdes sanitarias do governo federal, tal como as
campanhas de imunizacio €, mais recentemente os Programas Estratégicos do M8, na consecugfio de sua
Politica de Medicamentos (Programa de Medicamentos Essenciais no abastecimento ao SUS, Programa
de ATDS, TB, ete. Farmdcias Populares) com vistas a promover ¢ acesso 45 camadas mais desfavorecidas
de recursos da populaggo.

De fato, a Frocruz como um todo floresceu dentro de uma cultura academicista em que 0s
valores merfonianos predominaram ¢ a tecnologia era considerada como um valor utilitdrio, uma
atividade menos nobre, em que a visio de “lucro” era tida como espiiria para uma instituiclio de
reputada tradigBo na pesquisa cientifica.

Conhecimento hoje em dia vale ouro; mas se perde se nfo for traduzido em produtos e processos
colocados 3 disposiciio da sociedade, em prol da melhoria da qualidade de vida. Corhecimento hoje é
moeda de troca, tem valor comercial.

A Fiocroz continua com wma culiura isolacionista de pesquisa cientifica, dada a sua baixa capacidade
de agregacio funcional em pesquisas conjuntas e a fraca repercussdo gue o8 programas estratégicos como o
PAPES e 0 PDTIS vem tendo na instituigdo. Os pesquisadores mais facilmente estabelecem relages de
parcerias com pesquisadores de oufras instituicbes, nacionais ou estrangeiras, do que com os proprios
pesquisadores da casa, Constata-se que a formacdo de redes internas esharra na desconfianca ¢ possibitidade
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de comportamento oportumista. Mas este nfo € um comportamento padriio, visto haver muitas cooperacdes
mformais ¢ sinergia entre pesquisadores das diversas Unidades.

H3 uma competicio interna acirrada por recursos, gue leva para além do que seria um
comportamento sauddvel. Q proprio sistera de mérito das agéncias de fomento (CNPge CAPES)eda
propria casa, vém induzindo a esse comportamento competitivo, levando a uma compulsio por publicar,
perdendo muitas vezes a oportunidade de patentear suas descobertas, deixando de auferir lucros futuros.
De fato, ha pouca cultura de propriedade intelectual na Fiocruz, apesar de esforgos internos bastante
elevados nesse sentido por parte da GESTEC®.

O orgamento anual da Flocruz € mais ou menos equivalente ao valor estimado dos investunentos
necessanos para trazer um (mico medicamento & comercializacdo. O PDTIS na vertente férmacos dispde
de 2 milhes de reais ano para o desenvolvimento de 13 projetos cadastrados. Comeo estes valores podem
competir com ¢ orgamento de P&D das grandes empresas dos paises ricos? -

Mudangas vém ocorrendo tanto no papel do Estado® como também em relacfio aos novos papéis
mmputados aos institutos piblicos de pesquisa, no que se refere 4 inovago tecnoldgica e 4s politicas
piblicas. Essas mudangas foram marcadas por rupfuras no paradigma técrico-econdmico, assim como
pornovos padrdes competitives frente 3 globalizacio dos mercados. Tais fatos levaram 4 elevacio dos
custos da atividade de P&D em nivel mundial, assim como a urna reducfio dos orgamentos publicos, pela
implementaco de politicas neoliberais em paises em desenvolvimento como o Brasil, associados & rigidez
¢ deficiéncias mstitucionais dos IPPs frente aos novos desafios colocados pela nova competitividade por
recursos {SALLES FILHO et afili. 2000).

De fato, as instituigdes piblicas de pesquisa passaram por transformagfes importantes nos
ultimos anos. Até alguns anos atrés era possivel conceber a organizac3o de um centro de pesquisa z
partir do desenvolvimento da capacitagfio interna para atingir autonomia tecnolégica. Esta capacitacio
mnterna seria desenvolvida por meio de financiamento piblico; as empresas que adquirissem as

movagdes desenvolvidas por estes centros teriam protegio tarifaria contra a concorréncia externa, ou

3% Para melhor conhecer o trabalho da GESTEC da Fiocraz na promogdo da propriedade intelectual ver EMERICK, M.C.
Gestdo tecnoldgica como instrumento para a promocds do desenvolvimento econdmico-social: uma proposta para a
Fiocruz. 219 p. Rio de Janeire: Fiocruz/ENSP, 2004. (Dissertagiio de Mestrado Profissional).

8¢ Dentre as funges do Estado no setor farmacéutico tém sido aporntadas algurnas, tais como o fomento as am*ldades
de pesquisa, financiamente da produedo piblica de medicamentos, regulagio dos pregos e da concorréneia, vegulatdra
{de seguranga, quante ao consurno dos medicamentos, ¢ questfes sanitdrias quanto & v:g:lﬁncla da qualidade) ea mais
importante gue é conferir o direito de monopolio aos inovadores através da concessdo da patente.
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mesmo reserva de mercado, como garantia de colocacfio de sens produtos e servigos no mercado. Muitos
setores importantes da economia nacional foram desenvolvidos com o apoio de institutos tecnolégicos e
politicas de substituigio das importages, como ¢ aeroespacial, de informatica, etc. No caso do setor
satde, a Fiocruz sempre teve papel de destaque na pesquisa em doengas endémicas e parasitarias ¢ na
area de produgdo de vacinas. Mas em medicamentos, s6 recentemente é que veio adquirindo destaque,
com o caso dos medicamentos para a AIDS,

Com o advento das politicas neoliberais (enxugamento do estado) e a globalizagio da economia,
grandes desafios foram colocados aos mstitutos piblicos de pesquisa. Mas, o maior deles, sem divida, foi
o de “como conseguir manter fluxo de recursos para a C&T com a diminuigio do financiamento pablico e
evitar o lock in” (SALLES FILHO, ez al. 2000).

0 papel dos IPPs tem sido amplamente explorado por Joly ¢ Mangematin (1996), Rush ef al.
{1995 e 1998 ) ¢ Bozeman ef ol {1999), no que diz respeito s atividades de P&D. No Brasil,
(Gadelha ¢ Quental (2000), Fialho (2004), Hasenclever, er af (2000) vém desenvolvendo estudos
neste sentido; todos concordam que nfio hd davida quanto & importincia do papel dos institutos
piblicos de pesquisa na produtividade da indastria farmacéutica, e quanto ae desenvolvimento e
aprimoramento de medicamentos e no estimulo 4 inovagdo tecnolégica.

De uma forma geral, o papel da Fiocruz deveria ser o de suporte as atividades tecnolégicas,
direcionando as inovagdes para as demandas potenciais e existentes em deternninados segmentos industriais
& da sociedade em geral. Deveria atuar como gatekeeper dos conhecimentos gerados dentro ¢ fora das
fronteiras nacionais, contribuindo para desenvolver a capacidade de absorgfio ¢ de inovagfio da indisiria,
asgim como serviria para aprimorar ¢ fortalecer 2 base cientifica nacional nas &reas biomédicas. No entanto,
a atividade de prospecgio tecnologica ainda é muito incipiente na instituicio e ndo ¢ realizada de forma
sistemnatica, como uma atividade regular.

O financiamento ¢ as suas formas de obtencdo so as principais dificuldades enfrentadas pelos
IPPs nas estratégias de desenvolvimento fecnolégico, assim como pelas empresas brasileiras; B sidoa
falta de capacidade de iInvestimentos préprios ¢ a dificuldades de acesso a financiamentos as causas mais
apontadas de impedimento a inovag#o tecnoldgica no sefor.

Ha algum tempo, o processo de planejamento nos institutos de pesquisas considerava o préprio
institito em uma posiclio central. O desenvolvimento cientifico era prioridade nacional e todos os agentes
econdmicos, orgios de fomento ¢ entidades setoriais gravitavam em sua Orbita. Atualmente, o modelo €
substancialmente diferente. A relacfio entre empresas na cadeia produtiva passa a ser locus de amagio
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dos instifutos de pesquisas, Ou Seja, passa a Ser apenas uin, e nio mais o agente central do processo de
desenvolvimento tecnologico. Uma rede nio pressupde hierarquia, mas interagdo entre seus integrantes.

Para que os institutos de pesquisas tornem-se elementos fundamentais para as empresas e paraa
economia nacional é necessdrio haver uma aproximacio e a construgio de uma relagdo de confianca mitua,
com ¢ envolvimento de seu corpo de pesquisadores nos problemas mais imediatos das empresas.

AEMBRAPA, o IPEN, IPT e 0 Butantan sfo exemplos de sucesso de una atuagiio baseada no
modelo de parceria com empresas industriais. O Estado de Sio Paulo estd bem 3 frente dos demais no
fomento 4 inovacio no Brasil. ;

Para instalar-se um elo de confianga entre empresa e instituto, nfo se deve criar apenas um contrato
que preveja qualguer situacio fitura, mas sim uma relacio interativa em torno éele, que permita a
renegociacio permanente; ou seja, wm contrato relacional, flexivel e adapiativo. Estas experiéncias devemn
ser aprofundadas e aperfeicoadas; contudo, apresentame-se como uma diregdio, um caminho segiro para
08 Instingtos, tendo em vista o desenvolvimento econfnico nacional.

Hoje, os institutos tecnolégicos pblicos federais estio autorizados a cooperar em P&D com
empresas privadas, podendo ceder 2 estas o direito de propriedade mielecrual que yesulte do trabatho
cotjunto {0 governo federal retendo uma licenca exclusiva da referida propriedade).

Assim a maior contribuigio que a Fiocruz tem oferecido para a inovacfono setor farmacéutico
tem sido a expertise de seus pesquisadores, traduzida em trabalhos publicados em revistas indexadas
internacionais. Estd na hora de comecar a colocar essa expertise a servico da qualidade de vida dos
brasileiros,

O caso do ARVs demonstrou a capacidade técnico-cientifica da Fiocraz para realizar a cépia, a
sintese quimica e repassar tecnologias. Quem sabe copiar pode tentar inovar. Fot dessa forma que os
paises desenvolvidos alcancaram competéncia para inovar.

Considera-se que o mais importante dos papéis que a Flocruz desempenha seja o de contrabalangar
o monopdlio privado da inovacfo, concedido pela patente. De fato, a patente garante nfio s6 o poder de
mercado & empresa detentora, quanto o poder de estabelecer o preco final do medicamento; assim como
também impede o acesso A tecnologia por 20 anos, pois dificiimente as grandes empresas farmacéuaticas
licenciam patentes, Assim, a Fiocruz ¢ 20s laboratdrios oficiais contrabalangam o efeito “perverso” quea
patente causa aos programas de satde publica dos paises pobres e em desenvolvimento, que necessitam
produzir a pregos baixos medicamentos para suas populacdes carentes, a grande matoria (VIEIRA ¢
FONSECA, 2004).
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CAPITULO V-CONCLUSOES

1. Conclusdes da Tese

O papel da mudanca tecnolégica no desenvolvimento econdinico tem sido reconhecido pelas nacbes
do mundo infeiro, assim como a importincia da inovagio na competitividade internacional. Acredita-se
que quanto maior seja o desenvolvimento econdmico, tanto maior serd a qualidade de vida e as condicBes
de satide das pessoas. Na prética, continua sendo um grande desafio para todas as nag(”)é:s conciliarem os
objetivos econdmicos (de aumentar a produtividade e a campctiﬁvidade) cOm 08 objetivéé sociais (de
ampliar a eqiidade e o bem-estar da populacdo).

O setor farmacéutico, sem ddvida, € um campo onde, reconhecidamente, a intervencio do Estado
se faz necesséria, uina vez que seu produto tem influéncia diretanas condicdes de satide das pessoas. As
livres forgas mercado, nesse caso, nfio siio suficientes para promover uma competigio comercial sadia,
gerando urna grande excinsdo ¢ inigliidade social para aqueles que néo dispdem de rendas para adquirir tal
produto, especialments os patenteados. A patente pode ser a prote¢do ideal para evitar os imitadores, mas
180 a receita ideal para os paises em desenvolvimento promoverem a satde.

Todos os paises tém limites financeiros para os gastos com safide ¢ o grande desafio colocado aos
governantes nfo é aumentar os recursos destinados 3 safide, mas sim obter o méximo de rendimento
utilizando os recursos disponiveis.

Isto posto, considera-se ser de maxima importincia estratégica para um pais, como o Brasil, o
desenvolvimenio de competéncias para inovar., Inovar se faz necessério para garaniir os 1sumos para a
produgio de medicamentos. Jamais nenhum pafs podera ficar dependendo exclusivamente das importagdes
para produzir ¢ disponibilizar os produtos farmacéuticos requeridos pelas necessidades do quadro sanitério
pacional ¢ econémico.

Nos paises desenvolvidos, 0 governo faz encomendas as empresas privadas e investe pesado no
financiamento ¢ direcionamento da pesquisa privada para as 4reas de seu interesse. O Brasil ainda n#o
adotou essa pratica. |

Os Laboratbrios Oficiais, no caso brasileiro, assuinem a tarefa de produzir os medicamenios para
suprir a necessidade do MS no atendimento aos programas de saade publica. A Rede brasileira de
Laboratdrios Oficiais, pelo que se sabe, é um modelo Gnico no mundo de produgdo ¢ distribuicfio de
medicamentos para o setor piiblico. No pensamento de alguns tedricos e politicos, tal politica de investimento
em producio priblica pode significar uma contra-senso, pois a0 MESIMO tEMPO MM qUe O OVErno Promove
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politicas de desenvolvimento industrial para o setor farmacéutico, promove a produgio piblica que Ihe faz
concorréncia. Contudo, a produgiio pblica ndo tira mercado das empresas nacionais porque ndo tem por
objetivo gerar hucro e as pessoas beneficiadas est3o fora dele, porgue niio tem poder aquisitivo para obter
o medicamento na farmacia. Em um pais de estagio de desenvolvimento conio o Brasil, onde 6{!% da
populagdio nfio tem acesso aos medicamentos se nfio pelo sistema piiblico de satde, isso seria pienzigmente
justificavel. Este estudo demonstrou, por oufroe lado, o expressivo ganho em aconmmas que 0 MS _c?:bteve
a0 realizar essa politica de produdio de medicamentos através dos laboratrios pablicos. :

Mas seria esta a funco mais nobre da Fiocruz? :

Nossa mterpretaclio, apds este estudo, € a de que seria o seu potencial tecnolégico suammor
tiqueza, © deveria ser mais bem utilizado na promogio de inovages, ndo apenas na producdo de bens e
servigos de sadde.

A mudanca queatualmente ocorre mundiaimente passa pela construcio de pomtes entre capamdads
tecnologica ¢ capacidade produtiva, o que requer modificagdes profundas nas atitndes e nas forq}as de
interrelacionar-se dos atores, nos mundos pablico e privado.

O padrio de industrializagio anteriormente adotadono Brasil nfio exigia a interagfio universidade-
IPP's ¢ industria. Criaram-se atitudes e preconceitos nestes relacionamentos que requerem tempo ¢ eéfomo
para sererm desmontados. Parte substancial do esforgo requerido serd para estabelecer e acordar as
bases conceituais para a mudanga de atitude e de cultura organizacional e 2 extensio do dmbito do que se
entendera por compétencia para inovar, assim como a ampliacio dos atbres que levardo a cabo as
atividades fecnoldgicas e a multiplicac8o dos cendrios para a ocorréncia de inovagSes farmacéutzcas O
esforgo da Fiocruz para resgatar espagos perdidos e gaps tecnolégicos terd que ser centrado pmclsameme
na adaptacfio de novas préticas gerenciais e na mudanga cultural, Mo bastard preocupar-se apenas com
o desenvolvimento de novos produtos e novos processos. A inovagio incremental j2 vem ocon-ehda ¢
vem adquirindo um peso considerdvel na captaco, conservagio e ampliacdo de competéncias, mnplza:ndo
seu mercado, mesmo que piiblico. 5

A expenéncia dos paises desenvolvidos tem demonstrado que ha trajetdrias que vio ﬁcsde
umas séries de mudancas incrementais a inovagOes de maior envergadura. Estas préticas tambem
conduzem & capacidade para especificar novos produtos ou processos. Na prética, essa atividade
movativa constante vem confribuindo para construir as “pontes” enkeacapamchdemenﬁﬁcacwaaolégm,
dentro e fora da Instituicio.
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A sintese de diversos firmacos vem sendo produzida em nivel de bancada. A Fiocruz participa
com forga total do desenvolvimento de firmacos até a escala piloto, tendo em vista que o repasse de
tecnologias para o setor industrial nacional,

Mais recentemente v acordo de cooperagiio estd sendo viabilizado com a Petrobras parao
desenvolvimento de intermediarios de sintese, e parcerias com empresas privadas (como ¢ que estd
sendo desenvolvido com uma empresa chinesa que estd se instalando no Brasil) poderdo elevar estas
atividades para a escala industrial, o que iré diminuir 2 dependéncia externa de insumos. Essa matriz
nsumo-produto podera vir a nortear as diversas prioridades de investimento industrial na petroquimica,
na quimica fina e na farmacéutico e constituir um potente instrumento de consolidacfio de um pdlo
industrial e tecnologico em satde no Pafs, atraves de agdes coordenadas dos vérios atores do Sistema
de Inovagdes Farmacéuticas - SIF.

A corrida para desvendar os segredos do genoma humano tem produzido uma explosdo de
conthecimentos cientificos ¢ vem encorajando o desenvolvimento de novastecnologias, que estio alterando
as questiies quanto ao desenvolvimento econdmico de medicamentos. As grandes inddstrias modificaram
suas estratégias de dominio de todos os estigios tecnologicos (verticalizagio) e passaram 4 terceirizar
etapas da P&D e atuar em redes intemacionais de P&D, como vimos nesta tese.

Estamos vendo mudangas fundamentais nfio somente na natureza das drogas, € na maneira como
elas sfo feitas, mas também no modo como o valor € criado e os lucros sfo distribuidos através da
indiistria farmacdutica. O desenvolvimento de drogas é um processo extremamente longo (consumidor de
tempo) e caro. A posigho de uma companhia na curva de valor € critica em determinar seus hicros potenciais.
Nio se pode mais desbaratar tempo e recursos. E preciso ter uma viséo prospectiva arrojada e capacidade
de organizaco para melhor apmveitér as competéncias instaladas em prol da inovagdo.

Talvez mais do gue procurar fechar a cadeia produtiva, dominando todas as etapas do Ciclo do
Medicamento Inovador, a Fiocnuz devesse procurar se tornar atrativa a0 investimento externo, desenvolvendo
nichos de exceléncia com padrio de qualidade centificado em nivel internacional. A insergionas redes de
P&D internacionais farmacéuticas é por onde passa a competitividade das empresas na atualidade.

2. Recomendacdes de Politicas para o Setor Farmacéutico
No cenario da economia globalizada, o caminho vidvel para o futuro dos paises em

desenvolvimento, como o Brasil, é a inser¢fio internacional; e isso s6 se tornard uma realidade caso
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o Pais passe a investir pesadamente em P&D, ou seja, no desenvolvimenio de teonologias prépnas,
proporcionando ndo s6 a modemizagfo da produgio, como também a geragfio de produtos de maior
valor agregado, que ganhem maior competitividade no mercado internacional.

O Brasil, definitivamente, a0 pode mais continuar simplesmente a produzir com tecnologia
importada (comprando tecnologia), continuar sendo um mero copiador / imitador, sem caﬂima de
mvestimento de risco e sem uma agenda efetiva de investimentos em inovacao. |

Ciéncia, tecnologia e inovagiio sio pegas fundamentais da arquitetura competitiva com vistas
a0 mercado globalizado. Nossas empresas s6 se internacionalizarfo se obtiverem condigfﬁe‘fs para
inovar, Para atingir tais objetivos, investir em conhecimento ¢ indigpensével, assim como o dc;minia
de competéncias. Somente através de politicas piblicas bem articuladas, e com a concmrénicia de
diversos atores € que poderemos chegar a desenvolver agdes que lancem nossas empresas no mercado
internacional.

Ha 25 anos sem a implementagio de uma poliiica industrial, que contemplasse prmcwagéo
com a P&D de firmacos ¢ medicamentos, somente recentemente o Brasil se deu conta de que-érecisa
080 56 modernizar ¢ desenvolver sua estrufura produtiva, como abrir um periodo de estimulo ao pmcesso
de inovago na economia brasileira, 0 que ird melhorar a competitividade das empresas do Pals

As fragilidades da inddstria farmacéutica nacional, discutidas neste estudo, podem serassnn
resumidas;

» alto grau de dependéncia da importacio de farmacos e, mais recentcmentc,dcmedicaméemos;

» desverticalizacio da cadeia farmacéutica nacional; ¢

¢ Predominio da producfo de medicamentos de baixo valor, em geral antigos no meréado e

de baixo contetido inovador (similares ¢ genéricos). :

Como agies politicas para combater tais problemas sugere-se:
1) Incrementar a P&D Endigeng ;
Como vimos, a P&D farmacsutica desenvolve-se dentro de uma Iogica industrial que requer
o dominio de competéncias especificas e a integracio da cadeia tecnoldgica ¢ produtiva, que vai
desde a identificagiio de um principio ativo (para um firmaco promissor) & produgfio do medicamento
(composto}, sua aprovagdo e colocago no mercado, envolvendo cientistas, fornecedores/ Supﬁéicres,
prestadores de servigos externos e dominio de mecanismos de propriedade intelectual, 'regié'stro ¢

certificagdio, que ainda sdo pouco usuais nos meios cientificos brasileiros, requerendo o dominio de
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estagios tecnolOgicos que as empresas nacionais no dominam por completo, dai a dependéncia do insumo
e de sua kaportacdo.

O percurso para se chegar 4 inovagio na indusiria farmacutica € longo ¢ caro e o Brasil
atnda esta se iniciando nesse processo com muitos anos de atraso. N4o temos sequer uma patente
de um medicamento genuinamente nacional. A situacfo de dependéncia externa do Brasil neste
setor € quase extrema ¢ se reflete nas condigdes de vida da populacio ¢ nos orcamentos de satide
publica.

A inovagdo farmacéutica € uma atividade de alto risco e de longa maturacfo; ¢ seus resultados
nem sempre sic de sucesso. Fomentar e financiar este processo sio grandes desafios para os
governantes ¢ por certo ndo poderd ser enfrentado com os instrumentos tradicionais de fomento.
Acdes governamentais serfio, sem sombra de davida, fundamentais para que ocoma a inovacfo neste
setor. No podemos contar com as livres forgas do mercado, porque sabemos que nos paises

retardatérios elas deixam falhas, que precisam ser supridas pela acdo governamental.

2) Desenvolver Competéncias pare Inovar

Algumas atividades da cadeia farmacéutica ja estio instaladas no Pais. As condi¢Ges nacionais
objetivas, porém, somente permitem a unplantacdo/operacic de alguns estigios, mas nfo o ciclo
completo. Necessariamente, o Pais tem que importar os produtos ¢ os servigos dos estagios que ndo
domdna. Af reside justamente o gap das competéncias. Mas, podemos supri-las através de parcerias
estratégicas, terceirizagiio de etapas; e, sobretudo, através de consorcios enire empresas ¢ parcerias
piblico-privadas.

Mesmo vislumbrando alternativas para as empresas buscarem ativos complementares,
terceirizando certas etapas e/ou obtendo economias de escala através de parcerias estratégicas
piblico-privadas, é preciso também entender do processo que estd sendo negociado para obter €xito
nestas parcerias, além de deter competéncias em geréncia de contratos ¢ acordos (competéncias
relacionais). Mas antes de tudo, € preciso deter certos conbhecimentos prévios, sem 0s quais as
parcerias deixarmn de ser interessantes; € preciso deter competéncias tecnolGgicas, para poder absorver
e megociar tecnologias, o que s6 ocorrerd através do desenvolvimento de investimentos macigos em
P&D. Existem gaps aparentemente intransponiveis, mas que podem ser vencidos, desde que

enfrentados com coragem € persisténcia, com apoio governamental. Os casos estudados nos sugerem
algumas pistas.
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Vencer 0s gaps existentes pressupde, sobretudo, dominar as competéncias tecnoldgicas qw: nos
faltam para complementar o ciclo do medicamento inovador, que s80: _

a) Competéncias tecnoldgicas em farmacologia ¢ farmacodinimica (quimica combiﬁaééxia e
farmacéutica) para 0 desenvolvimento de um produto farmacéutico com melhores caracterisncas
Somente nos laboratdrios piblicos (universidades e institutos do goversio) tais compabénc;as
existem,

b) Competéncias nos ensaios pré-clinicos e clinicos. Além disso, 10 existe no Brasil, ainda, a estrutura
regulatéria necessdria pata normalizar e fiscalizar o desenvolvimento de testes pré-clinicos ¢ clé_inicos
associados 3 quimica e formulago farmacéutica (testes de biodisponibifidade, biodistribuigo,
bioequivaléncia, metabolismo toxicidade de composios, efc.). Cabe a0 governo, através de exigéncias
regulatorias como, por exemplo, exigir a realizagio desses testes para todos os produtos fahncados no
Brasil, mdspmdmtemantedetemnsxdo;épatmteadosnow&angm OSprodutz)stemdxfcreummmmas
de serem absorvidos, dependendo do metabolismo da populacio, o que depende de fatores comq clima
da regido, raga dos pacientes, etc. Essa seria uma maneira de “forgar” as empresas a se capacirarem
mstatando hbomtérios de P&D mcorporando pesquisadores € especialistas em des;envolvignmto
farmacéutico e demandaria uma infra-estrutura nacional de faboratorios aptos a realiza-los. Essa éa;ésrética
nos paises desenvolvidos. E_

¢) Competéncias quanto ao gerenciamento da propriedade intelectual de novos fé:rmaf,cos_ €
medicamentos, desde a coleta da informagio e interesse farmac@utico, até 0 depdsito de patentes no
pais e 1o exterior, sempre em parceria com o setor empresarial € com as agéncias de fomento, né; ¢aso
dos projetos e produtos por elas financiados, Na area farmac@utica niie existem escritorios brasslezms
capazes de redigirem uma patente de inovagdo radical sem uma competente participacio dos inventors.
E necessério que fanto o pesquisador como os gestores da tecnologia tenham um nummo de
conhecimento em Propriedade Industrial para chegarem a bom termo no pedido de patente. N&o se faz
também prospecc o tecnolgica nas empresas, para decodificar tecnologias de sintese através da patente
¢ estarem preparadas para produzir o genérico logo apds a expiracio das patentes. Ndo inava:gnﬂs &
nemn bons copladores somos,pmsm&%mmﬁn@spossﬂxhdad&sdeaprwdzmdowmolégmmsm
¢ também de inovagdes em tormo de moléculas ja conhecidas (me too).

d) Competéncias quanto i geréncia de contratos no estabelecimento de interesses e garanttafs,nas
parcerias estratégicas. Sem essa competéneia relacional ndo serd possivel realizar asparcmas,
nem ter insergio em redes internactopais de P&D farmac8utica, |
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espago, como exportador, para a India e China, paises que adotaram politicas industriais baseadas em
ncentivos 4 P&D.

A maioria das especialidades farmacéuticas comercializadas no Pais ¢ de produtos de patentes
extintas. Em principio, todos estes firmacos referenies a estes medicamentos poderiam, em fese,
serem fabricados no Brasil, evitando-se assim as importagdes. Néo hé exemplo no mundo de que
tamanha dependéncia de insumos possa ser salutar para a competitividade indusirial de qualquer
pais. Até mesmo o Japdo, que ¢ carente de recursos naturais, tratou de investir na produgiio de
farmacos. No tem sentido o Brasil, com a riqueza de sua biodiversidade ser um importador de
farmacos. Falta-nos escala e capacidade de investimento para competir com as grandes, A
complexidade dos processos de sintese, as exigéncias regulatérias ¢ a complexidade do processo de
produgdo, que demandarmn adaptagdes e equipamentos especificos, além das dispendiosas acfes de
marketing exigidas na comercializagio de medicamentos, ¢ os rigidos padries téonicos de fabricaciio
de firmacos —~ todos esses fatores dificultam ¢ desenvolvimento da indastria de medicamentos no
Brasil. Somente s¢ forem realizados macigos investimentos em P&D poderemos ver as chances
aumentadas de desenvolvimento da produciio local de farmacos, com escala suficiente para que
TI0SSas EMPIEsas s¢ torpem competitivas internacionalmente, além de oufros requerimentos para a ocorréncia
da inovaglo na inddstria nacional, como a formacio de clusters — articulagio horizontal e vertical da
cadeia produtiva, dividindo os riscos € 08 custos dos investimentos.

A entrada do Pais no Estdgio I (ver a classificacio de Frenkel, no Capitulo 1) induz
necessariamente a uma decisdo estratégica que envolve risco, mvestimento financeiro e esforgo
tecnolbgico, dado gue cada estagio tem como base um conjunto de conhecimentos radicalmente
diferentes dos outros. Além disso, 0 sucesso das atividades de P&D e de produgiio industriai,
atualmente, dependem cada vez mais das estratégias das grandes empresas industriais e das
possibilidades de-cooperagiio ¢ inserciio nas redes mundiais de gerag3io ¢ difusdo do progresso
t#enico (Tempordo, 2002).

3). Meadernizar e expandir os laboratbrios piblicos transformando-os em Agentes da Inovagio
Fecnologica

Os laboratérios pablicos s3o importantes ferramentas do Ministério da Saide no controle de
precos de medicamentos, na produgiio de genéricos e nas atividades de pouco interesse do setor privado,
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como, por exemplo, no desenvolvimento de medicamentos para o tratamento de doencas neghgencladas
S#io também importantes na formacio de um mercado para a produgio doméstica de farmoquimicos,
visto que geram maior demanda interna.  senso comum o papel dos IPPs na produtividade da industria
farmacéutica (participagdo em redes de P&D intemacionais) ¢ em relagio ao desenvolvimento de
medicamentos. Nao podemos prescindir de sua existéncia, tanto para o fomento da P&D quanto para a
articulaclo com o setor industrial, na regulacdo dos precos ¢ geragio de insumos. O Governo déveﬂa
investir macicamente no fomento 4 P&D nos laboratérios piblicos € no repasse das. tecnologas para o
setor privado nacional, a exemplo de far-Man,

4} Fortalecer a Producio Interna de Farmoguimicos - :
E fato que o Brasil desenvolveu uma estrutura de fabricacio de produtos farmoquimicos
durante a década de 1980, que, infelizmente, ndo sobreviven as politicas liberalizantes que se segutram

Como conseqiiénicia, essa classe de produtos apresenta um significativo déficit na sua balanga
comercial. A maior parte das importacdes feitas pelo Brasil € de produtos com patentes exnm:as €,

portanto, com pouca barreira para a produgfio, o que seria uma chance para fhbncag:ao no Pal_s.

5} Fomentar o desenvolvimento de novos produtos

Emnaaﬂmdadcnobmquemove o setor farmacéutico e, por 1550, nec&ssitanade mnd@ﬁescspemaxs
de financiamento para a sua reafizacio. Uma forca de trabalho saudével ¢ fundamental paz‘a 0
desenvolvimento social e econdmico de qualquer pais. No caso brasileiro, o governo tema obriéa:;éo
constitucional de prover medicamentos 4 populago. E preciso considerar este setor como estmbegzc:o e
supri-lo de politicas condizentes com a realidade nacional.

6) Desenvolver medicamentos dedicados a doencas negligenciadas :

A pesquisa em doengas tropicais € guase inexiste no plano internacional ¢ o Brasi:i tem
tradigiio estabelecida nessa drea. Quem faz pesguisa de farmacos geralmente sdo os péaises
desenvolvidos e esses paises j4 ndo tém doengas, pois j4 as erradicaram de seus ambientes; pOréwnto,
8o téra porque desenvolver esse mercado que € do maior interesse estratégico para nés. ESeria
importante gue 0 governo estimulasse ainda mais essa pesquisa, fortalecendo arede de labora'étéﬁos
piiblicos, para se tormarem polos difusores de tecnologias para o setor privado, a exemplo da ercruz
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7} Investir em Fitoterdpicos

Qmercado de fitoterdpicos estd em franca expansdo, no mundo inteiro, A biodiversidade brasileira
representa uma fonte promissora de matérias-primas, além de apresentar um significativo potencial de
ninvas descobertas no setor farmacéutico, HA também uma competénceia instalada no chamado conhecimento
pré-cientifico, principalmente da populaglio indigena — e na tradicéo no uso de plantas medicinais pela
populagio, que poderia ser associada & significativa base técnico-cientifica j instalada no Brasil,
principalmente nas universidades e nos laboratdrios pablicos.

8} Fortalecer a ANVISA : . _

A ANVISA, desde a sua criacfio, em 1999, vem se empenhando em garantir ap consumidor
qualidade e seguranca nos medicamentos comercializados no Pais. A inovagio ¢ um processo sistémico
¢ precisa de instituigdes fortes € bem arficuladas para poder florescer.

9} Apoiar fusies e consdreios entre empresas

No Brasil, existemn hoje vanas empresas de medicarnentos de controle familiar dividindo um
mercado que vem decrescendo. E preciso fortalecé-las, para que se possa ter uma atuagio competitiva
pfio 56 o mercado interno, mas também para a exportacio, além de tornd-las capazes de se aventurarem
no primeiro estigio de desenvolvimento da cadeia farmacéutica — atividades de pesquisa. O BNDES,
através do PROFARMA, induz a (fuses) concentraciio no setor, para se ter empresas nacionais mais
robustas, Temos algumas poucas indistrias nacionais com tamanhio para entrarem em projetos de pesquisa
novos. A maioria, no entanto, € de médio e pequeno porte, e ndo tem possibilidade de mvestir em pesquisa;
muito menos de contratar servicos para 0s necessarios ¢ onerosos exames pré-clinicos ¢ clinicos no exteriorn.
Elas ter8o que se limitar a fabricar produtos mais anfigos, de patente vencida, ou entdo genéricos.
Investimento em pesquisa exige capital de risco. Um produto patenteado ndo € nenhuma garantia de
sucesso. De qualquer forma, € preciso ter lucro para poder realizar essa atividade. Consoreio de empresas
para aumentar o porte e a capacidade de investimento seria uma saida. As parcerias s30 um caninho
saidavel para ambos inddstria e institzicSes de pesquisa, Evidentemente amda h muitas barreiras a serem
enfrentadas.

18} Fortalecer a politica de genéricos
Os genéricos constituemn um mercado em ascensfo no Brasil, além de, na maioria dos casos,

apresentarem precos mais reduzidos que os produtos de massa, facilitando ¢ acesso da populagio
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aos medicamentos de que necessita, mas ndo esta totalmente consolidada esta politica. Uma pohnca de
investimentos na farmoquimica, que priorize os insummos necessdrios & produgdio nacional seria findamental
para o fortalecimento dessa industria, a exemplo da India.

O genérico representa certamente um mercado novo, importante € interessante para a &mpresa
nacional, mas nfo avanga, em termos de agregacio tecnoldgica. O genénco tem um Jado extrmlamcnte
positivo, que & o de levar 3 populagio de menor poder aquisitivo um produto de qaahdade ccm preco
menor. Sem diivida, € uma estratégia importante para a aprendizagem tecnoldgica e capﬁahzaqzao das
empresas. Mas, o que ¢ importante € que nfo se fique s6 nele. Em paralelo aos invesﬁmenéos em
genéricos, ¢ necessdrio a criagio de laboratdrios de P&D nas empresas, contratar pesqmsadores para
facilitar a interface com os IPPs, pois h& muita pesquisa em torno de moléeulas conhecidas que péoderia
estar gerando novas patentes, O me foo ¢ uma politica interessante para o Brasil investic. A mc}ustna
poderia usar 0 mesmo produto do concorrente fazendo novacdes incrementais ou até mesmo énovas
formulagdes. E fundamental o aprendizado tecnoldgico através da copia, para que as empresas
nacionais possam chegar a fazer inovacio radical. Essa foi a grande conchusdo deste estudo.

11) Fomentar parcerias pitblico-privadas

0 governo € o principal fomentador da P&D através das politicas pliblicas e de sua capac1dade
de compra. A parceria com o setor privado é fundamental para o desenvolvimento da P&D naqmnal.
E necessério aumentar a capacidade nacional de produgio e a competitividade dos produtos bmsi'éleiros,
sob pena de se manter ou aprofundar 0 gap tecnoldgico ¢ a dependéncia econdmica. E preciso tambf:m
repensar o papel dos institutos tecnoldgicos no desenvolvimento de tecnologias enddgenas a éerem
repassadas para o setor produtivo nacional, revertendo a politica de importagio de tecnologias. E preciso
assim continuar a investir macicamente na formagfo de recursos humanos e no dcsenvolvimeﬁto de
tecnologias, visto baver uma descontinnidade muito grande enire os niveis de capacitacio tecnolégica,
financeira e de marketmg requeridos paraessa atuacdo, embora existam algumas miciativas de pesqmsa
emmvospmc:pws ativos, em cooperagio mterna e ja se dﬁmtaummcvnncntomxeuwpmaaformagéo
de redes. :

Nenhurma possibilidade de investimento em atividades de P&D farmacéutica dignas desse
nome serfio possiveis, no Brasil, se nfo houver uma intengéo deliberada por parte do Mlmsténo da
Saiide e dirigentes da Fiocruz em determinar que inovar em firmacos ¢ medicamentos ¢ estratégico ¢

imprescindivel para o Pafs, (como demonsirou o estudo de caso realizado com os anti-retrovirais)
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tornando-se um objetive nacional a ser perseguido, através do estabelecimento de cooperagdes com
orgamismos internacionais (OMS/OPAS/TDR/NIH, ete) complementadas por investimentos, advindos de
parcerias pablico-privadas.

3. Limitacdes do Estudo e Indicacdes para Futuras Pesquisas

. A pesquisa realizada apresentou indmeras limitagdes relacionadas tanto ao método utilizado
de EC (entrevistas livres e analise documental) quanto as situagBes circunstanciais, que sempre -
ocorren, sejam de natureza pessoal, quanto profissional. Além digso, € evidenciado na literatura
especializada que a questiio tecnolégica envolve dimensdes especificas em cada setor industrial,

o que impde estreitos espagos as generalizacdes. A conclusdo a que s¢ chega através de um estudo

de caso sdo limitadas, mas nem por isso menos valida, como contribui¢dp ac avango do

conhecimento. Por outro lado, nfdo se {€m pa liferatura muitos exemplos de estudos sobre
competéncias tecnologicas na inddstria farmaceéutica em paises em desenvolvimento, muito menos
em institutos tecnoldgicos e/ou laboratdrios ptblicos; € menos ainda, na questio da P&D de
medicamentos.

Mesmo com estas limitagdes, fol possivel vislumbrar-se que existem dreas ligadas 32 P&D
farmacéutica gue mereceriam estudos mais aprofundados, como por exemplo:

1) Pesquisa Toxicolégica e Clinica; protocolos internacionais, métodos e processos; relacbes entre
0§ atores {médicos, cientistas, empresarios, Srgdos regulatérios/certificadores, pacientes, midia,
comissdes de ética, representantes de governo, sociedades protetoras dos animais, etc.);

2} Mecanismos de incentive 3 P&D farmacéutiea nos paises desenvolvidos;

3) Legislagio e mecanismos de incentivo ao desenvolvimento de medicamentos para “doengas
6rfis”, nos paises desenvolvidos, (que poderiam servir de exemplo para os paises pobres e
em desenvolvimento, no que se refere s doengas negligenciacdas, ja que estas Gitimas ndo sdo
objeto de “interesse” dos paises desenvolvidos).

4) Rede de Laboratérios Oficiais: modelo brasileiro. Um estudo comparado com outros paises
para ver como estes utilizam o poder de compra do governo na promog30 a0 acesso universal
em medicamentos.

%) InstituicGes e Indiistria Farmacéutica (e af estamos considerando até mesmo a patente como

uma “institaiciio”; ou seja, instituigdo no sentido de “regra do jogo™).
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Embora j4 existam muitos estudos sobre politicas pablicas, considera-se que uma abordagem
institucionalista da indtistria farmacéutica ainda ndo foi suficientemente explorada no Brasil. E pmc]so
ter-se instituicdes fortes para haver uma inddstria farmacéutica forte no Pais. Nessa mciusma, o
Estado e as instituigbes, especialmente as piiblicas, tém um papel fundamental, seja na regulagfio do setor
-0 que repercute na competitividade, seja no fomento & inovagiio; seja na questfio social (saide pﬁi:licae
promogio do acesso aos medicamentos 3 populacio).

Como a inovagio ¢ wm processo sistémico, que exige condigbes de “entorno” nﬁoé basta
desenvolver competéncias. F preciso criar um sistema capaz de fomentar as inovagdes, sistema esse
que tenha instituicOes fortes, regulagdes adequadas, judicidrio para julgar contratos e parcenas,
dentre outras necessidades urgentes. Este estudo poderia complementar o desenvolvido nestaé-tese.
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ANEXO 1 - RELATORIO DE PESQUISA

Os estudos realizados basearam-se em literatura publicada sobre o assunto & em documentos
internos {Relatbrios de Atividades e de Programas Institucionais) e em depoimentos e entrevistas
realizadas com pesquisadores, dirigentes, formadores de opinifio da Fiocruz € experts internos e
externos da drea farmacéutica. Utilizou-se também, dados secundérios de pesquisas realizadas por
diversos autores como Santos (1999); Azevedo (2000); Benchimol (2001); Schwartzman ez al. (2000);
Salles Fitho er al. (2001); e Azevedo (2004); e gue descreveram a trajetdria da Fiocruz em snas
obras.

As técnicas de levantamento de dados utilizadas foram;

1.Entrevistas

Para compor o Estudo de Caso utilizou-se a técriica de entrevista livre. Os entrevistados
foram escolhidos através de uma selegdo prévia, especialmente utilizando um questiondrio aplicado
pela Vice-Presidéncia de Pesquisa ¢ Desenvolvimento Tecnoldgico, para levantamento preliminar
dos projetos que poderiam integrar 0 PDTIS (que estava nascendo no ane de 2000), coincidindo
com o inicio dos trabalhos de campo. FEsse levantamento deu uma primeira pista dos pesquisadores
envolvidos nas atividades de P&D farmacéutica na Fiocruz. Assistiu-se a reunides preliminares do
PDTIS e identificou-se os pesquisadores participantes. A selecio foi complementada pela indicag@o
de outros, pelos proprios entrevistados.

Foram realizadas entrevistas com cientistas {(médicos, engenheiros quimicos, farmacéuticos,
gerentes de propriedade intelectnal, responsdveis por P&D, diretores e chefes dos laboratérios,
especiabmente agueles que estdo (ou que estiveram) envolvidos no caso dos ARV, pessoas—chave
gne detém a histéria institucional, formadores de opinido e dirigentes do quadro funcional,

Ao final, foram realizadas entrevistas com experts do setor farmacéutico ¢ professores
urdversitdrios, pesquisadores do tema inovagio na indastria farmacéutica, pessoas externas ao quadro
da Fiocruz, para se obter uma imagem da instituicio vista por outros atores, quanto 2 sua insercio na
P&D farmacéutica.

No total, foram feitas 43 entrevistas.,

Foi coletado material documental fornecido pelos entrevistados, bem como os dados levantados
nas entrevistas foram complementados com material disponivel na literatura especializada e na
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imprensa, especialmente nos veiculos de comunicagio interna da Fiocruz, tais como acéueies
disponiveis no size da Fiocruz (www.fiocruz br) Novidades da CCS, Radis, Revista de Manguinhos,
Cadernos Satide Pablica e teses servidores da Fiocruz, que constam nas referéncias bibﬁogﬁﬁcas.
Foi realizada consulta documental histérica sobre a instituicfo nas Bibliotecas da ENSE e de
Manguinhos ¢ da Casa de Oswaldo Cruz, para compor a génese tecnoldgica ¢ os Capitulos HI e IV.

2. Relaciio das Entrevistas Realizadas

1)} Na Presidéncia da Fiocruz

« Eduardoe Costa - Assessor Especial da PR/Fiocruz; Coordenador do Projeto CDTS ie ex-
Secretario de Saide do Estado do Rio de Janeiro. Competéncia desenvolvimento tecnologme -
plataforma tecnoldgica da Fiocrnz em Insumos em saiide e planta de protétipos.

o Naftale Katz — Assessor Especial da PR/Fiocruz Ex-diretor do CPgRR/Fiocruz da FEAPEMIG
e; Competéncia relacional. |

« Carlos Médicis Morel - Assessor Especial da PR/Fiocruz e pesquisador em biclogia molecular
¢ biotecnologia (DBBM do I0C); ex-presidente da Fiocruz e ex-diretor do TDR/OMS.

Medicamentos para doengas negligenciadas. Parcerias Pidblico-Privadas.

» José Rocha Carvatheiro - Assessor Especial da PR/Fiocriz e Coordenader do Projeto Inovagau
em Savide.

2) Na Assessoria de Rela¢oes Internacionais

+ José Eduardo Ferreira — Coordenador de RelacGes Internacionais da Presidéncia, sobre as
cooperagdes ¢ redes internacionas

33 NaAUDIN

« Silvina Marques ~ Auditora-chefe, a respeito dos contratos de Far-Manguinhos e também éobm
a histéria de Far-Manguinhos |

4) Em Bio-Manguinhos

« Antbnio Luiz Figueira Barbosa — Assessor Especial da Direciio e especialista em paterites e

transferéncia de tecnologia, a respeito da competéncia da FiocTuz nessas dreas.
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5) Na DIPLAN

®

Helena Distelfeld — Coordenadora de Convénios da DIPLAN, Tema: Competéncias Relacionais

¢ Parcerias Estratégicas

Eliane Dib Gomes ~ Técnica de Convénios - Levantamento dos Convénios em andamento em
Far-Manguinhos

Suely Motta — Técnica de Orgamento — Tema: Competéncias dos Meios- Orgamento da Fioernz

José Angusto Numnes - Técnico de Planejamento — Tema: Planejamento Estratégico da Fiocruz

6} No 10C

Hermann Schatzmayr — Pesquisador do 10C- Departamento de Virologia (descobridor do
virus da Dengue 1 e ex-presidente da Fiocruz). Tema: Competéncia Pesquisa Bésica e

Relacional

Leon Rabinovich — Pesquisador ¢ Chefe do Departamento de Bacteriologia do 10C. Tema:
Experiéncia de contrato FIOCRUZ/ FUNASA com a INPAL para fabricagio de inseticida bioldgico
~combate ao mosquito da Dengue. Tem Patente de principio ativo. Competéncia Pesquisa Basica
& Relacional.

Patricia Azambuja — Pesqurisadora do DBBM- 10C em doenca de Chagas, Prémio Sendas de
pesquisa. Tema: screening de substincia ativa a partir de produto natural. Competéncia pesquisa
basica — screening de novos principios ativos com potencial terapéutico.

Jonas Perales - pesquisador do Departamento de Farmacologia, Laboratério de Genoma e
Proteoma.

(laudia Chamas - Assessora de Propriedade Intelectual do IOC

7) No CPgGM

» Milena Botelho Pereira Soares - Coordenadora do Biotério e pesquisadora do Laboratorio de

Enunofarmacologia.

s Ricardo Pereira dos Santos — ex-pesquisador de Produtos Naturais de Far-Manguinhos ¢ atual

pesquisador em células tronco para doenca de Chagas.
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8y No INCQS

e André Gemal— arespeito da competéncia em certificacio de medicamentos e a P&D de fér;macos

e medicamentos na Fiocruz.

9) No IPEC _

» Keyia Marzocki, diretora atual sobre pesquisa clinica e atua] atuaciio do IPEC na p&sqmsa
clinica de novos medicamentos. Visita as instalagGes do laboratdrio de Bicequivaléncia érecém

10) Na ENSP

» Jorge Zepeda Bermudez, Ex-Diretor. Entrevista sobre Politica de Medicamentos do go%mo e
a questdo da inovagio em medicamentos na Fiocruz
« Panlo Sabrosa — Ex-diretor da ENSP. Histéria de Far-Manguinhos e questdes insﬁmcionais

mternas.

1) Em FAR-MANGUINHOS ;

s Eloan Pinheiro dos Santos- Ex-diretora (a primeira entrevistada, quando ainda exercia as fn%ngées
de direcdo). P&D em medicamentos ¢ o modelo adotado por Far-Manguinhos para trazer a
comercializacao wm produto (inser¢io no perfil de producgio). 5

« David Tabak - Assessor da Direciio e engenheire quimico ex-professor da UFRJ (na gestao
de Eloan Pinheiro). Competéncias de Far-Manguinhos para Inovar .

» Niibia Boechat - Diretora atual de Far-Manguinhos, P&D farmacéutica. Parcerias Estratagicas
Fiocruz/Far nas redes intemacionais (AMSUD/ Pasteur; MSF; TB; DNDi; AIDS; TDR)

» Jorge Mendonca - Assessor Executivo da Direciio de Far-Mapguinhos

+ Antonio Carlos Siani pesquisador do Laboratorio de Produatos Natarais. Autor livro sobre
Fitoterdpicos. Competéncia P&D de ﬁtoteraplcos

o Jorge Costa - Diretor da Planta Piloto da area de Produgio. :

= Mario Pagotio - Coordenador dos Projetos de P&D e assessor da Dire¢do sobre Ind}zstria
Farmoquimica. Um dos eriadores da NORTEC. g

s Ana Paula Consseza — Assessora Juridica para Contratos e Parcerias Estratégicas
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o Wanise Barroso — Coordenadora de Propriedade Intelectual

» André Daher - Acompanharoento de projetos que envolvem pesquisa clinica de Far-Manguinhos,
providencia os contatos para terceirizagio dos testes ¢ acompanha a contrataciio dos servicos.

» Benjamin Gilbert - pesquisa em produtos naturais e wm dos fundadores da CODETEC- entrevista

para recuperar & histOria dessa experiéneia.

» Mana das Gragas Oliveira Henriques — Pesquisadora Chefe do Laboratorio de Sintese de Produtos
MNaturats.

» Marcus Vinicius - Diretor do Departamento de Pesquisa e Desenvolvimento de Far-Manguinhos,
» (race Mafra — Diretora do Departamento de Farmacotécnica e Desenvolvimento de Produtos.

s lLeonardo Coutada - Diretor da Central Analitical.

» Erico Daemon — Diretor da Central Analitica IL

¢ Virginia Marques - Vice-Diretora de Recursos Humanos.

Entrevistados Externos

o Glaucius Oliva - Pesquisador do Biolab - Universidade de S&o Carlos- USP
« Lia Hasenclever - Professora Doutora do Instituto de Economia da UFRJT .

» Antonio Carlos Martins de Camargo — Pesquisador do Instituto Butantd, diretor da AGIF eAgéncia
de Inovagiio Farmacéutica ¢ do CONFAR- Consdrcio de Empresas Fanmac@uticas.

» Adelaide Antanes - Professora Doutora da Escola de Quimica da UFRI.
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ANEXO?2
GENESE TECNOLOGICA DA FUNDACAO OSWALDO CRUZ EM
FARMACOS E MEDICAMENTOS

1946~ Criagdo do Institute Soroterdpico Federal (bergo da atual Fiocruz), em 25 de maio, pelo Baro
Pedro Afonso, com o objetivo de produzir soros contra a peste bubdnica.

1967 — O Instituto Soroterapico Pederal passa a chamar-se Instituto de Patologia Experimental de
Manguinhos.

1908 — O Instituto Soroterdpico Federal passa a chamar-se Instituto Oswaldo Cruz em homenagem
ao sew mats tustre pesquisador (Decreto n. 892). Concessio da primeira patente de Manguinhos, da
vacina contra o carbfincnlo sintomdtico ou “peste da manqueira”, por Alcides Godoy. Primeira
edicio da revista clentifica “Memorias do Institato Oswaldo Cruz”.

1912 — Construgiio do Hospital Oswaldo Cruz, atual Institato de Pesquisas Clinicas Evandro Chagas.

1918 - Conclusfo das obras do Castelo Mourisco, sede da Instituicio até os dias de hoje. Criagio
do Servigo de Medicamentos Oficiais, junto com o Servigo de Profilaxia Rural, em 1 de maio, que
acarreton no fortalecimento de uma nova vertente industrial em Manguinhos, voltada para
guimioterdpicos. O objetivo desse servigo, implantado também no Instituto Butanti, era a preparacio
e distribuicio da guinina, a partir de sais importados, para profilaxia da maldria.

1924 - Criagio do Instituto Fernandes Figueira, incorporado a Fiocruz em 1970,

1937 — Inicio da produco da vacina contra a febre amarela na Fiocruz.

1950 — Criagsio de uma Unidade do DNERu - Departamento Nacional de Endemnias Rurais localizadana
Cidade de Recife —que den origem ao atual Centro de Pesquisas Aggen Magalhies, - PE, incorporado 3

Fiocruz em 1976.

1954 Criagfio do Laboratério Central de Controle de Drogas, Medicamentos € Alimentos — LLCCDMA,
vinculado ao Ministério da Satde, que seria transformado no Instituto de Controle de Qualidade em
Saide - INCQS, atal Unidade de Vigilincia Sanitiria da Fiocruz/Anvisa. Criaciio da Escola Nacional de
Satide Piiblica, denominada atualmente Sérgio Arouca, e incorporada i Fiocruz em 1970, como Instituto
Presidente Castello Branco. Criagio do Laboratério de Investigagio e Producio de Medicamentos, no
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Institato Nacional de Endemias Burais - INERu. Vinte anos mats tarde, o laboratorio sexia ampﬁatio e
fundido com o IPROMED, da Fundaciio Oswaldo Cruz, dando origem a Far-Manguinhos e Bio-
I { - ] : .
1955 — Criaciio do Laboratdrio de Pesquisas no DNERu em Belo Horizonte, MG, que dania ongem ao
atual Centro de Pesquisas René Rachou, incorporado & Fiocruz em 1976.

1964/69 — Periodo em que Francisco Rocha Lagoa foi Diretor do Instituto Oswaldo Cruz,

1970 - Francisco Rocha Lagoa foi nomeado Ministro da Sadde e levou a efeito reforma muustenai
transformando o IOC na Fundagéo Institnto Oswaldo Cruz (Estatuto pelo Decreto 67.049 agc?sbo de
1970}. Contudo a Fundacio seria uma entidade ficticia até sair do papel em 1976, quando surgin sen DOVO
estano,

1974 - Cassagﬁo de nma dezena de pesquisadores do I0C, pelo Ato Institucional n° 5 - “M e
de Manguinhos”, como ficou conhecido o episédio. Surto de Meningite meningocdeica no Brasil.

1975/79 — Periode em que Vinicius da Fonseca foi diretor da Fiocruz, realizando uma reforma
administrativa para reerguer a instituiclio que atravessava uma fase de deterioraciio das condlgées de
trabalho. '

1976 — A Fiocruz passou a ser regida por um novo estatuto (Decreto Presidencial n® 77.481, de 23 de
abril). Também em 1976, Panlo Barragat torna-se o prirneiro superintendente de Far-Manguinhos; dﬁvma
trabalharemconsenﬁnciacomaCEME-aCenualdeMedicamemos,queoonsegtﬂnmnﬁmslabma;éﬂos
peiblicos, formando a rede nacional 5

1985 - Sérgio Arouca asstime a Presidéncia da Fiocruz ¢ define novo projeto institucional de Manguinhos,
resgatando os pesquisadores afastados durante a ditadura militar. Amucanmncxa}mgeZepedaBmudez
para ¢ cargo de diretor de Far-Manguinhos.

1985 - Només de agosto, foi criadaa Escola Politécnica de Satide Joaquim Vendincio com a finalidade de
ministrar cursos de Educacio Profissional de Nivel Basico e Técnico, ¢ o objetivo de articular o ensino, a
pesquisa e a cooperagio técnica em beneficio da melhoria da qualidade dos servigos da Sa:’lde edo
fortalecimento do Sisterna Unico de Satide (SUS), apoiando a consolidagéio da Educagdio Profissional em
Saude executada nos estados e municipios do pais. E
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1986 - Arouca assume a Secretaria de Satide do Estado do Rio de Janeiro, acumudando com a presidéncia
da Fiocruz. Jorge Bermudez é nomeado diretor do Instituto Vital Brasil, acumulando com a Diregio de
Far-Manguinhos.

1987 — André Gemal professor da UFRJ e doutor em Sintese Orglnica, € convidado a dirigir Far-
Manguinhos. A 1déia de Arouca era acabar com a produgio de medicamentos em Far-Manguinhos,
transferindo-a para o Instituto Vital Brasil. Far-Manguinhos seria, de fato, transformado em um instituto de
pesquisa e desenvolvimento de novos farmacos.

1989 — Sem recursos para desenvolver o projeto de transformacio de Far-Manguinhos em um IPP,
André Gemal volta para a Universidade Federal do Rio de Janeiro, onde era professor efetivo e Nitbia
Boechat assume interinaments a direcio de Far-Manguinhos. Eloan Pinheiro encarrega-se de incrementar

a producio.

1998 - Nibia Boechat recebe bolsa RHAL para doutorado em sintese na Inglaterra. Eloan Pinheiro
também passa seis meses fazendo estdgio na Inglaterra. Eduardo Martins assume a dire¢ho de Far-
Manguinhos.

1991 — Inauguradas linhas de producio de pomadas e comprimidos e Far-Manguninhos. Inicio das
atividades de controle de quatidade e tratamento de efluentes industrias.

1992 - Eduardo Martins assume a Vice-Presidéncia de Producfio da Fiocruz.

1993 - Em fevereiro, Eloan dos Santos Pinheiro assume a dire¢io de Far-Mangunhos, sendo reeleita
para wm segundo mandato até 2001, estendido até dezembro de 2002, por exigéncia do Minisi€rioda
Satide. Durante este ano foram feitas 5 transferéncias de tecnologia para a empresa farmoquimica NORTEC;
e 3 iransferéncia de tecnologias de intermedidrios para aempresa Saigema.

1995 - Fortalecimento da 4rea de Farmacotéenica, com incorporaciio de novos colaboradores ¢
equipamentos. Desenvolvimento de 50 novos medicamentos para a linha de produgfio ¢ otimizacio das
formulacGes j4 existentes.

1996 — Primeiro depésito de Pedido de Patente de Far-Manguinhos, em 11 de margo, de substincia com
atividade farmacolégica. Criagdo do Laboratério de Farmacologia Aplicada, com 4reas de atuagfio et
inflamagfio ¢ dor; imuno-regulacio e doenga de Chagas. Introdugfio da Farmacologia e inicio de trabalhos
multidisciplinares.
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1998 ~ Produgio do primeiro anti-retroviral por Far-Manguinhos. Havia 82 projetos de pesquisa em
andamento (fitoterdpicos, ftofdrmacos e insetifugos). Firmado acordo de transferéncia de tecnologia em
novembro com a SmithKline& Beecham para a producdio de vacina conira o Haemoppilus mﬂuerm
tipo b ( Hib) levando Bio-Manguinhos 2 wm novo patamar tecnolégico.

1999 — O novo Plano Diretor de Bio-Manguinhos inclui 2 nova planta de vacinas virais, junto com o
controle de qualidade, a planta de producdo de reativos para diagnosticos laboratoriais e 2 pla:ézta de
prototipos. Inicio do desenvolvimento de firmacos para o Programa DST - AIDS em Far-Manguinhos.

2000 - Far-Manguinhos consegue fazer, por engenharia reversa e, em carter experim&ental; dois
medicamentos ARVs. :

2001 - Implantagio do Nicleo de Planejamento e Gestio de Projetos em Far-Manguinhos, c%om a
finalidade de fazer a interface entre o pesquisador e a gestio tecnolégica (oportunidade da pafente)
no acompanhamento de 34 projetos de pesquisa: 4 fitofirmacos, 2 insetifugos, 21 ﬁtoterﬁ;;icos,
sendo 3 projetos em desenvolvimento Tecnoldgico. Foram feitas duas transferéncias de tecnoiéogias

para o setor privado.

2002 — Fm dezembro, com a saida de Eloan Pinheiro, Carlos Siani assume interinamente a dili‘egﬁo
de Far-Manguinhos. Havia 17 produtos em desenvolvimento para entrar em escala industrial.

2003 —Nitbia Boechat é eleita diretora de Far-Manguinhos, que passa a atender o Ministério da Saﬁde
com a produgio de 80 tipos de medicamentos, bem come 7 dos 16 medicamentos axm«retromms que
compdem o coquetel, relativos ao programa de combate A DST/AIDS

2004 Em agosto, a Fiocruz anuncia a aquisigio de uma planta de produgiio de medicamentos colocada
a venda pela empresa GlaxoSmithKline do Brasil, sitnada na Av. Comandante Guaranys, 447, bamm de
Tacarepagui, municipio do Rio de Janeiro.

2004 O Decreton® 5.154 (de 23 de jultho} autonza a Fondacio Oswaldo Cruz - Flocruz adxspombvhzar
medicamentos, visando a assegurar & populaciio o acesso a produtos basicos e essenciais a sadde a l?alxo
custo. Este Decreto permite assim comercializar o excedente de produggio. Tal instrumento juridico permite
a Fiocruz atender ao mercado privado, em casos emergenciais, servindo como instrinmento da poiiﬁca
regulatéria do governo. Permite também 4 Fiocruz exportar seus produtos farmacéuticos para outros

paises.
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ANEXO 3
ANTECEDENTES HISTORICOS DE FAR-MANGUINHOS

Extraida de REIS, Marcos Aarfio — coordenador. Remédio pare o Brasil. Ministério da
Saide/Fundacdo Oswaldo Cruz/ Far-Manguinhos. Rio de Janeiro, setembro de 2002.

A génese de Far-Manguinhos inicia-se em 1939, pouco antes do inicio da I Guerra Mundial.
Mais precisamente, gquando umn grupo de cientistas da empresa suica Geigy pesquisava novos
inseticidas. Entre eles, Paul Muller, que chegou a formula de uma substincia capaz de matar os
insetos pelo simples contato, € cuja acio permanecia ativa por muitos meses: o DDT. A eficdcia
desse produto niio s6 permitiv maior controle da maléna em todo o mundo como valeu ao seu criador
0 Prémio Nobel de Quimica.

A moléstia do treme-treme, também conhecida como maleita e transmitida pelo protozodério
Plasmodium, através do mosquito Anopheles (do qual existem 50 espécies conhecidas) constitufa
um problema de saide piblica em escala planetéria, especialmente nas regifes tropicais, como a
India e o Brasil. Era tiio facil contrair 2 doenga, que houve caso de quem se contaminasse aos descer
do carro para trocar nm pnes, expondo-se a picada do mosquito, no trajeto Rio - Petrépolis. E foi

justamente ali, na Baixada Fluminense, onde, terminada a II Guerra, se monton 0 QG de combate a
essa endemia, até hoje sem cura.

Em 1949, um dos drgdos do Departamento Nacional de Saiide, subordinado ao entiio Ministério
da Educacao e Sadde, Era o Servico Nacional de Malaria, a frente do qual estava o sanitarista Mério
Pinotti. Em sua luta para vencer o cerco imposto principalmente & populagiio mais pobre pelo
impaludismo, ele pensou em montar v instituto capacitado para estudar e desenvolver programas
imediatos e de larga abrang&ncia. Ressalte-se que Manguinhos j4 existia no mesmo lugar de hoje,
desde a segunda metade do século XIX., por iniciativa de outro sanitarista, Oswaldo Cruz, que
comandara o front contra outra febre, também transmitida por mosquito, a amarela, de efeitos ainda
mais devastadores: ela matou milhares de pessoas apenas no Rio de Janeiro, entre a segunda metade
do século XIX ¢ inicio do século XX.

Para instalaciio do foturo Instituto de Malariclogia, Pinotti escotheun uma irea no distrito de
Carmpos Elistos, municipio de Duque de Caxias, margeando a estrada Unido e Indiistria. Ali, noKm
12, abria-se uma vicinal, com quafro quilémetros de terra batida, ladeada por 40 pavilhGes. A esse
conjunto dera-se o nome de “Cidade das Meninas”, projeto da ex-primeira dama, Darcy Vargas, que
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o8 raandara constriir para neles alojar a Fundacio Abrigo Cristo Redentor. Aidéiaerarecoihcrménores
do sexo feminino, abandonadas pelas familias, oferecendo-Thes profissionalizagio e recreagio.

Em atendimento ao pedido do sanitarista, o provedor da entidade, Levi Miranda, Ilberou na
forma de empréstimo, pelo prazo de cinco anos, os oito galpdes mais proximos da rodovia prinécipal,
E assim, em 7 de maio de 1949, com a presenca do presidente da Repiblica Eurico Gaspar I;)un'a,
inangurou-se o novo Instituto, Pouco tempo depois, suas atribuigbes foram ampliadas céom a
incorporagdio 20 Servico Nacional de Maléria das campanhas de controle da Doencga de Chagaés eda
Esquistossomose. ;

Sete: anos mais tarde, no inicio do Governo JK (1956-1961), a Lei 2.743 criou 0 Insmuto
Nacional de Endemias Rarais (INERu), no Ambito do M1msténo da Satde, ao qual se mcorporaxam
o acervo € as atividades do Instituto de Malariologia, que foi substituido pelo Servico de Produtos
Profilaticos (SPP). O primeiro diretor-geral, indicado para o INERu foi precisamente Mario le)tu,
logo promovido a Ministro da Saiide, cargo que ocuparia pela segunda vez. O novo orgéo cra peca
importante na politica de Juscelino, que preconizava a interiorizagio do desenvolvimento. E.Ié agia
{também) com a antoridade de ser o primeiro - e até agora Gnico — médico a assumir a Presid;éncia
da Republica. é

A partir dai, mcumnbin-se o novo orgéo de administrar estabelecimentos indusiriais deﬁmados
ao preparo de inseticidas, moluscicidas, raticidas e outros produtos utilizados nas diversas campz{mhas
profilaticas, abrangendo um total de 13 endemias. Para curmprir esse amplo leque de incumbéré;cias,
decidin-se produzir internamente o3 remédios exigidos pelas diversas frentes de atendimento,

Até entdo, cada um dos paviihoes do Km 12 estava destinado a um uso especifico: exé;mes,
inseticidas; entomologia (ceiegéo de insetos), parasitologia, etc. Em maio de 1958, dasativou}se 0
pavilhiio de parasitologia, que passou por uma amplia reforma para receber as primeiras méqumas
do novo Laboratério de Produgio de Medicamentos, montado com financiamento do gox%cmo
americano, através do Plano Salt e colocado sob a chefia ¢ responsabilidade do farmac@utico Frmcn;co
Antonio Odon Panza. A iniciativa coincidin com o sesquicentendrio da instalagio da indtéistzia
farmac@utica no Brasil. Transcorrido nm ano, j4 se contabilizava uma fabricacio superior a 5,3
mithSes de unidades de produtos medicamentosos, distribuidos a populagiio pelo DNERy, na f{orma
de comprimidos, cipsulas, drageas, liquidos e pomadas. 5

As conversagOes para a saida do SPP do Km 12 da Rio-Petrépotlis ultimaram-se no miem da
década de 60. Além de o local revelar-se inadequado e distante, a Fundacfio Abrigo Cristo md.gntor
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mstava para que os galpbes emprestados por cinco anos Ihe fossem devolvidos, o dobro de tempo
depois. Com a aprovagio ministerial, coube ao chefe da sec@o industrial do SPP, o quimico Paulo
Barragat, transferir toda a institniciio da “Cidade das Meninas” para Manguinhos. Sua primeira
medida foi reformar dots barracOes antes previstos para acomodar 2 lavanderia e & cozinha, anexo a
om prédio de 12 andares que tivera as obras paralisadas apos a conclusgo do esqueleto de concreto.
Adaptadas aquelas dependé@ncias as suas novas fungdes, fez-se a mudanga, segéio por secio, de
modo a nde interromper O processo produtivo, gue em junho de 62 alcangaria 20 mithdes de anidades,

O bergo de Far-Manguinhos, contudo, ainda n3o era definitivo, nem estava completo. Para
reacomodar o SPP que lhe deu origem em 1964 teve que ceder espago 4 futura Escola Nacional de
Sande Pablica, herdeira do edificio inacabado — escolheu-se préximo, uma parte do terreno utilizada
como campo de faiebol, onde foram montados dois contéineres de estrutura metélica, cada um com
mil metros guadrados de Area. Num deles ficaram a administrac@o, a superintendénicia € os laboratérios
de pesquisa e de controle analftico; noutro, o laboratério de produgio de medicamentos. Em seguida,
atras do primeiro, foi erigido um terceiro, com as mesmas dimensOes, mas de concreto, que recebeu
o aimoxarifado e as oficinas de reparo.

Tomando novamente os mesmos cuidados para ndo prejudicar a distribuigo de medicamentos,
removeu-se miquina por méaquina, sem interrupedes ou 'para]isagﬁes da producio, gue pide ndo
somente ser mantida como aumentada. Talvez pela presteza na transferéncia, 05 galpdes careciam de
meihor acabamento e, toda a frea externa, de adequada urbanizagio, o que levou algum tempo. Por
iss0, as reinstalaces s6 foram oficialmente inanguradas em 26 de marco de 1966, com as presengas
do Presidente da Repiiblica, marechal Castelo Branco & do Ministro da Saiide, Raimundo de Britto.
As transformacdes, entretanto, nfio se encerraram ai. Passados 4 anos, em 22 de maio de 1970, o
decreto-presidencial 66.623 atribuiu ao Institnto Oswaldo Cruz a categoria de Fundag@o (Fiocruz).
Meses depois, outro decreto-presidencial (67.049) especificou o organograma do novo orgio, em
que o antigo SPP cedia lugar (e 0 acervo) ac Instituto de Produgio de Medicamentos (IPROMED),
por sua vez dividido em dois departamentos; o de vacinas e soros (j4 existente no Instituto Oswaldo
Cruz) e o de Quimioterapicos e Pesticidas (ex-SPP). Ampliava-se, portanto, a rede de laboratorios
oficiais, que inchufa, além da Sadde, os ministérios do Trabalho, Previdéncia Social, Exército,

Marinhsa e Aeropidutica.
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ANEXO 4
RELACAO DOS LABORATORIOS
FARMACEUTICOS OFICIAIS

ALFOB

Associagio dos Laboratorios Farmac€uticos Oficiais do Brasil

SCS - Q.2 - BLC - Ed. Serra Dourada - 5° andar - Sala 511

Fone: (0-xx-61) 2254456 Fax: 323-9501 - CEP: 70.300-902 - Brasilia/DF
e-mail: alfob@yawl.com.br

RELACAO DOS LABORATORIOS CONGREGADOS PELA ALFOB

ALAGOAS - LIFAL Laboratério Industrial Farmacéutico de Alagoas (Maceid)

GOIAS- IQUEGO Inddistria Quimica do Estado de Goids $/A (Goiania)

MINAS GERAIS- FUNED Fundaggo Ezequiel Dias (Belo Horizonte)

PARANA=CEMEPAR Centro de Medicamentos do Parana (Curitiba)

LEPEMC * Laboratorio de Ensino, Pesquisa e Extensfio em Medicamentos ¢ Cosméticos
{(Maringd)

1 PM * Laboratério de Produciio de Medicamentos (Londrina)

PERNAMBUCQO - LAFEPE Laboratorio Farmacgutico do Estado de Pernamsbuco S/A (Recife)
RIOC GRANDE DO NORTE - NUPLAM * Nijcleo de Pesquisa em Alimentos ¢ Medicamentos
{Natal)

RIO GRANDE DO SUL -~ FEPPS Fundag#io Estadual de Pesquisa e Produgiio em Saide (Porto
Alegre)

RIO DE JANEIRO - IVB Institato Vital Brazil S/A (Niter6q)

LQFAFE ** Laboratério Quimico Farmacéutico da Aerondutica (Rio de Janeiro)

LOFEX ## Laboratério Quimico Farmacéutico do Exército (Rio de Janeiro)

LEM #* [ aboratdrio Farmac@utico da Marinha (Rio de Janeiro)

SANTA CATARINA - LAFESC Laboratério Farmacéutico de Santa Catarina (Florianépolis)
SAQ PAULO - FURP Fundaciio para o Remédio Popular (Guaruthos)

* Laborat6rios vinculados s Universidades dos Estados
*% § aboratdrios das Forgas Armadas
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ANEXOS5
ORGANOGRAMA DE FAR-MANGUINHOS
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ANEXO 6
ORGANOGRAMA DA FIOCRUZ
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ANEXO 7
LEI DE PATENTES
(DA LICENCA COMPULSORIA)

Art. 68. O titular ficard sujeito 2 ter a patente licenciada compulsoriamente se exercer os direitos
dela decorrentes de forma abusiva, ou por meio dela praticar abuso de poder econdmiico, comprovado
nos termos da lei, por decisdo administrativa ou judicial.

§ 1°Ensejam, ignalmente, licenca compulséria:

1- ando exploracio do objeto da patente no territério brasileiro por falta de fabricacio ou fabricagio
incompleta do produto, ou, ainda, a falta de uso integral do processo patenteado, ressalvados os
casos de inviabilidade econdmica, quando serd admitida a finportacio; ou

i1 ~ a comercializacSo que nio satisfizer 3s necessidades do mercado.

§ 2° A licenca s6 poderd ser requerida por pessoa com legitimo interesse € que tenha capacidade
técnica e econdmica para realizar a exploracio eficiente do objeto da patente, que deverd destinar-
se, predominantemente, ao mercado interno, extinguindo-se nesse caso a excepceionalidade prevista
no inciso I do pardgrafo anterior.

§ 3° No caso de a Heenga compulsdria ser concedida em razdo de abuso de poder econdmico, ao
licenciado, que prope fabricacdo local, serd garantido wm prazo, limitado ao estabelecido no art.
74, para proceder 2 importag#o do objeto da licenca, desde que tenha sido colocado no mercado
diretamente pelo timlar ou com o seu consentimento.

§ 4° No caso de importagio para exploracdo de patente € no caso da importagiio prevista no pardgrafo
anterior, serd igualmente admitida a importagiio por terceiros de produto fabricado de acordo com
patente de processo ou de produto, desde que tenha sido colocado no mercado diretamente pelo
titular ou com o seu consentituento.

§ 5° A licenga compelsdria de que trata o § 1° somente serd requerida apds decorridos 3 (irés) anos
da concessdo da patente.

Art. 69. A licenca compulséria ndio serd concedida se, 3 data do requerimento, o titular:

1 - justificar o desuso por razdes legitimas;

11 - comprovar a realizagio de sérios e efetivos preparativos para a exploragio; ou

11T - justificar a falta de fabricagBo ou comercializagio por obsticulo de ordem Jegal.
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Art. 70. A licenca compulséria sera ainda concedida quando, cumulativamente, se veziﬁcaréem as
seguintes hipdteses: |
I - ficar caracterizada sitnagdo de dependéncia de uma patente em relacfio a outra; :
II - o objeto da patente dependente constituir substancial progresso técnico em relacio a p&éxtentc
anterior; &
HI - o titular nfio realizar acordo com o titular da patente dependente para exploraciio da péteme.
anterior.
1? Para 0s fins deste artigo considera-se patente dependente aquela cuja exploragio de;é)ende
obrigatoriamente da utilizacio do objeto de patente anterior,

232



ANEXO 8
CADEIA DE ATIVIDADES PARA O DESENVOLVIMENTO E
PRODUCAO DE FARMACOS E MEDICAMENTO

MODELOADOTADO POR FAR-MANGUINHOS
(QUANDO O FARMACO E CONHECIDO)

1. Selecdo do farmaco
1.1 Por encomenda externa (Ministério da Saiide e Secretarias de Satde dos Estados
& Municipios) |
1.1.1  Avaliacio do mercaﬂo para o féﬁnaco'é o medicamento
1.1.2  Avaliagio dos dados epidemiolégicos

2. Selecdo da Rota de Sintese

2.1 Levantamento das rotas de sintese existentes na literatura

2.2 Avaliagio e defini¢do da rota

23 Selecio das matérias-primas existentes

24 Seleg@o do intermedidrio-chave na sintese do farmaco

2.5 Busca de fornecedores no mercado nacional e internacional

2.6 Estudo preliminar de viabilidade econdmica utilizando pregos dos intermediarios
disponiveis comercialmente

2.7 Aquisic@o de padries e matérias-primas

2.8 Avaliacdo dos fornecedores

29 Prospecchio da rota
2.10 Avaliacéio dos reguitados

3. Desenvolvimento em escala de bancada
3.1 Sintese do fdrmaco
3.2 Estabelecimento das condigdes reacionais
33 Validagio
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4. Desenvolvimento de Métodos Analiticos
4.1 Produto Final
42 Insurnos, intermediarios e controle de processos
4.3 Validacfo

5. Levantamento dos dados de seguranga
6. Avaliag@o da viabilidade

7. Avaliac3o de risco de processo
7.1 Levantamento de dados reacionais
7.2 Corridas em reator calorimétrico (RC1)
1.3 Consolidagio dos dados
74 Avaliacido de viabilidade

8. Aumento de escala
8.1 Corridas em escala 1-10 L
8.2 Elaboragfio de documento de seguranca
8.3 Corridas em escala piloto
8.4 Avaliacdo de economicidade

9. Produgio de Prot6tipo
9.1 Elaboragio de documentag#o de processo
92 Producéo
9.3 Validacio de processo

10, Formulago do medicamento
10.1 Ensaios dos excipientes
16.2 Produto finat {medicamento)
10.3 Ensaios de biodisponibilidade e equivaléncia farmac@utica
104 Teste de estabilidade
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11. Avaliagio farmacolégica comparando o medicamento produzido € o do mercado
12. Avaliag8o toxicologica do medicamento
13. Registro e Certificacio do medicamento

14. Produgfo em escala e comercilizaciio

FARMACONOVO

1. Seleco da doenga alvo
1.1 Andlise de dados epidemiolégicos e demandas do MS
1.2 Andlise de mercado

2. Levantamento das substincias ativas descritas para a doenca alvo
3. Levantamento de mecanismos de agio e estrutura de atividade de tais substncias, qnando existentes

4. Defini¢io de uma molécula-alvo ou uma classe de substiincias com provivel atividade farmacolégica
4.1 Por modificacio estrutaral de substincia de origem natural oo sintética (lead)
42 Por planejarmento racional explorando a relagiio estrutura de atividade de uma substincia
protétipo (bioisoterismo € QSAR)

5. Definicio de metodologia sintética para cada etapa

6. Definicio da substincia de partida

7. Aquisicio de matérias primas

8. Prospecgio de rota sintética

9. Estabelecimento das condiges reacionais de cada etapa

10, Sintese do farmaco em escala de laboratdrio (1-10g)
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11. Desenvolvimento de métodos analiticos

12. Ensaios farmacoldgicos
12.1 Citotoxicidade
12.2 Testes in vitro
12.3 Analise dos resuitados

13. ModificagBes estruturais
13.1 Citotoxicidade
13.2 Testes in vitro
13.3 Andlise dos resultados

14. Estudos de QSAR

15. Ensaios farmacolégicos (DMF)

15.1 Testes in vivo (mmodelo animal), pré-clinico
15.1.1 Animal 1- camundongo

15.1.2 Animal Z — rato oo cobaia

15.1.3 Animal 3 - coelho

15.1.4 Animal 4 — gato ou céo e outros

15.1.5 Sangue humano

(cada #tem acima desdobra-se em

(i) animal inteiro

(it} Grgios isolados

(iii) Sangue e seus componentes

(iv) ex—vivo
(v) constituintes sub-celulares
{vi) natureza do microorganismo presente

(vii)  patologia pré-induzida)
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16. Ensaios Toxicoldgicos

16.1
16.1.1
i6,1.2
16.1.3
16.2
16.2.1

Estudos de Genotoxicidade

Estudos de Mutagenicicidade em bactérias
Aberracdo cromossdmica em céhulas de mamifercs
Testes em micromicleos em roedores (medula)
Estudos toxicoldgicos em animais

Estudos com ratos

16.2.1.1 Toxicidade oral agnda

16.2.1.2 Toxicidade {(por diferente via) aguda

16.2.1.3 Outra toxicidade em func¢io da indicagio da droga
16.2.1.4 Toxicidade em doses repetidas via oral

16.2.1.5 Toxicidade em dose repetidas (por outra via)
16.2.2 Estudos em ces

16.2.2.1 Toxicidade oral aguda

16.2.2.2 Toxicidade (por diferente via) aguda
16.2.2.3 Toxicidade em doses repetidas via oral

16.2.2 4 Toxicidade em dose repetidas (por oufra via)

17 Ensaiso Clinicos
17.1 Fasel
Determinagdo do perfil de toxicidade clinica em voluntirios sios e determinaciio da
biodisponibilidade
172 Fasell
17.3 Fasella

17.4

¥7.5

Farmacocinética da populagio

Fase BII

Determinagio da eficdcia e tolerabilidade em pacientes com base em marcador substituto
Fase IV

Monitoramento dos efettos adversos pds-comecilizagio
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18. Desenvolvimento do Farmaco em escala de bancada
18.1 Busca de fornecedores de matérias primas no mercado
18.2 Aguisicio de matérias primas
18.3 Estabelecimento das condi¢es reacionais
18.4 Validacho

19, Métodos analiticos
19.1 Produto final

16.2 Insumos, intermedidrios ¢ controle de processos
19.3 Validacdo

20. Levantamento de dados de seguranca
21. Avaliagio de viabilidade

22. Avaliagfo de risco de processo
22.1 Levantamento de dados reacionais
222 Corridas em reator calorimétrico (RC1)
223 Consolidacfo de dados
224  Avaliaclio de viabilidade

23. Aumento de escala
23.1 Cortidas em escalade 1-10 L.
232  Elaboragio de documento de seguranga
233 Corridas em escala piloto
234 Avaliacio de economicidade

24. Produgdo de prototipo
24.1 Elaboracio da documentaciio de processo
242 Produgio
24.3 Validacao do processo
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25. Formulacdo do medicamento

25.1
25.2
25.3
254

Ensaio dos excipientes
Produto final (medicamento)
Ensaios de biodisponibilidade
Teste de estabilidade

26. Registro e certificac@io do medicamento

27. Comercializacio
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