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Resumo

A biotecnologia farmacéutica tem provocado algumas desilusbes quanto aos resultados
produzidos nos ultimos anos. As primeiras descobertas, nomeadamente de técnicas
como o ADN recombinante, faziam prever uma revolucao na salde das popula¢fes mas
0 que se regista hoje é uma biotecnologia ainda dominada pela tecnologia quimica
anterior, representando apenas 10% do mercado farmacéutico e sem conseguir atingir as
patologias com maior prevaléncia. As principais causas do atraso do sucesso da
biotecnologia farmacéutica podem estar em diversas fases do percurso do medicamento,
desde a investigacdo de novos alvos terapéuticos e novos principios activos até a

difusdo dos novos medicamentos no mercado.

Este estudo foca o processo de difusdo de inovagdes biofarmacéuticas em Portugal e as
barreiras que possam existir no acesso 6ptimo dos doentes a estas terapéuticas. Para isso
recorreu-se a uma recolha de dados primarios atraves de inquérito a um painel de peritos
de diversas éareas de especialidade directamente relacionadas com produtos
farmacéuticos biotecnoldgicos. As questfes incidiram sobre seis temas de possiveis
barreiras na difusdo de inovagdes biofarmacéuticas: oferta, regulamentacao, distribuicao,

prescri¢do, administracao e segurancga.

A anélise dos dados recolhidos permitiu concluir que existem barreiras na difusdo de
inovacOes biofarmacéuticas em Portugal. As barreiras identificadas como as mais
relevantes assentam nas caracteristicas da oferta dos produtos inovadores, o preco
elevado e a oferta para poucas indicagdes terapéuticas. Os resultados também revelaram
uma dicotomia entre maior seguranca e melhor acessibilidade presente também na
regulamentacdo farmacéutica portuguesa que incute regimes de exclusividade e
heterogeneidade na disponibilidade e acesso de doentes a estas inovagdes com
consequéncias também nas praticas de prescri¢do. Por fim, conclui-se que o mercado
ainda ndo esta completamente preparado para receber a biotecnologia como tecnologia
farmacéutica dominante devido, principalmente, a complexidade da biotecnologia e aos
investimentos na reorganizacdo de processos e desenvolvimento de tecnologias

complementares necessarios para a mudanca do paradigma tecnologico farmacéutico.

Palavras-chave: Difusdo de Inovacdo, Inovacdo Biofarmacéutica, Biotecnologia,

Inovacdo Farmacéutica



Abstract

Pharmaceutical biotechnology has became a disappointment about the results produced.
Early findings, such as recombinant DNA techniques, did predict a revolution in health
however, biotechnology is still dominated by the old pharmaceutical chemical
technology, representing only 10% of the pharmaceutical market and unable to reach
the most prevalent diseases. The main causes for the delay of biopharmaceuticals
success can be present in various stages of the medicine path, from new therapeutic

targets and new active ingredients research to the market diffusion of these new drugs.

This study focuses on the process of diffusion of biopharmaceutical innovations in
Portugal and the barriers that may exist in patients optimal access to these therapies. To
pursue this, it was used a primary data collection through a survey applied to a panel of
experts from different areas of expertise directly related to pharmaceutical
biotechnology. The questions were about six main themes of probable barriers in the
biopharmaceutical innovation diffusion: supply, regulation, distribution, prescription,
administration and safety.

Analysis of the collected data showed that there are barriers in the diffusion of
biopharmaceutical innovations. The most important barriers identified were based on
the supply characteristics of the innovative products, high price and few therapeutic
indications. The results also revealed a dichotomy between greater safety and improved
accessibility also present in the Portuguese pharmaceutical regulation based on
exclusivity and heterogeneity regimes in the availability and access to these innovations
with consequences on prescription practices. Finally, we conclude that the market is not
yet fully prepared to receive biotechnology as the dominant pharmaceutical technology,
mainly due to the complexity of biotechnology and the investments in process
reorganization and complementary technologies development required for changing the

pharmaceutical technological paradigm.

Keywords: Innovation Diffusion, Biopharmaceutical Innovation, Biotechnology,

Pharmaceutical Innovation



1. Introducao

A biotecnologia farmacéutica enfrenta uma baixa taxa de difuséo e, em Ultima anélise,

esta é a fase responsavel pelo seu verdadeiro impacto na economia.

Nos ultimos anos tem surgido a questdo do atraso na revolugéo tecnoldgica provocada
pela introducéo da biotecnologia no desenvolvimento de novos medicamentos. Embora
no dominio da I&D, as mudancas tenham sido conseguidas, 0 mesmo ndo se verifica no
numero de novas terapéuticas e na melhoria dos cuidados de satde das populagdes onde

0 beneficio trazido pela biotecnologia € mais discreto que o esperado (Hopkins, 2007).

Embora alguns autores refiram problemas no processo de desenvolvimento de novos
medicamentos como a principal causa das falhas da biotecnologia em produzir os
resultados esperados (FDA, 2004) também interessa identificar outros problemas
relacionados com as diferentes velocidades de mudanga tecnoldgica em todo o ciclo de
vida do produto farmacéutico.

Actualmente, assistimos a uma alteracdo de paradigma tecnolégico, com fendmenos de
competicdo inter-tecnologica e de difusdo de inovagdes. Por um lado, a difusdo de
inovagdes estd condicionada pelo grau de transformacdo do paradigma tecnoldgico no
sentido da tecnologia base da inovagdo a ser difundida. Por outro, a velocidade e
eficacia da alteracdo do paradigma tecnologico sdo influenciadas pelo sucesso da
difusdo de inovacdes que aumentem a relevancia de determinada tecnologia, pois uma

nova tecnologia sé intervém no mercado através das inovagdes por si suportadas.

A intencdo deste estudo é tentar perceber se existem problemas na difusao de inovagdes
biofarmacéuticas e qual o estado de receptividade do mercado a estes produtos numa
industria ainda dominada pelo paradigma tecnoldgico tradicional de pequenas
moléculas de sintese quimica. Para os objectivos propostos recorreu-se a uma analise da
sensibilidade de um painel de peritos, conhecedores das caracteristicas dos produtos
farmacéuticos biotecnolégicos e do seu mercado, de diferentes especialidades

relacionadas directa ou indirectamente com estes produtos.

O estudo estd organizado em seis capitulos. No capitulo 2 desenvolve-se um contexto
tedrico das teorias de difusdo de inovacdo e mudanca de paradigma tecnoldgico, dos

aspectos essenciais da biotecnologia farmacéutica especificando, no final, a situacéo
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portuguesa e aspectos da difusdo de biotecnologia. No capitulo 3 esclarece-se 0 método
utilizado para abordar o tema proposto e no capitulo 4 apresentam-se e discutem-se 0s
resultados obtidos no inquérito ao painel de peritos. No capitulo 5 sdo expostas as
principais conclusdes retiradas deste estudo e propostas algumas indica¢des normativas.
No capitulo 6 final registam-se algumas limita¢cdes do trabalho, suas implicagdes e

sugestdes para futuras investigacoes.

Este trabalho foi actualizado em Junho de 2011 pelo que sera diferente da versdo
entregue inicialmente.



2. Enquadramento Teorico

2.1 Difuséo de Inovacéao

A andlise histérica de inovagdes permitiu a Rosenberg identificar, em 1972, uma
aparente lentiddo no seu processo de difusdo e uma grande variedade de taxas de
adopcéo de diferentes invencdes. No contexto deste estudo, o termo difusdo de inovagao
refere-se a componente do processo de inovacao no qual individuos e empresas, huma
determinada sociedade ou economia, adoptam uma nova tecnologia ou substituem uma
tecnologia antiga por outra nova. Descreve os efeitos da aprendizagem, imitagdo e
feedback que surgem da propagacéo de uma nova tecnologia. O estudo destes processos
é essencial para perceber como podem as actividades de inovacdo das empresas e dos
responsaveis politicos produzir os desejados efeitos positivos na economia e bem estar
social. (Hall, 2004)

2.1.1 Abordagem socioldgica

O processo de difusdo pode ser observado como um fendmeno sociolégico. Nesta
perspectiva, Rogers identifica nove principais atributos que influenciam o potencial de
adopcdo de uma inovacao. Em primeiro lugar (1) a vantagem relativa de uma inovacéo,
(2) a sua compatibilidade com o ‘status quo’ do adoptante, (3) a complexidade da
inovacdo, (4) a facilidade com que a inovagdo pode ser testada pelo adoptante, (5) a
facilidade com que a inovacdo pode ser avaliada depois de testada. Enquanto os
atributos 4 e 5 sdo caracteristicas directamente ligadas com a subjectividade do
adoptante, a ‘complexidade da inovacdo’ ¢ considerada pelos economistas como a
nocao de custo e investimentos complementares e a ‘vantagem relativa’ é considerada
como o racio custo/beneficio para a adop¢do da nova tecnologia. Mais tarde, Rogers
identifica mais 4 factores sociais ou externos, complementares aos primeiros cinco, que
podem atrasar ou acelerar a adopcdo de uma inovacdo: (6) se a decisdo € tomada
individual ou colectivamente, (7) os canais de comunicacdo utilizados para adquirir
informagdo acerca de uma inovacgéo, (8) a natureza do sistema social do qual fazem
parte os adoptantes, as suas normas e 0 seu grau de interligacdo e (9) a extensdo dos

esforcos de promocéo dos agentes da mudanca.

Numa perspectiva microecondmica, Hall refere que “muitos economistas consideram o

processo de difusdo como o resultado cumulativo ou agregado de varias ponderacoes



individuais que avaliam os beneficios acrescidos da adop¢do de uma inovagdo em
relacdo aos custos da mudanca”, realcando o papel dos decisores intermédios na
adopcéo de uma inovacgdo como influenciador da relagdo custo/beneficio da tecnologia a
ser adoptada. Desta forma, a taxa de difusdo de uma inovagéo pode ser influenciada por

diversas decisoes individuais ao longo da cadeia de valor da inovacéo.

2.1.2 Modelos de difusdo de inovagao

A analise da taxa de difusdo de inovacdo pressupde a observacdo da evolucdo da
adopcdo da inovacdo ao longo do tempo. Em muitas inovacdes, esta analise cronologica
da difuséo de inovagdo mostra uma curva em forma de S, em que a adopgdo comeca por
ser lenta, depois acelera com a propagacédo da inovacao pela populacdo potencialmente
adoptante e abranda no final devido a saturacdo da populacdo relevante. Os diferentes
tempos de adopcdo revelam diferentes segmentos de adoptantes: os adoptantes iniciais,

a massa de adoptantes e os adoptantes tardios.
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Gréfico 1 - Difusdo de grandes inovagdes nos EUA (Hall, 2004)

Esta curva também estéd presente no modelo epidémico de que o modelo Bass (1969) €
um exemplo. Neste modelo a adopgdo da-se por um ‘efeito de contagio’ da informagao
relativa a inovacao, que acontece aleatoriamente. O ritmo a que se processa a difusao
depende da probabilidade de individuos ‘contaminados’ entrarem em contacto com

individuos ainda ‘ndo contaminados’ sendo que o ‘risco de contagio’ esta associado a
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um ‘grau de infecciosidade’, ou velocidade de difusdo. O modelo de Bass tem
influenciado as estratégias de marketing de muitas empresas para as quais 0 processo de
difusdo incide, principalmente, em varidveis que podem influenciar os consumidores a
adquirirem a nova tecnologia e em modos de previsdo do seu sucesso no mercado.
Neste contexto, os papéis dos media e das redes sociais, em conjunto com as
caracteristicas do produto, sdo realcados como 0s principais agentes da mudanca. Esta
perspectiva do marketing, baseada no modelo de Bass, atribui uma maior importancia
aos mass media numa fase inicial e, posteriormente, & comunicacéo interpessoal para o

processo de difusédo de uma inovagao.

Em alternativa ao modelo epidémico surge outro modelo ja bastante utilizado nos
estudos de difusdo de novos produtos, o0 modelo Probit (Farrel, 1954). Neste modelo, a
premissa base € que um consumidor individual (ou empresa) vai adquirir 0 novo
produto (ou adoptar a nova tecnologia) quando o seu limiar minimo (ou dimenséo)
ultrapassar um ‘nivel critico’. Esta condi¢do de adopg¢éo ou de tolerancia (ou dimenséo)
representa 0 gosto do consumidor (ou receptividade da empresa) que pode estar
relacionado com inlmeras caracteristicas pessoais ou econOmicas e atribui uma
probabilidade de adopgdo da inovagdo com base na distribui¢do dessa caracteristica pela
populacdo. Com o passar do tempo, este nivel critico deve baixar com a mudanca de
gostos do consumidor a favor do novo produto, devido ao aparecimento de imitagdes,
mais e melhor informacéo, ou de efeitos de adopgdo em massa. Aplicar o conceito do
modelo probit a paises como consumidores, permite compreender melhor a lentiddo da
difusdo global de algumas tecnologias. Diferentes niveis de aceitacdo do risco, de
capacidade de avaliacdo de inovacdes e as enormes desigualdades econdmicas a que
assistimos no mundo levam a que alguns paises ndo atinjam o ponto de partida mesmo
para a adopcdo de tecnologias em que o nivel critico para a adopgdo ja desceu

consideravelmente com o passar do tempo (Freeman, 1997).

Grande parte dos modelos de difusdo da inovacdo, como os referidos antes, centram-se
nas caracteristicas da procura. Porém, na década de 80, Metcalfe introduz aspectos da
oferta no entendimento do processo de difusdo de uma inovacdo. Inicialmente, em
condigbes monopolistas, a oferta é apenas limitada pela capacidade de producdo e o
aumento desta oferta € determinado pela rentabilidade da produgdo da inovacao.
Gradualmente, a entrada de imitadores diminui o potencial da inovagdo o que diminui a

taxa de retorno do produtor da inovagéo levando a uma diminui¢do dos pregos que, por
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sua vez, vai aumentar a rentabilidade da adopgdo da inovagdo para o consumidor
levando a um aumento da sua difusdo. Para além de factores da oferta, Metcalfe também
refere que o processo de difusdo depende de factores sistemicos como a disponibilidade
de materiais, novos bens capitais ou componentes. Desta forma, para o autor, o prego de
uma inovacgdo é determinado pelo seu proprio processo de difusdo e ndo apenas como

funcdo do tempo e das caracteristicas da procura (Metcalfe, 1981).

Os factores de oferta e factores sistémicos abordados por Metcalfe evidenciam a
influéncia que investimentos efectuados em tecnologias em fase de substituicdo podem
ter no atraso da difusdo de novas tecnologias, revelando o fendbmeno da competicédo
inter-tecnologia e de questdes relacionadas com o desenvolvimento de tecnologias
locked-in. Uma nova tecnologia compete com outra ja existente partindo de condicGes
desvantajosas, pelos os investimentos efectuados na tecnologia estabelecida e o0s
compromissos assumidos pela gestdo, os recursos humanos e de 1&D especializados na
tecnologia antiga, dedicados a melhora-la, sdo factores que também podem atrasar a
difusdo da nova tecnologia (Freeman, 1997). Este fendmeno parece acontecer com as
tecnologias farmacéuticas onde a introducdo de inovagfes ao nivel da veiculacdo de
farmacos tradicionais esta a permitir prolongar a vida de medicamentos que de outra
forma seriam ja& commodities. O processo de morte de uma tecnologia é lento, as
empresas baseadas na tecnologia antiga sobrevivem muitas vezes com base em
investimentos antigos j& totalmente recuperados, pelo que ganham a capacidade de
baixar muito o prego face as novas tecnologias. Também as questdes identificadas por
Metcalfe relativas a rentabilidade da producdo e ao stock de capital intelectual
necessario para o desenvolvimento de uma nova tecnologia ajudam a tornar este
processo de transicdo especialmente lento. Cooper (1994), referindo-se ao sector
farmacéutico, observa que “as grandes forcas de producdo do sector se mantém
firmemente intactas e que a maior parte dos produtores estdo ainda, por escolha ou

circunstancia, presos as tecnologias antigas.”

Quando um produto ou processo € inicialmente introduzido no mercado encontra-se,
quase inevitavelmente, numa forma relativamente primitiva e € posteriormente
submetido a sucessivos melhoramentos incrementais que podem reduzir 0s seus custos
de producdo ou aumentar a sua qualidade, desempenho, confian¢a ou qualquer outra
caracteristica importante para o utilizador ou ainda contribuir para aumentar o seu

mercado. Este percurso de sucessivos melhoramentos a que uma nova tecnologia esta
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sujeita desde que ¢é introduzida numa forma relativamente primitiva do seu
desenvolvimento é referido por Nelson e Winter (1977) como uma ‘trajectéria natural’,
e por Dosi (1982) como uma ‘trajectoria tecnologica’. A visdo do ‘ciclo de vida do
produto’ também ajuda a definir esta trajectoria, desde a sua introducdo no mercado até
ao estado de maturidade do produto, apresentando-nos este percurso em forma de S em
gue as inovacdes incrementais sdo lentas no inicio, depois aceleram e voltam a abrandar
no final do ciclo de vida da tecnologia. No caso dos produtos farmacéuticos, estas
inovacOes estdo condicionadas por questfes regulamentares que implicam muitas vezes
novas avaliagcOes de seguranca e terapéuticas para permitir a introdugdo no mercado
destas inovacGes incrementais que sao responsaveis, segundo Perez e Soete (1988), pelo
avanco do produto no seu ciclo de vida, com as respectivas consequéncias de
diminuicdo de preco e maior difusdo. Porém, algumas inovagdes incrementais, nao
associadas directamente com a actividade terapéutica do produto podem ser efectuadas
com exigéncias regulamentares minimas (por exemplo, dispensando ensaios clinicos),
como alteracbes ao nivel das condicbes de conservacdo, administracdo ou

acondicionamentos.

2.1.3 Difuséo de inovacéo e sistemas tecnoldgicos

Embora seja importante olhar para os ciclos individuais de produtos, devemos tambeém
olhar para o desenvolvimento do sistema tecnoldgico a que pertence a familia de
determinado produto. O conhecimento, as competéncias e a experiéncia sao similares
dentro do mesmo sistema e suportam-se mutuamente entre diferentes familias e
produtos individuais. Esta visdo também permite ter uma perspectiva mais ampla do
crescimento e desenvolvimento do sistema em causa. Os sistemas tecnoldgicos, por sua
vez, interagem num determinado paradigma tecno-econémico e é nesta interaccdo que
se gera e difunde novo conhecimento, competéncias e experiéncias que se tornardo
depois de utilizacdo comum. Os periodos de transicdo entre diferentes paradigmas
tecno-economicos afectam, assim, diversos sistemas tecnoldgicos que co-evoluem a
partir do paradigma anterior. E esperado que muitas tecnologias se véo transformando a
medida que o novo paradigma tecno-econdmico conhecimento intensivo, mais flexivel e

sistémico se propague no sistema produtivo (Freeman, 1997).

2.1.4 Condicionantes da taxa de difuséo
A forma como se processa a difusdo de uma inovacdo pode ser influenciada por
diversos factores. Hall, identifica algumas variaveis importantes que podem condicionar
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a taxa de adopgdo de uma nova tecnologia: beneficios recebidos da nova tecnologia,
efeitos de rede, custos de adopcédo da nova tecnologia, informacdo e incerteza, dimensao

e estrutura do mercado e ambiente da industria.

Segundo Hall, uma das principais variaveis da adop¢do de uma nova tecnologia é o
beneficio que o consumidor retira da nova tecnologia quando comparado com a
utilizacdo da tecnologia tradicional. O maior beneficio acontece quando ndo existe
nenhuma tecnologia anterior a introducdo da nova tecnologia o que pode determinar
uma taxa de difusdo mais rapida que noutras situag@es onde se pode verificar alguma

competicdo tecnoldgica.

Muitas vezes, o beneficio da adopg¢do de uma inovagdo, como a internet, depende da
existéncia de uma base alargada de consumidores. Nestas situagdes, a taxa de adopgao

estd dependente da dimensdo da rede alcancada, ou esperada, pela inovacao.

Os aspectos relacionados com o custo da adopgdo de uma nova tecnologia sdo outros
dos principais condicionantes da difuséo de inovagdo. O preco elevado de uma nova
tecnologia, a necessidade de investimentos complementares e aprendizagem para a
utilizacdo da nova tecnologia séo alguns dos factores mais relevantes para a decisdo de
adopgdo de uma inovagdo, que terdo maior dimensdo nos casos de tecnologias
complexas por implicarem a reorganiza¢ao dos processos que utilizam essas tecnologias.
O atraso na difusdo da inovacdo pela necessidade de investimentos complementares
deve-se, ndo s6 ao aumento dos custos inerentes a adopgdo da nova tecnologia, como
também ao atraso na percepcdo dos beneficios que as empresas e a economia podem
retirar da inovacao. Por exemplo, a utilizacdo da energia eléctrica em fabricas demorou
cerca de quarenta anos, pois implicava alteragdes significativas nas instalacbes e
processos de producéo das fabricas. E importante notar que grande parte dos custos de
adopgdo suportados pelas empresas sdo considerados custos fixos que podem ser
influenciados pela sua escala ou pela estrutura do mercado e industria em que estdo
inseridas. E mesmo quando a adopg¢do da nova tecnologia implica investimentos em
equipamentos proporcionais a dimensdo da empresa, as necessidades de investimentos
complementares e de formacdo dos trabalhadores pode tornar os custos insuportaveis

para a empresa.

Como grande parte do investimento numa nova tecnologia sdo custos fixos, depois de

efectuados a empresa ndo os pode recuperar. Assim, a adopg¢do da inovacdo pode ser
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dificultada pelo grau de incerteza associado aos custos, beneficios ou tempo de vida da
nova tecnologia. Por outro lado, pode ser facilitada pela informacdo disponivel e
experiéncias positivas conhecidas no meio envolvente do adoptante. Neste sentido,
contextos de menor incerteza e menores custos fixos associados podem facilitar a

deciséo de adopcéo da inovagao pelo consumidor.

A relacdo entre a dimensdo da empresa ou 0 grau de concentracdo da industria e a
adopgédo de novas tecnologias tem sido tdo discutido quanto a relagdo dos mesmos
factores com a prépria inovacao. Por um lado, grandes empresas podem diluir mais os
custos da adopc¢do, por outro lado, estdo menos sujeitas a pressao para baixar custos

levando a menores investimentos em novas tecnologias.

A estrutura de mercado também pode condicionar a decisdo de adopgdo através do
comportamento do vendedor ou do comprador. Em alguns casos, a decisdo é tomada
pelas empresas em seu proveito e em beneficio do consumidor, como no caso da
adopcao dos sistemas de reservas electronicas pelas companhias aéreas, baixando custos
nas empresas mas também o preco dos voos para 0s consumidores. Noutros casos, a
decisdo € principalmente do consumidor como nos caso da decisdo entre

videogravadores Beta ou VHS.

O ambiente regulamentar de determinada inddstria também influencia
significativamente a taxa de difusdo de inovacdo. Normalmente atrasa a difusdo de
novas tecnologias devido a alguma lentiddo nas alteragcdes regulamentares ou pela
funcdo do regulador de determinar o padrdo tecnolégico em causa. Por exemplo, a
difusdo de canos de plastico foi atrasada pela regulamentacdo de do sector apesar de
baixar os custos de construcdo. Porém, os aspectos regulamentares podem promover a
difusdo de novas tecnologias como aconteceu na inddstria aeronautica dos EUA, em que
a Entidade Reguladora, actuando na definicdo de normas e, assumindo o seu papel de
coordenadora da industria, foi responsdvel pela promocdo da adopcdo de diversas

inovacdes nas areas das fuselagens e motores a jacto.
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2.2 Biotecnologia e Produtos Farmacéuticos Biotecnoldgicos

Académicos, politicos, consultores e representantes da inddstria tém promovido um
modelo de mudanca tecnoldgica no qual a inovacdo farmacéutica seria revolucionada
pela biotecnologia, criando expectativas de aumento no numero e eficacia de
medicamentos e diagndsticos e de uma mudanca para uma medicina menos reactiva,
mais preventiva e cada vez mais personalizada. Porém, enquanto cientistas sociais e
politicos se baseiam neste modelo, a industria farmacéutica, a comunidade financeira e
alguns reguladores acreditam que o cenario é bastante mais complexo e problematico.
(Hopkins, 2007)

A FDA identifica o processo de desenvolvimento dos medicamentos 2 biotecnolégicos
como um dos principais problemas, pois é cada vez mais dificil, ineficiente e
dispendioso. Alids, assistimos nos ultimos anos a um decréscimo significativo do
nimero de pedidos submetidos na FDA enquanto os custos de I1&D tém aumentado
bastante (FDA, 2004).

70 -0~ Total NMEs Rec'd by FDA
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Submissions to FDA
1
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Gréafico 2 - Numero de submissdes de medicamentos com novas estruturas quimicas (NME - New

Molecular Entities) e nimero de submiss6es para produtos bioldgicos, 1993 — 2003, FDA.

2 Desenvolvimento de medicamentos é o periodo de 1&D desde que o protétipo do medicamento entra em
testes pré-clinicos até ser aprovado pela autoridade reguladora (FDA, 2004).
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Grafico 3 — Despesa em 1&D biomédica publica (National Institute of Health) e privada (empresas
farmacéuticas), 1993 — 2003.

O percurso da descoberta cientifica até a pratica clinica tem seguido um padrdo de
mudancas lentas e incrementais (Hopkins, 2007). Mesmo para 0s medicamentos bem
sucedidos no desenvolvimento, o percurso para o mercado, é longo, dispendioso e
ineficiente, devido principalmente a desconfianca nos métodos de avaliacdo terapéuticos
e de seguranca. O insucesso destes produtos ja na sua utilizagéo clinica tem aumentado
significativamente os custos e deve-se principalmente a incapacidade de prever falhas
de seguranca e falta de eficicia antes de serem utilizados em humanos (FDA, 2004).

A maior barreira ao investimento em medicamentos inovadores, de elevado risco ou em
terapias para doencas raras ou que afectem populagcBes mais pobres é o custo para
colocar um medicamento no mercado que, actualmente, é estimado em cerca de 0,8 a
1,7 mil milhdes de ddlares. Com o aumento da despesa com salde, 0s paises receiam
mesmo Nao conseguir pagar até as terapéuticas estabelecidas, pelo que, se 0s custos e as
dificuldades do desenvolvimento de medicamentos ndo diminuirem, a inovacao devera

continuar a estagnar e decrescer.

Para que fosse possivel ultrapassar um provavel impasse da biotecnologia, empresas e
empresarios deveriam estar envolvidos na reconfiguragdo do seu préprio sistema
tecnoldgico, mas tal ndo tem acontecido de uma forma generalizada. Por exemplo, a

Genentech e a Eli Lilly, em parceria, lancaram no mercado o primeiro biofarmaco, a
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insulina recombinante humana (Humulin, 1982), enquanto a maior parte da Industria
farmacéutica adoptou uma postura mais expectante deixando o risco e 0s custos de
exploragdo desta primeira onda de produtos biotecnoldgicos para empresas como a
Genentech e a Amgen. A maior parte das grandes empresas consideravam que algumas
caracteristicas dos produtos farmacéuticos biotecnoldgicos representavam problemas
acrescidos devido as dificuldades em perceber as propriedades terapéuticas de proteinas
e a impossibilidade da administracdo per os. Assim, a principal fonte de novos
biofarmacos tem sido empresas exclusivamente biofarmacéuticas, pois a descoberta de
novas proteinas terapéuticas seguras e eficazes é dificil e pouco atractivo para empresas
ja estabelecidas o que se reflecte no grande nimero de novas proteinas recombinantes
que sdo apenas derivados de segunda e terceira geracdo de outras ja estabelecidas
(Hopkins, 2007).

Outra caracteristica associada a biotecnologia € a complexidade da sua industrializacao,
com problemas no design e aumento da escala de producdo, acrescidos de mecanismos
de controlo de qualidade que, pela sua exigéncia, atrasam 0S processos de
desenvolvimento. Estes problemas limitam a nova tecnologia, mais complexa que a

tecnologia quimica tradicional e sem instrumentos adequados de avaliacao.

A mudanca de um paradigma tecnoldgico primario depende, também, da mudanca de
diversos paradigmas secundarios e, normalmente, as novas tecnologias sdo introduzidas
no mercado para auxiliar o sistema das tecnologias ja pré-existentes. Assim, a
biotecnologia comecou por ser utilizada como tecnologia acesséria ao desenvolvimento
de farmacos tradicionais, evoluindo depois para outras areas de aplicacdo. Mas foi na
investigacdo farmacéutica que a biotecnologia teve, inicialmente, um maior impacto
através do desenvolvimento de cada vez mais instrumentos de investigacdo tanto para

pequenas moléculas como para biofarmacos (Hopkins, 2007).

Actualmente, a biotecnologia € utilizada de diversas formas na indUstria farmacéutica.
Como base dos processos de producdo de API (Advanced Pharmaceutical
Ingredients) — componentes de sintese de moléculas complexas — ou de antibioticos,
cujo mercado global chega aos vinte mil milhdes de dolares e com uma producdo quase
exclusivamente biotecnoldgica, através de processos de fermentacdo. Os processos
biotecnolégicos também sdo essenciais para a producdo de medicamentos tradicionais

importantes como o captopril (antihipertensor, inibidor da enzima de conversdo da
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angiotensina — IECA) mas também para a producdo de produtos biolégicos como

anticorpos e proteinas (Carrez, 2006).

A difusdo da biotecnologia depende da interaccdo de varias tecnologias que se devem
adaptar as caracteristicas desta tecnologia emergente, pelo que, para 0 seu sucesso, €
essencial o desenvolvimento de tecnologias paralelas. Segundo a FDA, é necessario
desenvolver ndo apenas novos marcadores de seguranca e eficacia, por exemplo, mas
também as proprias disciplinas base da pratica clinica e terapéutica como a fisiologia e a

farmacologia.

O desenvolvimento de novas formas de veicular os farmacos biolégicos também pode
influenciar significativamente o sucesso destas terapéuticas. Na area de veiculacdo de
farmacos, existem trés principais vias de investigacao: novos dispositivos de veiculacao
de produtos farmacéuticos biotecnoldgicos (tecnologias sem agulhas, como novas
injeccdes ou veiculacdo pulmonar), novas vias de administracao (por exemplo pulmonar
ou nasal, geralmente em conjunto com sistemas ou tecnologias desenvolvidas pelo
grupo anterior) e reformulacdo das terapéuticas utilizando novas solu¢fes quimicas ou
fisico-quimicas para uma determinada via de administracdo (por exemplo, oral). Muitas
vezes, o0s resultados da 1&D em tecnologias de veiculacdo de farmacos apenas sdo
introduzidos no mercado a medida que as patentes dos produtos para as quais Sao
desenvolvidas expiram significando uma nova patente para 0 mesmo produto. Segundo
Simon Shohet e Gemma Wood, esta estratégia pode ser responsavel pelo atraso na

introducdo destas inovacfes no mercado.

A biotecnologia mudou o foco da inovacdo farmacéutica das moléculas para os alvos
terapéuticos. E mesmo que a descodificacdo do genoma humano, conhecida em 2000,
tenha descoberto menos genes do que o esperado, o numero de potenciais alvos
terapéuticos cresceu significativamente nos ultimos anos (Hopkins, 2007). Isto permitiu
novas pipelines de 1&D em muitas empresas farmacéuticas, o que pode levar a um
maior nimero de medicamentos biotecnoldgicos no futuro, contrariando um pouco a
tendéncia actual de pouca oferta deste tipo de produtos. Porém, a descoberta de mais
alvos terapéuticos pode ndao melhorar a crise de produtividade a curto prazo, porque
muitos dos investimentos foram feitos em gendmica que pressupde perspectivas de

longo prazo.
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Drug type Cohort size Success rate (%) Dates of IND filing at FDA Authors®

New chemical entities 671 21 1982-1992 DiMasi (2001)
Recombinant proteins 91 26 19801989 Pavlou and Reichert (2004)
Recombinant proteins 120 35 1990-1997 Pavlou and Reichert (2004)
Chimeric Monoclonal antibodies 20 29 1987-1997 Reichert et al. (2005)
Humanised monoclonal antibodies 46 27 19881997 Reichert et al. (2005)

Tabela 1 — Comparacéo das taxas de aprovacgdo de diferentes grupos de medicamentos (Hopkins 2007).

As maiores promessas da biotecnologia farmacéutica passam por proteinas

recombinantes, anticorpos monoclonais, terapia geénica, células estaminais ou
silenciamento de genes com RNA de interferéncia. Porém, os maiores sucessos da
biotecnologia tém-se verificado apenas com terapias de substituicdo proteica como
eritropoeitinas ou factor VII e anticorpos monoclonais, que tém conseguido obter o

maior nimero de aprovacgoes.

2004 Total global Generic name (brand names) Companies Indications
sales ($ billion)
1.8 o and B Erythropoietin (Epogen, Epogin, Procrit, Amgen, J&J, Roche, Kirin, Sankyo Anaemia
Eprex: NeoRecormon, Aranesp)
6.8 o and B Interferon (PEG Intron, Pegasys Avonex, Schering Plough, Roche Biogen Hepatitis C. multiple
Rebif, Betaseron) Idec, Serono, Schering AG, Chiron sclerosis
5.6 Human insulin (Novulin, Humalin, Humalog IT) Novo Nordisk, Lilly Diabetes
Granulocytes- colony stimulating factor Amgen, Roche, Schering Granulocytes stimulator
(Neupogen, Neulasta)
2.8 Rituximab (Rituxan) Roche Leukemia, lymphoma
26 Etanercept (Enbrel) Amgen, Wyeth Rheumatoid arthritis
2.1 Infliximab (Remicade) J&J Rheumatoid arthritis
1.3 Trastuzumab (Herceptin) Rache Breast Cancer
1.8 Human Growth Hormone { Serostim, Saizen, Serono, Biogen Idec, Roche, Novo Dwarfism
Humatrope, Protopin, Neutropin) Nordisk, Akzo Nobel, Lilly
0,95 Palivizumab (Synagis) MedImmune RSV
0.95 Follicle stimulating hormone (Gonal F, Follistim) Serono, Akzo Nobel Infertility
0.88 Glucocerebrosidase (Cerezyme, Ceradase) Genzyme Gaucher’s disease
0.85 Adalimuzab (Humira) Abbott Rheumatoid arthritis
0.76 Factor VII (Novo Seven) Novo Nordisk Haemophilia
0.7 Botulin toxin {Botox) Allergan Wrinkles
0.55 Bevacizumab (Avastin) Genentech, Roche Colon cancer

Tabela 2 — Medicamentos biotecnologicos mais vendidos nos EUA em 2004 (Hopkins, 2007).

O sucesso da Amgen, uma das empresas lider no mercado dos produtos biotecnologicos,
assenta em produtos como o Epogen®, um medicamento biotecnoldgico (eritropoeitina)
indicado para a anemia em doentes a fazer dialise e 0 Aranesp®, a segunda geracao da
mesma proteina, indicado para a anemia associada a quimioterapia em doentes

oncoldgicos e dialisados.

A Genentech, actualmente empresa do grupo Roche, langcou no mercado em 2003/2004
trés anticorpos monoclonais: Avastin® indicado para o cancro, Xolair® indicado para a
asma e Raptiva® indicado para a psoriase. O Avastin® é esperado ser um blockbuster

da empresa mas tem revelado algumas dificuldades iniciais. Desta empresa, apenas 0
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Rituxan, indicado para o linfoma ndo-Hodgkin, aparece na lista dos 10 medicamentos

biotecnoldgicos mais vendidos em 2004 (Hopkins, 2007).

O mercado dos medicamentos biotecnoldgicos assume cerca de 10% do mercado
farmacéutico e cerca de 75% do mercado farmacéutico biotecnolégico pertence a
apenas quinze moléculas, ou seja, podemos assumir que, apenas quinze farmacos
bioldgicos absorvem 7,5% do mercado farmacéutico. Isto revela o elevado custo destes
produtos, muito mais caros que os produtos farmacéuticos tradicionais. Os produtos
farmacéuticos biotecnoldgicos aprovados estdo indicados para cerca de trinta doencas,
das quais oito sdo muito raras e apenas quatro sdo doencas comuns como a Diabetes
Mellitus, Enfarte Agudo do Miocéardio, Acidente Vascular Cerebral e Artrite
Reumatoide. Ainda assim, em trés delas é de uso muito restrito ficando a sua indicacao
para segunda linha. Apenas a insulina recombinante humana é um produto farmacéutico
biotecnoldgico utilizado nos cuidados primarios da Diabetes Mellitus do tipo 1.
Também a maior parte das restantes terapéuticas biotecnoldgicas tém alguma restricdo
na pratica clinica a determinadas especialidades médicas de cuidados secundarios ou
terciarios (Hopkins, 2007).

Dos biofarmacos aprovados pela EMEA (incluindo vacinas) entre 1995 e 2003, apenas
25% demonstraram vantagens terapéuticas, condicdo necessaria para obterem algum

apoio por parte dos Estados diminuindo o efeito do preco elevado (Hopkins, 2007).

Para alguns autores, 0s avancos na biotecnologia podem néo ser sustentaveis no médio e
longo prazo. Devido aos avultados custos, 0s inovadores concentram 0S Seus
investimentos em mercados de grande potencial e o desenvolvimento de medicamentos
de interesse publico, direccionados para doencas raras, doencas do terceiro mundo,
terapéuticas de prevencdo ou terapias individualizadas estdo a tornar-se cada vez mais
desvantajosos (FDA, 2004). Assim, ao longo dos anos, tem aumentado o
desenvolvimento de medicamentos ‘me-too® com beneficios clinicos pouco evidentes
(Hopkins, 2007).

Em sintonia com as teorias de difusdo de inovagdo e mudanca de paradigma tecnolégico
referidas antes, Hopkins observa que o sucesso da biotecnologia dependente do

desenvolvimento de tecnologias complementares, de inovagdes e mudangas

® Medicamentos ‘mee-to’ sdo produtos farmacéuticos que ndo acrescentam beneficios terapéuticos a
outros ja existentes no mercado (Hollis, 2004)
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organizacionais na descoberta e desenvolvimento de farmacos e na préatica clinica. O
autor refere também que um modelo de mudanca tecnoldgica mais realista deve incluir
o desenvolvimento de tecnologias complementares, inovacdo organizacional, € novas
formas de governanca e regulamentacdo. Neste sentido, é necessario considerar um
processo co-evolucionario de mudangas cientificas, técnicas, industriais, clinicas e
regulatdrias que se influenciam mutuamente para que se verifiguem mais beneficios da

biotecnologia farmacéutica.

Numa época de preocupacdes com a capacidade de financiar os cuidados de salde, é
necessario garantir que os novos produtos farmacéuticos sdo realmente seguros e

eficazes e que a sociedade aproveite o maximo dos beneficios que estes tém a oferecer.

2.2.1 A biotecnologia em Portugal

Apesar de a biotecnologia ter sido considerada uma area estratégica para Portugal no
programa PRIME (PRIME, 2003) os resultados tém sido modestos. Em 2005, o sector
da biotecnologia em Portugal era composto por 40 empresas, grande parte das quais
PME, que empregavam cerca de 1500 pessoas no total. A maioria das empresas
multinacionais com representacdo em Portugal ndo desenvolvem actividades de I1&D no
pais. A extrema fragmentacdo do sistema de producdo de conhecimento cientifico
biotecnoldgico, disperso por muitas areas relacionadas com biotecnologia, ndo permite
criar massa critica relevante de recursos fisicos e humanos. Também se tem verificado
pouco sucesso na traducdo de conhecimento cientifico em tecnolégico, nomeadamente

em conhecimento biotecnoldgico (D’Este e Costa, 2007).

Fontes e Padua (2002) observam que a inddstria portuguesa tem uma fraca capacidade
de absorver conhecimento cientifico dado o seu pouco investimento em I&D mas as
estruturas de interface também ndo tém conseguido sensibilizar as empresas para as
potenciais aplicagBes da investigacdo biotecnoldgica. Segundo os mesmos autores, as
aplicacdes tecnoldgicas da biotecnologia continuam pouco conhecidas para grande parte
dos seus potenciais utilizadores. Alias, no Relatério Especial do Eurobaroémetro
dedicado a valores sociais, ciéncia e tecnologia (2005), os portugueses mostram uma
baixa expectativa quanto aos potenciais beneficios da biotecnologia no estilo de vida

nos préximos 20 anos.

Porém, ndo é possivel estabelecer de forma clara o ponto de partida de Portugal quanto
ao seu mercado de biotecnologia e em particular de biotecnologia farmacéutica por falta
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de dados. O relatério da UE* para Portugal chega mesmo a referir: “lack of data
availability prevents the analysis of processes of biotechnology commercialisation or

markets for biotechnology based products”.

Sabe-se, porém, que no periodo entre 2002 e 2005, Portugal investiu 95.1 milhGes de
euros em I&D e comercializagdo de biotecnologia, duplicando a sua despesa
relativamente ao periodo de 1994 a 1998. A érea da biotecnologia mais financiada foi a
da saude, com cerca de 29% dos fundos.

* BioPolis - Inventory and analysis of national public policies that stimulate research in biotechnology, its
exploitation and commercialisation by industry in Europe in the period 2002-2005 - National Report of
Portugal
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2.3 Regulacao

As autorizacdes de introducdo no mercado para produtos farmacéuticos biotecnoldgicos
sdo, actualmente, centralizadas na European Medicines Agency (EMEA). Esta entidade
focou, em 2004°, a necessidade de existir uma regulagdo harmoniosa de forma a
promover a livre circulagdo dos produtos farmacéuticos biotecnoldgicos dentro da UE e
um correcto funcionamento do mercado biotecnoldgico. Para isso, a EMEA considera
ser necessario centralizar os processos de autorizacdo de entrada no mercado de
produtos biotecnoldgicos (produtos farmacéuticos de elevada intensidade tecnoldgica)
de forma a aumentar a confianca de doentes e médicos na avaliacdo destes processos e

para assegurar o correcto funcionamento do mercado farmacéutico.

Porém, os aspectos regulamentares relativos a utilizacdo dos medicamentos nos
diferentes estados membros da UE séo definidos nacionalmente, em Portugal a entidade
reguladora dos medicamentos é o Instituto Nacional da Farmacia e do Medicamento
(INFARMED). No caso de Portugal, os medicamentos inovadores, estdo sujeitos a
alguns regulamentos especiais, entre os quais o Decreto-lei n.° 176/2006, de 30 de
Agosto, que define o estatuto legal do medicamento. Este decreto impde restrigdes na
prescricdo de medicamentos que verifiguem condicdes particulares, onde se enquadram

muitos dos medicamentos biotecnoldgicos inovadores.
“CAPITULO VII
Dispensa ao publico
Artigo 118°
Receita médica restrita

1 — Estdo sujeitos a receita médica restrita os medicamentos cuja utilizacéo
deva ser reservada a certos meios especializados por preencherem,

designadamente, uma das seguintes condicdes:

a) Destinarem-se a uso exclusivo hospitalar, devido as suas caracteristicas

farmacoldgicas, a sua novidade, ou por razdes de saude publica;

> REGULATION (EC) No 726/2004 OF THE EUROPEAN PARLIAMENT AND OF THE COUNCIL
of 31 March 2004 laying down Community procedures for the authorisation and supervision of medicinal
products for human and veterinary use and establishing a European Medicines Agency
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b) Destinarem-se a patologias cujo diagnostico seja efectuado apenas em meio
hospitalar ou estabelecimentos diferenciados com meios de diagndstico
adequados, ainda que a sua administracdo e 0 acompanhamento dos pacientes

possam realizar-se fora desses meios;

c) Destinarem-se a pacientes em tratamento ambulatorio, mas a sua utilizacao
ser susceptivel de causar efeitos adversos muito graves, requerendo a
prescricdo de uma receita médica, se necessario emitida por especialista, e uma

vigilancia especial durante o perfodo de tratamento. "

Todos os medicamentos inovadores introduzidos em Portugal podem ser incluidos na
alinea a) do artigo referido em cima, implicando restri¢es na sua dispensa. Os critérios
de inclusdo nas diferentes alineas do mesmo artigo também ndo sdo claros,
encontrando-se medicamentos idénticos classificados com restricbes de diferentes
motivos (p.e. somatropina).” Também a referéncia a “estabelecimentos diferenciados
com meios de diagnodstico adequados™ (alinea b) ndo encontra definicdo na legislacao
pelo que dificilmente sera aplicado. Estas diferencas tém implicacBes quanto ao local de
prescri¢do e dispensa mas também na definicdo do preco e regime de comparticipacdo
de que beneficiam, por exemplo, se 0 medicamento for de uso exclusivo hospitalar a
comparticipacdo do Estado sera obrigatoriamente de 100%, j& o mesmo ndo acontece

caso 0 medicamento seja destinado ao mercado ambulatorio.

Outro instrumento regulamentar relevante para o acesso a medicamentos inovadores em
Portugal é a Autorizacdo de Utilizacdo Especial (AUE) ou Excepcional (AEX) que
permite ao INFARMED autorizar a utilizagdo em Portugal de medicamentos néo
possuidores de qualquer das restantes autorizagcbes previstas no Decreto-Lei n.°
176/2006, de 30 de Agosto, que define o Estatuto do Medicamento. Este instrumento
prevé a desburocratizacdo de alguns processos associados a introducdo de novos

medicamentos no mercado tal como a avaliagdo farmaco-econémica.?

® Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de Agosto — Estatuto do Medicamento

’ Por exemplo, em Portugal, a somatropina (hormona de crescimento humano) é sujeito a receita médica
restrita em todas as marcas excepto na Omnitope para a qual é apenas Sujeito a Receita Médica (ndo
restrita). O mesmo acontece com a hormona foliculo estimulante humana recombinante (Folitropina alfa)
que apresenta marcas com e sem restrigdes na prescricao.

® Deliberagdo n.° 105/CA/2007, de 1 de Margo - Regulamento sobre Autorizagdes de Utilizagdo Especial
e Excepcional de Medicamentos
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DCI

Marca

Indicacéo

Prescricéo

Eritropoeitina o,

Epogen, Epogin,
Procrit, Eprex,

MSRM restrita - Alinea a) do

Eritropoeitina f NeoRecormon, Anemia Artigo 118° do D.L. 176/2006
Aranesp
Interferio o INtroon-A Hepatite C e B cronicas, = MSRM restrita - Alinea c¢) do
Leucemia, Linfoma Artigo 118° do D.L. 176/2006
Interferdo a Roferon-A Hepatite C € B.Cromcas’ MSRM
Leucemia, Linfoma
Interferdo f Avonex, Esclerose Multipla MSRM restrita - Alinea b) do

Artigo 118° do D.L. 176/2006

Insulina Humana

Novulin, Humalin,
Humalog

Diabetes

MSRM

Factores De
Crescimento De
Granulécitos (G-
CSF), Filgastrim

Neupogen, Neulasta

Estimulo de crescimento
de garnuldcitos
(neutrdfilos) -
Neutropenia e infec¢des
resistentes a antibioticos,
leucemias agudas
miel6genas

MSRM restrita - Alinea a) do
Artigo 118° do D.L. 176/2006

Leucemia, linfoma,

MSRM restrita - Alinea a) do

Rituximab Rituxan, Mabthera artrite reumatoide Artigo 118° do D.L. 176/2006
. . MSRM restrita - Alinea c¢) do
Etanercept Enbrel Artrite Reumatdide Artigo 118° do D.L. 176/2006
Infliximab Remicade Avrtrite Reumatéide, MSRM restrita - Alinea ¢) do
Doenca de Crohn Artigo 118° do D.L. 176/2006
. MSRM restrita - Alinea a) do
Trastuzumab Herceptin Cancro da mama Artigo 118° do D.L. 176/2006
Genotropin, Humatrope .
Horm_ona de e Zomacton Nanismo MSRM
crescimento Saizen, Norditropin

Humana ' pin, MSRM restrita - Alinea b) do

(Somatropina)

Omnitrope, Valtropin,

Artigo 118° do D.L. 176/2006

NutropinAg
Palivizumab Synagis gﬁgs\éinggf v(f'reulsnz?r?gi?:.?;l MSRM restrita - Alinea a) do
P Artigo 118° do D.L. 176/2006
respiratério (RSV)
Hormona foliculo
estimulante
humana Gonal F Infertilidade MSRM

recombinante
(Folitropina alfa)

MSRM restrita - Alinea b) do

Imiglucerase Cerezyme, Ceradase Doenca de Gaucher Artigo 118° do D.L. 176/2006
Artrite reumatoéide . .
. . ' MSRM restrita - Alinea c¢) do
Adalimumab Humira Doenca dg Crohn, Artigo 118° do D.L. 176/2006
Psoriase
- MSRM restrita - Alinea b) do
Factor VI Novo Seven Hemofilia Artigo 118° do D.L. 176/2006
Toxina Botulinica Botox Rugas MSRM
Bevacizumab Avastin Cancro do colon MSRM restrita - Alinea a) do

Artigo 118° do D.L. 176/2006

Tabela 3 - Classificacdo de prescricdlo em Portugal dos principais Produtos Farmacéuticos

Biotecnoldgicos (Dados da Infomed recolhidos em 2010)°. (ver tabela 2)

® Infomed é a base de dados do Infarmed que contém informacéo relativa aos medicamentos de uso
humano, nomeadamente, 0 nome dos medicamentos, substancias activas (DCI/nome genérico), dosagem,
forma farmacéutica, preco de venda ao publico, taxa de comparticipacéo, etc.
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2.4 Difuséo de inovacgao biofarmacéutica

De uma forma geral, em muitos sistemas de salde, ndo € clara a intencdo de incentivar a
difusdo de inovacgdo. Existe algum cepticismo quanto a relacéo entre os beneficios e 0s
riscos de novas terapéuticas. A rapidez a que as inovacdes chegam aos doentes €
influenciada por diversos factores como as suas aplicacBes na pratica clinica, as
guidelines clinicas, a cobertura de seguros de saude publicos ou privados ou a
aprovacdo de produtos. Mais especificamente, a inovacdo farmacéutica so é efectiva
quando acompanhada por inovagfes na assisténcia em saude, regulamentacdo e praticas
clinicas. Ou seja, a inovacdo em salde acarreta novos custos, aumentando a despesa
publica e privada (Alexander, 2011). A difusdo de produtos farmacéuticos
biotecnoldgicos acrescenta as suas préprias caracteristicas, em alguns aspectos
diferentes dos produtos farmacéuticos tradicionais. Aitken (2009), por exemplo, refere
que as caracteristicas comerciais destes produtos tem implicacGes significativas nas
politicas que regem os direitos de propriedade intelectual, a regulacdo farmacéutica e a
pratica clinica, realcando que as medidas das agéncias de regulacdo tém um impacto

significativo na difusdo de inovacéo.

Apesar de existirem alguns pontos em comum nas caracteristicas comerciais de
pequenas moléculas quimicas (ou produtos farmacéuticos tradicionais) e produtos
farmacéuticos biotecnologicos, também existem diferencas significativas. Trusheim
(2010) refere que os produtos farmacéuticos biotecnolégicos sdo adoptados mais
lentamente que 0s seus equivalentes quimicos, possivelmente devido a complexidade
dos canais de distribuicdo (p.e. cadeias de frio) e formas de administragdo (p.e.
injeccBes) dos produtos biotecnologicos. Por outro lado, o mesmo autor refere que
também se verificam diferencas nas receitas destes dois tipos de produtos farmacéuticos,
em que os biotecnoldgicos apresentam maior crescimento de receitas nas fases mais
tardias do ciclo de vida do produto. Estas diferencas podem estar relacionadas com o
aumento das aprovacOes de indicacBes terapéuticas pelas agéncias reguladoras, o
aumento de prescricao das especialidades medicas e com menores taxas de substituicdo

do produto nas terapéuticas biolégicas que nas terapéuticas quimicas tradicionais.

O sector farmacéutico € muito regulamentado pelo que as medidas tomadas pelas
entidades reguladoras tém um grande impacto no comportamento dos produtos
farmacéuticos no mercado. Cada pais tem o0 seu ambiente regulamentar com
consequéncias importantes na inovacdo farmacéutica. Nos EUA, o papel da FDA é
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crucial em todo o processo de introducao de novos produtos farmacéuticos no mercado,
influenciando as condi¢es em que o0 produto entra no mercado. Na UE, a European
Medicines Agency (EMEA) desempenha o mesmo papel da FDA nos EUA e em
Portugal o Infarmed assume as responsabilidades de regular o mercado farmacéutico,
partilhando essa funcdo com a EMEA. Para perceber melhor o impacto de medidas
regulatérias no sector farmacéutico, Tomas Philipson (2008) avaliou o impacto do
Prescription Drug User Fee Act (PDUFA), uma lei que obriga os produtores de
produtos farmacéuticos ao pagamento de uma taxa a FDA para revisao e aprovacdo de
medicamentos, estas receitas s6 podem ser utilizadas para actividades directamente
ligadas a revisdo e aprovacao de medicamentos. Os resultados deste estudo mostram um
excedente (surplus) privado de 7 a 11 mil milhdes de dolares e um aumento do bem
estar social de 7 a 20 mil milhdes de ddlares, o que equivale a um excedente (surplus)
social combinado de 14 a 31 mil milhdes de ddlares, ou 140.000 a 310.000 anos de vida.

A implementacdo de inovacdes farmacéuticas depende muitas vezes das praticas
clinicas e padrdes de prescricdo médica. Alexander e Stanfford (2008) mostraram no
seu estudo sobre as tendéncias terapéuticas no tratamento da Diabetes Mellitus do tipo 2
que o padréo de prescricdo médica varia bastante ao longo do tempo e é influenciado
pelo aparecimento de novos medicamentos, realcando a necessidade de maior
informacgdo sobre o custo-beneficio da utilizacdo de novas terapéuticas. Os mesmos
autores mostram que o aumento de terapéuticas disponiveis para osteoporose, p. €.,
aumenta o numero de consultas médicas com diagnosticos de osteoporose e 0 nimero
de terapéuticas prescritas por consulta médica. Os autores destacam também que o
tratamento mais indicado para um dado doente requer, ndo s6 o diagnéstico mais
acertado como outras consideragdes relacionadas com as preferéncias do doente, idade,
factores de comorbidade e riscos associados.

2.4.1 O foco da Industria Farmacéutica
A estratégia da bioinovacdo apenas comecou a ser fortemente adoptada pelas grandes
empresas da inddstria farmacéutica ha poucos anos, o que faz prever ainda alguma

demora na mudanca de paradigma tecno-econémico farmacéutico.
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Nos EUA, a industria biofarmacéutica tem concentrado os investimentos de marketing
em hospitais, praticas clinicas e farmacias de especialidade '° que tenham a capacidade
de oferecer servicos terapéuticos completos para esta populacdo de doentes mais restrita,
incluindo doentes com alguns tipos de cancro, esclerose multipla ou doencas auto-

imunes como a artrite reumatdide ou o lGpus.

O investimento da industria farmacéutica nos pontos de venda e de dispensa de produtos
farmacéuticos biotecnoldgicos reflecte a importancia que estes actores tém no processo
de difusdo de inovacgdes farmacéuticas biotecnologicas. Embora este segmento do
mercado farmacéutico tenha crescido mais rapidamente que o segmento do mercado
farmacéutico tradicional, espera-se que, nos EUA, continue a representar apenas uma
pequena parte do mercado retalhista farmacéutico, um mercado com uma dimensao total
de mais de duzentos mil milhdes de ddlares. Este constrangimento pode dever-se ao
custo elevado dos produtos e a sua complexidade que obriga a um know-how
especializado na conservacao e dispensa a que muitas vezes acresce a necessidade de
administracdo por profissionais por ser injectavel e exigir manipulagdo prévia dos

produtos (Drug Store News, Setembro de 2004).

Em Portugal ja foram dados os primeiros passos em 2007, quando as farmécias
receberam a autorizagdo para efectuar a administracdo de vacinas desde que criadas as

condicdes técnicas essenciais.™

10 specialty pharmacies existem nos EUA para tratar de todas as questdes relacionadas com a dispensa de
produtos de especialidade como os biotecnologicos. Cadeias como Walgreens e a CVS desenvolveram
este conceito de ‘Specialty Pharmacy’ para acolher o mercado dos biotecnologicos, prestando ndo sé
servigo in-house mas também no domicilio. Associam o aprovisionamento dos produtos farmacéuticos
biotecnoldgicos, muito dispendiosos, com servigos de gestao terapéutica e aconselhamento.

1 Decreto-Lei n.° 307/2007, de 31 de Agosto - Regime juridico das farmacias de oficina, Diério da
Republica, 1.2 série — N.° 168 — 31 de Agosto de 2007
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3. Metodologia

A biotecnologia é promotora de uma mudanca de paradigma tecno-econémico. Mas,
para efeitos desta analise, interessa olhar ndo para o sistema tecnoldgico em
transformacdo mas para 0s novos produtos como um dos outputs mensuraveis desta
transformacdo tecnoldgica. Apesar da biotecnologia participar nos processos de
producdo de produtos farmacéuticos biotecnoldgicos e tradicionais com principios
activos simples e complexos, ¢ no tipo de produtos farmacéuticos que derivam
exclusivamente desta nova tecnologia que vamos focar a andlise. Assim, para este
estudo considera-se que os Produtos Farmacéuticos Biotecnologicos (PFB) abrangem os
medicamentos desenvolvidos por meio de um dos seguintes processos

biotecnolégicos:™
1. tecnologia do ADN recombinante,

2. expressdo controlada da codificacdo de genes para proteinas biologicamente

activas em procariotas e eucariotas incluindo células mamiferas transformadas,
3. métodos de hibridoma e de anticorpos monoclonais.

Dada a falta de dados de mercado para os PFB adoptou-se uma metodologia baseada na

consulta de um painel de peritos criado para efeitos do presente estudo.

Os peritos foram seleccionados pela sua relevancia profissional ou académica em uma
ou mais areas directamente relacionadas com as diversas valéncias dos PFB. A
composicdo do painel pretende abranger o maximo de perspectivas possivel de forma a
detectar uma maior diversidade de opinides. E composto por catorze peritos, de oito
areas de especialidade: Economia (n3), Farmacia (n2), Medicina (n2 - Hospitalar e
Geral e Familiar), Inddstria Farmacéutica (n2), Empresas Biofarmacéuticas (n2),

Regulamentacdo (n1), Estudos Farmacéuticos (nl1), Enfermagem (nl).

4 Regulamento (CE) N.o 726/2004 do Parlamento Europeu e do Conselho de 31 de Margo de 2004 que
estabelece procedimentos comunitarios de autorizagdo e de fiscalizacdo de medicamentos para uso
humano e veterinario e que institui uma Agéncia Europeia de Medicamentos
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Os peritos (e respectivas areas de especialidade) que compuseram o painel deste estudo

constam na lista seguinte:
P1Enf — Enf. Bruno Matos (Enfermagem)

e Enfermeiro

e Coordenador de Unidade de Cuidados Intensivos do Hospital dos Lusiadas.
P2Ec — Doutor Carlos Gouveia Pinto (Economia)

e Economista

Professor Associado com agregacdo do Instituto Superior de Economia e Gestao,
Universidade Técnica de Lisboa (ISEG/UTL), 1996 — presente

Presidente do CISEP, 2005 — presente

Membro da Direc¢do da Associacao Portuguesa de Economia da Salude — APES,

2006 — presente

Coordenador Cientifico do Curso de Pds-Graduacdo em Avaliacdo Econdmica
dos Medicamentos tutelado conjuntamente pelo ISEG/UTL e pela Faculdade de
Farmacia da Universidade de Lisboa (FF/UL), 1994 — presente

Responsavel pela disciplina de Farmacoeconomia nos Cursos de Mestrado em
Farmécia Hospitalar (1999 — 2005) e em Regulacdo e Awvaliacdo do
Medicamento e Produtos de Saude (2005 — presente ) da FF/UL

Co-autor das ‘Orientacdes Metodologicas para Estudos de Avaliagdo Econdémica

de Medicamentos’, INFARMED: 1998.
P3FmMGr — Dr. Diogo Marujo Cruz (Farmécia/Grossista)
e Farmacéutico
e Director Técnico da Farmacia Central de Vale de Milhagos
e Membro da Direcgdo da Associagdo Nacional das Farmécias (ANF)

e Vice-Presidente da Udifar (Cooperativa de Distribuicdo Farmacéutica)
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e Administrador da Holon SGPS (rede de farméacias Holon)
P4MedH - Dr. Jorge Manuel Coelho Espirito Santo (Medicina Hospitalar)

e Médico Oncologista

e Presidente do Colégio de Oncologia Médica da Ordem dos Médicos
P5EBio — Miguel Garcia (Empresa Biofarmacéutica)

e CEO da Technophage (empresa biofarmacéutica)

e Professor Associado do Instituto Superior de Ciéncias da Saude Egas Moniz
P6Fm — Dr.2 Ema Paulino (Farmécia)

e Farmacéutica

e Directora Técnica da Farmacia Alvares Cabral

e Membro da Direccdo da Associacdo Nacional das Farméacias (ANF)

e Presidente do Grupo de Jovens Farmacéuticos da Federacdo Internacional de
Farmacéuticos (FIP), 2003-2004

P7Ec — Doutor Miguel Gouveia (Economia)
e Economista
e Doutorado em Economia pela Universidade de Rochester, Nova York.
e Professor Associado da FCEE-Catdlica
e Diversas publicacdes na area de Economia da Saude
P8EFmM — Dr. Antonio Bica (Estudos Farmacéuticos)
e Farmacéutico

e Director Técnico e membro da direccdo do Laboratorio de Estudos

Farmacéuticos (LEF)
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P9Reg — Dr.2 Margarida Menezes-Ferreira (Regulamentacéo)

PhD em Bioquimica, Faculdade de Medicina da Universidade de Marselha
Coordenadora do Gabinete de I1&D do Infarmed

Representante nacional no grupo de trabalho de medicamentos bioldgicos
(Biologics Working Partie) da Agéncia Europeia do Medicamento (EMEA),
2000 — presente

Membro alternante da Comissdo para Terapias Avangadas da EMEA

Membro da Comissdo Nacional de Vacinagédo

P10Ec — Doutor Joéo Pereira (Economia)

Economista da Saude
Coordenador do Programa de Doutoramento em Saude Publica

Professor Associado do Grupo de Disciplinas de Ciéncias Sociais em Saude
(disciplinas de Economia da Saude e Avaliacdo Econdmica em Saude) da Escola
Nacional de Saude Publica, Universidade Nova de Lisboa (ENSP/UNL)

Presidente da Associagdo Portuguesa de Economia da Saude (www.apes.pt),
1995-1997; 2001-2008.

Membro do Conselho de Escola da ENSP/UNL.

Membro da Comissdo para a Sustentabilidade do Financiamento do Servigo
Nacional de Saude (Ministérios das Financas e Saude), 2006-2007.

Membro da Comissdo de Peritos Avaliadores dos Medicamentos de Uso

Exclusivo Hospitalar, Infarmed, 2007- presente.

Membro da Comissdo de Avaliacio e Seleccdo de Projectos na Area da

Investigacdo Clinica, Fundacédo para a Ciéncia e Tecnologia, 2008-2009.

Foi consultor de organismos internacionais (OMS, Unido Europeia, Conselho da

Europa e Banco Mundial)
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P11IF — Dr. Rui Santos Ivo (Industria Farmacéutica)
e Farmacéutico

e Professor Auxiliar Convidado da Faculdade de Farmacia da Universidade de

Lisboa, 2009 -presente

e Director Executivo da APIFARMA - Associacdo Portuguesa da Industria

Farmacéutica, 2008 - presente

e Administrador na Comisséo Europeia, 2006 - presente

e Presidente do Infarmed 2002 - 2005

e Administrador, Director na EMEA (European Medicines Agency), 2000 — 2002

e Vice-Presidente do INFARMED, 1994 — 2000
P12MedG — Dr .2 Filipa Mafra (Medicina Geral e Familiar)

e Médica Clinica Geral e Familiar

e Membro da Direccéo da Associacdo Portuguesa de Meédicos de Clinica Geral
P13EBio — Doutor Nuno Arantes-Oliveira (Empresa Biofarmacéutica)

e CEO da empresa biofarmacéutica, Alfama

e PhD na Universidade de Lishoa em Genética

e Membro da Direccdo da Associacdo Portuguesa de Bioindustrias
P14IF — Isabel Saraiva (Industria Farmacéutica)

e Directora do Centro de Estudos da Industria Farmacéutica (CEIF) / APIFARMA
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Foi aplicado um questionario com quinze questdes e as respostas recolhidas com uma
escala de concordancia de 1 (discordo totalmente) a 5 (concordo totalmente)
organizadas em grupos de seis temas distintos: Oferta, Regulamentacdo, Distribuicéo,
Prescricdo, Administracdo e Seguranca. No final de cada grupo de questdes foi
solicitado ao perito que comentasse a questdes do tema respectivo. No final, foi aplicada
uma questdo ‘resumo’ para hierarquizar a importancia das cinco principais barreiras na
difusdo de PFB propostas nas questfes anteriores e uma ultima questdo que pedia

sugestdes de outras barreiras na difusdo de PFB néo incluidas no inquérito.

A andlise das respostas consistiu em medicOes estatisticas simples: média, mediana,
moda e desvio padrdo; e andlise de outliers identificados por graficos de caixa de
bigodes. Para a questdo do ‘ranking de barreiras’ foi criado um ‘indicador de
intensidade de barreiras’ (11B) de forma a valorizar o numero de citacdes de cada item,
ponderando a classificacdo obtida para as diferentes barreiras. A valorizacdo das
citacOes de cada barreira foi feita ponderando as respostas de 1 a 5 com valoresde 5a 1
respectivamente. A soma dos valores ponderados de cada item resulta no valor
indicador de intensidade da respectiva barreira. Por sua vez, os valores deste indicador
permitem criar um ranking de barreiras. Os comentarios foram alvo de uma analise de
conteddo simples e integrada na discussdo de resultados. Ndo foram aplicados outros

métodos de andlise estatistica devido a reduzida dimensdo da amostra.
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4. Discussao de Resultados

As figuras 1 a 4 resumem os resultados das medidas estatisticas das respostas do painel

de peritos as quinze questdes efectuadas no inquérito.

Mediana do painel para as questes Q1 a Q15

Figura 1 — Mediana do painel para as questdes Q1 a Q15

Moda do painel para as questdes Q1 a Q15
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Figura 3 — Moda do painel para as questfes Q1 a Q15

Média do painel para as questdes Q1 a Q15

Figura 2 — Média do painel para as questdes Q1 a Q15

Desvio padrdo do painel para as questdes Q1 a Q15
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Figura 4 — DP do painel para as questfes Q1 a Q15

Em seguida sdo discutidas as respostas do painel a cada uma das questfes segmentadas

pelos seis temas incluidos no inquérito.
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4.1 Oferta

Este tema proposto ao painel de peritos incidia sobre dois aspectos principais: as

indicacdes terapéuticas abrangidas (Q1) e o preco elevado (Q2).

‘Ainda existem poucas oportunidades de indicagdo de PFB, surgindo estas, geralmente, para
QL patologias de nicho, como doencas raras, para as quais a IF tem poucos incentivos para

desenvolvimento.’

‘Regra geral, os PFB sdo medicamentos significativamente mais caros que os PFT mesmo
Q2. quando competem para a mesma indicacdo, criando barreiras ao acesso e constrangimentos na

prescrigao.’

4.1.1 Resultados Questéo Q1

Relativamente as oportunidades de indicacdo terapéutica o painel emite uma opiniao
com uma ligeira tendéncia discordante e alguma heterogeneidade na sua composicao.
Apesar da maioria dos peritos responder de forma discordante, duas respostas mostram

uma total concordancia, nivel 5, e outras duas, uma concordancia de nivel 4.

Valid Missing Mean Median Mode SFd'. Minimum Maximum
Q1 Deviation

14 0 2,86 2,5 2 1,231 1 5

Tabela 4 — Resultados Q1

Q1

Mean =2 86
Std. Dev. =1,231
N=14

5

=
1

Frequency
i

ra
i

Figura 1 - Histograma Q1

A divisdo das opinides parece dever-se a duas perspectivas diferentes quanto a

disponibilidade de terapéuticas com PFB. Por um lado ainda representam apenas “10 -
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15% do actual mercado farmacéutico” (P12MedG) e com uma “indicag@o terapéutica
mais estreita ja que incide em mecanismos especificos, de forma mais orientada ou em
fase concreta do desenvolvimento da doenga” (P9Reg). Muitas vezes utilizados em
contextos de cuidados secundéarios, mais especializados, pode criar, nos sectores da
salde mais ligados aos cuidados primarios, a percepcdo de baixa taxa de utilizacdo
destes produtos, reflectida nas respostas dos peritos P6Fm e P12MedG. Apesar dos
produtos biotecnoldgicos representarem apenas 10% do mercado, existem para cada vez
mais indicacdes terapéuticas e, embora “a difusdo de PFB tenha sido menos rapida que
a desejada e esperada, nao deve generalizar-se a ideia de que se desenvolvem apenas

para medicamentos orfaos” (P9Reg).

37



4.1.2 Resultados Questao Q2

Relativamente ao efeito prejudicial do pre¢o dos PFB no acesso dos doentes e na sua
prescricdo, o painel mostra uma opinido média com um nivel de concordancia 4 (um
dos mais elevados neste estudo) e com um dos graus de dispersdo mais reduzidos da
amostra (d.p.=0,83), o que revela uma concentracdo significativa de opinides
concordantes entre os 14 peritos do painel, alids, um dos peritos chega mesmo a

comentar que “essa ¢ talvez a sua maior barreira ao acesso” (P2Ec).

. . . Std. . .
02 Valid Missing Mean Median Mode Deviation Minimum Maximum
14 0 3,93 4 4 0,829 2 5

Tabela 5 — Resultados Q2

P10 PE

Mean =
Stdl. Dev.
N=

Frequency

P11
*
P3

Pi4
2.0 *
T
2

Q2

0=
1

Figura 3 - Histograma Q2 Figura 2 - Grafico Caixa de Bigodes Q2

Numa analise um pouco mais detalhada, através de um grafico de caixa de bigodes
detectaram-se cinco outliers. Dois peritos, P3FmGr e P11IF registam uma opinido
neutra, trés outros peritos, PAMedH, PSEFm e P10Ec concordam totalmente e apenas
um perito, P141F, mostra discordar da afirmacdo sobre as barreiras ao acesso e
constrangimentos  criados pelo preco elevado dos produtos farmacéuticos
biotecnologicos que “sdo em regra muito mais caroS que 0s produtos de sintese
tradicionais” (P2Ec). O mesmo perito, P2Ec, acrescenta ainda que, apesar do elevado

custo, estes apresentam “potenciais beneficios muito superiores”.

3

Varios peritos apontam o prego como “uma condicionante” (P9Reg), “um factor
importante, que induz constrangimentos no acesso por via da necessidade de controlo da
despesa publica” (P8EFm). Se o prego implica barreiras efectivas no acesso dos doentes
a terapéuticas com PFB e constrangimentos na sua prescricdo como mostra a resposta

do painel, estes devem acontecer a jusante do acto de prescricdo e dispensa ja que,
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“quando ndo ha alternativa terapéutica, em Portugal h4 comparticipacdo de 100% pelo
Estado para doentes identificados através de registo hospitalar” (P9Reg,
Regulamentacéo). Neste processo, o papel das comissdes de farmacia e terapéutica dos
hospitais ndo é claro, por um lado, para o perito P3FmGr “as comissdes sdo de alguma
forma um filtro a medicamentos inovadores que muitas vezes significam precos altos e
consequentemente custos elevados numa altura em que o factor determinante é o corte
de custos com o gasto em medicamentos”, ja para o perito P4MedH, que concorda
totalmente com a afirmagao proposta ao painel, a “Comissdo de Farmécia e Terapéutica
do Hospital ndo pode (nem deve) fazer avaliagdes econdmicas, apenas deve confirmar
se a prescricdo tem em conta as indicagfes definidas na literatura para a substancia em
causa.” Se o pre¢o nao for um critério de seleccao para as comissdes de farmacia e
terapéutica dos hospitais, entdo a limitagdo podera estar no processo de introducdo do
produto no mercado quer por limitagdes por parte das entidades publicas responsaveis
ou por desinteresse das empresas que representam os PFB em causa. Apesar de nao
haver um claro entendimento dos mecanismos que associam 0 elevado custo a
dificuldade em aceder a produtos como os PFB, existe a percepcao, essa sim clara, de
que “os critérios econdmicos se sobrepdem cada vez mais aos critérios clinicos, o que

dificulta o privilégio da saude e do interesse do doente” (P12MedG).
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4.2 Regulamentacéao

Este tema aborda questBes de diferencas regulamentares entre EUA e UE (Q3),

farmacovigilancia desadequada (Q4) e restricdes regulamentares a prescri¢do e dispensa

dos PFB (Q5™).

‘A regulamentagdo de PFB, apresenta diferengas significativas na Europa (EMEA) e nos EUA

Q3.
(FDA), dificultando a introdugo simultinea nos dois mercados.’
04 ‘Por falta de dados de farmacovigilancia, a regulamentagdo dos PFB ainda ndo esta
' perfeitamente adequada a sua realidade terapéutica.’
05 ‘Grande parte dos PFB esta sujeita a restrigdes na sua prescricdo (Receita Médica Restrita), o

que dificulta o acesso de muitos doentes a esta terapéutica.’

4.2.1 Resultados Questéao Q3

O painel mostra um maior nimero de opinides neutras quanto a importancia das

diferencas regulamentares entre os dois principais mercados para estes produtos, 0s

EUAea UE.
Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q3 Deviation
14 0 3,14 3 3 1,027 1 5

Tabela 6 — Resultados Q3

Q3

Frequency

P

lean =3,14
std. Dev. =1 027
=14

Figura 5 — Histograma Q3

Figura 4 - Grafico Caixa de Bigodes Q3

15 . o T - . . .
O conceito de receita médica restrita implica, normalmente, a dispensa exclusiva em hospitais hospitalar.
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No entanto, é possivel identificar alguma tendéncia concordante nas opinies do painel
de peritos pela analise da média 3,14 ou através da andlise do grafico de caixa de
bigodes e do histograma que nos mostram o maior numero de respostas acontecem na
parte concordante da escala. O desvio padrdo (d.p 1,027) e os limites minimo (min. 1) e
méaximo (max. 5) indicam haver uma dispersdo significativa das respostas do painel,
evidente no grafico de caixa de bigodes que revela um outlier, a resposta do perito P2Ec
que discorda totalmente da afirmagdo comentando que, apesar das “diferencas na
regulamentacdo destes produtos nos EUA e na Europa isso ndo &, por si, um factor que
dificulte a introducdo no mercado”. O facto de a resposta mais frequente ser 3 (Mo. 3)
podera indicar algum desconhecimento das questBes regulamentares em causa por parte
dos peritos (n=6). Quando existe algum conhecimento sobre as questdes da
uniformidade regulamentar entre EUA e EU, a percepgdo ¢ de que “a regulamentagdo
ndo €, de facto, semelhante na Europa ¢ nos EUA o que pode ser uma dificuldade”
(P4MedH) e que a “a uniformizagdo da regulamentagdo destes produtos nos Varios
paises, seria um objectivo importante para o seu desenvolvimento e difusdo”
(P12MedG). Ja o perito em Regulamentacdo, P9Reg, explica que ‘“as principais
diferengas entre a FDA e a EMEA centram-se na fase de desenvolvimento e ndo na
autorizacdo de introducdo no mercado. A autorizacdo de ensaios clinicos compete a
cada estado membro na UE e implica critérios por vezes diferentes”, o que pode

implicar diferencas nos timings em que o produto chega ao mercado.
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4.2.2 Resultados Questao Q4

Para o painel, a influéncia da farmacovigilancia sobre os aspectos regulamentares dos
PFB ndo é consensual. Porém, é perceptivel alguma tendéncia discordante dada a média
(média 2,64) e a moda (Mo. 2) que nos mostram uma maior incidéncia de respostas

discordantes.

Valid Missing Mean Median Mode SFd'. Minimum Maximum
Q4 Deviation
14 0 2,64 2,5 2 1,082 1 4

Tabela 7 — Resultados Q4

Q4

Mean =264
Stel. Dev. =1,0682
N=14

Frequency

o4

Figura 6 - Histograma Q4
Nota-se alguma preocupacdo com o0s mecanismos de farmacovigilancia, dada a
novidade dos PFB. Como refere o perito em Medicina Hospitalar, P4MedH, “a
farmacovigilancia ainda ndo esta de facto muito afinada tendo em conta a especificidade
dos farmacos e a sua recente introduc¢do no uso clinico”. Esta fase de acompanhamento
do medicamento incide principalmente sobre a identificacdo de novas reac¢des adversas,
segundo o perito P3FmGr, a farmacovigilancia “prende-se mais com questdes de
monitorizacdo de utilizacdo em termos de seguranca e eficacia do que com questdes de
avaliacdo” (P3FmGr), ou seja, apenas poderd reduzir as indicacdes terapéuticas e ndo
amplia-las pelo que, dos resultados do processo de farmacovigilancia, podemos esperar
apenas efeitos negativos sobre a difusdo destes produtos. A resposta dos dois
economistas, concordantes com a afirmacdo pode estar ligada a falta de informacéo
segmentada para estes produtos, pois ndo existem ainda dados disponiveis para PFB que

continuam incluidos nos estudos e relatérios na generalidade dos medicamentos. Porém,
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0 perito em Regulamentacdo, P9Reg, afirma que a “farmacovigilancia integra dados de
toda a Europa e que ndo se verifica falta de dados ou de estudos observacionais pos-
comercializacao”, assim, s6 com tempo, experiéncia clinica e terapéutica sera possivel
aumentar a confianca dos diversos actores na informacdo disponivel acerca destes

produtos.

4.2.3 Resultados Questéao Q5

A afirmacdo Q5, acerca das restricdes legais impostas ao local de prescricdo de PFB,
suscita opinides bastante distintas entre 0s peritos e € mesmo uma das questdes com o
maior grau de dispersdo de respostas (d.p. 1,267; Min. 1; Max. 5). Embora a resposta
global manifestada pelo painel mostre uma ligeira tendéncia discordante (Média 2,71), a
maior parte dos peritos reconhece a necessidade de existirem restricdes regulamentares
a prescricdo de PFB (Mo. 2,00) embora alguns valorizem mais as consequéncias destas

imposi¢Ges que diminuem a disponibilidade dos produtos.

Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q5 Deviation
14 0 2,71 2 2 1,267 1 5

Tabela 8 — Resultados Q5

Q5

@
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Wean =2,71
Std. Dev. =1 267
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Figura 7 - Histograma Q5

As opinides mais discordantes sdo do perito P2Ec, quem mais valoriza as questdes de
seguranca, comentando que “o risco ¢ demasiado elevado” e do perito P4AMedH, para
qguem os PFB “devem ser de prescrigdo exclusiva por quem tem conhecimento e
capacidade para o fazer, pelo que ndo podem estar acessiveis a clinicos gerais ou outras
especialidades médicas ndo treinadas” mas que “isso ndo pode por em causa a

acessibilidade as drogas”, o mesmo perito diz ainda que ‘“na minha area de
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especialidade (a Oncologia), as principais restricbes advém da necessidade de fazer
frequentemente um processo de Autorizacdo de Utilizacdo Especial (AUE)™ e ndo da
restricdo na prescrigao”. O perito P3FmGr concorda, dizendo que apesar da
“especificidade dos medicamentos em causa, como outro qualquer medicamento, ¢
preciso que o profissional de saude tenha conhecimento das coisas para o poder
prescrever de forma correcta e para as indicagdes que o medicamento foi aprovado”
justificando assim as restricdes regulamentares impostas a prescricdo de muitos dos
PFB. O perito P14IF conclui dizendo que “a existéncia de uma Receita Médica Restrita

ndo cria por si so restricdes de acesso”.

A Utilizagdo Especial de Medicamentos carece de autorizagdo prévia a conceder pelo Autoridade Nacional do Medicamento e
dos Produtos de Saude, I.P. (INFARMED), ao abrigo do disposto no artigo 92.° do Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de Agosto,
observados os requisitos e condicBes definidas no regulamento aprovado pela Deliberagdo n.° 105/CA/2007, em 01 de Marco de
2007.
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4.3 Distribuicdo

O tema da distribuicdo apresenta questdes relacionadas com as caracteristica de
conservacdo dos PFB (Q6), a exclusividade da dispensa (Q7) e heterogeneidade da
disponibilidade (Q8).

‘Os PFB apresentam caracteristicas de conservagdo mais exigentes que os PFT, criando

Q6. . : o . .

constrangimentos nos canais de distribuicdo farmacéuticos normais.’

‘A maioria dos PFB esta disponivel exclusivamente em hospitais, deixando de parte outros
o7 canais de acesso ao doente, tais como as farmacias comunitarias ou clinicas médicas privadas.

Este constrangimento condiciona igualmente a prescri¢do realizada por médicos fora dos

hospitais, dificultando o0 acesso destas terapéuticas a muitos doentes.’

‘Os PFB ndo estao disponiveis de forma homogénea em todos os hospitais. A sua aquisi¢cdo, por
parte de determinado hospital, esta dependente da avaliagdo da comissdo de farmacia e

Q8. terapéutica, que tem em conta diversos factores clinicos e econémicos. A indisponibilidade de
PFB em determinados hospitais leva a sua ndo prescri¢do nesses locais, dificultando o seu

acesso a muitos doentes.’

4.3.1 Resultados Questao Q6

O painel mostra uma ligeira tendéncia concordante com os constrangimentos criados
nos canais de distribuicdo farmacéuticos normais pelas caracteristicas dos PFB dado o
valor da média das respostas (média 3,43). No entanto, o desvio padrdo obtido paras as
respostas do painel evidencia que coexistem diferentes opinides dentro do painel de
peritos (d.p. 1,016).

Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q6 Deviation
14 0 3,43 3,5 4 1,016 2 5

Tabela 9 — Resultados Q6

Q6

Mean =343
Std. Dev. =1 016
N=14

4

Frequency

Q6
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Figura 8 - Histograma Q6



O perito PSEBio comenta que “os PFB podem apresentar caracteristicas de conservagéo
exigentes, nomeadamente no que concerne a cadeia de frio” o que “pode significar a
necessidade de investimentos em infra-estruturas para 0s quais as empresas [de
distribuicdo] ndo estdo, numa primeira fase, até haver informagéo sobre margens e
retorno, interessadas em fazer” (P3FmGr). Apenas trés peritos mostram discordancia
guanto a necessidade de adaptar o sistema de distribuicdo de produtos farmacéuticos as
caracteristicas dos PFB. O perito P6Fm, que revela a opinido de quem conhece as
farmécias comunitérias, acredita que as farmacias portuguesas estdo em condicGes de
conservar e dispensar estes produtos de elevada especificidade e o perito PBEFm, de
Estudos Farmacéuticos, comenta que “a questdo relativa aos canais de distribui¢do ndo
constitui um constrangimento major, na medida em que os distribuidores possuem hoje
redes de frio qualificadas, bem como a capacidade de procederem a distribuicdo
individualizada com enorme rapidez e flexibilidade”. Outro perito discordante é o
médico hospitalar, PAMedH, que, apesar de reconhecer que as ‘“caracteristicas de
conservagdo sdo mais exigentes de facto”, afirma que ndo tem experimentado nenhum
problema ao nivel hospitalar, comentando que “os medicamentos que prescrevo sao de
uso hospitalar e ndo me parece haver qualquer constrangimento”. Mas levanta outro
problema quanto & conservacdo destes produtos, caso a dispensa seja efectuada em
ambulatorio, o perito comenta que “se desconhece a forma de conservar 0s
medicamentos” fora das instituigdes farmacéuticas que compdem o sistema de
distribuicdo farmacéutico normal o que, segundo o mesmo perito, “pode até piorar a

seguranga’.

46



4.3.2 Resultados Questao Q7

O painel mostra uma tendéncia concordante com a afirmacdo de que a disponibilidade
exclusiva em hospitais condiciona a prescrigdo realizada por médicos fora dos hospitais,
dificultando o acesso destas terapéuticas a muitos doentes e que a exclusdo de outros
canais de acesso como farmacias comunitarias ou clinicas privadas tambem pode

contribuir para dificultar o acesso dos doentes a PFB (média 3,57; Med. 4,00; Mo. 4).

Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q7 Deviation
14 0 3,57 4 4 1,284 1 5
Tabela 10 — Resultados Q7
QT B P&
Q7 a':z
Figura 10 - Histograma Q7 Figura 9 - Gréfico Caixa de Bigodes Q7

Esta afirmacdo apresentou o maior grau de dispersdo de respostas (d.p. 1,284) ndo
registando qualquer resposta neutra, o que pode indicar que, apesar das diferentes
especialidades dos peritos seleccionados para o painel, a questdo da exclusividade dos
locais de acesso aos PFB é valorizado por todos os peritos. A analise do grafico de caixa
de bigodes relativo a esta questdo, permite ainda identificar dois outliers superiores e
trés inferiores. Os peritos P6Fm e P12MedG concordam totalmente com a afirmacéo Q7
mostrando a percepc¢do dos profissionais de cuidados de salde primarios, com maior
proximidade da comunidade e que por isso valorizam mais os efeitos negativos da
indisponibilidade destes produtos fora dos hospitais, o perito P12MedG comenta mesmo
que “mais uma vez se faz sentir a questdo da uniformizagdo também quanto a
distribui¢ao”. Tambeém o perito P1Enf refere que “a propria rigidez dos sistemas de

acesso, seja a comparticipacdo dos medicamentos, o preco alvo ou 0s aspectos mais
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relacionados com o acesso fisico sdo constrangimentos a considerar” e o perito PSEBIio
¢ muito claro ao afirmar que “a maioria dos PFB esta disponivel apenas em hospitais o
que pode dificultar o acesso aos PFB”. Apesar de o painel mostrar uma clara tendéncia
concordante com 0s constrangimento provocados pela disponibilidade exclusivamente
hospitalar, muitos dos peritos concordantes reconhecem a necessidade da dispensa em
ambiente controlado, quer pelo custo associado a estes produtos quer pela necessidade
de recursos especializados para a sua dispensa e administracdo. O perito P7Ec, apesar
de concordar com os prejuizos da exclusividade hospitalar comenta que “é justificada,
dado o custo”, bem como outro perito em economia, P10Ec, para quem “os PFB
requerem a presenca e experiéncia de recursos humanos e materiais nem sempre
disponiveis em todas as unidades de saude”. O perito em Regulamentacdo, P9Reg, que
também concorda com a afirmacdo proposta, refere que “a via de administracdo e a
indicagdo terapéutica condicionam a distribuicdo em ambulatorio. Esta no entanto faz-se
através da farmacia hospitalar para doentes considerados elegiveis”. Outros peritos
também revelam alguma preocupacdo com as exigéncias de recursos especificos dos
PFB apesar de concordarem com os efeitos negativos da exclusividade da dispensa
hospitalar, o perito de Estudos Farmacéuticos, PBEFm, comenta que “muitos PFB tem
exigéncias especificas e diferenciadas de administragdo, que exigem um ambiente
hospitalar, bem como um monitorizacdo terapéutica préxima, mais dificil de fazer em
ambulatorio” e 0 perito P14IF acrescenta que “a complexidade de muitas destas
patologias implica um acompanhamento que em muitos casos s € possivel em
ambiente hospitalar onde existem em permanéncia tecnologias e pessoal especializado e
devidamente treinado”. As duas opinides discordantes, apesar de resultarem em outliers,
ndo revelam uma opinido qualitativa muito diferente dos peritos concordantes, parecem
reflectir apenas diferentes prioridades. Estes peritos discordantes valorizam mais as
questdes relacionadas com a seguranga dos medicamentos (preocupagdo demonstrada
também por muitos dos peritos concordantes) embora, pela resposta do perito em
Medicina Hospitalar (P4MedH), se perceba que, mesmo quem nao tem dificuldades de
acesso aos PFB reconhece que “o facto dos PFB serem normalmente de uso exclusivo

hospitalar € uma barreira & sua indicacao”.

Na discussdo desta questdo, é notoria a dicotomia: melhor acesso vs. menor seguranca.
Donde se retira que estes produtos devem ser dispensados apenas em locais que

consigam garantir alguns aspectos basicos de seguran¢ca como a monitorizacdo da
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adesdo & terapéutica e a conservagdo adequada dos medicamentos. Segundo o0s
comentarios efectuados, bem como o enquadramento legal da dispensa destes produtos,
a intervengdo de um ‘técnico com formagdo’ representa as garantias de seguranga
necessarias. Resumindo, o painel reconhece que a exclusividade hospitalar ¢ uma
barreira ao acesso a estes medicamentos mas que € essencial salvaguardar as questdes
de seguranca na conservacdo, dispensa e monitorizacdo da adesdo a terapéutica atraves

da intervencdo de profissionais qualificados para lidar com estes produtos.
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4.3.3 Resultados Questao Q8

Se a questdo anterior apresentava um dos maiores graus de dispersdo, a questdo Q8
regista 0 menor grau de dispersdo da amostra (d.p. 0,663) ndo apresentando nenhuma
resposta discordante. Pode-se assim afirmar com alguma seguranca que o painel
considera que a disponibilidade heterogénea de PFB nos hospitais leva a sua ndo

prescri¢do em determinados locais, dificultando o seu acesso a muitos doentes.

Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q8 Deviation
14 0 3,86 4 4 0,663 3 5

Tabela 11 — Resultados Q8

Q8

Wean =3,86
Std. Dev. =0 663
N=14

Frequency

25 3 35 4 45 s 55
Q8

Figura 11 - Histograma Q8

O perito PAMedH, comenta mesmo ser “essa de facto a grande preocupagdo e a grande
causa de restrigdo no acesso” dos doentes a PFB. Alias, sdo os peritos de Medicina o0s
que mais valorizam esta barreira, concordando totalmente com a afirmagdo. A
justificagdo pode ser a dada pelo economista P7Ec quando comenta que “nem todos os
hospitais tém os servigos/especialidades onde se pode esperar uma boa prescri¢ao” de
PFB. Nesta questdo pode-se considerar que certos hospitais partilham caracteristicas
com outras entidades do sistema de distribuicdo farmacéutica, onde ndo existem 0s
recursos necessarios a correcta prescrigdo e dispensa de PFB, pelo que ficam excluidos
do seu circuito, ndo de forma regulamentar como acontece com farmacias comunitarias
ou clinicas privadas, mas por incapacidade propria ou de mercado, prejudicando 0s

doentes que deles dependem.
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De uma forma geral, todo o circuito de distribuicdo farmacéutica oferece muitas
resisténcias as alteracbes impostas por novas tecnologias desenvolvidas pelos
produtores, “sdo estruturas reactivas que por norma acompanham o que o mercado pede”
comenta o perito P3FMGr ¢ ainda acrescenta que “a pouca informacgdo que tém sobre
estes novos segmentos de inovacdo” aumento o tempo de resposta estrutural as
inovacOes introduzidas pela Inddstria Farmacéutica. Mas apesar de serem estruturas
reactivas é nas restricdes regulamentares, impulsionadas e justificadas possivelmente
por questdes de seguranca e controlo de custos, que os varios actores da distribuicdo
farmacéutica véem as barreiras serem impostas ao seu desempenho 6ptimo no que diz

respeito a PFB.

o1



4.4 Prescricéo

Este tema aborda quest6es relacionadas com as indicac¢des de ultima linha dos PFB (Q9),
a exclusividade de prescricdo de certos PFB por parte de algumas especialidades
médicas (Q10) e a necessidade de desenvolvimento de novos instrumentos de apoio a
deciséo terapéutica (Q11).

‘Os PFB sio medicamentos de Ultima linha, indicados apenas quando as alternativas
Q9. terapéuticas com PFT ja ndo sdo eficazes ou adequadas, 0 que diminui os casos para 0s quais

sdo efectivamente indicados.’

‘Alguns PFB, indicados apenas para situagdes especificas, sdo de prescrigdo exclusiva de

algumas especialidades médicas, criando alguns bloqueios a sua prescricdo por parte de outras
Q10. especialidades mais generalistas, como a Medicina Geral e Familiar e Medicina Interna ou por

outras especialidades em que a area de actuagdo se cruze com as primeiras, dificultando o

acesso destes produtos a muitos doentes.’

‘Os PFB actuam de forma distinta dos PFT pelo que a sua prescrigao necessita de novos

Q11.

instrumentos de apoio a decisdo.’

4.4.1 Resultados Questéo Q9

Relativamente a questdo Q9, a opinido do painel é, genericamente, neutra (média 2,93;
Med. 3,00) mas apresenta um elevado grau de dispersdo (d.p. 1,21) indicando a
presenca de opinides diversas entre os peritos que compdem o painel. Pelo valor da

média e da moda (Mo. 2), podemos assumir alguma tendéncia discordante embora nédo

significativa.
Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q9 Deviation
14 0 2,93 3 2 1,207 1 5

Tabela 12 — Resultados Q9

Tal como na questdo Q1, também relacionada com as indicacOes terapéuticas de PFB,
as opinides dividem-se. Segundo alguns peritos, “os medicamentos biotecnologicos sao
muitas vezes medicamentos de primeira linha” (P4MedH) e “noutros casos sdo a tinica
terapéutica disponivel” (P14IF). Pela composicédo das respostas do painel, a questdo ndo
deve ser generalizada, pois para algumas patologias, principalmente oncoldgicas, sdo
realmente a Unica terapéutica disponivel ou de primeira linha para a sua indica¢do. O

mesmo ja ndo acontece para outras patologias abrangidas.
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Q9

Wean =2,83
std. Dev. =1 207
=14

Frequency

Figura 12 - Histograma Q9

Parece que o principal factor de discordancia se relaciona com a prépria forma como se
detecta a oportunidade de indicacdo terapéutica do medicamento que, segundo o perito
P9Reg, é “mais estreita pois incide em mecanismos especificos”. Por se tratar de uma
tecnologia diferente, grande parte das vezes trata-se de “proteinas terapéuticas que
actuam como "like™ no contexto patofisiologico” (P9Reg), ao contrario dos PFT que
actuam contrariando 0 mesmo contexto patofisioldgico e de forma mais genérica. A
oportunidade de indicagdo também difere o que pode gerar a confusdo de ser de Ultima
linha mas, quando a condicdo patofisioldgica corresponde a indicacdo terapéutica do

PFB, este deve ser indicado em primeira linha.

Por outro lado, a questdo do custo do medicamento biotecnolégico pode justificar as
opiniGes concordantes na medida em que, a existéncia de alternativa terapéutica com
PFT implica a perda da comparticipacdo de 100% do medicamento inovador, o que
pode condicionar a prescricdo do PFB em detrimento do PFT mais barato. Esta
condicionante regulamentar, se acontecer noutros mercados para além do portugués,
pode significar um desincentivo ao investimento da IF em terapéuticas biotecnoldgicas
alternativas por ndo conseguirem concorrer em termos de preco com PFT ja
introduzidos no mercado, muitos deles em fases de elevada maturidade do seu ciclo de

vida.
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4.4.2 Resultados Questado Q10
Para a questdo Q10, o painel mostra uma opinido com uma ligeira tendéncia
concordante (média 3,29; Me. 3,50; Mo. 4). O elevado grau de dispersdo também indica

uma diversidade significativa de opiniBes entre 0s peritos que compdem o painel.

Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q10 Deviation

14 0 3,29 3,5 4 1,204 1 5

Tabela 13 — Resultados Q10

Q10

Wean =3,29
Std. Dev. =1 204
W=14

Frequency

Figura 13 - Histograma Q10

Como ja tinha sido abordado na questdo Q5, o painel revela alguma preocupagdo com
0s prejuizos que as implicacbes das restricdes regulamentares tém na diminuicdo do
acesso dos doentes a terapéuticas com PFB. Apesar da ligeira tendéncia concordante do
painel, os resultados revelam que algumas opinides sdo discordantes, nomeadamente a
do perito em Medicina Hospitalar (P4MedH) que comenta, relativamente aos PFB, que
estes “devem ser de prescri¢do exclusiva por quem tem conhecimento e capacidade para
o fazer, pelo que ndo podem estar acessiveis a clinicos gerais ou outras especialidades
médicas ndo treinadas”. Outros peritos revelam uma opinido similar manifestando que a
prescricdo destes produtos deve ser efectuada por quem domina perfeitamente a

patologia e a terapéutica de forma a evitar indicagdes menos correctas.

Mais uma vez é dificil generalizar uma questdo que foca diferentes produtos para
diferentes patologias. N&o se trata apenas de produtos para patologias oncoldgicas, onde
a prescricdo por especialista em oncologia é assumida mesmo empiricamente, mas
também de anti-inflamatorios ou proteinas de substituicdo como darbepoetina para a

anemia, por exemplo. Assim, o painel concorda que o prescricdo destes produtos deva
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ser efectuada por quem domine conhecimento especifico acerca dos PFB a prescrever
mas que ndo deve haver restricdes regulamentares neste sentido pois corre-se o risco de

por em causa a acessibilidade dos doentes aos medicamentos em quest&o.
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4.4.3 Resultados Questédo Q11
O painel mostra uma das composicdes de respostas mais homogénea do estudo (d.p.
0,829) em torno de uma tendéncia concordante (média 3,93) quanto a necessidade de

desenvolvimento de novos instrumentos de apoio a decisdo terapéutica.

Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q11 Deviation

14 0 3,93 4 4 0,829 2 5

Tabela 14 — Resultados Q11

P4 P2
*

Qn 507

5

@
i

Frequency
s

P14
P11

Figura 15 - Histograma Q11 Figura 14 - Grafico Caixa de Bigodes Q11

A anélise do grafico de caixa de bigodes evidencia trés outliers inferiores e trés
superiores. Destes, ha apenas uma resposta discordante, do perito P3FmGr, para quem a
prescricdo de PFB estd bem suportada pelos instrumentos de apoio a decisdo existentes.
Por outro lado, trés peritos concordam totalmente com esta necessidade, o perito P1Enf,
P2Ec e PAMedH, este Gltimo perito comenta que “os mecanismos de ac¢do sdo de facto
diferentes e ha a necessidade de determinar a presenca de marcadores especificos para a
sua prescricdo”. Tambeém o perito P12MedG refere que “a difusdo e o desenvolvimento
destes produtos tem que se fazer acompanhar da divulgacéo dos referidos instrumentos

de apoio a decisdo clinica”.

A falta de instrumentos de apoio a decisdo terapéutica ndo serd uma barreira directa
como as representadas por aspectos considerados noutras questdes mas por criar
dificuldades na prescri¢cdo (indicacdo terapéutica) representa também uma barreira

importante na difusdo de PFB.
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4.5 Administracao

Este tema aborda questbes relacionadas com administracdo injectdvel do PFB e
dependéncia de um profissional de saiude (Q12) e a necessidade de desenvolver novas
formas de administracdo para reduzir o desconforto e dependéncia da forma de
administracdo injectavel (Q13).

‘A maioria dos PFB exigem uma administra¢do injectavel, mais desconfortavel que a
forma de administracdo per os dominante nos PFT, o que obriga a um maior nivel de
Q12. aprendizagem para a correcta administracdo, pelo que esta fica, muitas vezes, sob a
responsabilidade de um profissional de salde, o que cria problemas no acesso e

adesdo a terapéutica.’

‘O desenvolvimento de formas de administragdo mais confortaveis para o doente
Q13. diminui a dependéncia destes face aos profissionais de salde, o que pode melhorar o

acesso dos doentes aos PFB.’

4.5.1 Resultados Questao Q12

O painel revela uma opinido com uma tendéncia concordante pouco significativa (média
3,21; Med. 3,00; Mo. 3/4) quanto aos constrangimentos criados pela forma de
administracdo dos PFB, geralmente mais desconfortdvel e dependente de um

profissional de salde, por ser injectavel.

Valid Missing Mean Median Mode SFd'. Minimum Maximum
Q12 Deviation
14 0 3,21 3 3/4 1,051 1 5

Tabela 15 — Resultados Q12

Q12 59 —_—

Tean =321
st Dev. =1 051
=14

p

Frequency

Figura 17 - Histograma Q12 Figura 16 - Grafico Caixa de Bigodes Q12



A analise do gréfico de caixa de bigodes identifica a resposta totalmente discordante do

perito P4AMedH como um outlier.

A resposta geral do painel pode indicar que, embora se reconhega as inconveniéncias de
uma administracdo injectavel e dependente de um profissional de saude, pelo valor
partilhado da moda (Mo. 3/4) parece encontrar justificacdes para estas exigéncias. As
duas respostas extremadas reflectem esta dicotomia de opinides do painel. O perito
P1Enf, o profissional com contacto mais directo com a actividade de administracdo de
medicamentos, reforca a sua total concordancia, comentando que “a forma de
administracdo por via oral é de facto mais comoda para os doentes, facilitando néo s6 o
acesso por parte do doente como também a adesdo ao plano terapéutico sobretudo nos
tratamentos de doenga prolongada”. Valorizando o papel que uma forma de
administragdo mais comoda e autdnoma tem na adesdo a terapéutica dos doentes, ja o
perito P4MedH, esclarece a sua total discordancia comentando que “o facto de ser
necessario administrar 0os medicamentos por um técnico com formagdo ndo deve
diminuir o acesso, antes pelo contrario, deve constituir uma salvaguarda a seguranca do
doente” valorizando mais os aspectos ligados a seguranca do doente e refor¢a dizendo
que “¢é muito problematica a administracdo oral de alguns destes medicamentos, ndo s6
porque se ndo sabe qual a adesdo a toma como se desconhece a forma de conservar 0s
medicamentos. Isso ndo quer necessariamente dizer que o acesso melhora. Pode € piorar

a seguranga’.

Outras opiniGes mostram a mesma dicotomia ao referirem que por um lado, “o facto de
a administragdo ser injectavel cria problemas adicionais” mas que por outro “ndo € uma
barreira mas uma caracteristica associada ao produto” acrescentando que por isso “¢ de
todo apropriado que esteja sob a responsabilidade de um profissional de saude” (P6Fm),
no mesmo sentido, o perito P3FMGr comenta que “caso o mesmo [PFB] seja
efectivamente necessario, ndo sera por causa da sua forma de administracdo que o
medicamento ndo sera prescrito e utilizado” concluindo que ‘“neste contexto, se
confunde necessidade com conforto, sendo que em casos de efectiva indicacdo, a
primeira impde-se sobre a segunda” corroborado pelo perito P2Ec quando diz que “a
adesdo a terapéutica nestes medicamentos nao depende significativamente da forma de
administracdo. A percepcao pelo doente da essencialidade do consumo €, de longe, o
factor mais importante”. Por outro lado, comenta-se que “como em todos 0s outros

medicamentos, a forma de administragdo condiciona um pouco a utilizacdo do
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medicamento e, em alguns casos, a acessibilidade ao mesmo” (P3FMGr) pois “os PFB
requerem a presenca e experiéncia de recursos humanos e materiais nem sempre
disponiveis em todas as unidades de saude” (P10Ec), o perito POReg resume dizendo
que “a via de administragcdo e a indicagdo terapéutica condicionam a distribuicdo em
ambulatorio” concluindo o perito P12MedG que “este factor também limita os locais
onde o doente pode ter acesso ao tratamento, tornando a utilizacdo destes produtos mais
restrita”. Mais uma vez se regista a dicotomia da acessibilidade vs. seguranca,
colocando sobre os recursos disponiveis o factor critico para a dispensa e administragdo
de PFB.
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4.5.2 Resultados Questao Q13
O painel mostra uma tendéncia concordante quanto a importancia do desenvolvimento
de formas de administragdo mais confortaveis para a melhoria do acesso dos doentes
aos PFB (média 3,64; Med. 4,00).

Std

Valid Missing Mean Median Mode S Minimum Maximum
Q13 Deviation
14 0 3,64 4 4 1,216 1 5
Tabela 16 — Resultados Q13
Q13
0 1 2 Q:3 4 5 6 O:j
Figura 19 — Histograma Q13 Figura 18 — Grafico de Caixa de Bigodes Q13

E notdria alguma diversidade de opinides, pelo elevado grau de disperséo (d.p. 1,216),
identificando-se mesmo um outlier através da andlise do grafico de caixa de bigodes
(resposta de nivel 1 do perito P9Reg) justificando que “o facto de serem proteinas limita
a sua administracdo por via oral, p. ex.”. Ja trés peritos concordam totalmente com a
necessidade de desenvolvimento de novas formas de administracdo mais confortaveis e
autonomas, designadamente o perito P1Enf mais directamente relacionado com as
questdes operacionais da administracdo de medicamentos, perito P12MedG com melhor
percep¢do das necessidades da comunidade servida em ambulatério, e perito P13EBio

especialista da area de desenvolvimento de medicamentos.
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4.6 Seguranca

Este tema aborda questdes relacionadas com os efeitos secundarios (Q14) e contra-
indicacdes (Q15) dos PFB.

Q14. ‘Existe a percepcdo de que os PFB tém mais efeitos secundarios do que os PFT.’

Q15. ‘Existe a percepgdo de que os PFB tém mais contra-indicagdes do que os PFT.’

4.6.1 Resultados das questdes Q14 e Q15
O painel mostra uma ligeira discordancia relativamente a percepcdo de maiores

problemas de seguranca nos PFB que nos PFT.

Std

Valid Missing Mean Median Mode S Minimum Maximum
Q14 Deviation

14 0 2,86 3 3 1,231 1 5

Valid Missing Mean Median Mode S.td'. Minimum Maximum
Q15 Deviation

14 0 2,93 3 3 0,997 1 5

Tabela 17 — Resultados Q14 e Q15

Q14

PO

67 )
Wean =286
Std. Dev, =1,231
N=14

Frequency

Figura 22 — Histograma Q14 Figura 23 — Grafico de Caixa de Bigodes Q14

Q15

P2
.

*
I

Frequency

"
i

Figura 21 — Histograma Q15 Figura 20 — Gréfico de Caixa de Bigodes Q15



Pelo elevado grau de semelhanca entre as duas questdes de seguranca a analise das

respostas sera feita em conjunto.

A analise do respectivos graficos de caixa de bigodes evidencia outliers em ambas as
questdes, a resposta do perito P2Ec em ambas e do perito P10Ec apenas na questdo Q14.
Os dois economistas sdo 0s peritos que mais valorizam as questdes de seguranca, 0
perito que revela a maior énfase neste tema, P2Ec, afirma mesmo que “este ¢ o factor
fundamental juntamente com o custo”. Porém, em &reas especificas de actuacdo dos
PFB, por exemplo a oncologia, o perito P4MedH refere que “o que existe ¢ a percepcao
de que eles [PFB] sdo menos toxicos e tém menos contra-indicagdes”. Porém, dois
peritos revelam, através dos seus comentarios, um factor que pode justificar a quase
neutralidade da opinido emitida pelo painel para estas questdes de seguranca. Para o
perito P3FMGr ndo existe “essa percepcdo na comunidade de satde e nos proprios
doentes” mas “ha algum desconhecimento global sobre estes medicamentos” que ¢
evidente quando o perito em Medicina Geral e Familiar (P12MedG) refere: “ndo tenho
informacgdo suficientemente actualizada para responder mais concretamente a estas

questoes”.

Os peritos em Economia consideram que existe a percep¢do de que os PFB sdo menos
seguros que os PFT, evidenciando o “Sindrome da Talidomida” (P2Ec) supostamente
instalado nas percepgdes de quem trabalha com medicamentos inovadores, sejam na sua
regulamentacdo ou na sua pratica clinica. Embora sem condi¢des para generalizar as
opiniBes deste painel, dada a elevada percentagem de respostas neutras provavelmente
devido a falta de informacdo, alguns dos peritos com maior informacédo técnica acerca
destes produtos (P1Enf, P3FmGr, P4MedH, P5EBio, P9Reg) discordam desta
percepcao caracteristica do “Sindrome da Talidomida”, o que pode significar que a
informacdo acerca destes produtos pode melhorar a percepcdo de seguranca
relativamente a PFB. Esta percepcdo negativa estd mais reflectida na regulamentacéo
associada a medicamentos inovadores que na percepc¢do dos profissionais de saude que

trabalham com os produtos.

Mais uma vez, é realcado o papel da informagdo como um factor importante para a
difusdo de medicamentos inovadores, informac&o de caracteristicas técnicas e sobretudo

de evidéncias clinicas dos produtos.

62



4.7 Outras Barreiras

Alguns peritos identificaram ainda outras questdes relevantes na difusdo de inovacdes

biofarmacéuticas.

Com o foco no custo elevado de PFB , o perito P10Ec afirma que a “relag@o de custo-
efectividade ¢ geralmente pouco vantajosa”, uma questdo também levantada por outros
peritos como o perito P2Ec, ao propor que “a avaliagdo econdmica de medicamentos
deveria ter um papel mais importante na escolha terapéutica” articulando o factor prego
com factores regulamentares. O perito PBEFm vai de encontro a mesma tematica dos
peritos anteriores e acrescenta que a “politica do medicamento ¢ incoerente e focalizada
nos custos directos de cada exercicio, ndo incluindo na analise de custos 0s custos
indirectos de médio e longo termo, quer terapéuticos, quer econdmicos (ex. auséncias
por doenca no emprego), quer sociais (ex. determinadas patologias s@o responsaveis por

importantes limitagGes na integracdo e socializagéo dos cidadaos)”.

Outro problema identificado ao longo desta analise é concretizado pelo perito P3FmGr
quando refere que ¢ efectuada “pouca divulgag¢do junto dos profissionais de saude” o
que dificulta uma recepgédo eficiente dos medicamentos inovadores por parte do

mercado e dos seus actores.
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4.8 Ranking de Barreiras na Difusdo de Inovacg6es Biofarmacéuticas

Para além das medidas estatisticas tradicionais e de forma a reflectir o nidmero de

citacBes de cada item na valorizacdo dada por cada perito elaborou-se um ‘indicador de

intensidade das barreiras’(11B)*’ ponderando cada posicdo do ranking na tabela 18.

indicacOes que os PFTs

N Indicador de
Barreiras |, . |Mean|Median [Mode | Std. Deviation |Range [ Minimum |Maximum [Sum | Intensidade das |Classificagio
Valid [ Missing X
Barreiras (IIB)

Preco elevado 13 1| 2,00| 2,00 1 1,15 3 1 4] 26 52 1°
Oferta}p;rapoucas indicagbes 8 6| 2.25| 2.00 2 1,04 3 1 18 30 2
terapéuticas
Falta. dg disponibilidade fora dos 8 6| 263 3.00 1 1,41 3 1 a 2 27 20
hospitais
Falta de nows instrumentos de | g 6| 3,75| 450 5 158 4 1 s| 30 18 40
apoio a decisdo terapéutica
Disponibilidace heterogénea 5 9| 2,60 200 2 1,34 3 1 4 13 17 50
nos hospitais
Regulamentacdo desadequada 5 9| 3,40 4,00 2 1,34 3 2 5| 17 13 6°
Apresentar mais efeitos 3| 11| 267 200 1 208 4 1 5| 8 10 70
secundarios que os PFTs
Prescrigéo limitada a
determinadas especialidades 4 10| 3,75 3,50 3 0,96 2 3 5| 15 9 8°
médicas
Forma de administragao 4 10| 3,75| 350 3 0,96 2 3 5| 15 9 g
desconfortavel
Caracteristicas de conservagdo
desvantajosas para a 2 12| 2,00 2,00 1 1,41 2 1 3 4 8 100
distribuicao
Forma de administrag&o
dependente de profissional de 5 9| 4,40 5,00 5 0,89 2 3 5 22 8 11°
saude
Oferta majoritariamente para 2| 12| 350 350 2 2,12 3 2 51 7 5 120
patologias de nicho
Medicamentos indicados em a| 11| 433 500 s 11| 2 3 5| 13 5 130
ultima linha
Apresentar mais contra- 1 13| 2,00 2,00 2 0 2 2 2 2 140

Tabela 18 — Resultados Q16

Nos casos de pontuacdo igual

distinguir as classificacoes.

no 1IB, utilizou-se o valor da média absoluta para

O painel considerou que as cinco principais barreiras a difusdo de inovagdes

biofarmacéuticas sdo, em primeiro lugar, o preco elevado, depois a oferta para poucas

indicagOes terapéuticas, a falta de disponibilidade fora dos hospitais, a falta de novos

instrumentos de decisdo terapéutica e a disponibilidade heterogénea nos hospitais.

Assim, o painel identifica as barreiras mais importantes nas areas de oferta, distribuicéo

e prescricdo que coincidem com as principais fases do percurso do medicamento no

mercado.

Nas duas primeiras posi¢des do II1B estdo barreiras relacionadas com as caracteristicas

da oferta de PFB, preco e indicacdo terapéutica. Este facto pode indicar que existem

problemas importantes a jusante da introducdo das inovacGes biofarmacéuticas no

7 Forma de célculo no capitulo ‘Metodologia’ (ver pagina 29)
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mercado, estes poderdo estar instalados nos processos de 1&D das inovagOes
biofarmacéuticas que acabam por ter repercussdes nas caracteristicas da oferta das

inovac0es, designadamente no prec¢o elevado e nas poucas indicagdes terapéuticas.

Outra fase do percurso de um medicamento, onde o painel identifica importantes
factores de dificil acesso dos doentes a terapéuticas inovadoras com PFB, é a fase da
distribuicdo farmacéutica. O sistema de distribuicdo parece apresentar algumas
caracteristicas que podem impor barreiras importantes na difusdo de inovacdes
biofarmacéuticas, nomeadamente ao nivel da dispensa por ser, para grande parte dos
PFB, exclusivamente hospitalar e muito dependente de recursos estruturais, humanos e
equipamentos, recursos estes nao disponiveis de forma homogénea nos hospitais em

Portugal.

A falta de novos instrumentos de apoio a decisdo terapéutica também é referida como
uma das mais importantes barreiras a difusdo de inovacdes biofarmacéuticas, com o
painel a considerar que as praticas de prescricdo podem ter dificuldades em acompanhar
a mudanca de tecnologia dos medicamentos por falta de instrumentos de apoio a deciséo

adequados as suas caracteristicas terapéuticas, distintas dos PFT.

Outras barreiras consideradas relevantes pelo painel incluem a &rea regulamentar,
nomeadamente a desadequagdo da regulamentacdo e as restricdes de prescricdo a
determinados especialistas e a area das caracteristicas do produto, como o perfil de

seguranca e caracteristicas de administracdo e conservacao.

No final da classificacdo ficam questdes que se podem considerar secundarias a outras
identificadas antes. Quanto as caracteristicas de administracdo, a dependéncia de um
profissional de saude é menos valorizada que o desconforto, a oferta maioritariamente
para patologias de nicho ou a indica¢do em dltima linha menos valorizadas que a oferta
para poucas indicagOes terapéuticas e as contra-indicagbes menos valorizadas que os

efeitos secundarios no perfil de seguranca destes produtos.
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5. Conclusdes e indicacdes decorrentes
do estudo efectuado

5.1 Principais conclusdes do inquérito realizado

Os resultados do inquérito efectuado ao painel de peritos mostram alguns dos principais
temas para a discussdo da difusdo da bioinovacdo farmacéutica e a acessibilidade dos
doentes a terapéuticas inovadoras, especialmente biotecnolégicas, em Portugal. As
caracteristicas de oferta dos PFB, preco elevado e indicacdo terapéutica estreita, sdo
consideradas as barreiras mais relevantes a difusdo de PFB. Este estudo revela também
a dicotomia entre melhor acessibilidade ou maior seguranca, presente ndo apenas na
opinido dos peritos mas também na regulamentacdo do sector, que ganha maior
importancia nas questdes relacionadas com a prescricao, distribuicdo e administracdo de
PFB. A opinido expressa pelos peritos neste estudo, mostra que a seguranga tem
prevalecido sobre a acessibilidade e que é necessario reequilibrar as prioridades, dando
mais importancia a acessibilidade sem prejudicar as condi¢Ges de seguranca em toda a
cadeia do medicamento. Os peritos permitem também perceber que o sucesso dos PFB
depende do desenvolvimento de tecnologias complementares, como instrumentos de
apoio a decisdo terapéutica e novas formas de administracdo de produtos

biotecnoldgicos.

51.1 Oferta - O problema do desenvolvimento de inovacgoes
biofarmacéuticas

A biotecnologia ndo é uma tecnologia dominante pelo que assume ainda uma pequena
parte das indicacOes terapéuticas disponiveis. O mercado de PFB tem crescido
progressivamente e ndo apenas para doencas raras e medicamentos 6rfaos. Porém, e
apesar do painel considerar ndo estarem indicados apenas para doencgas raras ou
patologias de nichos, as caracteristicas dos PFB implicam mecanismos terapéuticos
diferentes da maioria dos PFT, tornando as indicacOes terapéuticas mais estreitas e com
populacdes alvo mais reduzidas quando comparadas com as de PFT, o que se reflecte
em menores beneficios que o esperado. Por ainda representarem um mercado menor,
estes produtos estdo sujeitos aos entraves colocados a novas tecnologias com restri¢coes
e cuidados excepcionais na sua utilizacdo, baseados na menor previsibilidade da
qualidade da sua utilizagdo.
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A andlise efectuada identificou como principais barreiras na difusdo de inovacbes
biofarmacéuticas as caracteristicas da oferta de PFB, nomeadamente, preco elevado e
poucas indicacOes terapéuticas, em gque 0 preco representa, para o painel, a barreira mais

relevante.

Este resultado coloca a principal responsabilidade do atraso na difusdo destas inovacoes
a jusante da sua introducdo no mercado, indo ao encontro dos problemas identificados
pela FDA. Segundo a FDA, o problema do atraso na promessa da biotecnologia néo
parece estar na sua difusdo no mercado ou em aspectos relacionados com a procura. A
FDA direcciona a sua atencdo para o problema a jusante da oferta no mercado, no
processo de pipeline, no desenvolvimento dos PFB. Segundo a FDA, depois do impulso
inicial, no inicio da década de 1990, os medicamentos que passam a fase de
desenvolvimento sdo cada vez menos e cada vez mais caros, pelo que o crescimento da
oferta destes produtos tem diminuido na Gltima década. A competicdo tecnoldgica ainda
se encontra na fase de desenvolvimento dos medicamentos com um deficit de
investimentos em mais e melhores instrumentos adequados a nova tecnologia, o que
atrasa e diminui a eficicia deste processo. Isto torna o desenvolvimento de novas
terapias ainda mais dispendioso. Se o preco dos medicamentos € considerado uma das
maiores barreiras a sua difusdo, deve-se concentrar a atencdo e o investimento em
baixar os seus custos. Por isso se justifica, e de acordo com a perspectiva da FDA, o
investimento no desenvolvimento de novas ferramentas e processos para optimizar a
fase de desenvolvimento de novas terapias de forma a diminuir os custos de 1&D,
directos e de oportunidade, permitindo baixar o preco de introducdo destas inovagdes no

mercado.

A importancia do preco dos PFB como barreira a difusdo de bioinovagédo farmacéutica é
agravada pela necessidade actual de diminuir fortemente a despesa publica com

medicamentos.

5.1.2 Regulamentacédo — Garantia de seguranca ou controlo da despesa

O mercado farmacéutico é dos mais regulamentados pelo que, em todas as fases do
medicamento estdo presentes condicionantes regulamentares que pretendem estabelecer
as melhores praticas em cada processo. Estas condicionantes regulamentares, nédo
representam barreiras significativas per si, funcionando antes como mecanismos de

proteccdo a potencial utilizagéo incorrecta dos medicamentos. Contudo, também podem
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desempenhar um papel importante na promocdo das adaptacbes dos varios
intervenientes da cadeia de valor do medicamento no sentido de tornar mais acessiveis
as terapéuticas inovadoras. Porém, a regulamentacdo em Portugal apresenta um
enquadramento reactivo que parece condicionar as varias partes do sistema
biofarmacéutico impondo restricdes que revelam algum ‘Sindroma da Talidomida’,
criando mais entraves que segurancas a introducdo de novos produtos biofarmacéuticos

no mercado.

Segundo o painel, as diferengas regulamentares entre EUA e UE e os dados de
farmacovigilancia disponiveis ndo apresentam problemas significativos a difusdo de

bioinovacao farmacéutica.

As restricdes na prescricdo de PFB, por um lado, parecem ndo criar, por si so,
problemas na difusdo das inovacdes e sdo até consideradas justificadas pela necessidade
de especializagdo na sua prescricdo. Por outro lado, reconhece-se que a falta de
disponibilidade destes produtos fora dos hospitais € uma das principais barreiras na
difusdo de inovagOes biofarmacéuticas. Assim, as restricdes tém implicacdes tanto na
prescricdo como na dispensa, o foco regulamentar esta, principalmente, no local das
actividades de prescri¢do e dispensa e ndo nas actividades em si, limitando o acesso de

muitas terapéuticas inovadoras exclusivamente a hospitais.

5.1.3 Distribuicdo — A exclusividade da dispensa e a heterogeneidade dos
recursos

O sistema de distribuicdo ndo estd, de facto, adaptado aos PFB. Por um lado existe a
necessidade de melhorar o acesso dos doentes a estes produtos, por outro é necessario
garantir que este acesso € mediado por recursos especializados que ndo podem estar
disponiveis em todo o pais. A dispensa exclusiva em hospitais restringe 0 acesso a estes
medicamentos, mas 0S recursos essenciais a sua dispensa segura e eficaz ndo estdo
disponiveis noutros locais mas também ndo estdo disponiveis em todos os hospitais. A
exclusividade da dispensa hospitalar ndo cria incentivos para outras entidades do
sistema de distribuicdo farmacéutico criarem condi¢bes de seguranca e eficacia de
forma a melhorar a acessibilidade dos doentes a estes produtos, mesmo que 0s hospitais

em Portugal ndo consigam assegurar uma disponibilidade homogénea destes produtos.

As dificuldades existentes para o sistema de distribuicdo se adaptar as inovagdes

introduzidas pela industria farmacéutica representam uma barreira ao acesso de doentes
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a produtos inovadores e ainda mais a produtos que representem novas tecnologias como
a biotecnologia. Nas necessidades de adaptacdo devem ser consideradas as diversas
vertentes do sistema de distribuicdo farmacéutico, a distribuicdo propriamente dita por
grosso e retalho, a distribuicdo que culmina na dispensa nos hospitais, a propria
dispensa em si, com caracteristicas muito diferentes dos outros mercados, mas também
a forte componente regulamentar que afecta este sector do mercado farmacéutico. Como
diz o economista P2Ec, “o0 mercado dos medicamentos, em especial os biotecnologicos,
ndo ¢ um mercado como outro qualquer”. Pode concluir-se que a exclusividade dos
hospitais na dispensa e a heterogeneidade da oferta na rede hospitalar portuguesa séo,
juntamente com o preco elevado, as principais barreiras ao acesso dos doentes a estas

terapéuticas inovadoras.

Este regime de exclusividade e heterogeneidade na dispensa dos produtos farmacéuticos
biotecnoldgicos podera ser, de alguma forma, compensado com um bom desempenho
do sistema de referenciacdo dos cuidados médicos primarios para os secundarios. O
bom desempenho de tal sistema dependeria de uma circulagdo efectiva de informacao
sobre produtos farmacéuticos biotecnolégicos que diminuisse as diferencas de
informac&o existentes actualmente e notadas neste estudo. A falta de dados é impeditiva

de consideracGes maiores sobre este assunto.

5.1.4 Prescricdo — Conhecimento especializado e instrumentos de apoio a
decisdo terapéutica
As praticas de prescricdo de PFB acompanham a necessidade de recursos especializados,

neste caso de conhecimento e instrumentos de apoio a decisdo terapéutica.

Muitas vezes, o conhecimento especializado nos PFB € do dominio dos prescritores da
especialidade de indicacdo de determinado PFB, ndo estando facilmente acessivel a
outras especialidades meédicas, quer por restricbes regulamentares quer por
constrangimentos da pratica clinica. Estas restricbes podem prejudicar a acessibilidade
dos doentes a terapéuticas com PFB.

Os instrumentos de apoio a decisdo terapéutica existentes sdo, maioritariamente, 0s
utilizados para terapéuticas tradicionais havendo necessidade de desenvolver outros
mais adequados as caracteristicas dos medicamentos biotecnolégicos inovadores. A
producdo de novas terapéuticas biotecnologicas parece ndo estar a ser acompanhada

pela producdo de instrumentos de apoio a decisdo terapéutica adequados a nova
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tecnologia. O desenvolvimento de novos recursos nesta area podera ter um efeito
positivo nas praticas de prescricdo, tanto ao nivel da eficacia como nas especialidades

médicas aptas a identificar oportunidades de indicacéo terapéutica para PFB.

5.1.5 Administracéo — Desconforto e falta de autonomia

A administracdo de PFB é mais desconfortdvel e menos autobnoma que a de PFT.
Implica, muitas vezes, a necessidade de recursos especializados que, como referido
antes, condiciona a disponibilidade e dispensa dos PFB. Dadas as caracteristicas
tecnologicas dos PFB dificilmente se conseguira desenvolver formas de administracdo
per os, semelhantes & maioria dos PFT. Porém, o desenvolvimento de novas formas de
administragdo mais comodas e menos dependentes de profissionais de salde podera
influenciar outras areas, por exemplo, alterando as premissas que justificam algumas
das regras de exclusividade na dispensa e, assim, melhorar o acesso destes produtos.
Porém, ndo devem ser negligenciadas as questdes relacionadas com a adesdo a
terapéutica e monitorizagdo dos tratamentos que beneficiam, actualmente, da

intervencdo directa de um profissional de satde qualificado.

5.1.6 Seguranca — ‘Sindroma da Talidomida’ ou falta de informacéo

Embora se verifique alguma preocupagdo com as questdes de seguranca dos PFB, estas
vao diminuindo a medida que aumenta a informacdo disponivel sobre os produtos.
Nesta area, o problema da informacdo disponivel ¢ muito relevante por permitir
perceber que a utilizacdo correcta do medicamento estd associada a um perfil de

seguranca similar & maioria dos PFT.
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5.1.7 Outras conclusoes

Os produtos biotecnoldgicos ndo conseguem competir pelo pregco com alternativas
tradicionais e dado que a despesa com salde, em particular com medicamentos, assume
grande importancia nos or¢camentos dos Estados, tal pode significar uma desvantagem
para os PFB, mesmo que representem uma melhor alternativa em termos de perfil de
seguranga, terapéutico ou em outras componentes. Dado que o preco € o factor mais
importante segundo o painel de peritos deste estudo, a competicdo tecnoldgica baseada
no preco pode estar a sentir-se no mercado farmacéutico onde so se verificam vantagens
relativas (Rogers, 2003) na adopcdo de terapéuticas inovadoras com PFB que sejam
indicados para patologias onde ndo existem alternativas ou para situacdes especificas de
determinada patologia onde j& existe alternativa com PFT que, por o PFT apresentar
uma abordagem terapéutica menos especifica possa ser ultrapassado pelo PFB para a

indicacdo especifica em causa.

No sector farmacéutico, é evidente a competi¢do inter-tecnoldgica, dominada por
grandes investimentos quer em termos de capital fisico e intelectual quer em ‘time to
market’, o que torna o processo de mudanca de paradigma tecnoldgico muito lento.
Segundo Rogers (2003), a relacdo custo/beneficio da adopcdo de uma inovagdo € uma
das principais varidaveis do potencial de uma inovacdo. No caso das inovacoes
biofarmacéuticas, esta relacdo € penalizada pelos aspectos relacionados com o custo e
complexidade da sua adopcdo que, como refere Hall (2004), exige investimentos
complementares muitas vezes assumidos como custos fixos para as empresas
responsaveis pela nova tecnologia. Neste caso, a biotecnologia parte de pressupostos
desvantajosos em termos de preco, regras e normas de mercado. Enquanto as empresas
biotecnoldgicas tém investimentos avultados a pagar, as empresas sustentadas nas
tecnologias mais antigas ja recuperaram, muitas delas, os investimentos e podem
simplesmente competir pelo preco, adoptando uma postura wait and see. Parece estar a
verificar-se na tecnologia farmacéutica 0 mesmo que noutras tecnologias, como
aconteceu, por exemplo, com a introducdo do barco a vapor, com 0s produtos
farmacéuticos tradicionais a continuarem a apresentar inovac¢des incrementais enquanto
mantém a capacidade de reduzir os precos. O custo de adoptar esta nova tecnologia ndo
se restringe aos elevados custos em 1&D (0,8 a 1,7 mil milhdes de dblares) nem a
elevada complexidade de industrializacdo da biotecnologia, também inclui necessidades

de aprendizagem e reorganizacdo de muitos processos que lidam directamente com
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estes medicamentos como préticas clinicas, de distribuicdo, dispensa e administracdo.
Estes factores levam a que se verifique uma maior lentiddo na adopcdo de PFB

inovadores (Trusheim, 2010).

CARACTERISTICA Quimica BIOTECNOLOGICA
DOMINANCIA TECNOLOGICA TRADICIONAL DOMINANTE INOVADORA ALTERNATIVA
PRECO BAIXO ELEVADO
PATOLOGIAS DE MAIOR "
IMERCADO PRINCIPAL R PATOLOGIAS NAO ABRANGIDAS POR PFT
PREVALENCIA
COMPLEXIDADE BAIxa ELEVADA
REGRAS E NORMAS DE
AJUSTADAS DESAJUSTADAS
MERCADO
" INVESTIMENTOS INICIAIS E COMPLEMENTARES ELEVADOS (CAPITAL
INOVACAO INCREMENTAL A BAIXOS CUSTOS .
FISICO, INTELECTUAL E TIME-TO-MARKET)
. NECESSITA DE APRENDIZAGEM E REORGANIZAGAO DE PROCESSOS
SISTEMA FARMACEUTICO ADAPTADO

(PRATICAS CLINICAS, DISTRIBUIGAO, DISPENSA E ADMINISTRAGAO)

NECESSIDADE DE NOVAS

TECNOLOGIAS BAIXA (INCREMENTAL) ELEVADA (I&D, DECISAO TERAPEUTICA, ADMINISTRAGAO)
COMPLEMENTARES
CUSTOS DE PRODUCAO,
N . BAIxos ELEVADOS
DISTRIBUICAO E CONSERVACAO
NIVEL DE INFORMAGAO
ELEVADO Baixo

DISPONIVEL

Tabela 19 — Competicéo inter-tecnoldgica no sector farmacéutico

Segundo Freeman e Perez (1988), uma mudanga de paradigma tecno-econémico
envolve a mudanca de diversos sistemas tecnoldgicos. A biotecnologia e 0s seus
produtos também eles dependem da evolucdo de outras tecnologias para se difundirem e
se tornarem de utilizacdo comum, revelando mais uma vez a sua elevada complexidade.
No caso dos PFB, verifica-se, por exemplo, a necessidade de desenvolver novos
instrumentos de apoio a I&D e decisdo terapéutica, de melhorar a forma de
administracdo, de diminuir os custos inerentes a producdo, distribuicdo e conservagdo
deste tipo de produtos e, como manifestado por alguns dos peritos neste estudo, a
necessidade de elevar os niveis de informacdo acerca destes produtos junto da

comunidade adoptante destas inovacoes.

Trusheim (2010) observa que, ao contrario dos PFT, os PFB manifestam crescimento de
receitas em fases tardias do ciclo de produto que podera ser devido a aumentos no
nimero de indicacBes terapéuticas e de prescricdes mas também devido a menores
taxas de substituicdo do produto. Desta forma, nas inovag6es biofarmacéuticas pode ndo

se verificar o proposto por Metcalfe quanto & natural diminuigdo dos precos com o
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aumento da difusdo de inovacdes. Este comportamento atipico de uma inovacao pode
estar relacionado com a baixa competi¢do intra-tecnologica dos PFB, por oferecer
poucos produtos dada a imaturidade da tecnologia ou mesmo devido as caracteristicas
da biotecnologia farmacéutica, com produtos mais dificeis de imitar e introduzir no

mercado.

Para além das caracteristicas do produto, Hall (2004) refere que a estrutura de mercado
também pode condicionar a decisdo de adopcao de inovagdes através do comportamento
do vendedor ou do comprador e Rogers (2003) aponta que as diferencas entre processos
de decisdo individuais e colectivos reflectem-se no potencial de adop¢do de uma
inovacdo. No caso do mercado farmacéutico, o processo de decisdo de adopcdo é
caracterizado pela contribuicdo de diferentes intervenientes na cadeia do medicamento
em que o consumidor final da inovagédo, embora seja quem beneficia directamente das
vantagens da inovacdo, ndo € o responsavel pela decisdo de adopcdo. O Estado é
responsavel pela primeira avaliacdo custo/beneficio da inovacdo farmacéutica na sua
qualidade de regulador e principal pagador, definindo as condicdes de introducdo no
mercado e de acessibilidade da inovagdo farmacéutica. Os distribuidores, por sua vez,
avaliam as condic¢des e normas impostas pelos reguladores e produtores para decidir a
viabilidade e vantagem da sua distribuicdo. Por fim, os prescritores, decidem as
condigdes finais de acessibilidade das inovagdes farmacéuticas pela deciséo terapéutica
efectuando nova avaliagdo custo/beneficio da inovagdo farmacéutica, considerando,
principalmente, variaveis de custos e beneficios clinicos. Assim, a complexidade do
processo de decisdo de adopcao também pode estar a atrasar a difusdo de inovacoes

biofarmacéuticas.

| N T
PROCESSO DE > ' > — ——> DoeNTE/
DECISAO DE PRODUTOR EsTADO DISTRIBUIDORES PRESCRITORES CONSUMIDOR
ADOPCAO FINAL
1. 4,
AVALIACAO CUSTO 2D FINANCEIRA, 2. 3. CONFORTO /
/ BENEFiCIO SISTEMICA / Economica Cinica EMOCIONAL,
SAUDE PUBLICA ADESAO A TERAPEUTICA
2.Co 0
CONDlClONANTES 1. CONDICOES DE NDICOES 3. CONDICOES DE 4. CONDICOES DE 5. CONDICOES DE
D.E ADOP E\O INTRODUCAG DISTRIBUICAO NO DECISAO DE DECISAO DE ADOPCAQ
DE ACESSIBILIDADE ¢ ¢ MERCADO ADOPCEO (1) 2)
NO MERCADO

Figura 24 — Processo de decisao de adopcao de inovagao farmacéutica
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Hall (2004) também refere a importancia do ambiente da indUstria e especialmente do
ambiente regulamentar como factores importantes na difusdo de inovacdes. No sector
farmacéutico, as medidas regulamentares condicionam significativamente a difusdo de
inovacOes (Aitken, 2009), especialmente de inovagOes biofarmacéuticas que, pela sua
novidade, estdo sujeitas a restricdes particulares. Estas restricBes regulamentares a
prescricdo e dispensa de PFB, tém implicaces significativas em Portugal, p.e., no
sistema de distribuicdo que, segundo o painel de peritos deste estudo, apresenta

problemas no acesso dos doentes a estas inovagdes terapéuticas.

Neste estudo, o0 “muito regulado” mercado farmacéutico apresenta barreiras a difusao de
produtos farmacéuticos biotecnol6gicos embora ndo representem, na maior parte das
situacdes, blogueios mas sim dificuldades no acesso a estas terapéuticas. O mercado
farmacéutico parece ainda ndo estar preparado para assumir a biotecnologia como uma
tecnologia dominante, p.e., por falta de informacéo e recursos especializados adequados
a lidar com produtos biotecnolégicos em todo o territério nacional. Porém, a maior
barreira a sua difusdo esta na capacidade de os Estados pagarem os produtos, de
manterem as terapéuticas e de implementarem um novo paradigma tecnoldgico. Sé
garantindo o investimento necessario na introducdo destas inovacdes serd possivel criar
condicbes favordveis para adaptar eficazmente todo o sistema farmacéutico,
nomeadamente a componente da distribuicdo, a esta nova tecnologia melhorando o

acesso dos doentes a terapéuticas biotecnoldgicas inovadoras.
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5.2 Indicag¢des normativas

O papel dos reguladores tem sido mais restritivo do que promotor de inovacdes
farmacéuticas. Esta postura tem dificultado o0s investimentos necessarios nas
tecnologias complementares e processos associados a utilizacdo da tecnologia
biofarmacéutica. Embora a decisdo final quanto a introducdo de um determinado
produto farmacéutico inovador deva ser do principal pagador, o Estado, deve ser
permitido e incentivado que o sistema de salde tenha a flexibilidade necessaria para
evoluir no sentido de melhorar as condi¢Ges de adopc¢éo de inovagdes biofarmacéuticas.
Se realmente assistimos a uma mudanca de paradigma tecnoldgico, o foco dos
reguladores deve estar, ndo s6 na avaliacdo do custo/beneficio de determinada inovacéo,
mas também na criacdo de condi¢bes de mudanca tecnoldgica que permita melhorar

progressivamente a relagdo custo/beneficio das inovacdes biofarmacéuticas.

O foco regulamentar deve incidir menos na restricdo do acesso a medicamentos
inovadores e mais na defini¢cdo de critérios claros quanto aos processos e recursos
materiais e humanos essenciais as boas praticas associadas a distribuicdo e dispensa
destes produtos de forma a permitir que os varios intervenientes no sistema de salde
criem as condic¢des adequadas para a adopgdo de inovagdes biofarmacéuticas. Assim, o
acesso a medicamentos inovadores podera ser melhorado através de mecanismos
regulamentares distintos para a prescricdo e para a dispensa destes produtos, que
definam os critérios essenciais as boas praticas de prescricdo e dispensa de terapéuticas
inovadoras. Estas préticas, de prescricdo e dispensa, ndo deverdo estar limitados a um
determinado local, devendo essa restricdo fisica estar implicita na regulacdo da
actividade de cada um dos intervenientes do sistema, mas a condi¢cdes que garantam a
qualidade da prescricdo, da conservacdo, da dispensa e a monitorizacdo da adesdo a
terapéutica através de profissionais qualificados. Ou seja, deverd ser permitida a
prescricdo e dispensa de terapéuticas inovadoras em qualquer local, previamente
autorizado a prescrever medicamentos ou a dispensar produtos farmacéuticos, que
verifique as condigdes previstas nos mecanismos regulamentares desenvolvidos para o
efeito. Garante-se assim, seguranca na indicacdo e na dispensa, atraves da definicdo de
critérios de qualidade, tal como melhor acesso a terapéuticas inovadoras permitindo
que outras unidades de salde criem as condi¢fes necessarias a correcta prescricdo ou

dispensa destes produtos.
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Aconselha-se também a uniformizacdo da classificagdo dos medicamentos com o
mesmo principio activo e indicacao terapéutica quanto a sua prescricdo dado que as
diferencas notadas tem consequéncias ao nivel da acessibilidade, preco e

comparticipacdo do produto.

Dada a necessidade de novos instrumentos de apoio aos processos de I1&D e a decisédo
terapéutica, devem ser criados incentivos para 0 seu desenvolvimento no sistema
cientifico e tecnoldgico. A 1&D e a producdo destes instrumentos, para além de revelar
oportunidades para grupos de investigacdo e empresas com actividade biotecnoldgica,

podera também ter um impacto positivo na difusdo da biotecnologia farmacéutica.

No seguimento da opinido do perito P11IF, que identifica trés principais medidas com
potencial para melhorar a difusdo de inovacgdes biofarmacéuticas, propde-se “um maior
envolvimento dos doentes nas fases de desenvolvimento e decisdo”, estimulando grupos
de doentes mais interventivos e participativos. O mesmo perito refere também a
necessidade de “facilitar o acesso através de autorizacdes condicionais” e a
“importancia de serem criados incentivos para os primeiros medicamentos em novas

classes”.

De forma a melhorar as condi¢des de adopcéo de inovacGes biofarmacéuticas é também
necessario desenvolver melhores instrumentos para monitorizar e melhorar a aceitacdo

social da biotecnologia, comecando pela generalidade dos profissionais de saude.

Este estudo revelou também a necessidade de melhorar a informag&o disponivel acerca
do mercado biofarmacéutico ou mercado de medicamentos inovadores, esta deve estar

segmentada de forma a melhorar a sua monitorizacao e analise.

Devido aos elevados custos das inovagdes biofarmacéuticas e dado que o principal
beneficio da inovagdo é do consumidor mas este ndo é o pagador, a avaliacdo
economica dos medicamentos deve ser efectuada considerando os beneficios indirectos
das terapéuticas inovadoras de forma a obter uma valorizacdo real do medicamento.
Para além de uma avaliagdo mais justa da inovacdo, podem criar-se melhores
oportunidades para a mudanca efectiva de paradigma tecnoldgico permitindo que, com a
nova tecnologia estabelecida, os custos baixem mantendo os beneficios criados com a

inovacao.
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6. Critica e Sugestbes de investigacao
adicional

O estudo apresenta algumas limitacBes que podem ter implicacdes na qualidade dos

resultados obtidos.

A composicdo do painel pode criar algumas distor¢cdes na respectiva opinido geral
devido ao desequilibrio de algumas especialidades, como por exemplo a de enfermagem
ou regulamentar. Para compensar estes enviesamentos seria necessario incluir, pelo
menos, mais um enfermeiro, um perito regulamentar, mais um médico hospitalar e um

médico de clinica geral e dois farmacéuticos hospitalares.

A opinido dos peritos € muito condicionada pela sua experiéncia pessoal. Economistas,
farmacéuticos, médicos, ndo tém, a maior parte das vezes, opinides consonantes. Porém,
peritos de diferentes profissdes por vezes concordam nas questdes revelando uma
exposicdo semelhante ao problema desta investigacdo, por exemplo, farmacéuticos
comunitarios e médicos de medicina geral e familiar, ambos desempenham funcdes de
cuidados de satde primarios muito proximas das comunidades locais. Para evitar este
possivel enviesamento, o painel deveria ter um numero superior de peritos com pelo

menos trés peritos de cada especialidade representada.

Dada a novidade destes produtos, o0 mercado reduzido que representam e a falta de uma
industria biofarmacéutica relevante em Portugal, é dificil identificar peritos das areas

pretendidas que apresentassem contacto directo com os PFB.

A falta de informagdo segmentada para estes produtos prejudica significativamente a
analise, ja que o comportamento dos produtos e dos diversos actores envolvidos difere

significativamente dos PFT.

Identificadas as principais barreiras do lado da oferta e no sentido das preocupagdes
apresentadas pela FDA, interessava aprofundar as questdes ligadas aos processos de
desenvolvimento de inovacdes biofarmacéuticas. De qualquer forma deve advertir-se
que em Portugal esse estudo seria prejudicado pela dimensdo reduzida da sua inddstria

biofarmacéutica.
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As inovagOes biofarmacéuticas sdo maioritariamente comercializadas por empresas
multinacionais. Embora a presenca global das empresas multinacionais fizesse prever
uma introducé@o global destas inovacdes, os tempos de introdugdo em cada pais, com
diferentes enquadramentos regulamentares, regras e normas, com diferentes ‘niveis
criticos’ (modelo probit) para a adop¢do da inovacdo, levam a diferentes tempos de
introducdo de inovacBes biofarmacéuticas no mercado. Assim, seria relevante para
futuras investigacdes perceber com maior detalhe as diferencas no tempo e custos de
introducdo de inovacgdes biofarmacéuticas em diversos paises e quais as principais
caracteristicas que influenciam o nivel de dificuldade de introducéo destas inovagdes.

Também surgiram ddvidas quanto a processos internos de algumas instituicdes que
poderiam ter efeitos sobre a analise dos resultados. Nao sdo claros os critérios das
comissBes de farmacia e terapéutica para a escolha e aquisicdo de medicamentos nem
alguns critérios do Infarmed utilizados na classificacdo dos PFB quanto a restricbes a
sua prescricdo. Interessa, por isso, perceber de forma mais detalhada as regras e normas
do sistema de salude portugués no que diz respeito a introducdo de novas terapéuticas.
Por exemplo, qual o grau de liberdade de cada unidade hospitalar em desenvolver
competéncias e recursos para facilitar a introducdo de medicamentos inovadores, o grau
de independéncia orcamental destas unidades para adquirir novos medicamentos, de que
forma o diagnostico é influenciado pelas restricGes nas terapéuticas disponiveis e como

podem os médicos propor novas terapéuticas.

Outro tema que interessa aprofundar é o sistema de referenciacdo entre cuidados
primarios e secundarios. Se as exclusividades e restricbes continuarem a dominar a
I6gica dos reguladores farmacéuticos, o conhecimento sobre este sistema que permite
encaminhar um doente para o especialista e local onde possa aceder a estas terapéuticas
inovadoras deve ser aprofundado de forma a optimiza-lo, para que nenhum doente com

indicacéo fique sem a terapéutica adequada.

Por fim, sugere-se a comparacdo dos processos de difusdo de inovagOes de produtos
farmacéuticos tradicionais e biotecnoldgicos, pois pode ajudar a compreender melhor a
generalidade dos processos de difusdo no mercado farmacéutico e melhorar a percepgéo

das barreiras a difusdo de inovacgdes biofarmacéuticas.
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Anexo | - Questdes incluidas no questionario aplicado aos peritos

Oferta
Q1. ‘Ainda existem poucas oportunidades de indicacdo de PFB, surgindo estas,
geralmente, para patologias de nicho, como doencas raras, para as quais a IF tem poucos

incentivos para desenvolvimento.’

Q2. ‘Regra geral, os PFB sdao medicamentos significativamente mais caros que os PFT
mesmo quando competem para a mesma indicacdo, criando barreiras ao acesso e

constrangimentos na prescri¢ao.’

Regulamentacgao
Q3. ‘A regulamentagdo de PFB apresenta diferencas significativas na Europa (EMEA) e
nos EUA (FDA), dificultando a introdug&o simultanea nos dois mercados.’

Q4. ‘Por falta de dados de farmacovigilancia, a regulamentacdo dos PFB ainda ndo esta

perfeitamente adequada a sua realidade terapéutica.’

Q5. “‘Grande parte dos PFB esta sujeita a restricdes na sua prescri¢do (Receita Médica

Restrita), o que dificulta o acesso de muitos doentes a esta terapéutica.’

Distribui¢do
Q6. ‘Os PFB apresentam caracteristicas de conservagdo mais exigentes que os PFT,

criando constrangimentos nos canais de distribuicdo farmacéuticos normais.’

Q7. ‘A maioria dos PFB esta disponivel exclusivamente em hospitais, deixando de parte
outros canais de acesso ao doente, tais como as farmacias comunitarias ou clinicas
médicas privadas. Este constrangimento condiciona igualmente a prescricdo realizada
por médicos fora dos hospitais, dificultando o acesso destas terapéuticas a muitos

doentes.’

Q8. ‘Os PFB nao estdo disponiveis de forma homogénea em todos os hospitais. A sua
aquisicdo, por parte de determinado hospital, esta dependente da avaliacdo da comissao
de farmécia e terapéutica, que tem em conta diversos factores clinicos e econoémicos. A
indisponibilidade de PFB em determinados hospitais leva a sua ndo prescricdo nesses

locais, dificultando o seu acesso a muitos doentes.’
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Prescri¢do
Q9. ‘Os PFB sdao medicamentos de ultima linha, indicados apenas quando as
alternativas terapéuticas com PFT ja& ndo sdo eficazes ou adequadas, o que diminui 0s

casos para os quais sdo efectivamente indicados.’

Q10. ‘Alguns PFB, indicados apenas para situagdes especificas, sdo de prescricdo
exclusiva de algumas especialidades médicas, criando alguns bloqueios a sua prescri¢ao
por parte de outras especialidades mais generalistas, como a Medicina Geral e Familiar
e Medicina Interna ou por outras especialidades em que a area de actuacéo se cruze com

as primeiras, dificultando o acesso destes produtos a muitos doentes.’

Q11. ‘Os PFB actuam de forma distinta dos PFT pelo que a sua prescri¢cao necessita de

novos instrumentos de apoio a decisao.’

Administragdo

QI12. ‘A maioria dos PFB exigem uma administracao injectdvel, mais desconfortavel
que a forma de administracdo per os dominante nos PFT, o que obriga a um maior nivel
de aprendizagem para a correcta administracdo, pelo que esta fica, muitas vezes, sob a
responsabilidade de um profissional de salde, o que cria problemas no acesso e adesao

a terapéutica.’

Q13. ‘O desenvolvimento de formas de administracdo mais confortdveis para o doente
diminui a dependéncia destes face aos profissionais de saude, o que pode melhorar o

acesso dos doentes aos PFB.’

Seguranca

Q14. ‘Existe a percep¢ao de que os PFB tém mais efeitos secundarios do que os PFT.’
Q15. ‘Existe a percepgao de que os PFB tém mais contra-indicagdes do que os PFT.’

Resumo

Q16. Coloque por ordem de importancia, da mais importante (1) para a menos
importante (5), as 5 causas que considera mais relevantes para o dificil acesso dos
doentes a PFB.

e Oferta para poucas indicagOes terapéuticas
e Oferta maioritariamente para patologias de nicho

e Preco elevado
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Regulamentacéo desadequada

Caracteristicas de conservacdo desvantajosas para a distribuicdo
Falta de disponibilidade fora dos hospitais

Disponibilidade heterogénea nos hospitais

Medicamentos indicados em ‘ultima linha’

Prescricao limitada a determinadas especialidades médicas
Falta de novos instrumentos de apoio a decisao terapéutica
Forma de administracao desconfortavel

Forma de administracdo dependente de profissional de saude
Apresentar mais efeitos secundarios que os PFT

Apresentar mais contra-indica¢des que os PFT

Q17. Identifica outras possiveis barreiras ao acesso dos doentes a PFB?
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