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APRESENTAGCAO

Este estudo faz parte de um projeto desenvolvido no ambito do Programa
Economia, Inovagéo e Tecnologias em Saude (PECS) do Instituto de Saude Coletiva
(ISC/UFBA) que busca compreender as trajetorias tecnologicas da industria de bens
para a saude, com énfase na industria farmacéutica. Esse esfor¢o teve inicio com
uma colaboracdo entre o PECS e o Centro de Inovacdo, Conhecimento e
Desenvolvimento (IKD — Open University's Innovation, Knowledge and Development
centre IKD / Pharma Project), iniciada em 2006. As discussdes no interior dessa
parceria resultaram no projeto de doutorado para ingresso no Programa de Poés-
Graduacao do ISC, em 2007. O foco na area de biotecnologias teve duas razbes
principais. De um lado, as possibilidades que essas tecnologias trazem para a
reducdo das desigualdades em saude. Do outro, o grande foco da pesquisa e
desenvolvimento num conjunto limitado de doencas, o que tem gerado fortes
iniquidades em termos de acesso, especialmente em paises com niveis baixos e
médios de renda.

A éarea de bens voltados a saude compreende um amplo conjunto de
segmentos produtivos que compartilham o fato de possuirem um elevado grau de
inovacado e serem intensivos em conhecimento cientificos e tecnolégicos, elementos
gue imprimem forte dinamismo em termos de crescimento e competitividade. A
industria farmacéutica é composta por empresas de base quimica e biotecnolégica.

O objeto dessa investigacao € a inovacao na area de biotecnologias aplicadas
a saude humana. Sua dindmica esta fortemente relacionada a existéncia de
colaboracdes interinstitucionais. Estas tem se dado mediante articulagdo em redes.
Assim, parcerias sao determinantes para a competitividade das empresas e demais
instituicbes que atuam neste segmento e a andlise dessas redes constitui um passo
importante para compreender sua dinamica de inovacéao.

As corporac0es lideres do setor (bigpharmas) sédo de grande porte e atuam de
forma globalizada no mercado, havendo uma grande interdependéncia entre as
estratégias perseguidas no interior de cada grupo nos distintos mercados nacionais
e entre os diferentes competidores. As estratégias predominantes concentram-se

nas atividades de Pesquisa e Desenvolvimento (P&D) e Marketing. A lideranca de
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mercado € exercida em segmentos particulares (como as classes terapéuticas),
através de estratégias de diferenciacdo de produtos via inovacdo. Esta configura,
assim, um instrumento de concorréncia que gera uma vantagem competitiva de
custos ou qualidade (real ou simbdlica).

A compreensao da dinamica de inovacao nessa industria € fundamental tanto
para o estabelecimento de politicas publicas voltadas para a reducdo das
desigualdades em salde, como para politicas de desenvolvimento produtivo. Isto
porgue os produtos farmacéuticos, de um lado, afetam diretamente a satde humana
e, consequentemente, tém implicacdes, sociais, politicas, éticas e econdémicas. A
estrutura de mercado desta industria afeta assim diretamente a equidade, na medida
em que o0 acesso é limitado pelos precos dos bens ou pela inexisténcia de
tecnologias voltadas para a solugéo de problemas que acometem parte significativa
da populacdo de paises mais pobres. Por outro, trata-se de um segmento de
elevado dinamismo e expressdao em termos de faturamento, de geracdo de
emprego, constituindo uma area importante para o desenvolvimento dos paises.

A industria de biotecnologia moderna teve origem nos EUA no final da década
de 1970 e inicio dos anos 1980, no entorno de grandes centros académicos
mediante a criacdo de empresas por cientistas oriundos de universidades. Este é 0
segmento da industria farmacéutica mais intensivo em conhecimento, especialmente
em pesquisa fundamental. O processo de descoberta, desenvolvimento e producéo
de novas tecnologias de prevencdo, tratamento e diagnostico a partir de rota
biotecnolégica é muito complexo e envolve a articulacdo de um conjunto de
competéncias internas e externas as firmas.

Nos estagios iniciais de desenvolvimento desse segmento, a colaboracao
interinstitucional foi decisiva para internalizacdo do conhecimento e estruturacéo do
setor. Isso requer um sistema de ciéncia e tecnologia que induza a colaboracdo de
modo a potencializar os resultados da P&D.

Buscando elucidar o papel das colabora¢cées na dinamica de inovacdo na
area de biotecnologias aplicadas a saude humana, esta tese tem trés objetivos
principais: 1) descrever o papel das redes de P&D no processo inovativo do setor; 2)
analisar as redes cientificas brasileiras de coautoria na area e 3) discutir 0 processo

de inovacgdo e a evolucédo do mercado de biofarmacos contra o cancer.
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Esses trés objetivos se inserem num propdsito maior de compreender o papel
das redes de colaboracfes para a dinamica de inovacdo da industria farmacéutica.
Visando dar conta dessa discussdao mais ampla, essa tese reune trés artigos
cientificos.

O primeiro deles, intitulado “Redes interinstitucionais e inovagao na area
de biotecnologia aplicada a saude humana”, faz uma revisdo da literatura
internacional sobre a organizagcdo das redes de P&D na industria farmacéutica e os
aspectos relacionados a sua conformacdo, estruturacdo e evolugdo. O segundo,
denominado “A colaboragao cientifica no campo da biotecnologia aplicada a
saude humana no Brasil: um estudo empirico a partir de redes de coautoria”,
analisa a evolucdo das redes cientificas do pais. O terceiro, “O padrao de
colaboragdao na industria de biotecnologias: uma analise do mercado de
biofarmacos contra cancer’, discute o processo de inovagcdo e a evolucdo do
mercado de anticorpos monoclonais contra o cancer no contexto de recentes
incorporacdes de empresas de base biotecnoldgica por grandes corporacdes
farmacéuticas.

Este trabalho justifica-se na medida em que a inovagao no ambito da industria
farmacéutica tem grande relevancia para o desenvolvimento social e econémico do
Brasil e tras grandes desafios para ser concretizada, em funcdo da complexidade
das atividades de desenvolvimento cientifico e tecnolégico, da articulagédo politica e
institucional necesséaria e da escassez de recursos, bem como pela natureza da
producdo do conhecimento e dos mecanismos de apropriacao.

Espera-se que o estudo dessas experiéncias e utilizagdo dos ferramentais de
redes propostos fornecam elementos criticos que contribuam para o0
desenvolvimento cientifico e tecnologico na area de biotecnologias e para a
compreensao do papel das liderancas e modelos institucionais adotados até o
momento. Contribuindo, assim, para a construcdo de desenvolvimento produtivo
articulada com a politica de Ciéncia e Tecnologia (C&T) e com a politica de saude,
capaz de superar as barreiras da dependéncia e construir uma capacitacao
tecnolégica local como fonte basica de competitividade e desenvolvimento em

saude, numa area de grande alcance social.
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RESUMO

H4 um consenso de que a inovacdo em industrias intensivas em conhecimento é um
processo essencialmente coletivo. Especificamente na é&rea de biotecnologias, a
colaboracao interinstitucional e interdisciplinar € um dos elementos que diversos autores tém
identificado como um fator determinante para a inovacdo do setor. Estas tém se dado
mediante articulacdo em redes. Assim, parcerias sdo determinantes para a competitividade
das empresas que atuam neste segmento e a analise dessas redes constitui um passo
importante para compreender sua dindmica de inovacdo. Buscando elucidar o papel das
colaboragdes na dinamica de inovacdo na area de biotecnologias aplicadas a saude
humana, esta tese tem trés objetivos principais: 1) descrever o papel das redes de P&D no
processo inovativo do setor. 2) Analisar as redes cientificas brasileiras de coautoria na area
e 3) Discutir o processo de inovacao e a evolucdo do mercado de medicamentos contra o
cancer. E um esforco para trazer a salde coletiva elementos tedricos e metodoldgicos
capazes de ampliar o entendimento da dindmica de inovagdo numa area de grande impacto
social

Palavras-chave: redes colaborativas; inovacdo; salde humana; industria farmacéutica;
biotecnologias.

ABSTRACT

There is a consensus that innovation in knowledge-intensive industries is an essentially
collective process. In biotechnology inter-institutional and interdisciplinary collaboration is
one element that a number of authors have identified as a determining factor for innovation in
the sector. This has come about through working in networks. Partners are therefore
determinants for the competitiveness of companies which operate in this sector and an
analysis of these networks constitutes an important step in understanding the innovation
dynamic. This thesis seeks to clarify the role of collaboration in the innovation dynamic of
biotechnology applied to human health and has three main objectives: 1) to describe the role
of R&D networks in the sector's innovation process; 2) to analyze brazilian scientific
networks of co-authorship in the area; and 3) to discuss the innovation process and the
evolution of the anti-cancer drug market. It is an attempt to bring to collective health
theoretical elements and methodologies that are capable of increasing our understanding of
the innovation dynamic in an area of high social impact.

Key words: collaborative networks; innovation; human health; market; biotechnologies.
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RESUMO

A organizacdo da P&D na éarea de biotecnologia aplicada a salde humana se da
predominantemente através de redes. Estudos que incorporam essa abordagem tém
proliferado na literatura que trabalha na perspectiva de explicar a dindmica de inovacao da
indUstria farmacéutica. No esforco de contribuir para compreender as abordagens e
aplicagbes dessa natureza na inddstria farmacéutica, este artigo faz um levantamento da
literatura com foco em trabalhos representativos que envolvem uma andlise longitudinal.
Buscou-se destacar as contribuicdes empiricas baseadas em distintas abordagens de
cunho, predominantemente, econémico, muitas vezes complementares. Estes apontaram
gue h& uma estreita relacdo entre a ampliacao de colaboragcées em P&D e o desempenho
inovador. A maioria dos estudos selecionados cobriu um periodo temporal que permitiu uma
analise da evolucao do padrao de colaboracdo nas redes. Indicam para o aumento do papel
central das grandes firmas farmacéuticas nas redes de P&D.

Palavras-chave: redes, inovacgéo; biotecnologia; saide humana; indistria Farmacéutica.

ABSTRACT

The organization of R&D in biotechnology as applied to human health occurs predominantly
through networks. Studies which incorporate this approach and seek to explain the
innovation dynamic of the pharmaceutical industry have proliferated in the literature. In an
attempt to contribute to an understanding of approaches and applications of this nature to the
pharmaceutical industry, this article conducted a survey of the literature with a focus on
representative works of longitudinal analysis. The article also seeks to highlight empirical
contributions based on distinct approaches of a predominantly economic, and often
complementary, nature. These indicate a close relationship between the application of
collaboration in R&D and innovative performance. Most of the selected studies covered a
time period which enabled an analysis of the evolution of the pattern of collaboration through
networks. The majority indicated the expansion of the central role of large pharmaceutical
companies in R&D networks.

Key words: networks; innovation; human health; pharmaceutical Industry; biotechnology.
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1 INTRODUGAO

A inovacdo tecnolégica é um instrumento de concorréncia que gera uma
vantagem competitiva de custos ou qualidade (real ou simbdlica) ao inovador. E um
processo heterogéneo e complexo. Sua dinamica difere tanto entre paises, quanto
em termos setoriais e se constitui numa variavel fundamental para o
desenvolvimento econémico e social. Segundo arcabouco tedrico que tem origem
nos trabalhos de Schumpeter (1883-1950), as inovacdes tecnoldgicas sdo o
elemento fundamental capaz de dinamizar o ambiente econdmico e a empresa € o
l6cus de sua realizagdo (DOSI, 2006).

Adota-se aqui o conceito amplo de inovacéo, conforme Schumpeter (1982).
Ou seja, envolve desde a introducdo de um produto, processo ou modelo
organizacional na sociedade, até a sua difusdo, diferindo, pois, da invencéo, que é a
criacdo de um bem ou servico, sem que este necessariamente tenha aplicacao
comercial ou social. Em indastrias baseadas em ciéncia a dinamica da inovagao tem
como um dos seus principais determinantes a colaboracao interinstitucional. A
complexidade da base cientifica e tecnoldgica, sua dispersdo e rapida expansao
levam a uma crescente dependéncia de parcerias (ORSENIGO, 2001; ARORA;
GAMBARDELLA, 1995; POWER et. al.; 1996; FAGERBERG et. al., 2005).

As colaboracdes contribuem para ampliar a capacidade inovativa das firmas,
pois permite diferentes mecanismos de transferéncias de conhecimento, além do
acesso a recursos financeiros e mercados. O crescimento das colaboragcdes e a
mudanca de seu padrdo ao longo do tempo tém tornado o estudo de redes um
campo vasto da literatura econdmica e social, aplicado a diversos setores da
economia, como telecomunicacdes, tecnologia da informacado, farmacéutico etc.
(POWELL; GRODAL, 2005).

E possivel encontrar diferentes interpretacdes sobre natureza, motivagdes,
estrutura, funcbes e evolucdo das redes que vao desde abordagens de cunho
sociologico, até aquelas orientadas para explicacdes econdmicas de base teodrica, a
exemplo de custos de transacdo, teorias do contrato e trajetérias tecnoldgicas
(POWER et. al., 1996). A maioria dessas abordagens e explicacdes sobre a
estrutura e evolucédo das redes parece concordar que em industrias intensivas em

conhecimento e tecnologia, com elevado niveis de crescimento, as redes sao
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dispositivos organizacionais para a coordenacdo de processos heterogéneos de
aprendizagem por agentes caracterizados em diferentes habilidades, competéncias,
acessos a ativos e compartilhamento de riscos (ORSENIGO et. al., 2001).

Na industria famacéutica a aplicacdo de novos corpos de conhecimento da
biologia molecular, biologia celular, bioquimica, fisiologia, farmacologia e de outras
disciplinas cientificas reconfigurou o setor. Assim, no ambito desta industria
passaram a conviver duas trajetorias tecnoldgicas distintas: uma baseada na
quimica fina, cuja origem vem do final do século XIX e que deu origem aos farmacos
tradicionais; e aquela nascida dos avancos das referidas disciplinas, fortemente
baseadas em técnicas de gendmica e protedmical e DNA recombinante, que
comegou a se desenvolver a partir da década de 1970 (MALERBA; ORSENIGO,
2002; ORSENIGO et. al., 2001).

As estratégias predominantes para a geracdo de inovacbes concentram-se
nas atividades de Pesquisa, Desenvolvimento (P&D) e Marketing. Trata-se de um
campo no qual a organizagéo de redes Inter organizacionais tem sido bem sucedida
no que tange a introducdo de tecnologias inovadoras no ambito da industria
farmacéutica. A importancia do segmento e dos esforcos em P&D é refletida no
aumento do numero de biofarmacos inovadores (Novas Entidades Moleculares)
aprovados nos Estados Unidos e Europa. Na década de 1990 foram aprovados
menos de 30 produtos nesses mercados. Entre 2000 e 2005 foram 104, sendo 65
somente no ultimo ano. No periodo de 2006 a 2009 houve uma desaceleracdo na
introducdo de novas tecnologias (25 aprovacoes) (WALSH, 2005; 2010). Apesar
disso, entre os anos de 2000 e 2009 a participacdo desses produtos nas vendas da
indastria farmacéutica dobrou, chegando a 13% em 2009, quando as vendas totais
atingiram cerca de US$ 751 bilhdes (IMS HELTAH, 2010).

Esse novo segmento (o de biotecnologia) foi construido em torno de aliancas
entre Empresas de Biotecnologia Dedicadas (EBD) ou Small Biotech Companies
(SBC)? (financiadas em seu inicio predominantemente pelo capital financeiro),

instituicbes académicas (universidades, institutos de pesquisa publicos e privados

! As técnicas gendmicas buscam estudar o conjunto dos genes ao passo que na proteémica

se busca compreender as redes funcionais que sao estabelecidas entre as proteinas codificadas
E)elos genes.

Apesar de serem denominadas small biotech companies, em oposi¢cdo ao termo bigpharmas,
muitas das empresas de biotecnologia dedicadas sao de grande porte, como a Amgen, que figura
entre as 15 maiores companhias farmacéuticas mundiais em vendas
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etc.) e grandes corporacfes farmacéuticas tradicionais. Este € o segmento da
industria farmacéutica mais intensivo em conhecimento, especialmente, em
pesquisa fundamental. O processo de descoberta, desenvolvimento e producéo de
novas tecnologias de prevencdo, tratamento e diagnostico a partir da rota
biotecnoldgica (biofarmacos) é muito complexo e envolve a articulacdo de um
conjunto de competéncias internas e externas as firmas.

A organizacdo da P&D se da predominantemente através de redes. Estudos
que incorporam essa abordagem tém proliferado na literatura que trabalha na
perspectiva de explicar a dinamica de inovacéo da industria. No esfor¢co de contribuir
para as abordagens e aplicacdes dessa natureza na industria farmacéutica, este
artigo faz um levantamento da literatura com foco em trabalhos representativos que

envolvem uma analise longitudinal.

2 A PESQUISA SOBRE REDES NA LITERATURA

De uma forma simplificada, pode-se caracterizar uma rede como um conjunto
de itens (nGs ou vértices) conectados entre eles (arestas). Essa definicdo, no
entanto, esconde uma grande complexidade, pois no mundo real os agentes
(pessoas, instituicdes, etc.) interagem de maneira nao linear. A evolucdo da
pesquisa sobre redes emergiu da matematica e transbordou para diversos campos
do conhecimento, como fisica, biologia, ciéncias da computacdo, sociologia e
economia. Tem sido uma poderosa ferramenta para representar a estrutura de
sistemas complexos como redes de contatos pessoais ou sociais em epidemiologia,
de pesquisa e desenvolvimento (P&D) nas ciéncias sociais e econbmicas, de
interacdes entre as espécies em biologia dentre outras varias possibilidades
(NEWMAN; LEICHT, 2007; NEWMAN, 2003)

O desenvolvimento da teoria das redes complexas tem contribuicbes
importantes da fisica. Barabasi (2002) fornece uma boa visdo da evolucdo da
“ciéncia das redes” e uma ampla cobertura das possibilidades de aplicacbes da
teoria de redes complexas. Estas constituem sistemas dinamicos que podem ser

representados numa estrutura espacial.
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O estudo recente das redes difere substancialmente dos estudos elaborados
antes do desenvolvimento de grandes bancos de dados e ferramentas
computacionais. Estes implicaram um aumento da escala das redes geradas a
serem analisada. Os estudos pioneiros da informacéao e das ciéncias sociais tinham,
tipicamente, poucos vertices. Por seu turno, no século XXI redes de milhares ou
milhdes de vértices, com as redes da internet, ndo sdo incomuns (NEWMAN;
LEICHT, 2007).

Existem diferentes metodologias e ferramentas de modelagem de redes, que
permitem construir sistemas reais multidimensionais e sao utilizadas nas mais
diversas areas do conhecimento para modelar a topologia de redes. Elas permitem
mensurar as propriedades estruturais envolvidas na rede como, por exemplo, a
conectividade (como e com qual vértice estabelecem-se as ligacdes) e centralidade
(qual veértice possui a melhor conexdo ou maior influéncia). Cada propriedade é
utilizada para caracterizacao topoldgica que por sua vez permite a identificacdo das
propriedades das redes (WASSERMAN; FAUST, 1994).

No campo das ciéncias sociais, organizacionais e econémicas, as redes tém
sido muito utilizadas por autores de diversas filiacdes tedricas para analisar as
relacdes interinstitucionais. Essas iniciativas tém contribuido para explicar a origem e
efeito da organizagdo em rede (POWER et. al., 1996, GRANDORI; SODA, 1995;
CALLON, 1992; ORSENIGO et. al., 2001).

As abordagens tém algumas especificidades. Powell e outros (1996) utilizam
o termo redes de aprendizagem, no qual a énfase esta no papel das redes como
facilitadoras da aprendizagem organizacional;, Powell e Grodal (2005) buscam
explicar a importancia do crescimento de redes inter organizacionais, categorizando
os diversos tipos de arranjos possiveis; Freeman (1991) utiliza o termo redes de
inovacdo e Grandori e Soda (1995), redes interfirmas. Callon (1992) por sua vez,
desenvolve o conceito de redes tecno-econdmicas, que seriam arranjos formais de
atores heterogéneos coordenados que descrevem relagbes fortes entre ciéncia,
tecnologia e mercado.

Essas construcdes teoricas sobre redes na area de ciéncias sociais e
econ0micas possuem em comum a nogao da existéncia de aliangas entre
organizagfes que sdo configuradas como alternativas estratégicas a realizacdo de

todas as atividades no interior das mesmas, e geralmente envolvem relacdes entre
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competidores. As relacdes internas particularmente tém implicagdes na dinamica de
inovacdo e mudanca tecnoldgica. Indicadores muito utilizados para a geracao
dessas redes sdo fusdes, aquisicbes, patentes, aliancas de P&D, licenciamento
(OZMAN, 2010).

3 REDES INTERINSTITUCIONAIS NA AREA DE BIOTECNOLOGIA

Uma das explicagbes para a organizacdo em rede é a existéncia de
complementaridade dos recursos entre as diferentes instituicbes. Segundo essa
perspectiva as instituicbes estabelecem parcerias para ter acesso aos
conhecimentos e competéncias complementares, recursos financeiros e aos novos
mercados. A base de conhecimento da industria, a incerteza do ambiente, a
semelhanca nas bases de conhecimento, o estagio da empresa em seu ciclo de vida
sao fatores que afetam a escolha de se integrar a uma alianca (OZMAN, 2010).

Arora e Gambardela (1995) usaram esse enfoque para explicar a divisdo de
trabalho existente na industria farmacéutica, envolvendo as empresas de base
biotecnoldgica, universidades e grandes corporacdes farmacéucas nos Estados
Unidos. Eles buscam responder quais os fatores que determinam as ligacoes
externas as grandes empresas farmacéuticas. ldentificaram quatro mecanismos que
estas utilizavam para se inserir na pesquisa biotecnoldgica: 1) acordos de
desenvolvimento conjunto com outras empresas, (2) convénios com universidades,
(3) investimento no capital social das EBDs e (4) aquisicdo destas empresas. Estes
seriam mecanismos complementares que permitiam, em maior ou menor grau,
acesso da companhia a um determinado conjunto de recursos tangiveis ou
intangiveis necessarios para a inovagao.

Nesse contexto, as EBDs mantém estreita relagéo tanto com as universidades
guanto com as grandes empresas farmacéuticas, pois cada uma delas possui ativos
gue sdo mutuamente complementares. As instituicbes académicas controlam ativos
cientificos, acesso a financiamento publico e habilidades complementares, tanto
para as EBDs quanto para as grandes empresas. Por seu turno, estas ultimas

possuem recursos para investimentos em marketing e comercializacao.
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J4 as EBDs tém acesso ao capital de risco e competéncia em pesquisa
aplicada em areas que inicialmente ndo dominadas pelas grandes firmas. Apesar de
identificarem uma reducao no papel das EBDs nas redes de P&D, sugerem que a
divisdo de trabalho inovativo seria relativamente estavel. Convém ressaltar que, na
industria farmacéutica, o desenvolvimento é um processo longo e dispendioso, em
grande medida devido a regulamentacdo dos testes clinicos. Assim, a maioria das
EBDs, de fato small biotech companies, ndo dispde de recursos organizacionais e
financeiros para a realizagdo de tais desenvolvimentos, nem tém capacidade de
comercializacdo adequada (MALERBA; ORSENIGO, 2002; GARAVAGLIA et. al.,
2006).

Powell e demais autores (1996) trabalharam com o conceito de redes de
aprendizagem no qual a énfase foi dada nos mecanismos das redes para facilitar a
aprendizagem organizacional e agir como o locus da inovacdo. Eles partem do
pressuposto de que a atualizagdo no campo requer uma rapida evolucdo em
pesquisa, gestdo, comercializagdo, dentre outros fatores, que exige uma
organizagdo que propicie uma aprendizagem rapida. Nos segmentos em que
conhecimentos cientificos e tecnologicos sdo determinantes para a inovacao, as
empresas devem desenvolver pesquisa interna e externa a elas, através de
cooperagao com parceiros externos tais como cientistas de universidades, hospitais,
institutos de pesquisa e concorrentes qualificados.

Esses autores analisaram acordos formais de P&D entre os anos de 1990-
1994 realizados por 225 EBDs da area biofarmacéutica aplicada a saude humana,
em sua maioria americanas. Os acordos eram de diferentes naturezas: contratos
para desenvolvimento de pesquisas, compras de direito de propriedades,
licenciamento de produtos, vendas etc., e envolviam parcerias com universidades,
empresas de capital de risco, grandes corporacdes farmacéuticas, hospitais, firmas
especializadas em testes clinicos e outras EBDs.

Os resultados mostram que o niumero de empresas com ligacdes (parcerias)
aumentou no periodo analisado sugerindo que estas foram beneficiadas pelo
trabalho em rede. Considerando as vendas de 2003, quatro EBDs tinham
desenvolvido os dez biofarmacos mais vendidos no mercado. Trés delas estavam
entre as mais conectadas, ou seja, possuiam maior numero de parcerias Esse

resultado sugere uma relacdo entre a utilizacdo de redes de aprendizagem e
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performance. Assim como Arora e Gambardella (1995), Power e outros (1996)
sugerem que a capacidade interna e colaboragcdo externa ndo sdo substitutas, mas
complementares.

E interessante destacar que no interior das firmas a pesquisa béasica é
necessaria para monitorar o fluxo de informacédo cientifica no mundo exterior, de
modo a aproveitar as sinergias entre o conhecimento interno e externo
(ROSENBERG, 1990). Uma vez que uma grande quantidade de informacoes
relevantes na area da biotecnologia vem da ciéncia basica, a capacidade cientifica
interna a instituicdo € fundamental para avaliar as informacdes provenientes de
potenciais parceiros.

Em trabalho posterior, Power e demais autores (1999) analisaram as relacdes
entre a posicdo de uma empresa em uma rede e seu desempenho organizacional.
Baseando-se em dez anos de observacdes (1988-1997) para 388 empresas de base
biotecnoldgica, usando acordos de P&D para mensurar a colaboracdo e outros
dados, como numero de patentes depositadas e vendas analisaram o desempenho
associado a colaboracao interinstitucional. No geral os resultados apontaram o papel
critico da colaboracédo na determinacdo da vantagem competitiva de cada empresa
de biotecnologia e na da evolucéo da industria.

Assim como no trabalho anterior, neste também foi identificado que a posigéo
central de uma empresa na rede influencia na sua capacidade de atrair novas
parcerias. Os efeitos da posicdo sobre o desempenho da rede se mostraram claros
e benéficos. A centralidade esta associada tanto ao volume de patentes quanto de
vendas. Estes resultados reforcam o argumento de que as redes sdo o locus de
oportunidades de aprendizagem e inovacdo. Porém, foi observado que existem
retornos decrescentes relativos a experiéncia do trabalho em rede o que sugere que
ha limites para o aprendizado que ocorre por meio de redes Inter organizacionais.

Deeds e Hill (1996) testaram a hipbétese de que, numa empresa, o ritmo de
desenvolvimento do novo produto € uma fungdo positiva do nimero de aliancas
estratégicas nas quais ela esta envolvida. Contudo, na andlise englobando 130
firmas de biotecnologia encontraram uma relacdo nao linear entre aliancas
estratégicas e rapido desenvolvimento de produto. Quando o numero de aliangas

aumentava muito parece que o0s custos de cooperacdo superavam O0S Seus
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beneficios, confirmando que houve retornos decrescentes em termos temporais para
a colaboracéao.

Ainda considerando as parcerias em P&D, outra questdo explorada no ambito
do trabalho em rede na area de biotecnologia € a influéncia dos cientistas das EBDs
na formacdo de aliancas. A despeito da pesquisa em colaboracdo com as
universidades ocorrer no ambito da industria farmacéutica baseada na quimica fina
(ORSENIGO et. al.,, 2001, MOWERY; SAMPAT, 2005), na biotecnologia tem se
intensificado um padréo ja existente dessas relacfes. A presenca de cientistas
proximos as universidades no quadro de pesquisadores das EBDs, dessa forma,
esta associada a capacidades dessas empresas de atrairem parceiros para aliancas
(POWER et. al., 1996; ARORA; GAMBARDELLA, 1995; LIEBESKIND, et. al., 1994).

Xiaowei e outros (2009) analisaram uma amostra de 300 empresas de base
biotecnoldgica nos EUA para identificar a influéncia da presenca de cientistas na
capacidade de atrair aliancas financeiras e parceiros de P&D, a partir de acordos
dessa natureza entre 1988 e 1999. Os resultados sugerem uma relagédo positiva
entre a proporcdo de cientistas em seu quadro de pesquisadores e parceiros da
alianca em P&D, bem como uma relacdo positiva em alianca com parceiros
financeiros. Porém, a influéncia da presenca de cientistas na atracéo de parceiros é
mais forte para as empresas que possuem menos parcerias, e torna-se menos
proeminente na atragcdo de financiadores. Ou seja, atuando a indudstria torna mais
institucionalizada a pratica de parceria, 0s cientistas tornam-se menos criticos para
atrair aliancas para as empresas bem posicionadas na rede, ou seja, aquelas que
possuem mais conexdes.

A institucionalizacéo das relacfes faz parte do amadurecimento do campo e é
mais presente em empresas com maior experiéncia, normalmente aquelas com mais
tempo de atuacdo no mercado. Nos exemplos apontados anteriormente, as EBDs
com maior numero de parcerias foram as fundadas entre o final da década de 1970
e inicio da década de 1980, como Amgen, Chiron e Genentech. Estas duas ultimas
adquiridas respectivamente pela Novartis e Roche, grandes corporagcdes
farmacéuticas.

As redes que envolvem parcerias inter-firmas sdo marcadas pelas relagbes
entre competidores. No caso na industria biofarmacéutica, as EBDs tanto competem

entre si quando com as grandes firmas. Assim, essas relacdes, apesar de buscarem
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reduzir a incerteza que cerca a inovacdo na area, podem implicar uma
reconfiguracéo nas relacdes existentes no campo.

Assim, uma perspectiva de compreensdo desse processo € a andlise da
evolucdo das redes de P&D entre EBDs e grandes empresas farmacéuticas. Ela é
muito util para identificar como estas tém se posicionado nessas redes ao longo do
tempo e que influéncias as mudancas ocorridas teriam na dinamica de inovacéao da
area de biotecnologias.

Roijakkers e Hagedoorn (2006) analisaram 1469 acordos de P&D entre
empresas da industria farmacéutica que operam na area de biotecnologia cobrindo o
periodo de 1975 a 1999, num total de 890 empresas. Os resultados desse estudo
também mostram um crescimento global no nimero de parcerias em P&D desde os
anos 1980. Porém, apontam uma evolucdo das redes no qual as grandes empresas
farmacéticas passam a assumir um papel cada vez mais central nessas parcerias ao
alongo da década sequinte.

Nos anos 1980 pequenas empresas inovadoras como a Biogen, Genentech,
Amgen, Chiron, ocupavam um papel central nas redes de P&D. Eram elos
importantes para conectar grandes firmas farmacéuticas. Porém, na decada de 1990
estas ampliaram relativamente o niumero de parcerias e passaram, inclusive, a ter
ligacOes diretas com outras grandes empresas sem a necessidade das EBDs para

essa intermediagao:

The 1990s [...] seem to demonstrate a decreasing importance of these
small, newly founded companies in inter-firm R&D partnering if compared to
the role of large, established pharmaceutical and chemical firms. Also, the
role of these small companies as bridges between major sub-networks
became less prominent. During these more recent years, large companies
have developed into more dominant, star players with multiple partnerships
while occupying a nodal position in the pharmaceutical biotechnology inter-
firm R&D network (Ibid, p. 445).

A reducdo do numero de aliancas das EBDs nos anos 1990 e o papel
assumido pelas grandes firmas na rede de P&D podem significar a lideranca destas
Ultimas no processo de inovacdo. O acesso aos ativos das EBDs e das

universidades no processo de amadurecimento da industria levaram as grandes
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corporacdes farmacéuticas a buscar economias de escala e escopo, além de acesso
a inovacodes externas as firmas.

Mais especificamente segundo Shumpeter (1982), grandes empresas de base
cientifica poderiam dominar o ambiente inovador na medida em que 0 processo
inovativo torna-se rotina nos departamentos de P&D das grandes firmas. Nessa
perpectiva, apos a fase inicial de desenvolvimento da indUstria de biotecnologia nos
anos 1970 e 1980, e a legitimacdo dos produtos gerados pelo mercado, a
concentragdo seria uma tendéncia “natural” numa economia capitalista.

Assim, nesta fase, a presenca de um conjunto de pequenas firrmas nao
imprimiria maior dinamismo inovador ao setor, visto que grandes firmas
farmacéuticas tiveram bastante éxito em gerar inovagdes ao longo da segunda
metade do século XX, inclusive conseguindo manter uma aproximacao relativamente
estreita com o setor académico, além de possuirem experiéncia em testes clinicos e
capilaridade para distribuicdo. Nesse caso, a internalizacdo via aquisicdo ndo seria
necesariamente um obstaculo ao processo inovativo, mas um novo modelo no qual
estas empresas assumiriam a lideranga da inovacdo (NIGTHINGALE; MAHDI,
2006).

O processo de concetragdo inclusive ndo levaria necessariamente a reducao
do numero de parcerias externas, como sugeria o trabalho de Pisano (1990). Os
resultados desse estudo, envolvendo cerca de 90 projetos de biotecnologia em fases
iniciais de pesquisa, pré-clinica e anteriores, de 30 grandes empresas farmacéuticas
sugerem que estas tendem a levar a pesquisa para o interior da firma em
determinados contextos. Por exemplo, quando um numero pequeno de EBDs
concentram suas atividades de P&D em determinada classe terapéutica e as
grandes empresas possuem capacidade interna de pesquisa ja tendo desenvolvido
produtos anteriores. Assim, ao tornar internas as atividades de P&D as conexdes
externas tenderiam a ser reduzidas. Pisano pressup8e que o projeto € iniciado pela
empresa de grande porte, que entdo decide usar subcontratados externos ou néo.

O referido estudo teve como base os custos de transacéo incorridos pelas
grandes empresas. Estdo associados aos custos de negociacdo, elaboracédo e
monitoramento de contratos. As empresas incorrem neste tipo de custo sempre que

vao ao mercado (por exemplo, fazendo aliangas com EBBs). Quando estes s&o
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elevados, elas acabam optando pela hieraquia (internalizacdo das atividades de
P&D).2

Porém, a internalizacdo de atividades de P&D, inclusive através de aquisicao,
pode ser acompanhada por novas parcerias de modo a aproveitar as economias de
escopo (diversificacao) identificadas como importantes para a dinamica de inovacao.
Essa busca por diversificacdo das atividades é obtida, por exemplo, com a
identificacdo de novas tecnologias em determinadas classes terapéuticas, ou
mesmo inser¢cdo em uma nova classe de produtos. A diversificacdo, geralmente, tem
sido explorada através de parcerias com as EBDs (MALERBA; ORSENIGO, 2002).

Orsenigo e demais autores (1998, 2001), por seu turno, investigam as
condi¢cdes tecnoldgicas subjacentes que induzem padrfes distintos de mudanca na
estrutura e evolucdo industrial. Neste dUltimo trabalho, os autores buscaram
estabelecer uma ligacdo mais estreita entre a estrutura e a evolucdo das formas de
organizacdo do conhecimento cientifico e tecnolégico em atividades inovadoras na
induUstria farmacéutica. A analise empirica compreendeu dados de 5056 acordos de
colaboracédo, 9785 projetos de pesquisa e 2297 instituicbes (EBDs, universidades,
institutos de pesquisa) no periodo compreendido entre 1978-1997. Os autores
examinaram ainda como as propriedades especificas dos processos de informacao
cientifica e tecnoldgica na biologia molecular influenciaram os padrdes de evolucao
da rede de colaborac¢éo da industria.

As empresas com maior numero de acordos de P&D eram grandes
corporacfes farmacéuticas. Para o grupo de atores que compdem o nucleo central
da rede foi observada uma forte correlacdo positiva entre 0 nimero de acordos e
projetos de P&D e vendas. Estas empresas também estavam engajadas na
incorporacao de tecnologias transversais ao campo, como quimica combinatoria e
DNA recombinante. As instituicGes especializadas nessas tecnologias se engajaram
mais em acordos cooperativos. Em resumo, a evolucdo estrutural da rede foi
caracterizada pela expansdo rapida de pesquisa, trajetérias, técnicas e
hierarquizacdo que estavam articuladas com a evolugcao do conhecimento no campo

da biotecnologia.

8 O conceito de Custos de transacédo foi desenvolvido inicialmente por Coase em 1937, mas

tem sido desconsiderado em muitas abordagens econ6micas, como a da tradicional economia da
saude (Hodgson, 2008).
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Em consonancia com a maioria dos estudos anteriores, foi apontada uma
associacdo positiva entre crescimento de colaboracbes e desempenho inovador,
nesse caso mensurado em termos de vendas e desenvolvimento de novas

tecnologias.

4 CONSIDERAGOES FINAIS

A industria farmacéutica sofreu grande impacto com o advento da biologia
molecular e disciplinas afins que permitiram o desenvolvimento de tecnologias de
prevencdo, de diagndéstico e terapéuticas, a partir de novas rotas biotecnolégicas
que foram lideradas, inicialmente, por pequenas empresas oriundas das
universidades. Neste segmento, a dinamica da inovacdo teve como um dos seus
principais determinantes a colaboragao interinstitucional. A complexidade da base
cientifica e tecnologica, sua dispersao e rapida expansao levaram a uma crescente
dependéncia de parcerias.

As atividades de Pesquisa e Desenvolvimento sao organizadas em redes e as
contribuicdes tedricas e empiricas desse campo tém sido muito importantes para a
compreensao da dinamica do setor. Um conjunto de autores tem se debrucado para
compreender as redes na area de biotecnologia buscando identificar sua origem, o
padrdo de colaboracdo e evolugcdo. Apesar de perspectivas tedricas muitas vezes
divergentes, tais trabalhos coincidem em identificar a rede como instrumento de
aprendizado uma vez que ela se constitui no lécus do fluxo de conhecimento
cientifico e tecnoldgico, portanto condicionantes do desenvolvimento inovador.

Uma andlise de contribuicbes empiricas baseadas em distintas abordagens
de cunho predominantemente econdmico, muitas vezes complementares,
apontaram que h& uma estreita relacdo entre a ampliacdo de colabora¢des em P&D
e 0 desempenho inovador. A maioria dos estudos selecionados cobriu um periodo
temporal que permitiu uma analise da evolucdo do padrdo de colaboracdo nas
redes. Apontam, em sua maioria, para 0 aumento do papel central das grandes
firmas farmacéuticas nas redes de P&D.
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saude humana no Brasil: um estudo empirico a partir de redes de
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RESUMO

Este trabalho analisa a rede de colaboracgéo interinstitucional no campo cientifico brasileiro
na area de biotecnologia aplicada a saide humana e sua evolucéo temporal. A populacéo
foi escolhida no “Web of Science”, do ISI Knowledge, com base em descritores que
englobam um conjunto de trabalhos que utilizam técnicas de gendmica, protedmica e DNA
recombinante. A partir dos dados selecionados foram geradas redes para dois periodos
distintos: 2000-2004 e 2005-2009, além de uma rede englobando os dez anos. Os
resultados mostram que existem poucas instituicdes fortemente conectadas (hubs) e um
grande numero delas com poucas conexdes. Na comparagcdo dos dois periodos ha uma
clara tendéncia das instituicdes lideres em concentrarem as conexdes com 0S novos atores.
Isso ocorre particularmente com a USP, pioneira no campo da biotecnologia brasileira.
Reflete ainda uma baixa colaboracgéo das instituicdes do Sudeste, com aquelas situadas nas
demais regides do pais, assim como poucas articulacées das instituicdes nacionais com o
setor produtivo. O esfor¢co visa ampliar a compreensdo da dindmica de inovacdo da
biotecnologia no Brasil, na medida em que fornece evidéncias empiricas da configuragcédo
das redes de pesquisa brasileira, especialmente as tendéncias ao longo do tempo.

Palavras-chave: inovacéo; biotecnologia; redes de coautoria; pesquisa; Brasil.

ABSTRACT

This work analyses the inter-institutional collaboration network in Brazilian science in
biotechnology applied to human health and this network’s temporal evolution. The
population was selected from the ISI Web of Knowledge based on descriptors which
incorporate a series of works that use genomic, proteomic and recombinant DNA techniques.
Networks were generated from the selected data for two distinct periods: 2000-2004 and
2005-2009, while another network covered the entire ten years. The results demonstrate
that there are a few strongly connected institutions (hubs) and a large number with few
connections. In comparing the two periods there is a clear trend for leading institutions to
concentrate on connections with new actors. This particularly occurs with the University of
Sao Paulo (Universidade de Sao Paulo: USP), a pioneer in the Brazilian biotechnology field.
It also reflects relatively little collaboration between institutions from the South-east and those
from other regions of the country, as well as few links between national institutions and the
production sector. This work aims to increase understanding of the innovation dynamic in
biotechnology in Brazil, in that it supplies empirical evidence regarding the configuration of
Brazilian research networks and, more specifically, of trends over time.

Key words: innovation; biotechnology; co-authorship networks; research, Brazil.
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1 INTRODUGAO

O termo biotecnologia tem sido utilizado de forma ampla para expressar um
conjunto de aplicagBes de técnicas bioldgicas em organismos vivos ou suas partes
com o objetivo de desenvolver novos bens, sejam eles produtos, processos ou
servicos. Esta definicdo, no entanto, engloba desde tecnologias utilizadas ha
milhares de anos para a producao de bebidas e alimentos, como a fermentacao, até
as modernas técnicas de manipulacdo genética descobertas nos anos 1970, que
possibilitaram o nascimento da nova industria de base biotecnoldgica.

A biotecnologia moderna trouxe grande impacto na area da saude na medida
em que se traduziu no desenvolvimento de um conjunto amplo de novas tecnologias
de prevencdo, diagnostico e tratamento, capazes de serem produzidas e
comercializadas com sucesso em larga escala. Estas respondem hoje por um
mercado de aproximadamente 13 % das vendas mundiais da industria farmacéutica
que em 2009 atingiu US$ 751 bilhées (IMS HEALTH, 2010).

No processo de desenvolvimento desse segmento industrial, iniciado nos
Estados Unidos nos anos 1970 e intensificado nas décadas seguintes, a
colaboracdo interinstitucional foi decisiva para a estruturacdo do setor, sendo
considerada elemento central na sua dinamica de inovacdo (MALERBA,;
ORSENIGO, 2002; MAZZUCATO; DOSI, 2006).

Parcerias entre universidades e as novas Empresas de Biotecnologia
Dedicadas (EBDs) ou Small Biotech Companies — SBC* e grandes companhias
farmacéuticas (bigpharmas) resultaram em uma parte significativa das inovacoes
bem sucedidas da area, listados entre os produtos lideres de venda da industria
farmacéutica.

Outros estudos trazem, em diferentes perspectivas, o amplo espectro de
relacdes institucionais (consorcios de pesquisa, joint ventures, aliancas estratégicas,
licenciamento de produtos, subcontratacdo etc.) nos processos de Pesquisa e

Desenvolvimento (P&D), marketing, producdo e comercializagdo (ARORA;

4 Apesar de serem denominadas Small biotech, em oposi¢do ao termo bigpharmas, muitas das

empresas de biotecnologia dedicadas sdo de grande porte, como a Amgen, que figura entre as 15
maiores companhias farmacéuticas mundiais em vendas.
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GAMBARDELLA, 1995, POWELL et. al, 1996). Mostram que, em termos mundiais,
grande parte da organizacdo dos esforcos de P&D no campo da biotecnologia tem
sido através do estabelecimento de redes interinstitucionais. No que tange a
pesquisa, talvez o Consorcio Genoma Humano (Human Genome Project) seja uma
das experiéncias mais marcantes e de grande impacto internacional. Financiado
com recursos publicos, foi lancado nos EUA nos anos 1980, incorporando
posteriormente instituicbes de dezenas de outros paises. Também entrou na corrida
pelo mapeamento do genoma humano a rede TIGR (The Institute for Genomic
Research), iniciativa criada pelo pesquisador e empresario americano Craig Venter,
originando a Celera, empresa financiada com recursos privados >

O papel das universidades e demais instituicbes de Ciéncia e Tecnologia
(C&T) tem sido considerado elemento chave no processo de inovacado dos
segmentos baseados em ciéncia (CORIAT; WEINSTEIN, 2002; MOWERE e
SAMPAT, 2005, etc.) Tal entendimento tem estimulado iniciativas que buscam
induzir o desenvolvimento local a partir de estimulos a transformacéo das atividades
de pesquisa em inovacédo, através do apoio a criacdo de Parques Tecnologicos,
incubadoras de empresas dentre outras iniciativas a partir das pesquisas nas
universidades.

Em todo o mundo, marcos regulatérios foram criados para potencializar a
colaboracdo entre estas instituicbes e a indlstria, tendo como iniciativa pioneira a
Lei Bayh-Dole Act em 1980, nos EUA, a qual se tem creditado maior aproximacao
entre universidade e industria. Esta lei regula a propriedade industrial naquele pais e
tem entre seus pilares a possibilidade de apropriacdo de resultados de pesquisas
financiadas com recursos federais por empresas privadas. Porém, para autores com
Mowere e Sampat (2005), a tendéncia de crescimento da transferéncia de
tecnologias entre esses segmentos é anterior a Bayh-Dole, ndo havendo evidéncias
empiricas que atribuam a mesma este incremento.

Apesar das diversas abordagens tedricas e explicacfes sobre o tema, parece
haver consenso de que em industrias como esta, intensivas em ciéncia e com altos
niveis de crescimento (CORIAT; WEINSTEIN, 2002), redes de colaboracdo devem
ser tratadas e analisadas como dispositivos organizacionais para a coordenacgéo dos

5 ... . . , .
No inicio dos anos 2000, um esbo¢o do genoma humano foi anunciado ap6s uma acirrada

competicdo entre o Genome Projet e a Celera. Estes foram publicados em 2001, respectivamente,
nas revistas Nature e Science.
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processos de aprendizagem por agentes com diferentes competéncias e
habilidades, uma vez que se trata de setores com elevado grau de complexidade,
envolvendo um conjunto vasto de profissionais de diferentes areas. Powell e Grodal
(2005) fazem uma revisdo sobre o tema, trazendo diversas contribuicdes de
aspectos relativos as redes cientificas.

Um conjunto expressivo de estudos foca no processo de colaboragao
cientifica e sua influéncia e podem contribuir para a orientagdo de politicas publicas
com vistas ao fortalecimento de redes de pesquisas em areas estratégicas. Nao s a
pesquisa cientifica, mas também o padrdo de colaboracdo na area tem sido
apontado como elemento determinante na dindmica de inovacdo em varios setores
da economia. No entanto, isso tem sido pouco estudado no Brasil, particularmente
no que se refere a biotecnologia voltada a satde humana. E possivel citar como
excecdo as contribuicbes de Dal Poz (2006), Morel et. al. (2009) e Dal Poz e Morel
(2010).

A investigacdo proposta neste trabalho visa contribuir para ampliar a
abordagem dos estudos de redes no Brasil. Analisa dois pontos relevantes para o
seu desenvolvimento abordados pela literatura como importantes no processo de
inovacdo no setor e ainda pouco explorados para o caso brasileiro no ambito da
saude: a estrutura e dindmica das redes de P&D. Mais precisamente seréo
analisadas a estrutura e a evolugdo da colaboracao interinstitucional na pesquisa
brasileira na area de biotecnologia entre os anos de 2000 e 2009, comparando sua
evolucdo em dois periodos distintos (2000-2004 e 2005-2009). Espera-se que
evidéncias empiricas da configuracdo das redes de pesquisa brasileira,
especialmente as tendéncias ao longo do tempo, contribuam para a formulacdo de
politicas publicas direcionadas ao desenvolvimento desta area no Pais.

O padréo internacional de pesquisa em rede na area da biotecnologia e o seu
avanco no Brasil sugerem que haja crescimento na colaborac&o interinstitucional
nas redes cientificas nos anos mais recentes. Estudos de redes de co-autoria tém
avancado nas ultimas décadas e sua modelagem tem possibilitado entender as
relacées entre 0s autores ou instituicdes. Barabasi e Albert (1999) e Power e demais
autores (2004) identificam, por exemplo, que autores ou instituicbes mais
conectadas, tendem ao longo do tempo a atrair um numero maior de novas

coneccoes.
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A hipétese aqui levantada é que, também, no caso brasileiro, as instituices
maduras no campo cientifico no segundo periodo estudado assumem um papel mais
central na rede na medida em que novas instituicbes tendem a se conectar aquelas,

o que reforcaria o peso de instituicdes tradicionais na area.

2 BASES PARA O DESENVOLVIMENTO DE REDES EM
BIOTECNOLOGIA NO BRASIL

No contexto da corrida para 0 mapeamento do genoma humano, iniciado na
década de 1980, nos Estados Unidos, impulsionado pela crescente automacéo dos
processos de sequenciamento nos anos 1990, o Brasil comecou seus esfor¢gos mais
sistematicos no campo da biotecnologia moderna. Apesar de ser apenas um passo
embrionario para a geracdo de um novo produto, Fonseca (2009) destaca que a
producdo da sequéncia de dados génicos € um dos principais pilares da moderna
biotecnologia e uma precondicdo para a geracdo de inovagbes na industria
farmacéutica e em outros segmentos industriais de base biotecnoldgica.

No Pais, o setor publico tem sido fundamental para viabilizar a biotecnologia
em direcdo a fronteira tecnoldgica. Valle (2005), Dal Poz (2000, 2006), Silveira e
outros (2004) e Fonseca e demais autores (2009) pontuam a importancia de
iniciativas como o Programa Genoma, capitaneado pela Fundacdo de Amparo a
Pesquisa do Estado de S&o Paulo (FAPESP)® em 1997. Tal programa tinha como
objetivo desenvolver competéncias em gendmica e se estabeleceu através da rede
(Organization for Nucleotide Sequencing and Analysis - The Virtual Genomics
Institute), que visava executar um projeto genoma nacional, numa area de alta
competitividade no mundo cientifico’.

O projeto teve como primeiro resultado o mapeamento completo do genoma
da bactéria Xylella Fastidiosa, que causa a doenca do “amarelinho” nas plantagdes
de laranja paulistas. Esta atividade de sequenciamento foi desenvolvida por uma

6 Sao Paulo responde por um terco do Produto Interno Bruto (PIB) do Brasil, de R$ 3,1 trilhao,

segundo estimativas do IBGE (2010). Junto com os demais estados do Sudeste soma 55% do PIB
brasileiro.

! A sigla ONSA faz um paralelo a rede TIGR (The Institute for Genomic Research - TIGR),
iniciativa criada pelo pesquisador e empresario americano Craig Venter.



41

equipe brasileira, envolvendo mais de 30 laboratérios de pesquisa de S&o Paulo,
cerca de 200 pesquisadores e recursos financeiros da ordem de U$ 12 milhdes.
Teve varios desdobramentos, entre eles o projeto genoma humano do céncer, no
Brasil, parceria da FAPESP com o Ludwig Institute for Cancer Research (LICR),
instituicAo americana com unidade no pais, e coordenador e co-financiador do
projeto (FAPESP, 2010), que envolve instituicdbes de diversos paises. No Brasil o
projeto contou ainda com apoio do Conselho Nacional de Desenvolvimento
Cientifico e Tecnolégico (CNPq) e do Ministério da Saude.

Como resultado do Genoma do Céancer, em 2010, cientistas brasileiros
concluiam o sequenciamento de dois genomas completos: o de uma célula tumoral
e o de um linfécito sadio — célula de defesa do sangue, provenientes de uma mulher
portadores de cancer de mama. O objetivo foi identificar diferengcas no DNA que
contribuam para maior compreensao sobre a doenca. Trata-se de um tipico projeto
em rede. As amostras foram provenientes de um banco de células dos Estados
Unidos. O Laboratoério Nacional de Computacao Cientifica (LNCC) no Rio de Janeiro
sequenciou as células e gerou dados que foram analisadores pela unidade do
Ludwing no Brasil (LICR, 2010). Iniciativas dessa natureza colocam o Brasil entre 0s
lideres no sequenciamento genético (THE GENOMES ON LINE DATABASE, 2010).

Em termos nacionais, o final da década de 1990 constituiu 0 marco inicial da
aproximacéo das relacdes entre politica de saude, politica cientifica e tecnoldgica, e
politica comercial. O complexo econémico-industrial da saude (ver GADELHA 2002,
2003) passou a ser tratado como componente estrutural da politica de saude e a
saude como um segmento importante para o desenvolvimento econémico. Nesse
sentido, tornou-se um elemento estratégico no ambito das politicas publicas
setoriais. Este tem sido um processo que envolve esforcos conjuntos de varios
niveis do governo, tendo o Ministério da Saude papel de destaque nesta articulagéo,
com a criagdo do Departamento de Ciéncia e Tecnologia (Decit), em 2000,
incorporado posteriormente & Secretaria de Ciéncia e Tecnologia e Insumos
Estratégicos (Sctie), criada em 2003.

A Sctie, atualmente, é um agente central no processo de formulacdo e
implantacdo da politica de ciéncia, tecnologia e inovacdo no ambito do SUS e
articulagdo com outras instancias. Em funcdo de sua complexidade, o sucesso

dessa politica depende da interacdo entre diversos segmentos da sociedade, desde
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0s Orgaos da administracdo governamental (saude, educacao, inddstria e comércio,
agricultura, ciéncia e tecnologia etc.) até os setores produtivos, passando pelas
instituicbes académicas. Elementos como fomento a Pesquisa e Desenvolvimento e
disponibilizagdo de linhas de financiamento tém sido disponibilizados através dos
esforcos dos Ministérios da Ciéncia e Tecnologia, da Saude e de Desenvolvimento,
Industria e Comércio Exterior. Foram criadas duas redes importantes que integram
um conjunto de esfor¢os de articulacdo de competéncias em areas estratégicas para
a area de biotecnologia: Rede Nacional de Avaliacdo de Tecnologias em Saude
(Rebrats) e a Rede Nacional de Pesquisa Clinica (RNPS).

A articulacao intersetorial tem possibilitado a criacdo de marcos regulatérios
importantes, que tendem a impactar positivamente o setor de biotecnologia pelo fato
da area ser considerada estratégica para o desenvolvimento do pais, como reflete o
Decreto n°® 6041, de 8 de fevereiro de 2007, que instituiu a Politica de
Desenvolvimento da Biotecnologia. A area também é contemplada na Politica de
Desenvolvimento Produtivo (MDIC, 2010). Porém, esfor¢cos anteriores permitiram a
mobilizagdo da comunidade cientifica na dire¢do de construir uma base de
conhecimento interna no que tange as biotecnologias®.

Como parte do esfor¢co de institucionalizacdo da biotecnologia no Brasil, em
2000, sob a coordenagdao do MCT foi criado o Programa de Biotecnologia e
Recursos Genéticos, com participacao de suas agéncias de fomento CNPq e FINEP
— Financiadora de Estudos e Projetos, bem como da Embrapa — Empresa Brasileira
de Pesquisa Agropecuaria (vinculada ao Ministério da Agricultura, Pecuéria e
Abastecimento) e com a Fundagdo Oswaldo Cruz - Fiocruz (vinculada ao Ministério
da Saude).

O Projeto Genoma Brasileiro (PGB), criado pelo Ministério da Ciéncia e
Tecnologia (MCT) em dezembro de 1999 teve inicio em 2000, com a participacao de
25 laboratérios de diversas regides do pais, cujo primeiro organismo selecionado
para sequenciamento completo de seu genoma foi a Chromobacterium violaceum
(SILVEIRA et. al., 2004). Talvez uma das maiores virtudes do PGB tenha sido
impulsionar a realizacdo de pesquisas em todo o territério brasileiro por meio de

redes regionais, nem sempre integradas. As atividades ndo ficaram restritas aos

HOMNA (2003) traz um histérico da estruturacéo da biotecnologia no Brasil.
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centros tradicionalmente detentores da tecnologia, porém, a inexisténcia anterior de
apoio sistematico a formacado de recursos humanos pode ter sido um fator limitante
do projeto.

Do ponto de vista do financiamento, o Fundo Setorial de Biotecnologia — CT-
Biotecnologia instituido pela Lei n. 10.332 de 19 de dezembro de 2001, aliado a
fontes de financiamento transversais, foi uma das estratégias de aporte de recursos
para a area e que previa a formacdo e capacitacdo de recursos humanos em
biotecnologia, fortalecimento da infraestrutura de pesquisas e servigos de suporte a
area, expansao da base de conhecimento apoio a formacédo de empresas de base
biotecnolégica e a transferéncia de tecnologias para empresas ja consolidadas
(MCT, 2010).

O CT-Biotecnologia tem sido muito importante para o segmento. Entre os
anos de 2004-2010, segundo dados do CNPq, foram disponibilizados quase 90
milhdes de reais através desta linha, como ilustra a tabela a seguir. Observa-se um

grande incremento de instituicdes beneficiadas.

Tabela 1 — Evolucéo dos recursos do CT-Biotecnologia

N. instituicoes Média por
e RS beneficiadas instituicao
2004  4.830.725,00 26 185.797,12
2005 5.112.631,00 33 154.928,21
2006 | 9.701.772,00 155 62.592,08
2007 | 17.890.624,00 112 159.737,71
2008 25.547.163,00 226 113.040,54
2009  9.000.746,00 71 126.771,07
2010 17.264.501,00 90 191.827,79
Total 89.348.162,00 713 -

Fonte: CNPq (2011). Elaboragao prépria.

Os dados disponibilizados pelo CNPq permitem observar ainda que a
distribuicdo dos recursos ainda € muito concentrada em poucas instituicdes. Em
2004, apenas dez receberam 63,6% dos recursos, em 2005, 85,2%, em 2006,
59,5%, em 2007, 66%, em 2008, 55%, em 2009, 57%, e em 2010, 51%. Grande
parte delas também lidera a captacdo de recursos de outras fontes e sdo pioneiras
na area de Biotecnologia. Em virtude da determinacdo de percentual para as
Regides Norte, Nordeste e Centro-Oeste, universidades destas regides tém recebido

volumes significativos de recursos, a exemplo da Universidade Federal de
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Pernambuco (UFPE) e Universidade Federal do Rio Grande do Norte (UFRN). As
instituicdbes que mais captaram recursos foram USP, UNICAMP, UFRJ, EMBRAPA,
FIOCRUZ, centros tradicionais de ensino e pesquisa do Sudeste. No caso destas
duas ultimas deve-se considerar que suas unidades distribuidas em varias regides
do pais, sédo beneficiadas por esses editais.

O Ministério da Educacdo contribuiu com apoio a formacdo de recursos
humanos através de Programas de Pés-Graduagdo, estimulando a capacitacdo de
recursos humanos em varias regifes, com apoio dos governos estaduais.
Atualmente o pais conta com 23 cursos de pos-graduacdo em nivel de mestrado e
doutorado com area de concentracdo em biotecnologia. Onze destes cursos sao
oferecidos por instituicbes federais, sete por instituiches estaduais e cinco por
instituicdes privadas. Os cursos estdo distribuidos em todas as regides do pais. O
Sudeste concentra 11 deles, seis somente em Sao Paulo (CAPES, 2010).

Segundo Salles-Filho e outros (2001) em 2000, a pesquisa hesta area no
Brasil respondia por 6.616 pesquisadores, distribuidos em 1.718 grupos e 3.814
linhas de pesquisas. De acordo com levantamento mais recente, feito em 2009, por
Mendonca e Freitas, o pais ja contava com 2.427 grupos de pesquisa cadastrados
na plataforma Lattes na area de biotecnologia. A principal area desses grupos sao
as ciéncias agrarias (36%), seguida pelas ciéncias biolégicas (32%) e da saude
(11%). Estas respondem conjuntamente por quase 80% dos grupos em
biotecnologia do pais. As regides Sul e Sudeste respondem juntas por mais de 72%
dos grupos cadastrados. A regido Nordeste responde por 16% do total. O Estado de
Séao Paulo, sozinho, possui registro de 558 grupos (23% do total); seguido por Rio
de Janeiro, com 320 grupos (13,2%) e Minas Gerais, com 291 (12%).

Em termos gerais, 0 pais tem investido mais em ciéncia e tecnologia de
acordo com a propor¢ao do seu Produto Interno Bruto. Em 2009 foram gastos, 1,3%
do PIB. Ainda é uma marca modesta se considerarmos o padrdo dos paises
desenvolvidos. Japéao, Coreia do Sul, Estados Unidos e Alemanha gastam
respectivamente 3,42%, 3,37%, 2,77% e 2,64%. Os gastos do Brasil ainda sao
inferiores aos da China (1,54%), um dos BRICs® (MCT, 2010).

o Brasil, India, Russia e China compunham o denominado BRIC, que designa um conjunto de

paises em desenvolvimento com expressivas taxas de crescimento econémico. O termo foi cunhado
por Jim O'Neil, da Goldman Sachs, , em 2001, no estudo intitulado “Building Better Global
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Quando se observa a transferéncias de recursos federais em C&T por regido,
verifica-se que estados do Nordeste como Bahia, Ceara e Pernambuco aumentaram
sua participacéo entre os anos de 2004 e 2007 (de 0,18 para 0,46%, de 0,33 para
0,36% e de 0,031 para 0,52% respectivamente). No entanto, a concentracédo é ainda
significativamente elevada: Sdo Paulo, Minas Gerais, Rio de Janeiro e Distrito
Federal responderam por cerca de 75% desses nesse intervalo de quatro anos. A
participacdo dos estados na area de C&T tem se dado através das Fundacdes de
Amparo a Pesquisa (FAPs), marco do processo de amadurecimento das politicas de
C&T no Brasil.

Porém, a conversao de esforcos em C&T nem sempre asseguram a geracao
de inovacdes. Apesar dos avangos, no que concerne ao ambiente institucional é
consenso que no pais ha uma desarticulacdo relativamente elevada entre os setores
académico e empresarial. Além disso, a cultura empresarial € marcada por elevada
aversao ao risco, ndo dispondo o pais de capital de risco capaz de dar conta das
potencialidades geradas no ambito da P&D (GADELHA, 2002, CASSIOLATO;
ALBUQUERQUE, 2000, FONSECA et. al., 2009). H4A que se considerar ainda,
divergéncias entre o Brasil e outros paises no que tange a legislacdo de acesso,
manipulacéo e apropriacao de entidades genéticas (Cf. DAL POZ, 2006).

Segundo Fonseca (2009), a area de pesquisa em biotecnologia ndo tem
grandes lacunas em relacdo aos paises desenvolvidos. Grande parte do problema
esta em transformar os esforcos da pesquisa em inovagcdo, como ja descreveram
diversos autores a exemplo de Silveira et. al. (2004) e Dal Poz (2006), o que passa
pela necessidade de estreitar a articulacdo entre instituicbes publicas e privadas e
aperfeicoar marcos reguladores facilitadores dessas relacdes. Esse tipo de
desarticulacdo contribui para a baixa apropriacdo do conhecimento no Brasil. O
ndmero de patentes na area de biotecnologia'® é ainda bastante limitado no pais.
Levantamento feito por Fortes e Lage (2006) para o periodo de 1998-2000
considerando a classe C12N, a mais representativa da biotecnologia, identifica uma

pequena participacdo brasileira nos depositos de patentes no Instituto Nacional de

Economic BRICs”. Utilizado nos mios académico, econémico e financeiro, em 2006, o conceito deu
orlgem a um agrupamento forma, que posteriormente incorporou a Africa do Sul.

10 As patentes de biotecnologia séo aquelas que contemplam processos de producéo baseados
em materiais bioldgicos, tais como micro-organismos, produtos resultantes, materiais biolégicos e os
préprios micro-organismos desde que sejam transgénicos, conforme explicitado no Art. 18 , inciso lll e
seu paragrafo Unico da Lei 9279/96 (LPI).
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Propriedade Industrial (INPI). Dentre as universidades, a USP liderou os depdésitos
no periodo analisado, sendo que as empresas privadas foram as lideres em
parcerias.

A aproximacao entre a pesquisa cientifica, no caso da biotecnologia gerada
majoritariamente por instituicdes publicas (DAL POZ; MOREL, 2010) e a inovacgao
tecnolégica é favorecida, por exemplo, quando instituicbes responsaveis pela
incorporacdo de tecnologias em sua area de atuacdo conseguem influir nas politicas
de desenvolvimento cientifico e tecnologico. Nesse sentido, a ampliacdo dos
investimentos do MS, conjuntamente com o MCT e BNDES, pode vir a produzir
resultados positivos no processo de inovacdo e modernizacdo da industria brasileira
do segmento.

Desse modo, tem-se, trabalhando de modo mais articulado, o importante
tripé, formado pelo Ministério da Saude, Ministério da Ciéncia e Tecnologia e
Ministério de Desenvolvimento, Industria e Comércio Exterior, capaz de permitir uma
construcdo articulada e compartilhada das politicas cientifica, tecnoldgica e de
inovacao, politica industrial e politica de saude.

Esse quadro refor¢ca que o investimento nessa area, sobretudo na pesquisa,
deve incentivar as colaboracdes interinstitucionais, tendo em vista a natureza da
area e a complexidades dos processos envolvidos. Uma iniciativa, cujos resultados
precisam de investigacdo futura, € a criagcdo de Institutos Nacionais de Ciéncia e
Tecnologia (INCTs). Algumas caracteristicas estabelecidas para os INCTs
(articulacdo entre pesquisa, formacdo de recursos humanos e transferéncia de
tecnologia; complexidade dos focos tematicos; grupos de pesquisa organizados em
redes virtuais; montante dos recursos envolvidos; elevada densidade de recursos
por projeto etc.) refletem o propésito de fortalecer mudancas qualitativas na forma de
fazer ciéncia e tecnologia no pais. De modo particular a dinamica de articulacéo
entre as ICTs e outros atores € também de fundamental importancia no sistema de
inovagao e parece apontar o amadurecimento do sistema institucional brasileiro e o
reconhecimento do papel central da CT&l na agenda brasileira de desenvolvimento
(CGEE, 2010).
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Dentre os marcos reguladores de apoio a inovacéo, destacam-se a Lei 10972,
de 2004, denominada Lei da Inovacdo! e a lei do Bem, de 2005, ambas importantes
para ampliacdo da colaboracdo entre universidades e empresas. A segunda amplia
as possibilidades de financiamento mediante concessdes fiscais as empresas de
base tecnologica. Estas, possivelmente, trardo impactos positivos a pesquisa,
envolvendo a colaboracédo entre universidades e empresas.

Entretanto, muitos dos resultados cientificos alcancados, sobretudo na area
genbmica e protedbmica, ndo podem ser atribuidos diretamente as politicas
orientadas pelo governo federal sendo funcdo de um conjunto de eventos e
iniciativas, em parte motivadas pelo poder publico federal, em parte como acdes
descentralizadas, como mencionado anteriormente (SILVEIRA, 2004; SILVEIRA et.
al. 2004; FONSECA, 2009).

No entanto, a despeito do desempenho brasileiro da producao cientifica na
area de biotecnologia, pouco se tem investigado sobre as redes de pesquisa. A
compreensao de sua estrutura, evolugdo e dinamica podem trazer informagdes
relevantes para a orientacdo de politicas publicas, o que torna os estudos de

coautoria uma ferramenta importante nesse sentido.

3 MATERIAL E METODOS

3.1 REDES DE COAUTORIA

As raizes do estudo das redes estdo nos trabalhos do matemético Euler'?
que desenvolveu a teoria dos grafos. Um grafo representa um conjunto de vértices
(n6s) conectados por arestas. Um conjunto de grafos forma uma rede. Desde entéo,
varios estudiosos tem se dedicado a compreender as propriedades dos diversos
tipos de grafos e como se dava o processo de sua construgao, isto €, como seus nos
se agrupavam (WASSERMAN; FAUST, 1994).

1 Nova redacéo dada pela Lei n® 12.349, de 2010.
12 O trabalho de Euler tinha o objetivo de identificar solugdes para acesso as pontes da cidade
prussiana de Kénigsberg por volta do século XVIII.
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A andlise de redes sociais tem suas raizes na sociologia e vem despertando
interesse em pesquisadores de diversos campos do conhecimento na tentativa de
compreender as relagdes existentes entre pessoas, instituicbes, grupos sociais etc.
(FREEMAN, 1991; DEGENE; FORSE, 1999; BORGATTI; HALGIN, 2000;
WASSERMAN; FAUST, 1994). No que tange a producdo cientifica, desde os anos
1950 autores como Smith (1958) observaram o crescimento de artigos em coautoria
sugerindo que estes trabalhos davam uma medida aproximada da colaboracéo entre
grupos de pesquisadores, instituicdes e paises.

Nas trés décadas seguintes, uma série de estudos tedricos e empiricos
marcou a sistematizacdo da investigacdo das formas com que se davam o0s
relacionamentos de colaboracdo cientifica. Este tem sido um campo vasto para
estudos empiricos, pois possui bases de dados digitais das mais extensas
envolvendo redes sociais. Estas sdo redes complexas, pois apresentam um numero
grande de elementos que interagem de forma nao-linear, constituindo sistemas
dindmicos, como acontece com os fendmenos do mundo real (NEWMAN, 2003). As
redes que representam as relacdes do mundo real, como as relagbes entre
cientistas, amigos, colegas de trabalho etc., podem ser representadas em dois
grandes grupos: as redes de mundo pequeno®® e as redes livres de escala. Este
altimo, particularmente esté relacionado ao crescimento da rede (AGUIAR, 2009).

O trabalho de Barabasi e Albert (1999) mostra uma proposta de analise
temporal das redes para as redes livres de escala. Os autores observaram que a
medida que a rede cresce e novos atores sao incorporados a rede, estes tendem
preferencialmente se conectar aos n6s com maior grau. Ou seja, aos atores que ja
possuem maiores conexodes. Desta forma, uma rede livre de escala apresenta uma
distribuicdo irregular de ligacdes entre os diferentes nds, seguindo uma lei de
poténcia. Nelas ha um grande namero de ligagdes a um grupo pequeno de vértices
(instituicdes) denominados “hubs”.

Em termos matematicos, a informacdo topolégica de uma rede pode ser

representada em uma matriz conhecida como matriz de adjacéncia. Nas linhas (i) e

3 O conceito de rede de mundo pequeno partiu do experimento realizado pelo psicologo social,

Stanley Milgram e colegas nos anos 1960. O experimento contou com a participacdo de diversos
individuos de diversas localidades nos EUA. Este demonstrou que duas pessoas, sem nenhuma
ligacdo aparente, estdo separadas por, em média, seis passos. Isto acontece pois existe grande
probabilidade de que as pessoas em questdo tenham amigos que as liguem (WASSERMAN; FAUST,
1994 e AGUIAR, 2009).
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as colunas (j) desta matriz estdo dispostos os autores (neste caso instituicbes) da
rede de coautoria. Trata-se de uma matriz quadrada, uma vez que as mesmas
instituicdbes aparecem nas linhas e nas colunas, sendo iguais os valores de i e j.
Quando as relagdes interinstitucionais sao do tipo ndo direcional, a matriz é
simétrica em relacdo a diagonal principal, ou seja, as ligacbes sdo reciprocas e néo
se considera a conexao de uma instituicdo com ela mesma (WASSERMAN; FAUST,
1994).

Aqui, serdo analisados o padrao e a evolugdo da colaboracao
interinstitucional na pesquisa brasileira em biotecnologia entre os anos de 2000 e
2009, utilizando-se os seguintes indices:

a) numero de vértices (n) - neste caso, 0 numero de instituicbes em cada
periodo analisado;

b) nimero de arestas (m) - representa as ligacbes (numero de conexdes)
entre os vértices e indica o tamanho da rede;

c) grau do vértice (k) - determinado pelas conexfes existentes entre um
vértice (i) e seus vizinhos mais proximos e grau médio <k>, uma medida global da
rede que corresponde a média aritmética dos graus de cada vértice de uma rede;

d) coeficiente de aglomeracédo (C) - representa a densidade de conexfes em
torno de um vértice — ou seja, a probabilidade de vizinhos de uma determinada
instituicdo colaborarem entre si;

e) caminho minimo (CM) — indica o menor caminho entre dois veértices.
Remete a ideia de sequencia,

f) caminho minimo médio (CMM) - é a média todos os caminhos minimos de
todos os vértices que constituem a rede;

g) diametro (D) - maior dentre os valores de caminho minimo entre quaisquer
dois vértices;

h) betweenness - medida que identifica as arestas que conectam
comunidades, ou seja, as instituicbes responsaveis pelas conexdes entre outras
instituicbes e que se retiradas desconectam uma série de elementos. Trata-se de
uma medida de centralidade.

A andlise dos resultados das redes de coautoria institucional na area de
biotecnologia busca, a partir das informacdes extraidas das mesmas, descrever sua

topologia e compreender a dindmica que determina seu processo de evolucao.
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Foi apresentada ainda a evolugcédo temporal da producéo cientifica no campo
das biotecnologias aplicadas a saude humana em paises selecionados,
comparando-a a brasileira, bem como analisadas algumas estatisticas mais

especificas referentes a producéo nacional, inclusive, por instituicao.

3.2 ESTRATEGIA DE BUSCA - BASE DE DADOS DE ARTIGOS

O levantamento da producdo cientifica brasileira na rea de biotecnologia foi
feito na Web of Science — da base de dados ISI Web of Knowledge (Thomson
Reuters). Trata-se de uma base que contém informacdes recolhidas junto a milhares
de revistas cientificas, livros, série de livros, relatorios e conferéncias, sendo uma
das mais representativas da area da saude. Além disso, possui ferramentas de
busca, refinamento e exportacdo de dados que facilitam o trabalho de mineracéo
dos mesmos. O acesso foi feito através do Portal da Capes, que permite acesso
gratuito as instituicbes participantes, no caso especifico, a Universidade Federal da
Bahia e a Fundacao Oswaldo Cruz.

No ISI, o levantamento foi feito no modulo busca avancada utilizando os
campos: Topico (TS), que reune titulo, resumo e palavras-chave; e Pais (CU). A
busca foi feita para o periodo de 2000 a 2009. Em Topico foram utilizados
descritores que englobam os trabalhos que utilizam técnicas de gendmica e
protedmica, DNA e RNA recombinante em estudos voltados a saude humana (DAL
POZ, 2006; MOREL et. al. 2009; DAL POZ; MOREL, 2010). J4 em Pais colocou-se
duas possibilidades para a escrita de Brasil (Brazil or BR). Foram excluidos os
documentos: resumo de encontro e notas.

Apoés o refinamento da busca no Web of Science foram encontrados 317
documentos. Essa mesma estratégia foi utilizada para levantamento da producéo da
Russia, India e China (BRICs), considerando-se no campo Pais as diversas formas
de nomenclatura destes. Isso foi feito apenas para fins de comparacao da evolucao
e perfil da producao cientifica no campo, uma vez que séo paises com indices de
desenvolvimento similares ao do Brasil. Somente foram geradas redes a partir da
producéo cientifica deste ultimo.

Para o tratamento das informacdes da producdo brasileira foi utilizado o

software Vantage Point, que permite trabalhar um conjunto grande de dados de
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texto. No software, foi feita a padronizacdo dos nomes das instituicbes aos quais
estavam vinculados os autores (Cf. MOREL et. al., 2009; DAL POZ; MOREL, 2010).
Isto porque uma mesma instituicdo pode aparecer com grafias diferentes, além de
uma mesma instituicdo possuir diferentes unidades e departamentos. Neste Gltimo
caso, esta foi agrupada para que se pudesse apresentar uma visao do conjunto de
sua producdo. ApGs a padronizacdo e agrupamento o numero de instituicdes foi
reduzido de 478 para 400.

Neste trabalho foram criadas no Vantage Point trés matrizes de co-ocorréncia
utilizando as 400 instituicdes brasileiras ja padronizadas. Uma, considerando o
periodo 2000-2004; outra, o periodo 2005-2009 e a ultima, englobando os 10 anos.
Estas foram exportadas para o Pajek, no qual foram calculados os indicadores. Este
€ um software livre que possibilita também a criacdo, edicdo e manipulacdo de
grafos de todos os tamanhos. Possui um conjunto de algoritmos e heuristicas
implementados para facilitar a busca de informacdes. Trata-se de um software muito

utiizado para quem trabalha com dados de redes de relacionamento, como

coautoria, citacdes etc. (conferir http://vlado.fmf.uni-lj.si/pub/networks/pajek/). A
visualizacdo das redes foi feita a partir do software Gephi, em funcdo das

ferramentas interativas que o mesmo possui (ver http://gephi.org).

4 RESULTADOS

Como esperado, o levantamento mostrou uma tendéncia de crescimento no
namero de publicacbes brasileiras na area de biotecnologia aplicada a saude
humana indexadas no ISI no periodo considerado. Ao se comparar esta producao
com a dos outros paises do BRICs, observa-se que o Brasil tem mantido um
crescimento relativamente estavel do numero de publicacdes, se encontrando
ligeiramente a frente da india e da Russia. A China tem uma producdo bem mais
significativa e taxas de crescimento bem superiores aos demais paises do BRICs,

sobretudo, a partir de meados dos anos 1990.
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Grafico 1 — Evolucdo da producdo cientifica na area de biotecnologia aplicada a saude
humana
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Fonte: ISI/Web of Science. Elaborag&o propria

Os resultados confirmam que ha um claro padrdo de colaboragao
internacional nessa area. Na década analisada os membros dos BRICs colaboraram
com instituicdes de um numero significativo de paises: 42 (Brasil), 41 (Russia), 28
(india) e 44 (China). O pais com o qual todos estes paises tiveram maior nimero de
colaboracdes foi os Estados Unidos, que detém a maior producao cientifica na area
e é 0 maior produtor e consumidor de produtos biotecnolégicos do mundo. No caso
brasileiro os maiores parceiros de pesquisa depois dos EUA sdo Alemanha,
Inglaterra, Franca e Italia.

Outro dado relevante para comparacéo do perfil da producéo cientifica desses
paises € o percentual de publicacbes em relacdo ao nimero de autores. Observa-se
que no periodo considerado, a China tem tido um maior niumero de colaborac¢des por
paper publicado considerando até 20 autores. Além disso, observou-se que somente
este pais tinha trabalhos com mais de 100 autores, o que indica esforco
interinstitucional na pesquisa em rede. Estes trabalhos foram resultados de trabalhos
na area de cancer e HIV, feitos em parcerias com grandes empresas daquele pais.

Os trabalhos com grande numero de colaboradores nos demais paises do BRICs
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também eram na area de gendmica. Isto €, numa fase ainda preliminar da pesquisa

visando a selecdo de novas moléculas.

Tabela 1: Percentual de Publicag8es X nimero de autores por artigo

N. Autores Brasil Ruissia india China

1-5 40,4 50,2 54,3 31,7
6-10 44,2 37,2 36,2 51,1
11-20 12,3 10,2 7,2 15,5
21-50 2,2 1,4 1,8 1,1
51-100 0,9 0,9 0,4 0,3
>100 0,0 0,0 0,0 0,2

100% = 317 100% = 215 100% =276 | 100% = 1326

publicacbes publicacdes publicacbes publicacbes

Fonte: ISI/Web of Science. Elaboragéo propria

Relatorio da Thomson Reuters (2009) aponta que por volta de meados desta
década, a producdo da China se expandiu drasticamente em todas as areas do
conhecimento, iniciando uma trajetéria ascendete que tem se ampliado nos ultimos
anos. Os investimentos que o pais tem efetuado desde 1980, que resultaram numa
série de programas nacionais de ciéncia, tecnologia, pesquisa e desenvolvimento
buscando a melhoria da competitividade do pais tem se traduzido em taxas de
crescimento da produgéo cientifica bem acima das médias dos paises desenvolvido
e mundial, especialmente em campos considerados estratégicos, como ciéncias de
materiais, quimica e fisica.

Analisando mais detalhadamente o caso brasileiro, verifica-se que entre 2000
e 2009 apenas 10 instituicbes estavam envolvidas na maior parte da producéo na
area, como evidencia o grafico a seguir. Essa distribuicdo segue a concentracao
nacional de renda e de alocacdo de recursos para Ciéncia, Tecnologia e atividades
correlatas. Estas instituicdbes sao universidades e centros de pesquisa tradicionais
no Brasil e lideres na producéo cientifica em diferentes campos do conhecimento,
nove localizadas na regido Sudeste do Brasil e uma, a Universidade Federal do Rio
Grande do Sul (UFRGS), no Sul do Pais. Regides, onde estdo concentrados o maior
percentual dos grupos de pesquisa na area de biotecnologia.

Somente a Universidade de Sdo Paulo (USP) estava presente em um terco
das publicacbes da é&rea. Em seu conjunto, uma caracteristica marcante da

producéo cientifica brasileira € o nUmero pouco expressivo de colabora¢cdes com o
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segmento empresarial, indo de encontro ao observado na producao cientifica

relacionada a descobertas de novos produtos e processos.

Grafico 2 — As dez instituicdes com maiores nimeros de publica¢des (2000-2009)
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Fonte: ISI/Web of Science. Elaboracéo propria

Além disso, como esperado, quando se observa a dindmica das redes de
coautoria, nota-se que ha uma clara tendéncia também das instituicfes lideres em

concentrarem as conexfes com 0s novos atores ao longo do periodo analisado.

4.1 PADROES DA COLABORACAO CIENTIFICA NA AREA DE BIOTECNOLOGIA
NO BRASIL

No intervalo de 10 anos (2000-2009) a rede € composta de 400 vértices (nés)
e 1360 arestas (conexdes). Possui grandes hubs, ou seja, instituicbes que
centralizam a maior parte das conexdes, como a USP com quase o triplo de arestas,
da Fundacdo Oswaldo Cruz (Fiocruz), a segunda com maior numero de ligacdes.

Aquela é a instituicdo mais central da rede, conectando um conjunto grande de seus
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atores. Isso significa que a maioria dos caminhos minimos leva a esta instituicao,
gue se retirada, desconectaria uma série de vértices, reconfigurando a estrutura da
rede. O betweenness, indicador de centralidade aqui utilizado mostra isso. O da
USP € 0,49, o da Fiocruz, 0,14 e o do LICR 0,12. Como a pesquisa em biotecnologia
€ baseada em colaboracéo internacional, o pais possui parcerias com um grande
namero de instituicbes estrangeiras. A Universidade de Harvard acaba aparecendo
entre os 10 maiores hubs, com um numero de conexfes (vértices) igual ao da
Universidade do Rio Grande do Sul (UFRGS), apesar de estar na 202 colocagcédo em
namero de trabalhos, com apenas 5 artigos no periodo, trés deles em parceria com
a USP, um com a UFRGS e outro com a Universidade Federal do Parana (UFPR).
Estas publicacdes resultaram de parcerias entre dezenas de instituicbes de nove
diferentes paises, liderados por autores americanos. Portanto € natural que o0s
estudos focassem na investigacdo de doencas de interesse desse pais, como
diabetes, distirbios hormonais e neoplasias.

O fato de os trabalhos dessa instituicdo possuir um numero grande de
coautores a coloca nesta posicdo. Os resultados refletem ainda uma baixa
colaboracdo das instituicbes do Sudeste com aquelas situadas nas demais regifes
do pais, nenhuma entre as 50 com maior nimero de conexdes no intervalo de 10

anos.

Tabela 3 — Dez maiores hubs da rede de biotecnhologia (2000-2009)

2000-2009

Institui¢coes k
USP 148
FIOCRUZ 58
UNIFESP 51
Ludwig Inst Canc Res 42
UNB 42
UFRJ 38
UFRGS 36
Harvard Univ 36
UNESP 30
UFMG 29

Fonte: ISI/Web of Science. Elaboragéo propria

A existéncia de grandes hubs altamente conectados e um conjunto de

instituicbes com poucas ligacdes mostra que se trata de uma rede livre de escala. A
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representacdo grafica da rede ilustra bem o que foi mencionado anteriormente. Um
resultado também esperado, é que instituicées brasileiras, nacionalmente, tendem a
colaborar com aquelas mais proximas geograficamente. Os principais colaboradores
da USP estdo em Sao Paulo e no resto do Sudeste. No caso da Fiocruz, cuja sede
esta no Rio de Janeiro, a colaboracdo mais estreita se d4 com a Universidade
Federal do Rio de Janeiro (UFRJ), seguida por instituicdes sediadas em S&o Paulo,
apesar de existirem unidades técnicas regionais dessa instituicio em estados no
Norte, Nordeste e Centro-Oeste.

Grafico 3 - Rede Biotech 2000-2009

Fonte: ISI/Web of Science. Elaborac&o propria
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7

A analise desta rede é muito Gtil para identificar o padrdo de colaboracao
interinstitucional no campo estudado, porém, ndo permite compreender qual a

dindmica que determina seu processo de evolugdo, por exemplo. Para esta

finalidade optou-se por comparar dois periodos distintos. Os resultados
apresentados na tabela a seguir ratificam algumas questdes levantadas.
Tabela 4- indices médios da rede de coautoria (2000-2004 / 2005-2009)
indices médios da rede de coautoria (2000-2004)
n M <k> D CMM Betweeness* CAM y
157 395 5 9 3,36 0,013 0,06 2,36
indices médios da rede de coautoria (2005-2009)
n M <k> D CMM Betweeness* CAM y
300 1002 7 7 3,18 0,007 0,04 2,01

Fonte: ISI, 2010. Calculos préprios

A rede aumentou de tamanho (m saiu de 395 para 1002) e novos atores
passaram a integra-la (de 157 para 300), sendo que 0 numero de conexdes
aumentou mais que proporcionalmente ao numero de instituicbes, o que significa
que o nivel de colaboracado cresceu de um periodo para o outro. Isso € refletido no
grau médio da rede, que passou de 5 para 7 no segundo periodo.

Com a entrada de novas instituicdes na rede, seu diametro caiu de 9 para 7, 0
qgue indica que o maior caminho entre dois vértices da rede foi reduzido, sendo
necessarios menos “passos” para a conexdao entre duas instituicdes. Isto €, mais
atalhos foram criados no segundo periodo analisado. Por exemplo, no grafico 4,
vemos longas caldas nas redes. Desta forma, uma instituicdo no extremo de uma
rede precisa passar por uma série de outras instituicdes para chegar a um dos hubs.
Ja& no grafico 5 , muitos menos passos sao necessarios para isso. Tanto o CM, como
o CMM também foram reduzidos, permitindo que o fluxo de informacdes seja
potencializado. As visualizacbes das duas redes tornam mais claros esses

resultados.



Grafico 4 - Rede Biotech 2000-2004

Fonte: ISI/Web of Science. Elaboragéo propria
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Grafico 5 - Rede Biotech 2005-2009

Fonte: ISI/Web of Science. Elaboracéo propria

Cabe destacar que o numero de renovacgfes das instituicbes da rede no
segundo periodo. Apenas 57 se mantiveram no segundo periodo. Inclusive, somente
cinco permaneceram entre os 10 primeiros hubs. Instituicbes americanas, lideres na
pesquisa no campo apresentaram grande numero de conexdes nos dois intervalos,
pois seus projetos envolvem a colaboracdo com instituicdes de diferentes paises, de
modo a articular diferentes competéncias além de exibirem mudltiplas fontes de
financiamento, inclusive brasileiras, neste caso, majoritariamente, instituicoes
localizadas no eixo Sul-Sudeste, como USP, Fiocruz, UFMG e UFRGS.



60

O fato de os trabalhos possuirem um numero grande de coautores coloca as
instituicdes internacionais numa posicao de destaque na rede. Além disso, como um
namero significativo dos primeiros autores dos trabalhos é filiado a elas, é natural

deduzir que estas pesquisas foram lideradas por elas.

Tabela 5 — Hubs da rede

2000-2004 2005-2009

Instituicdes k Instituicdes k
USP 58 USP 103
FIOCRUZ 32 UFRGS 36
UNIFESP 29 UNB 36
UFRJ 24 Harvard Univ 36
Ludwig Inst Canc Res 18 FIOCRUZ 34
UNICAMP 17 UNIFESP 28
Johns Hopkins Univ 16 Ludwig Inst Canc Res 27
UNESP 13 UEMG 26
Univ Alabama 11 J Craig Venter Inst 23
Vet Adm Med Ctr 9 UNESP 22

Fonte: ISI/Web of Science. Elaboragéo prépria

Observou-se ainda que as instituicbes que nao pertenciam ao grupo entraram
na rede, por estabelecerem conexdes com o0s grandes hubs nacionais que
permaneceram melhor posicionados nos dois periodos (USP, FIOCRUZ, UNESP,
LICR, UNESP), como mostra grafico a seguir. Essa é uma das caracteristicas de
redes livre de escala, cuja uma das propriedades € possuir grande numero de

vértices com poucas conexdes e um numero pequeno de hubs.
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Grafico 6 — Evolugcdo do numero de colaboracéo entre os periodos 1990-1994 e 1995-2009
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Fonte: ISI/Web of Science. Elaboragéo propria

Os indicadores individuais de cada vértice mostram, por exemplo, que a USP
que ja tinha quase dobrado o seu grau (saindo de 58 para 103) aumentou também
seu betweeness para 0,573, contra 0,489 do periodo anterior. Isso mostra que além
de maior conectividade ampliou o seu papel como o ponto de ligacdo entre os
diferentes atores da rede, fortalecendo sua posi¢céo central nesta. Esta configuracao
traz questdes importantes que podem contribuir para a orientacdo de politicas

publicas.

5 DISCUSSAO

Neste artigo foi analisado o padréo e evolucdo da rede de coautoria na area
de biotecnologias voltadas a saude humana no Brasil. Os resultados mostraram que
no periodo analisado (2000 — 2009) existem poucas instituicdes fortemente
conectadas (hubs) e um grande numero delas com poucas conexdes. Na
comparacao entre 2000 — 2004 e 2005 — 2009 h& uma clara tendéncia das
instituicbes lideres em concentrarem as conexdes com 0S novos atores, 0 que
confirma a hip6tese aqui levantada de que os atores mais maduros no campo
cientifico no segundo periodo estudado assumem um papel mais central na rede ao

longo do periodo e que as novas instituicbes entraram na rede, preferencialmente,
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estabelecendo conexdes com os grandes hubs nacionais. Fato que refor¢ca o peso
de universidades e institutos de pesquisa tradicionais na area. Isso ocorre
particularmente com a USP, pioneira no campo da biotecnologia brasileira e
instituicdo mais central da rede.

A posicdo de instituicbes de outros paises como hubs da rede ratifica o
padrdo de colaboracgdo internacional na area. Estas mantiveram um elevado nimero
de conexdes com as universidades e institutos de pesquisa brasileiros hubs da rede.
A presencga de uma unidade do LICR no Brasil favorece a articulagéo internacional
nas pesquisas voltadas a aplicacfes da biotecnologia no estudo do cancer. De um
lado, isso significa intercambio de conhecimento, possivelmente com a formacao de
quadros brasileiros. Por outro, sem politicas especificas, pode manter a divisdo do
trabalho no qual o Brasil responde pelas fases iniciais da pesquisa, gerando dados
para as instituicbes dos paises desenvolvidos.

As instituicdes paulistas lideraram a captacéo de recursos federais, refletindo
0 amadurecimento do campo historicamente conquistado ao longo do tempo, tendo
a FAPESP, contribuido significativamente para a configuracdo desse cenario. Este é
um dos fatores que pode explicar o desempenho das instituicbes estaduais daquele
estado. Porém, o fato da FAPESP restringir o financiamento de pesquisadores de
instituicbes de outros estados do pais, mesmo em colaboracdo com instituicbes
paulistas pode ser um fator explicativo da baixa parceria entre as instituicoes
paulistas e as localizadas em outras regides do pais.

Em termos gerais, 0 aumento das conexdes no periodo analisado, parece ser
uma tendéncia natural do campo, cuja complexidade tem estimulado a cooperagao,
no caso brasileiro parece ter sido impulsionado ainda pelos modelos de
financiamento voltados a formacéo de pessoal, uso e melhoria de infra-estrutura de
pesquisa e articulacdo de redes de pesquisa na area, ampliados apenas no final dos
anos 1990 e inicio dos anos 2000. O CT Biotecnologia, por exemplo, foi criado
apenas em 2001, com inicio dos projetos contratados em 2002.

A entrada do Ministério da Saude no aporte de recursos a pesquisa junto as
agéncias do MCT, com recursos direcionados para a biotecnologia voltada a saude
humana contribuiu para o direcionamento da pesquisa para desenvolvimento de
areas estratégicas, a exemplo de células tronco e producdo de anticorpos

monoclonais, ampliando o montante de recursos. As redes de pesquisa na area de
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biotecnologia parecem ter contribuido para a construcdo de um padrdo mais
colaborativo no Pais, visto que fomentou parcerias internacionais e regionais. No
entanto, a colaboracdo das instituicbes do Sudeste, lideres na pesquisa em
Biotecnologia, com as situadas no resto do pais é ainda muito timida.

Nenhuma das Instituicbes localizadas nas demais regibes do pais estavam
entre as mais as 50 mais conectadas no intervalo de 10 anos, apesar da
Universidade Federal da Bahia (UFBA) e da Universidade Federal do Rio Grande do
Norte (UFRN) terem melhorado sua posi¢ao relativa no ultimo periodo. A estrutura
das redes aponta para questbes importantes referentes ao desenvolvimento no
campo da biotecnologia aplicada a saude humana no pais. Uma delas, diz respeito
ao fato de que o padrédo de ampliacdo das conexdes favorece a posigcao central dos
grandes centros do pais, o que pode restringir a diversificacdo de competéncias
(GIBBONS et. al, 1994).

Além disso, no Brasil, observou-se que raras sdo as parcerias envolvendo
empresas biotecnoldgicas e grandes empresas farmacéuticas, mostrando baixa
articulacdo com o setor produtivo. Isso pode ser explicado pelo marco regulatorio
constritor existente, ja que a Lei de Inovacédo (2004) e a Lei do Bem (2005), que
criam instrumentos facilitadores das relagcdes entre universidades, instituicdes de
pesquisa e empresas sao ainda muito recente. Dessa maneira, acredita-se que

estes ainda ndo tiveram impacto na producdo cientifica analisada.
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RESUMO

Um conjunto de fatores determinantes na divisdo do trabalho entre as Empresas de
Biotecnologia Dedicadas (EBDs) também denominadas Small Biotec Companies, as
grandes corporacdes farmacéuticas e as universidades influenciaram a dindmica de
inovacado do setor. O ritmo acelerado do progresso técnico e a complexidade do processo de
inovacao implicaram a necessidade de colaboracdo entre as diferentes instituicées, no qual
as EBDs atuaram como atores centrais na fase inicial do desenvolvimento no campo. Estas
foram responsaveis pela introducdo de inovagfes radicais responsaveis por vendas
expressivas na indastria farmacéutica, como as observadas na area de medicamentos
oncoloégicos. Porém, alguns estudos indicam que este pode ser um fendmeno transitorio.
Este artigo discute o processo de inovacdo e a evolucdo do mercado de anticorpos
monoclonais contra o cancer no contexto de recentes incorporacdes de empresas de base
biotecnoldgica pelas bigpharmas, tendo como referéncia o caso da Genentech. Discute
ainda o padrao de colaboracéo do setor e as possiveis implicacdes desta tendéncia sobre a
ampliacdo da iniquidade ao acesso dessas tecnhologias. Os dados de mercado foram obtidos
no IMS Health e os sites das empresas.

Palavras-chave: inovagdo, industria farmacéutica, medicamentos oncoldgicos,
biotecnologia, iniquidade.

ABSTRACT

A series of determining factors in the division of labour between Dedicated Biotechnology
Companies (DBC), also known as Small Biotec Companies, large pharmaceutical
corporations and universities have influenced the innovation dynamic of the sector. The
accelerated pace of technical progress and the complexity of the innovation process
necessitate collaboration between different institutions and DBCs function as central actors
in the initial development phase of this field. DBCs were responsible for the introduction of
radical innovations that led to significant sales in the pharmaceutical industry, such as those
observed in oncology medication. However, some studies indicate that this may be a
transitory phenomenon. This article discusses the innovation process and market evolution
of anti-cancer monoclonal antibodies (MABSs) in the context of the recent incorporations of
biotechnology companies by Big Pharmas, with specific reference to the Genentech case. It
also discusses the sector’s pattern of collaboration and the possible implications an increase
in concentration may have on inequity of access to these technologies in Brazil. Market data
was obtained from IMS Health and data regarding spending and access to MABs from the
Brazilian public health system (SUS) and the Brazilian Ministry of Health. The results
demonstrate that the process of concentration in the sector may thus increase existing
inequities of access to these medications. Suggest also that the collaboration pattern is has
changed and that this may influence the dynamics of innovation in the industry. The
trajectory of the pharmaceutical industry, despite its potential to reduce inequalities in health,
has been shown to significantly excluding the poorest populations, including those from
Brazil

Key words: innovation; pharmaceutical industry; oncology medication; biotechnology; Brazil.
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1 INTRODUGAO

Avancos importantes da ciéncia na segunda metade do século XX
constituiram a base para o desenvolvimento da moderna industria biotecnoldgica. A
descricdo da estrutura do DNA feita por Watson e Crick em 1953, a clonagem dos
primeiros genes, em 1973, a expressdo de genes clonados em bactérias, em 1974,
estdo entre os fatores que ampliaram as possibilidades de aplicacdo das
biotecnologias em diferentes campos, sendo a saude humana um dos mais
impactados (AZEVEDO et. al.,, 2003; HENDERSON; COCKBBURN, 1998;
ORSENIGO,; et. al., 2001).

No ambito da industria farmacéutica, uma nova trajetoria tecnologica (DOSI,
1982) foi criada: as empresas, em vez de produzir pequenas moléculas por meios
guimicos, passaram a modificar grandes moléculas, como proteinas e hormonios,
utilizando sistemas bioldgicos vivos (BIO, 2009). Se, de um lado, a trajetoria
baseada na quimica fina tem apresentado sinais de esgotamento nas duas ultimas
décadas, o que implica menor grau de diferenciacdo dos produtos e reducédo do
namero de langamento de Novas Entidades Moleculares (New Molecular Entities —
NMEs), de outro, a trajetéria das biotecnologias tem gerado inovacdes radicais
importantes, levando o segmento a taxas maiores de crescimento e rentabilidade.

A descoberta por César Milstein e Georges Koéhle, em 1975, de que era
possivel gerar proteinas a partir da engenharia genética, denominadas anticorpos
monoclonais (MABSs), capazes de serem utilizadas pelo sistema imunoldgico para
identificar e neutralizar corpos estranhos (células tumorais, bactérias e virus), abriu
caminho para a investigacdo de novas possibilidades de diagndéstico e tratamento.
Nos anos 1980, novas técnicas de engenharia genética possibilitaram a
humanizagcdo desses anticorpos, mediante a modificacdo dos genes responsaveis
pela producdo dessas proteinas com o objetivo de eliminar a rea¢éo imunolégica do
organismo humano (CARTER, 2006; MAGGON, K, 2007). Ainda no inicio daquela

década, a utilizacdo da Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR)", possibilitou a

14 O PCR é uma técnica de Biologia Molecular que possibilita a replicagéo in vitro do material

genético de forma extremamente rapida. Assim, quantidades minimas desse material podem ser
amplificadas milhdes de vezes em poucas horas, tornando possivel a identificacdo rapida e confiavel
dos marcadores genéticos de doencas.
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replicacdo de material genético tornando possivel a identificacdo rapida e confiavel
dos marcadores genéticos das doencas (AZEVEDO et. al., 2003).

Essas descobertas mudaram o rumo da investigacdo cientifica sobre o
sistema imunoldgico e abriram caminhos para uma nova abordagem terapéutica.
Medicamentos indicados para o tratamento de doencas infecciosas, imunoldgicas e
neoplasicas foram desenvolvidos e tornaram-se lideres de mercado. Esses novos
produtos de base biotecnoldgica constituiram-se em um nicho lucrativo da industria
farmacéutica.

O segmento de medicamentos oncoldgicos (antineoplasicos e terapias
hormonais citostaticas) foi um dos mais impactados pela biotecnologia moderna,
particularmente com a descoberta dos anticorpos monoclonais. Respondeu por
quase 7% do mercado farmacéutico mundial em 2009, de cerca de U$ 751 bilhdes,
e tem crescido a taxas superiores a média da indastria. Dos 10 produtos biolégicos
lideres em vendas em 2009, cinco eram MABs e quatro destes antineoplasicos (IMS
HEALTH, 2010).

Nos Estados Unidos, a industria moderna de biotecnologia nasceu como spin-
offs de universidades, com orientacdo comercial, tendo sido financiada inicialmente
pelo capital de risco, ou empreendedor. Os biofarmacos sdo produzidos tanto por
Empresas de Biotecnologia Dedicadas (EBDs) quanto pelas grandes corporacdes
farmacéuticas'® e respondem atualmente por 13% do mercado farmacéutico.

O desempenho de EBDs em desenvolver novas tecnologias com potencial de
mercado tem levado a aquisicdo de empresas de base biotecnoldgicas pelas
bigpharmas, ampliando a tendéncia de concentragdo da industria farmacéutica, no
qual apenas 10 empresas respondem por aproximadamente 45% das vendas (IMS
Health, 2010). Os principais alvos tem sido as EBDs com bioldgicos lideres de venda
elou carteiras importantes de produtos em pipeline, muitos deles MABs contra o
cancer, cujo elevado preco e auséncia de substitutos em funcdo da protecao
patentaria sdo limitadores do acesso a esses medicamentos, particularmente nos
paises pobres e em desenvolvimento.

O esforco para se colocar um novo biofarmaco no mercado, historicamente,

tem passado pela articulacdo entre EBDs, grandes corporagcbes farmacéuticas,

15 Também denominadas Bigpharmas em func¢éo das fatias de mercado pelas quais

respondem.
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universidades e outras instituicdes envolvidas nas diferentes etapas do processo
inovativo. Isso tem ocorrido através de diferentes tipos de arranjos interinstitucionais,
como consorcios de pesquisa, joint ventures, licenciamento de produtos etc. No
ambito da pesquisa na area médica, as fases clinicas que envolvem testes em seres
humanos, por exemplo, sdo determinantes para a aprovacao destes produtos junto
as agéncias de regulacdo sanitaria e a existéncia de uma estrutura de pesquisa
especializada foi marcante no desempenho do setor uma vez que esta é a fase mais
dispendiosa das atividades de P&D (ORSENIGO et. al., 2001; SALLES-FILHO,
2001; FONSECA, 2009 e 2010).

O padrdo da inovacdo nessa industria € determinado, assim, dentre outros
fatores, pela natureza do processo de descoberta de novas drogas, que € sujeito a
um marco regulador para aprovagdo do seu uso, implicando custos de P&D
relativamente altos (MALERBA; ORSENIGO, 2002) O marco de apropriacao
assegura o monopdlio temporario por meio do patenteamento, garantindo a
exploracdo exclusiva de um medicamento. O patenteamento tem buscado assegurar
possibilidades amplas relativas a descoberta de novas moléculas. A legislacédo
americana de propriedade industrial, por exemplo, permite a protecdo de entidades
vivas ou parte delas, como um gene, e assegura a prote¢cdo a processos, produtos e
indicagdes (DAL POZ, 2006).

Desta maneira, os mecanismos de concorréncia que de fato influenciam a
dindmica do sistema sédo a introducdo de novas mercadorias e processos, novas
fontes de oferta, estratégias agressivas de protecdo intelectual e novos modelos
organizacionais. A inovacgdo configura assim um instrumento de concorréncia que
gera uma vantagem competitiva de custos ou qualidade (real ou simbdlica) e pode
prover lucros monopolistas ao inovador.

Os movimentos de aquisicbes por parte das bigpharmas tém, entre outros
objetivos, controlar as atividades de Pesquisa e Desenvolvimento (pipe line), permitir
0 acesso direto as redes de parcerias, assim como a novos mercados e produtos.
Talvez a interdependéncia entre os diferentes niveis do processo de inovacéo
estimule a integracdo, na medida em que a informacdo gerada passa a ser melhor
partilhada entre os diversos agentes sendo um instrumento, inclusive, de aceleragao

da difusdo de novas tecnologias. O que ajuda a explicar porque as redes de
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colaboracdo estdo comecando a ser lideradas pelas grandes corporacfes
(NIGHTINGALE; MAHDI, 2006; HOPKINS et. al., 2007).

Isso reforca o fato de que a ascensao da moderna biotecnologia como
trajetoria tecnoldgica importante para a geracdo de terapias lucrativas como 0s
MABs contra o cancer estdo alterando o perfil de colaboracdo na industria
farmacéutica sem, no entanto, apontar para um modelo que amplie o acesso as
tecnologias geradas no ambito desta industria. Aquisicbes recentes como as da
Genentech, lider no segmento de produtos contra o cancer, adquirida pela Roche
que esta posicionada como a sétima maior empresa farmacéutica do mundo em
2009, devem ser mais bem compreendida, tendo em vista as possiveis implicacées
gue esse movimento traz para a saude publica, especialmente para 0s paises
pobres e em desenvolvimento, com acesso restrito a estas tecnologias.

As vendas desses produtos sdo concentradas nos paises desenvolvidos,
particularmente nos EUA que respondem por quase 90% das vendas. Assim, apesar
de o cancer ser uma doenca de alcance global, falhas de mercado restringem o uso
de tecnologias inovadoras aos paises com indices mais elevados de renda (MOREL,
2006). Estas novas possibilidades para o tratamento geram uma grande pressao
para sua incorporagao.

Deve-se considerar ainda que o aumento da expectativa de vida nos paises
mais pobres e em desenvolvimento implicou incremento de doencas cronico
degenerativas, como o cancer. Por sua vez, as doencas infectocontagiosas e
parasitarias ainda persistem, o que significa necessidade de recursos e estratégias
capazes de enfrentar esses problemas de saude. Segundos dados da OMS, nos
anos 1970, menos de 20% dos diagnésticos de cancer vinham de paises em
desenvolvimento ao passo que em 2008 quase 60% dos diagnosticos vinham de
paises de renda baixa e média. Ou seja, ndo se trata mais de uma doenca
predominante nas populacdes dos paises desenvolvidos e deve ser enfrentada por
esses paises como tem sido a AIDS, a tuberculose e a malaria.

Este artigo apresenta o modelo organizativo da inovagdo no setor. Discute o
processo de inovacao e a evolugdo do mercado de anticorpos monoclonais contra o
cancer no contexto de recentes incorporacdes de empresas de base biotecnoldgica
pelas bigpharmas, tendo como referéncia o caso da Genentech. Discute, ainda que

pontualmente, seu eventual efeito sobre a desigualdade no sistema de saulde
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brasileiro. Os dados de mercado foram obtidos no IMS Health e os dados de gastos
e de acesso do sistema publico de saude brasileiro, junto ao Ministério da Saude do

Brasil.

2 A MODERNA INDUSTRIA DE BIOTECNOLOGIA: UNIVERSIDADES,
EMPRESAS DE BIOTECNOLOGIA DEDICADAS E BIGPHARMAS

A industria de biotecnologia moderna teve origem nos EUA na segunda
metade dos anos 1970 e inicio dos anos 1980, no entorno de grandes centros
académicos tendo como mecanismo de financiamento principal a captacdo de
recursos de fundos de mercados financeiros, chamados capital de risco (venture
capital) (ORSENIGO et. al., 2001; MALERBA; ORSENIGO; 2002). Muitas delas
tiveram, entre os seus fundadores, cientistas envolvidos em importantes descobertas
no campo, como Herbert Boyer, um dos pioneiros da engenharia genética e co-
fundador da Genentech.

Esta empresa, criada em abril de 1976 por Boyer e pelo investidor do
mercado de capital de risco Robert Swanson (GENENTECH, 2010) constituiu um
modelo de negdcio pioneiro na industria biotecnoldgica, baseado no financiamento
de capital de risco, que ja tinha obtido sucesso no desenvolvimento da industria de
semicondutores no Valle do Silicio (Cf. MAZZUCATO; DOSI, 2006). Em 1982, dois
anos apos ter aberto seu capital, lancou a primeira droga utilizando engenharia
genética (DNA recombinante), a insulina humana, baseada em pesquisas de sintese
da sequéncia de &cidos nucléicos, foi resultado de uma joint venture entre a
Genentech e Eli Lillly que levou a producdo em larga escala e comercializacdo deste
produto® (ARORA; GAMBADELLA, 1995, 2010; GENENTECH; 2010).

Segundo Arora e Gambadella (1995) e Malerba e Orsenigo (2002), as firmas
intensivas em biotecnologias, as EBDs, foram importantes fontes de novas técnicas
e produtos, no inicio do desenvolvimento desta industria, e permanecem como

fontes importantes de pesquisa basica e aplicada nesta area. No que tange a

16 Discordancias relativas a questdo de propriedade intelectual levaram a uma acao legal da

Cite of Hope contra a Genentech, dentre outras enfrentadas pela Empresa.
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industria farmacéutica, a complexidade do processo de inovagéo esta sujeito a uma
forte regulacdo. Um novo medicamento, desde a pesquisa basica (descoberta), os
testes em animais (pesquisa pré-clinica), até as fases de avaliacdo em seres
humanos (pesquisa clinica), pode levar mais de 10 anos para entrar no mercado.
Isso requer elevados niveis de investimentos e a participacdo de uma série de
diferentes atores, como os hospitais, na fase clinica, a mais dispendiosa do
processo e requisito para a aprovacao junto as agéncias sanitérias dos paises (FDA
nos EUA, ANVISA no Brasil, dentre outras).

As EBDs, na sua maioria de pequeno porte, ndo possuem condi¢cdes para
atuar em todo o ciclo de inovacdo. Assim, elas tradicionalmente mantém estreita
relacdo tanto com as universidades quanto com as grandes empresas
farmacéuticas. Isso acontece em funcdo de uma divisdo do trabalho tipica desse
segmento. As instituicbes académicas controlam ativos cientificos e habilidades que
sdo de certa maneira complementares, tanto para as EBDs quanto para as grandes
empresas. Por seu turno, estas Ultimas possuem recursos para investimentos em
marketing e comercializacdo (ARORA; GAMBADELLA, 1995, ORSENIGO et. al.,
2001). As EBDs possuem assim uma interface tanto com as instituicbes de pesquisa
guanto com as universidades (ORSENIGO, 1998).

As parcerias entre as EBDs, corporac¢des farmacéuticas e capital de risco sao
baseadas por relagbes contratuais nas quais a divisdo de trabalho é bem delimitada.
Porém, o processo de pesquisa junto as universidades, que permite acesso a novos
conhecimentos e técnicas, pode ter limites mais fluidos, e historicamente foi
baseado em relacionamentos intelectuais, mas que a partir de 1980 passou a ter
também orientagdo comercial com o movimento de apropriagdo do conhecimento
verificado nos EUA. Nesse contexto, as EBDs foram muito importantes como
interface entre a academia e as grandes firmas (POWER; GRODAL, 2005).
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Figura 1 — As Relacdes na Indistria de Biotecnologia

Fonte: Elaboracéo propria a partir de Arora e Gambardla (1995).

Para as grandes empresas farmacéuticas, um dos elementos centrais para a
incorporacao destas instituicbes no processo de inovagdo esta no seu quadro de
pesquisadores, pois estes tradicionalmente continuam mantendo estreitas relacdes
com a academia, o que é fundamental num segmento intensivo em conhecimento e
cuja P&D é organizada através de redes interinstitucionais e interdisciplinares
(LIEBESKIND, et al., 1994; ORSENIGO, 1989). Mediante acordos com estas
empresas, as bigpharmas, puderam desenvolver e comercializar novos produtos
biotecnoldgicos sem necessariamente se comprometer inicialmente no upstream,
fase de selecdo de novas moléculas com potenciais de diagnostico ou uso
terapéutico (LIEBESKIND, et al., 1994; SALLES-FILHO, 2001; FONSECA, 2009).

Nesse caso, geralmente, uma participacdo acionaria lhes permite adquirir
familiaridade com as atividades de investigacdo no interior das EBDs, avaliando a
vantagem de uma aquisicdo. Processo acentuado nos anos 2000, quando algumas
das empresas especializadas em biotecnologia ja tinham demonstrado seu potencial
em desenvolver tecnologias inovadoras e muito rentaveis, como os MABs.

Arora e Gambardela (1995) identificaram quatro mecanismos que as grandes
empresas farmacéuticas utilizavam para se inserir na pesquisa biotecnolégica: 1)

acordos de desenvolvimento conjunto com outras empresas; (2) convénios com



79

universidades; (3) investimento no capital social da EBDs; (4) aquisicdo destas
empresas. Estes seriam mecanismos que permitiam, em maior ou menor grau,
acesso da companhia a um determinado conjunto de recursos tangiveis ou
intangiveis necessarios para a inovagdo. Porém, estas estratégias eram
complementares e as aquisicbes ndo se constituiram em acdes hegemonicas.
Ademais, as EBDs constituiam elementos facilitadores de acessos a pesquisa
universitéria.

Apesar do modelo de parcerias, envolvendo universidades, EBDs e grandes
empresas farmacéuticas ter levado ao desenvolvimento de biofarmacos com grande
sucesso comercial, muitas das EBDs jamais conseguiram participar desde a
pesquisa bésica até a introdu¢cdo de um produto no mercado. O mercado é
extremamente pulverizado e possui um nimero grande de pequenas empresas, que
atuam na maior parte das vezes nas fases iniciais da pesquisa. No entanto, algumas
empresas de biotecnologia conseguiram captar recursos mediante oferta de acfes
nas bolsas de valores e atuar nas diversas fases da inovagédo, mantendo acordos
tanto a montante, antes do processo produtivo, quanto em sua fase comercial. Entre
outros objetivos, esta estratégia visava uma forma de reduzir o tempo entre a
pesquisa e a inovacao, que passa pela difusdo no mercado, compartilhando riscos

envolvidos ao longo do processo inovativo.
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2.1 AQUISICOES DE EMPRESAS DE BIOTECNOLOGIA DEDICADAS: MUDANCA
NO PADRAO DE COLABORACAO

Nos anos 1980, as grandes incorporacfes farmacéuticas deixaram a
exploracdo da primeira onda de produtos para empresas de base biotecnoldgica tais
como Genentech e Amgen, mantendo aliancas estratégicas e acordos de pesquisas
com as mesmas. No final da mesma década, com a crise no mercado de capital de
risco, as EBBs passaram a buscar financiamento mediante estreitamento de
colaboracdo com a industria farmacéutica.

Os anos 1990 foram marcados pelo modelo baseado em aliancas
estratégicas e fusdes entre as EBDs e as bigpharmas, que constituiram as
chamadas fully integrated firms, empresas que se articulam contratualmente com
universidades e corporacdes da industria farmacéutica. A década seguinte foi
marcada por uma série de incorporacdes de EBDs por grandes corporacdes da
indastria farmacéutica (LIEBESKIND, et al., 1994; FONSECA, 2009, 2010).

Entre tais incorporacdes € importante destacar a aquisicao de 44% das acdes
da Genentech pela Roche em 2009 (concluida em 2010) que consolidou a lideranca
desta ultima no mercado de medicamentos contra o cancer, com destaque para 0s
anticorpos monoclonais. A Roche ja possuia 56% das acdes da Genentech desde
1990 e mantinha acordos de licenciamento em varios de seus produtos
(GENENTECH, 2010). O quadro a seguir lista as principais aquisicbes de EBDs
feitas por corporagbes farmacéuticas nos Uultimos cinco anos, quando estas
passaram a constituir uma estratégia que parece reforcar a tendéncia ja identificada
por alguns autores ainda nos anos 1990 da centralidade do papel das grandes
firmas na P&D (ARORA; GAMBARDELA, 1995).
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Tabela 1 - Principais Aquisic6es de Empresas de Base Biotecnoldgica 2005 — 2010

Companhia Principais Tecnologias / Areas
Adquirente Adquirida U$ bilhao Terapéuticas
Roche Genentech Inc. 46,8 (2009)  Anticorpos Monoclonais / Oncologicos
Sanofi Aventis  Genzyme 20,1 (2011)
AstraZeneca Medimmune e 15,6 (2007) Vacinas
Cambridge Antibody 1,3 (2006)  Anticorpos Monoclonais
Technology
Merck Serono 13,5 (2007) Oncologia, Doengas auto-imunes
Takeda Millennium 8,8 (2008)  Oncologia
Lilly ImClone 6,5 (2008) Oncologia
Novartis Chiron 5,8 (2005) Vacinas
Astellas OSI Pharma 4.0 (2010)  Oncoldgicos
J&J Crucell 2.3(2011) Vacinas

Fonte: Informacdes colhidas nos sites das empresas.

As aquisi¢cOes tornam, portanto, as empresas farmacéuticas orientadoras da
inovacdo. Roijakkers e Hangedoon (2006), ao estudar aliancas inter-firmas de P&D
no mercado de biotecnologia, apontam que as grandes empresas farmacéuticas
passaram a liderar esses acordos nos anos 1990, com incremento importante na
segunda metade da década, assumindo assim um papel central na rede de
colaboracéo inter-firmas no periodo. As EBBs, por seu turno, estiveram a frente em
namero de acordos nos anos 1980, quando tiveram papel de articuladoras entre as
diferentes companhias farmacéuticas. Porém, com o amadurecimento da
biotecnologia, estas passaram a internalizar atividades de P&D, muitas vezes
mediante aproximagdo com as primeiras, como no caso da Roche, que em 1990
passou a ter a maioria das agbes da Genentech. Isso explica porque que tais
empresas assumiram um papel mais central na estrutura de P&D do setor,
passando, consequentemente a orientar o processo de inovacao.

A distribuicdo assimétrica de recursos tecnoldgicos, organizacionais e
financeiros que foi um fator fundamental na conducéo de acordos de colaboracdo na
induUstria de biotecnologia e dinamizador do processo de inovagcdo como observam
Orsenigo (1998), Power (1996), Roijakkers e Hagedoorn e Cockbburn, (2006),
parece ter sido reduzida com o amadurecimento do campo. Processo no qual as
grandes empresas passaram a ter acesso aos ativos cientificos e gerenciais das

EBDs, bem como aos produtos, muitos deles ainda protegidos por patentes. O
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acesso a inovacoes “externas” assegura significativas fatias de mercado, como no
caso do acesso da Roche aos produtos da Genentech, particularmente os MABs

contra o cancer.

3 O MERCADO DE ANTICORPOS MONOCLONAIS: O CASO DA
GENENTECH

A Genentech foi criada em abril de 1976 por Boyer e pelo investidor do
mercado de capital de risco Robert Swanson, constituindo um modelo de negdcio
pioneiro na industria farmacéutica. Em 1982, dois anos apoés ter aberto seu capital,
langcou a primeira droga utilizando engenharia genética — DNA recombinante
(GENENTECH, 2010).

Ao longo daquela década de 1970, a empresa langou trés novos produtos: O
Protropin, hormonio de crescimento para criancas, primeiro produto baseado em
tecnologia de DNA recombinante manufaturado, comercializado por uma empresa
de biotecnologia (1985); o interferon alpha-2a, para o tratamento de leucemia
(1986); e o Activase, indicado para infarto agudo do miocardio

Nos anos 1990 a empresa lancou sete novos produtos no mercado, entre
eles, dois MABs contra o cancer, o Mabthera (Rituxan), em 1997 e o Herceptin, em
1998. Na década seguinte mais oito drogas foram aprovadas e comercializadas pela
empresas e/ou parceiros, inclusive o anticorpo monoclonal Avastin, em 2004. Dentre
o portfolio, os MABs contra o cancer elevaram a Genentech a lider no mercado de
antineoplasicos. O desempenho desses produtos, que rapidamente se tornaram
literais blockbusters apds serem introduzidos no mercado, somados a carteira de
projetos em pipeline, estdo entre os fatores que levaram a Roche a adquirir as agdes
da Genentech que ndo estavam sob o seu controle (44%), em 2009, apos varios
anos de negociacdes (GENENTECH, 2010), reforcando a concentragdo no setor e
alterando um modelo de cooperagdo bem sucedido em gerar inovagdes de elevado
valor comercial.

Em 2008, antes da aquisicao, a Genentech gerou uma receita por funcionario
de cerca de US$ 1,3 milhdo em 2008, aproximadamente a metade da controladora
suica no periodo, 0 que denota a elevada produtividade da empresa. N&o
surpreende que a Roche tenha desembolsado quase 100 délares por acédo
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(GENENTECH, 2010; ROCHE, 2010) tornando o negdcio o de maior valor histérico
do setor de biotecnoldgicos. Nesta fase do seu desenvolvimento, a Genentech ja

dispunha de aliancas tanto no &ambito académico quanto comercial que lhe

garantiram inovag0es importantes desde a sua fundagéao.

Tabela 2 — Evolucao do Mercado de Biofarmacos (2000-2009)

US$ Bilhao %
. el Biofarmacos / MABs /
Periodo Farmacos | Biofarmacos MABs FArmacos BiofArmacos
2000 356 23 * 6,5 *
2004 559 61 6,5 10,9 10,7
2009 751 95 35,0 13,0 37,0

Fonte: Para o mercado de farmacos e biofarmacos: 2000 e 2004 apud Fercelodone e Branchi (2006). Para 2009
os dados sédo do IMS Health. O Mercado de anticorpos monoclonais foi estimado a partir das vendas dos
principais produtos. * Informagdes ndo acessiveis.

Entre 2004 e 2009 os anticorpos monoclonais passaram a responder por mais
de um terco do mercado de biofarmacos. O desempenho comercial dos MABs
contra o cancer, desenvolvidos pela Genentech (Avastin, Mabthera e Herceptin),
ajudam a explicar o interesse das grandes corporac¢des farmacéuticas em controlar
processos tecnoldgicos e mercados associados relativos a esses produtos. Eles
refletem o sucesso em termos de inovagdo do modelo de cooperagao cujo agente
principal € uma EBB, em associacdo com o0 setor académico, a bigpharma e o

capital de risco.

Tabela 3 — Produtos Biotecnoldgicos Lideres de Venda em 2009

Produtos Indicagdo US$ Bi
ENBREL Artrite reumatéide 59
REMICADE Anti-reumatico 5,4
HUMIRA Artrite- reumatoide 5,0
AVASTIN Céancer 5,0
MABTHERA Problemas reuméticos e Cancer
(RIXUTAN) 4,7
LOVENOX Sistema cardiovascular 4,6
LANTUS Diabetes 4,0
HERCEPTIN Céancer - inclusive de mama 3,9
NEULASTA Céancer 3,7
EPOGEN Anemia 3,1

Fonte: IMS Heath, 2010
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Os dados revelam que, apesar do potencial de diagndostico dos MABs, seu
maior sucesso comercial em termos de vendas é o tratamento de doencas,
particularmente as autoimunes, como a artrite reumatéide e diferentes tipos de
cancer. A complexidade envolvida no processo produtivo é baseada em modelos
organizativos flexiveis, agressividade no processo de apropriacdo do conhecimento
e capilaridade para distribuicdo, neste ultimo caso, por meio de licenciamentos. O
que envolve a articulacdo de um conjunto grande de atores, além de elevados niveis
de investimento em Pesquisa e Desenvolvimento (P&D) e marketing.

O desenvolvimento do Herceptin pela Genentech € um exemplo que ilustra o
contexto de evolucdo da empresa na producdo de MABs contra o céancer. O
Herceptin (trastuzumab) é um anticorpo monoclonal humanizado aprovado
inicialmente em 1998 nos EUA para tratamento de um tipo de tumor solido
particularmente agressivo (HER2-positivo) que responde por cerca de 20-30% de
todos os canceres de mama. Atualmente, o medicamento também tem aprovacéo
para cancer do sistema gastrico e esta em fase de teste para novas indicacdes
(FDA, 2010).

A descoberta e suas diferentes aplicacdes s6 foram possiveis em funcao de
uma série de avancos no campo da ciéncia biomédica, muitas das quais nao
relacionadas diretamente ao desenvolvimento do produto, mas internalizadas pela
empresa através de mecanismos de transferéncia do conhecimento cientifico. Em
1988 foi depositada a primeira patente nos EUA, concedida em 1998. No escritorio
americano de patentes, o USPTO, desde entdo, foram depositadas mais de 30
patentes pela Genentech requerendo direito sobre processos, produtos que
abarcavam o Herceptin ou tecnologias afins (USPTO, 2010).

A P&D, que teve inicio na primeira metade dos anos 1980, envolveu acordos
de pesquisa com universidades, particularmente a Universidade da California,
Institutos de Pesquisa publicos e privados, e implicou uma série de esfor¢os para os
testes necesséarios a sua aprovacdo e de seu uso frente a agéncias reguladoras,
inicialmente do FDA. Em 1996 foi feita parceria com Dako, empresa de diagndstico,
para desenvolver um teste comercial para identificar pacientes sujeitos ao
tratamento, também aprovado em 1998 (GENENTECH, 2010; FDA, 2010).
Pesquisas e testes clinicos desde entdo estdo sendo conduzidas, buscando novas

indicacbes para uso no cancer de mama, como aplicacfes terapéuticas para outros
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tipos de cancer, como cancer gastrico (ja comercializado, por exemplo, nos EUA,
Canada e Reino Unido).

Contemporaneamente, segundo dados do IMS Health, o Herceptin esta no
mercado para tratamento de cancer de seio em quase quarenta paises, dentre eles
o Brasil. A comercializacdo do produto em nivel mundial passou por acordos de
licenciamento com a Roche em 1998 para exploracdo fora dos EUA. Com a
aquisicdo, a Roche somou a sua carteira 0 Herceptin e 0os demais produtos
biolégicos da Genentech, assumindo a lideranca de produtos contra o cancer
(antineoplasicos), cujas vendas foram de US$ 42,4 bilhdes em 2009, tendo os MABs
atingido a marca de US$ 15,4 bilhdes. As vendas do Avastin, Mabthera e do
Herceptin somaram US$ 13,6 bilhdes, 88% do mercado de anticorpos monoclonais
contra o0 cancer e 93% das vendas do total de antineoplasicos da Roche. Com a
aquisicao, esta passou a responder por 53% do mercado nesta classe terapéutica,

além da carteira dos produtos em desenvolvimento da Genentech (ROCHE, 2010).

Grafico 3 — Participacdo no mercado de medicamentos contra cancer 2009 em % — 10
principais instituicdes

Participagao no mercado de Antineoplasicos - 2009
Instituicoes Lideres

H Roche
M Sanofi-Aventis
M Johnson & Johnson
B Merck
M Bayer
= Novartis
Pfizer
= Lilly
Bristol-Myers SQB
W Takeda

Fonte: IMS Health, 2010
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A partir de 2005, ano subsequente ao lancamento do Avastin, as vendas
desses trés produtos saltaram de 5% do mercado de biolégicos, para quase 15% em
2009. As vendas dos MABs contra o cancer estdo concentradas na América do
Norte (52%) e Europa (36%), representando aproximadamente 90% do mercado
mundial. A América Latina corresponde a apenas 0,3% das vendas globais. Ou seja,
0 sucesso comercial veio acompanhado de uma distribuicdo ainda mais desigual do
consumo de medicamentos em termos mundiais.

As aquisicbes de empresas de base biotecnoldgica pela Roche, como a da
Genentech, estdo reforcando o portfolio de produtos biotecnoldgicos daquela
corporacédo, categoria em que os medicamentos sdo mais dificeis de ser copiados
apos a expiracdo das patentes, e possuem precos mais elevados. Diferentemente
dos quimicos, que podem ser copiados na integra, as proteinas ndo sdo passiveis
de serem copiadas de forma idéntica, portanto estas cépias sdo biossimilares.

A estratégia de internalizar inovacfes de colaboradores, com os quais ja tinha
parcerias anteriores, neste caso mediante participacdo majoritaria e acordos de
licenciamento, coloca a Roche como a maior empresa de biotecnologias aplicadas a
saude humana, com 60% de suas vendas provenientes desta categoria. Superou as
vendas de empresas como a Amgen, sediada nos EUA e maior companhia de
biofarmacéuticos do mundo, com vendas de US$ 15 bilhdes em 2009 e 142 maior

empresa no conjunto da indastria farmacéutica.
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Grafico 4 — Maiores corporag6es Farmacéuticas em vendas (em US$ bilh&o)

10 Maiores Corporacoes Farmacéuticas
2005e 2009
70.000
<& &\% &\c’ o &&
& «1,~°°b & @ «2$y < %Q «éé% S &
9 Q) - D 4 Qo v
S & & & &
foVKX vo v &
¥ &
B2009 W 2005

Fonte: IMS Health (2010).

Cabe salientar que o desempenho da Genentech e do conjunto da inddstria
de biotecnologia nos EUA, foi resultado de um Sistema Nacional de Inovacao
(FREEMAN, 1995; LUNDVALL, 1992), fomentador da transformacéo da ciéncia em
inovacdo. SO foi possivel tendo em vista a criagdo e desenvolvimento de um
conjunto de instituicdes e marcos regulatérios (sanitario, de propriedade intelectual,
inclusive modelos de financiamento etc.) que impulsionaram o progresso tecnologico
naquele pais (MAZZUCATO; DOSI, 2006).

Nesse contexto, destaca-se a adocdo de um modelo de apropriacdo do
conhecimento baseado no patenteamento de entidades vivas e suas partes, como
genes, e a regulamentacéo de parcerias entre as instituicbes académicas, governo e
setor produtivo, que previa a solicitacdo de patentes, negociacdo de licencas
tecnologicas e comercializagdo de produtos financiados com recursos federais,
ainda em 1980, impulsionando a nascente industria de biotecnologia (DAL POZ,
2006). A ascensao das EBDs € associada a um processo socialmente indesejavel,
pois conduziu a um modelo de apropriagcdo do conhecimento muito restritivo e que

tem sido utilizado de forma excessiva para frear a entrada de novos concorrentes no
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mercado (ARORA; GAMBARDELA, 1995). Modelo este que muitas vezes implicou
na apropriacdo privada de tecnologias desenvolvidas com recursos publicos.

Por seu turno, o processo de concentracdo do capital que favorece a posi¢cao
das instituicbes com atuacdo mundial, foi aprofundado na industria farmacéutica em
direcdo aos mercados de biotecnoldgicos, particularmente na segunda metade dos
anos 2000. As bigpharmas passaram a incorporar empresas de base biotecnologica
como uma forma de ampliar seus mercados e ter acesso direto a recursos cientificos
e tecnolégicos das mesmas. A aquisicdo da Genentech pela Roche € um exemplo
desse movimento que teve foco numa classe terapéutica de elevado dinamismo

inovador como o de medicamentos contra o cancer.

4 NOVAS CONFIGURACOES: IMPLICACOES SOBRE O FUTURO DA
INOVAGAO

Na literatura pertinente, muito se tem discutido sobre a natureza colaborativa
da inovacao na area de bioteconologia. Autores tém buscado caracterizar o padrao e
a estrutura de colaboracdo praticada (POWER et. al, 1996; ARORA,;
GAMBARDELA, 1995; ORSENIDO et. al. 1998, 2001; ROIJAKKERS;
HAGEDOORN, 2006). Tais abordagens parecem concordar que o alto crescimento
nessa industria foi proveniente de arranjos institucionais nos quais as EBDs séo
motoras do dinamismo inovador. Porém, nem todos concordam quanto a
manutencdo do papel das EBDs como elemento cental da inovacdo na industria
farmacéutica.

As redes de relagbes de colaboracdo, assim colocadas, sédo dispositivos
organizacionais que permitem a coordenacdo dos processos de aprendizagem
heterogénea por agentes caracterizados por diferentes habilidades, competéncias,
tamanhos e objetivos. Power et. al. (1996) e Arora e Gambardela (1995) associam
as pequenas empresas de biotecnologia a um modelo bem sucedido nas suas
organizacdes internas e externas para a promoc¢ao da inovacgao.

Os estudos desses ultimos sugerem que o processo de divisdo de trabalho da
indUstria ndo parece ser um fenémeno transitorio. Para eles, apesar de padrbes de

especializacéo e divisdo do trabalho terem mudado com a evolucdo do setor, ndo
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havia indicios suficientes para suportar uma hegemonia de aquis¢cfes como
estratégia central das grandes empresas farmacéuticas, apesar de o niamero de
aliangas inter-firmas envolvendo as EBDs ter reduzido. As aquisi¢bes teriam carater
complementar aos acordos de desenvolvimento; conjunto com outras empresas;
convénios com universidades e investimento no capital social de outras EBDs.
Estas, portanto, continuariam tendo papel de destaque na dinamica de inovacao.

Roijakkers e Hagedoorn (2006), por sua vez, argumentam que a redugao do
namero de aliancas das EBDs nos anos 1990 e o papel assumido pelas grandes
firmas na rede de P&D podem significar a lideranca destas ultimas no processo de
inovacdo. O acesso aos ativos das EBDs e das universidades no processo de
amadurecimento da industria levaram as bigpharmas a buscar economias de escala
e escopo, além de acesso a inovacdes externas a firma. Nesse contexto, as
aquisicdes poderiam constituir um mecanismo de acelerar o processo de inovacao,
ainda que praticas organizacionais mais flexiveis sejam mantidas. Este processo
parece ter acontecido no &mbito da aquisicdo da Genentech pela Roche. Porém, a
ras novas rotinas, processos e as hierarquias criadas poderiam nao sustentar este
comportamento no longo prazo.

Mais especificamente segundo os ultimos trabalhos de Shumpeter (1942)
grandes empresas de base cientifica poderiam dominar o ambiente inovador na
medida em que 0 processo inovativo torna-se rotina nos departamentos de P&D das
grandes firmas. Nessa perpectiva, apés a fase inicial de desenvolvimento da
indUstria de biotecnologia nos anos 1970 e 1980, e a legitimacdo dos produtos
gerados pelo mercado, a concentracdo seria uma tendéncia “natural” numa
economia capitalista.

Assim, nesta fase, a presenca de um conjunto de pequenas firrmas nao
imprimiria  maior dinamismo inovador ao setor, visto que grandes firmas
farmacéuticas tiveram bastante éxito em gerar inovagdes ao longo da segunda
metade do século XX, inclusive conseguindo manter uma aproximacao relativamente
estreita com o setor académico, além de possuirem experiéncia em testes clinicos e
capilaridade para distribuicdo. Nesse caso, a internalizacdo via aquisicdo ndo seria
necesariamente um constritor ao processo inovativo, mas um novo modelo no qual
estas empresas assumiriam a lideranca da inovacdo (NIGTHINGALE, 2006 e
HOPKINS, et. al., 2007).
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O referido autor argumenta que a presenca de um conjunto de pequenas
firrmas ndo € evidéncia sufuciente para um maior dinamismo inovador, visto que
grandes firmas farmacéuticas tiveram bastante éxito em gerar inovagdes ao longo da
segunda metade do século XX, inclusive conseguindo manter uma aproximacao
relativamente estreita com o setor académico, além de possuirem experiéncia em
testes clinicos e capilaridade para distribuicdo. Nesse caso, a internalizacao via
aquisicao néo reduziria necessariamente a intensidade do processo inovativo, mas
configuraria um novo modelo no qual estas empresas assumiriam a lideranca da
inovacao.

Porém, deve se considerar que isso se daria num contexto de aproriacdo do
conhecimento que ndo é socialmente desejavel tendo emergido de um modelo
patentario com vistas a atender o financiamento do capital de risco, investidor do
setor. Diferente daquele no qual as grandes empresas farmacéuticas floreceram.
Isto levou a construcdo de um marco regulatério nos EUA extremamente
concentrador (FLORIDA; KENEY, 1990). Como maior economia do mundo, seu
modelo acabou levando a harmonizacdo do marco regulatério que rege o comércio
internacional em direcdo ao modelo adotado pelos EUA, o que teria favorecido o
posicionamento das transnacionais, como as bigpharmas, cujos mercados sao
globais."’

As fusbes e aquisicbes de EBDs por transnacionais farmacéuticas estéo
inseridas num movimento global destas empresas no acesso a mercados nacionais,
com vendas e relacfes estabelecidas em determinado paises por firmas nacionais,
inclusive com as agéncias de vigilancia sanitaria. Assim, 0 movimento de aquisi¢do
de EBDs por grandes empresas farmacéuticas leva a refletir se a conformacgéao de
uma nova estrutura de mercado na qual as grandes induastrias farmacéuticas
assumem a lideranca no processo inovativo de fato esta sendo configurada. Por seu
turno, caso isso seja verdade, quais impactos este processo teria na dinamica e

inovagao?

17 Cada pais possui suas préprias leis de propriedade intelectual, porém no contexto do

comércio internacional estas sdo harmonizadas no ambito da TRIPS — Trade Related Intellectual
Property Rights, da Organizacdo Mundial do Comércio. Como colocado por Dal Poz (2006), o sistema
internacional de Direitos de Propriedade Intelectual (DPI), no ambito dos TRIPS é um fator de
geracdo de assimetria da apropriacdo tecnoldgica, que favorece as empresas transnacionais e 0s
paises desenvolvidos.
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A teoria econbmica evolucionaria, que tem como base os trabalhos de
Schumpeter possui marcos tedéricos e conceituais que ajudam na explicacao desses
fendmenos, disponibilizando modelos que permitem examinar os fatores dinamicos
e 0s processos que influenciam no processo de evolucao das diferentes industrias.
Malerba e Orsenigo (2002) desenvolveram uma modelagem denominada "history-
friendly” para estudar a evolucdo da industria farmacéutica e de biotecnologia. A
relacdo amigavel na verdade, faz parte da estratégica de tipicas concorrentes. A
dequacéao da utilizacdo desse tipo de modelo discutida em trabalhos anteriores (ver
MALERBA et. al. 1999, 2001).

A tentativa de modelar a dindmica de longo prazo da estrutura de mercado e
a dindmica de inovacdo na industria farmacéutica de um modo histéria amigavel é
muito Gtil, pois ajuda a responder questdes relativas a concorréncia e aos padrbes
de evolucéo da industria na era da biologia molecular.

Malerba e Orsenigo (2002), através de uma simulacdo, identificaram um
padrdo de concentracdo moderada por classe terapéutica, e um nivel bastante baixo
de concentracdo geral em termos de mercado. Sendo que as empresas inovadoras
continuar a manter um papel fundamental na evolugdo do setor. Por seu turno, um
aumento no custo de pesquisa ou no rigor dos procedimentos de aprovagao tém
efeitos muito diferentes sobre a concentracdo. Ja as relacdes de colaboracao
asseguram a sobrevivéncia de EBDs, que se beneficiam da colaboragdo para
descoberta de melhores farmacos.

Em trabalho posterior, esses autores, juntamente com Garavaglia (2006)
mostraram que o tamanho do mercado tem importante papel na sobrividéncia das
empresas que atuam no setor. Grandes mercados trazem grandes vantagens as
firmas farmacéuticas. O que ajuda a explicar porque estas tem buscado ampliar
seus mercados mundialmente.

Garavaglia (2010) faz uma revisdo critica sobre a utilizacdo desses modelos
na analise da evolucdo da estrutura de mercado e dindmica de inovacdo em
industrias particulares. Reforca que os modelos tém contribuido para a literatura
econbmica, e que seu que seu potencial ainda ndo foi totalmente explorado. Por
outro lado lembra que o método representa um conjunto de ferramentas Uteis
para a andlise e compreensdo da dindmica industrial, mas que os parametros tém

qgue ser bem ajustados para evitar grandes desvios.
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O fato é que, de modo geral, a literatura ndo mostra consensos sobre estas
guestdes, o0 que leva a necessidade de maior aprofundamento. O caso da aquisicao
da Genentech pela Roche é apenas um indicio de que esta nova divisao do trabalho
pode esta sendo configurada. Também € passivel de investiga¢cfes futuras relativas
a relacdo entre concentracdo do mercado em nichos relevantes da industria
farmacéutica e acesso as tecnologias geradas, bem como se esta tendéncia pode
ser um constritor as inovacdes ao gerarem maiores assimetrias concorrenciais e de
mercado.

A especializacdo da induastria farmacéutica em segmentos terapéuticos
conduz a formacdo de submercados, nos quais o grau de concentracdo €
significativamente maior a observada no nivel da industria. Por exemplo, enquanto
que a Roche respondia por 4,4% % do mercado global da industria farmacéutica em
2009, sua participacdo no mercado de antineoplasicos era de 53% nesse mesmo
ano. A Novartis, segunda colocada neste segmento terapéutico, detinha 13% do
mercado. IMS HEALTH (2010) Essa tendéncia pode ser um limitador adicional para
0 acesso de tais medicamentos as populacbes de paises pobres e em
desenvolvimento, na medida em que grandes empresas possuem mais mecanismos
de protegerem suas inovagoes.

Portanto, compreender o impacto desse processo € extremamente relevante
em termos globais e particularmente para paises que ndo possuem uma industria
farmacéutica madura, inclusive biotecnoldgica, capaz de construir alternativas no
curto e médio prazo, em areas mais complexas como as de MABSs.

Se o movimento de centralizagcdo da inovagdo das bigpharmas na area de
biotecnologia se ampliar, o investimento das mesmas no Brasil, por um lado, pode
se traduzir na dinamizacdo da industria interna por meio de investimentos no pais.
Porém, isso, se ndo pensado enquanto politica de Estado, pode ndo convergir com
0s interesses econdmicos do pais, como salienta Gadelha (2003 e 2007). Por outro,
a concentracdo do mercado em areas terapéuticas nos quais o pais incorre em
elevados gastos, pode implicar maior poder de negociacdo dessas empresas, COmo
na parea de MABs contra o cancer, bem como maior poder na protecédo de direitos
de propriedade intelectual, que permite a pratica de monopélio temporario.

Neste sentido, destaca-se que com a abertura comercial nos anos 1990, a

induUstria farmacéutica brasileira ndo apresentou competitividade para disputar com
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as grandes multinacionais do setor. Fenbmeno que aconteceu, simultaneamente, a
ampliacdo da demanda mediante a criacdo do Sistema Unico de Saude (SUS), na
Constituicdo de 1988, implementada com a Lei Organica da Saude, em 1990.
Albuquergue et. al. (2004) e Gadelha et. al.(2003) apontam que esse quadro reflete
um Sistema Nacional de Inovacdo imaturo e pouco articulado com o Sistema de
Saude. Isso imp&e desafios para a constru¢cdo de uma industria nacional capaz de
superar a dependéncia externa na area articulada com as demandas de saude
publica, que envolvem o enfretamento das doencas negligenciadas, até as doencas
com alcance global, com tecnologias disponiveis cujos precos sao limitadores do
acesso (MOREL, 2005; 2007). Conforme ja foi registrado anteriormente, os EUA e
Europa concentram aproximadamente 90% da demanda mundial de MABs contra o
cancer.

Segundo dados do Ministério da Saude (2010), a maior parte da assisténcia
oncologica no Brasil é proveniente de importacdo. O sistema publico de saude é
responsavel pelo tratamento de cerca de 80% dos casos de cancer no Brasil. Entre
os anos de 1999 e 2010, somente os gastos federais com quimioterapia, sairam de
R$ 306 milhGes para mais de um bilhdo de reais. Os gastos totais, incluindo
radioterapia, cirurgia e iodoterapia superaram a marca de R$ 1,5 bilhdo ou US$ 852
milhdes, em 2010 (MS, 2010).

Apesar de sO existir apenas um MAB contra o cancer (o Rituximab)
disponibilizado pelo SUS em suas diretrizes terapéuticas, esses medicamentos tém
sido pleiteados recorrentemente ao Sistema Publico de Saude mediante acéo
judicial. Somente em 2008, US$ 2,2 milhdes foram gastos pelo governo federal para
atender demandas judiciais relativas ao fornecimento de MAB, tendo atingido um
patamar de US$ 3,4 milh6es em 2010. Isso significou gastos per capita de até 183,3
mil dolares (MS/DAF, 2011).

Nessa perspectiva, politicas que levam em conta o grau de concentragdo de
mercados, como a realizada pelo Ministério da Saude no que tange ao fornecimento
de medicamentos de alto custo (ALEXANDRE e NASCIMENTO JUNIOR, 2010),
podem assegurar a introducao de tecnologias inovadoras e ao mesmo tempo reduzir
as desigualdades no acesso aos medicamentos.

Em paises como o Brasil, o aprofundamento da concentracdo no contexto de

apropriacdo do conhecimento atual, tais desigualdades podem ser aumentadas,
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considerando-se que o0s grandes oligopdlios internacionais constituem falhas de
mercados, que limitam o acesso aos medicamentos das populacdes de paises
pobres e em desenvolvimento. Um grande desafio, particularmente, para paises

como o Brasil, que se propfe a adotar um sistema universal de saude.

5 CONSIDERAGOES FINAIS

Um conjunto de fatores determinantes na divisdo do trabalho entre as
Empresas de Base Biotecnoldgica, as bigpharmas e as universidades é apontado na
literatura como determinante na dindmica de inovacdo na industria de biotecnologia.
As primeiras tém desempenhado papel fundamental na articulacdo tanto entre as
instituicbes académicas quanto entre as corporacbes farmacéuticas e seu
financiamento do capital de risco. O ritmo acelerado do progresso técnico e a
complexidade do processo de inovacdo implicam na necessidade de colaboracao
entre as diferentes instituicdes, no qual as EBDs atuaram como atores centrais na
fase inicial do desenvolvimento no campo. Estas foram responsaveis pela introducéo
de inovacOes radicais promotoras de vendas expressivas na industria farmacéutica.
Trata-se de um exemplo de modelo inaugurado pela Genentech, que envolveu
aproximacdo com o setor académico e desenvolvimento de capacidade produtiva
interna com financiamento através do capital de risco. Foram importantes em
promover inovacodes radicais e incrementais.

Porém, o processo de concentracdo do capital que favorece a posicdo das
instituicbes com atuacdo mundial, foi aprofundado na industria farmacéutica,
particularmente na segunda metade dos anos 2000. As bigpharmas passaram a
incorporar empresas de base biotecnolégica como forma de ampliar seus mercados
e ter acesso direto aos recursos cientificos e tecnolégicos das mesmas, antes
obtidos por intermédio do licenciamento de produtos, participagdo acionaria ou
outros tipos de arranjos mais pontuais, como consorcios de pesquisa. A aquisi¢cao da
Genentech pela Roche € um exemplo desse movimento que teve foco numa
categoria terapéutica de elevado dinamismo inovador como o de medicamentos

contra o cancer. Esse movimento pode ter implicagbes na dinamica de inovacao,
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assim como na ampliacdo das limitacbes ao acesso a essas tecnologias,

especialmente para os paises que adotaram sistemas universais, como o Brasil.
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CONSIDERAGOES FINAIS

As possibilidades de diagndstico, de prevencdo e tratamento de doencas
surgidas com os avancos das biotecnologias podem significar melhorias nas
condi¢cdes de saude para os paises, porém, isso s6 ocorrerd se estes construirem
politicas que possibilitem a transformacéao de desempenho cientifico em inovacao.

No Brasil, observa-se que, historicamente ocorreu uma desconexao entre a
politica cientifica e tecnoldgica e as politicas de saude, o que se traduz em um
descompasso entre a producdo de conhecimento e sua aplicagdo. Este
comportamento contribui para que a capacidade de inovacdo do segmento seja
incipiente, o que, por sua vez, reforca a dependéncia externa de bens voltados para
a saude.

Apesar dos avancos, é ainda muito ténue a articulagdo entre as politicas de
saude e de ciéncia e tecnologia (C&T), de um lado, e as politicas industrial e
comercial, de outro, de maneira a reduzir a dependéncia tecnolégica na area de
saude, promovendo a pesquisa e o0 desenvolvimento de bens e servicos que
atendam as necessidades de saude da populagdo brasileira. A importancia dessa
articulacdo € evidente quando se observa que as grandes corporacdes
transnacionais da area da saude concentram seus esforcos na pesquisa voltada
para atender a demanda dos paises mais ricos.

No contexto da oferta dos bens e servigos de saude, que no Brasil é baseado
nos principios da universalidade, equidade e integralidade, a questdo dos bens
(medicamentos, vacinas, hemoderivados, reagentes de diagndstico, maquinas e
equipamentos etc.) assume relevancia crescente, visto que a garantia do direito a
saude depende tanto da oferta desses bens, quanto dos servigcos de saude. Ou seja,
a organizacao do Sistema de Saude também pode configurar elemento crucial para

a inovacao, apontando inclusive sua direcéo.
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A articulacdo em redes entre os diferentes atores envolvidos no processo de
inovacdo, em termos internacionais, revelou-se muito importante para a
compreensao da dinamica do setor. As redes foram identificadas como instrumento
de aprendizado e o I6cus do fluxo de conhecimento cientifico e tecnoldgico, portanto
condicionantes do desenvolvimento inovador. A analise de contribuicbes empiricas
baseadas em distintas abordagens, de cunho predominantemente econdmico,
muitas vezes, complementares, apontaram que ha uma estreita relacdo entre a
ampliagdo de colaboracbes em P&D e o desempenho inovador. A revisdo de
literatura destacou ainda a posicéo central que as grandes firmas farmacéuticas tém
assumido nessas redes nos anos mais recentes.

O ritmo acelerado do progresso técnico e a complexidade do processo de
inovagdo implica necessidade de colaboragédo entre as diferentes instituicdes, no
qual as EBDs agiram como atores centrais na fase inicial do desenvolvimento no
campo. Estas introduziram inovacgfes radicais responsaveis por vendas expressivas
na industria farmacéutica.

Nesse contexto, houve um processo de concentracdo do capital aprofundado
na industria farmacéutica em direcdo as empresas de base biotecnologica,
particularmente aquelas focadas no segmento de medicamentos oncoldgicos, area
em que o Brasil depende de importagcdo para atender a demanda interna e nao
dispbe de uma base produtiva. O desenvolvimento da inddstria nacional € uma
alternativa para a producdo de novos medicamentos voltados ao tratamento do
cancer e devem ser pensadas a luz dessas possiveis reconfiguracdes na divisdo do
trabalho na industria farmacéutica

Existem no Pais competéncias cientificas em condicbes de promover
descobertas na area de biotecnologias. Assim, a analise da evolucdo das redes
cientificas brasileiras pode ajudar a dinamica de inovacéo da biotecnologia no Brasil,
na medida em que fornece evidéncias empiricas da configuracdo das redes de
pesquisa brasileira, especialmente as tendéncias ao longo do tempo.

O padrdo de ampliacdo das conexfes favoreceu a posicdo central das
grandes instituicbes do Brasil, mostrando sua capacidade em atrair novas parcerias.
Estes atores sdo importantes para a inclusdo de outras instituicdes do Pais nas
redes colaborativas. No que tange as parcerias com 0 segmento empresarial,

observou-se 0 pequeno numero de colaboracbes, evolvendo empresas
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biotecnoldgicas e grandes empresas farmacéuticas, revelando baixa articulacdo com
o setor produtivo.

Espera-se que o estudo dessas experiéncias e da utilizacdo dos ferramentais
de redes propostos fornecam elementos criticos para a compreensédo do papel das
redes no processo de inovacgao e abra frentes para investigacdes nao respondidas

no escopo deste trabalho
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