~ A Service of
’. b Leibniz-Informationszentrum

.j B I l I Wirtschaft
) o o o Leibniz Information Centre
Make YOUT PUbllCCltlonS VZSlble. h for Economics ' '

Fiuza, Eduardo P. S.; Caballero, Barbara

Working Paper

Estimac¢des de entrada de medicamentos genéricos no
Brasil usando modelos de contagem versus modelos
ordenados

Texto para Discussdo, No. 1511

Provided in Cooperation with:
Institute of Applied Economic Research (ipea), Brasilia

Suggested Citation: Fiuza, Eduardo P. S.; Caballero, Barbara (2010) : Estimacdes de entrada de
medicamentos genéricos no Brasil usando modelos de contagem versus modelos ordenados, Texto
para Discussdo, No. 1511, Instituto de Pesquisa Econémica Aplicada (IPEA), Brasilia

This Version is available at:
https://hdl.handle.net/10419/91433

Standard-Nutzungsbedingungen: Terms of use:

Die Dokumente auf EconStor durfen zu eigenen wissenschaftlichen Documents in EconStor may be saved and copied for your personal
Zwecken und zum Privatgebrauch gespeichert und kopiert werden. and scholarly purposes.

Sie durfen die Dokumente nicht fiir 6ffentliche oder kommerzielle You are not to copy documents for public or commercial purposes, to
Zwecke vervielféltigen, 6ffentlich ausstellen, 6ffentlich zugénglich exhibit the documents publicly, to make them publicly available on the
machen, vertreiben oder anderweitig nutzen. internet, or to distribute or otherwise use the documents in public.
Sofern die Verfasser die Dokumente unter Open-Content-Lizenzen If the documents have been made available under an Open Content
(insbesondere CC-Lizenzen) zur Verfiigung gestellt haben sollten, Licence (especially Creative Commons Licences), you may exercise
gelten abweichend von diesen Nutzungsbedingungen die in der dort further usage rights as specified in the indicated licence.

genannten Lizenz gewahrten Nutzungsrechte.

Mitglied der

WWW.ECONSTOR.EU é@“}


https://www.econstor.eu/
https://www.zbw.eu/
http://www.zbw.eu/
https://hdl.handle.net/10419/91433
https://www.econstor.eu/
https://www.leibniz-gemeinschaft.de/

1511

TEXTO PARA DISCUSSAO

ESTIMACOES DE ENTRADA DE
MEDICAMENTOS GENERICOS NO
BRASIL USANDO MODELOS DE
CONTAGEM VERSUS MODELOS
ORDENADOS

Eduardo P. S. Fiuza
Barbara Caballero

Instituto de Pesquisa
Econdmica Aplicada




TEXTO PARA DISCUSSAO

Rio de Janeiro, outubro de 2010

ESTIMACOES DE ENTRADA DE MEDICAMENTOS
GENERICOS NO BRASIL USANDO MODELOS DE
CONTAGEM VERSUS MODELOS ORDENADOS*

Eduardo P. S. Fiuza**
Barbara Caballero***

* Agradecemos a Carla Marigo, Leticia Klotz, Guilherme Lima, Fernando Moura e Felipe Ruperti pela valiosa assisténcia,
e a equipe da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), Secretaria de Acompanhamento Eletronico (Seae),
Secretaria de Direito Econémico (SDE), Leandro Safatle e sua equipe, Grupemef e ABCFarma por dados e orientacdes.
Apoios financeiro e material foram fornecidos pelo Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico (CNPg)
(bolsas PQ 311766/2006-4 e IC 503122/2007-6), Centro de Integracdo Empresa-Escola (Ciee), Programa de Pesquisa para
o Desenvolvimento Nacional (PNPD) e pelo Ministério da Justica — Convénio MJ/SDE/Departamento de Protecdo e Defesa
Econdmica (DPDE) 09/2006 —, e sdo reconhecidos com gratidao. Agradecemos aos participantes da conferéncia do EARIE
e de seminarios na PUC-Rio e EPGE-FGV por comentarios Uteis. Aplica-se a ressalva de praxe.

** Técnico de Planejamento e Pesquisa da Diretoria de Estudos e Politicas Setoriais de Inovagao, Regulacéo e Infraestrutura —
DISET/Ipea.

*** Bolsista do PNPD.



Governo Federal

Secretaria de Assuntos Estratégicos da
Presidéncia da Republica
Ministro Samuel Pinheiro Guimaraes Neto

|
I e a Instituto de Pesquisa
Economica Aplicada

Fundacao publica vinculada a Secretaria

de Assuntos Estratégicos da Presidéncia da
Republica, o Ipea fornece suporte técnico

e institucional as acdes governamentais —
possibilitando a formulacdo de inimeras
politicas publicas e programas de
desenvolvimento brasileiro — e disponibiliza,
para a sociedade, pesquisas e estudos
realizados por seus técnicos.

Presidente
Marcio Pochmann

Diretor de Desenvolvimento Institucional
Fernando Ferreira

Diretor de Estudos e Relacoes Econdmicas
e Politicas Internacionais
Mario Lisboa Theodoro

Diretor de Estudos e Politicas do Estado,
das Instituicoes e da Democracia

José Celso Pereira Cardoso Janior

Diretor de Estudos e Politicas
Macroeconémicas

Jodo Sicsu

Diretora de Estudos e Politicas Regionais,
Urbanas e Ambientais
Liana Maria da Frota Carleial

Diretor de Estudos e Politicas Setoriais, de
Inovacao, Regulacao e Infraestrutura

Marcio Wohlers de Almeida

Diretor de Estudos e Politicas Sociais
Jorge Abrah&o de Castro

Chefe de Gabinete
Persio Marco Antonio Davison

Assessor-chefe de Imprensa e Comunicacao

Daniel Castro

URL: http://www.ipea.gov.br
Ouvidoria: http://www.ipea.gov.br/ouvidoria

Texto para
Discussao

Publicacdo cujo objetivo é divulgar resultados de estudos
direta ou indiretamente desenvolvidos pelo Ipea, os quais,
por sua relevancia, levam informacées para profissionais
especializados e estabelecem um espaco para sugestoes.

As opinides emitidas nesta publicacdo sdo de exclusiva e
inteira responsabilidade do(s) autor(es), nao exprimindo,
necessariamente, o ponto de vista do Instituto de Pesquisa
Econdmica Aplicada ou da Secretaria de Assuntos
Estratégicos da Presidéncia da Republica.

E permitida a reproducdo deste texto e dos dados nele
contidos, desde que citada a fonte. Reproducoes para fins
comerciais sao proibidas.

ISSN 1415-4765
JEL: L65, €25, L13



SUMARIO

SINOPSE

ABSTRACT

TINTRODUGAD ..o 7
2 O MERCADO BRASILEIRO ..ot 8
3 LITERATURA SOBRE ENTRADA FARMACEUTICA: UM LEVANTAMENTO .......ccoovn... 14
4 DADOS E RESULTADOS. ...ttt 25
5 CONCLUSOES ..ot 46

REFERENCIAS oottt s et e s e es e en e en e een e 49







SINOPSE

Duas grandes mudangas na legislagao brasileira durante os anos 1990 remodelaram a
inddstria farmacéutica local: a ratificagao do acordo TRIPS em 1996, incluindo uma
provisdo para a concessao de patentes a inventos em pipeline; e a Lei dos Genéricos,
de 1999, que introduziu o teste de bioequivaléncia e facilitou a substitui¢io de
medicamentos pioneiros por genéricos na dispensagao. Foram gradualmente retomados
controles de pregos na virada do século. O presente artigo estima a entrada de versoes
genéricas de medicamentos fora de patente nas vdrias classes terapéuticas, usando tanto
modelos de dados de contagem como multinomiais ordenados. Os resultados indicam
que um modelo simples de Poisson tem um pior ajuste, embora as varidveis explicativas
exibam o mesmo padrio de significAncia e sinais. A maioria das varidveis explicativas
utilizadas ¢ significativa, em particular proxies para o tamanho do mercado potencial
(valores defasados dos faturamentos dos medicamentos), concentra¢io de mercado e
idade do medicamento de referéncia. Multiplas marcas (e nao simplesmente genéricos

préprios) e estratégias de evergreening parecem ser efetivas em deter entradas.

ABSTRACT'

Two major changes in Brazilian legislation during the 1990s reshaped the local
pharmaceutical industry: the ratification of the TRIPS agreement including a provision
for pipeline inventions in 1996, and a Generic Drug Act in 1999, which introduced
bioequivalence tests and facilitated generic drugs’ substitution for the pioneer drugs
at dispensing. Genuine generic drug entry may be dated back to 2000, when the first
applications were approved. Price controls were gradually resumed in the turn of the
century. The present article estimates entry of generic versions of off-patent drugs into
various therapeutic classes using both count data and ordered multinomial models.
Results point out that a simple Poisson model fits the data poorly, calling for further

modelling of overdispersion or of excess zeros by applying Negative Binomial and

. The versions in English of the abstracts of this series have not been edited by Ipea’s editorial department.
As versdes em lingua inglesa das sinopses (abstracts) desta colecdo ndo sdo objeto de revisdo Editorial do Ipea.



zero-inflated count models. Ordered models seem to provide a worse fit, even though
the explaining variables display the same pattern of significance and signs. Most of the
explaining variables utilized are significant, in particular a proxy for potential market
(lagged revenues of the drug), market concentration, and age of the pioneer drug.
Multiple brands (rather than simply own-generics) and evergreening strategies seem to

be effective in deterring entry.
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1 INTRODUCAO

O presente trabalho é a primeira estimativa de modelos de entrada de medicamentos
genéricos no Brasil. O mercado brasileiro ¢ de interesse devido ao seu tamanho (décimo
maior do mundo) e a duas importantes mudangas na legislagio do pais, ocorridas na
década de 1990, que remodelaram a inddstria farmacéutica local. A primeira foi a
ratificagio do acordo Trade-Related Aspects of Intellectual Property Rights (TRIPS)
— também chamado de Acordo Relativo aos Aspectos do Direito da Propriedade
Intelectual Relacionados com o Comércio (ADPIC) —, aprovada pelo Congresso em
1996, que incluiu uma cldusula relativa a inveng¢oes em pipeline. A segunda foi a Lei dos
Genéricos, em 1999, que introduziu testes de bioequivaléncia e facilitou a substitui¢ao
de marcas pioneiras por medicamentos genéricos na dispensagao. Controles de pregos
foram gradualmente retomados na virada do século, apés a abrupta depreciagio da
taxa de cAmbio. A entrada dos genéricos pode ser datada, portanto, a partir de 2000,

quando os primeiros pedidos de registros foram aprovados.

Este artigo estima a entrada de versdes genéricas de medicamentos fora de
patente nas diferentes classes terapéuticas, usando modelos de dados de contagem e
multinomiais ordenados. Os resultados indicam que um modelo simples de Poisson tem
um ajuste muito pobre aos dados, requerendo, portanto, uma modelagem mais apurada
da superdispersao e do excesso de zeros por meio de modelos binomiais negativos e
inflacionados de zeros. A maioria das varidveis explicativas utilizadas ¢é significativa,
em particular os valores defasados dos faturamentos dos medicamentos (proxies do
mercado potencial), dos niimeros de genéricos préprios e de outras marcas do grupo
do laboratério de referéncia, da concentragio de mercado e da idade do medicamento
pioneiro. Nos modelos ordenados, a significAncia e os sinais sio semelhantes aos dos
modelos de contagem. Efeitos marginais das varidveis explicativas sao amortecidos

conforme aumenta o nimero de entradas.

O artigo apresenta mais quatro se¢oes além desta. A se¢do 2 traz uma breve
descrigdo do mercado farmacéutico brasileiro e da sua regulamentagio. A secao 3
examina tentativas anteriores de estimag¢bes empiricas de entrada de medicamentos,
com énfase em genéricos, e introduz o modelo. A quarta se¢do apresenta e discute os

resultados, bem como realiza testes de diagndstico. A dltima mostra as conclusoes.
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2 0 MERCADO BRASILEIRO

O Brasil ¢ atualmente o décimo maior mercado do mundo de produtos farmacéuticos.
Apesar de as vendas em unidades (1,8 bilhao em 2008) nio apresentarem uma tendéncia
temporal clara — estdo 2,5% abaixo do nivel de 1997, mas 20% acima do nivel de
2003 (Febrafarma/Grupemef) —, o faturamento em délares (deflacionado pelos indices
de prego do Brasil e dos Estados Unidos) aumentou 2,35% ao ano (a.a.) em média
durante o periodo. O faturamento em moeda local (deflacionado pelo indice geral de
pregos brasileiro) também tem aumentado regularmente: em média, 9,9% a.a., durante
1997-2008 (Febrafarma/Grupemef), mas a razao vendas/Produto Interno Bruto (PIB)
total brasileiro em valores nominais tem oscilado dentro do intervalo percentual [0,9,

1,11], com média de 1,05% durante o mesmo periodo.

Como nos paises desenvolvidos, as vendas aumentaram mais em valor do que
em unidades, devido a diferencas na composi¢ao dos remédios consumidos. Conforme
sdo lancados medicamentos com componentes mais caros, os precos sobem. Por outro
lado, duas forgas atuaram no sentido de manter os pre¢os mais baixos. Primeiramente,
nos primeiros anos do século, um controle de pregos mais engenhoso e abrangente do
que aquele dos anos 1970 e 1980 foi gradualmente retomado. Em segundo lugar, uma
nova estratégia de promogao de genéricos tem sido adotada com éxito desde 2000. De
fato, os genéricos alcangaram, em 2008, 13,8% do market-share em valor e 16,9%, em
volume (IMS Health apud Pr6Genérico). Nao é uma marca ruim, se levarmos em conta
a incipiéncia dos medicamentos genéricos no paifs. A tabela 1 oferece uma comparagio

com outros paises, selecionados entre os de tradi¢do em medicamentos genéricos.

TABELA 1
Participacdo de mercado de medicamentos genéricos em paises selecionados
(Em %)

Pais Faturamento Volume
Estados Unidos 13 60
Alemanha 26 60
Reino Unido 26 60
Canada 22 45
Franca 14 35
Espanha 13 30
Brasil 13,8 16,9

Fonte: Associacdo Brasileira das IndUstrias de Medicamentos Genéricos (Pro-Genéricos).
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Para entender melhor como funciona o mercado brasileiro, é necessdrio um breve
resumo histérico. Desde o inicio da década de 1970, controles de preco e auséncia
da vigéncia de patentes foram as principais estratégias do governo militar. Por um
lado, a tentativa de substitui¢ao de importagdes requeria que patentes estrangeiras nao
fossem reconhecidas pela legislagao brasileira. De fato, patentes de produtos quimico-
farmacéuticos no eram reconhecidas desde 1945, e patentes de processo foram também
revogadas em 1969. Por outro lado, a politica macroeconémica no Brasil favorecia a
inflagao e levou as autoridades a adotarem medidas de compensa¢io, como controles
de prego. Estes, no entanto, eram em parte contornados pelas empresas farmacéuticas,
que introduziam novas apresentagdes (embalagens com diferentes quantidades), cujos

pregos nao estavam sujeitos a controle.

A década de 1990 foi uma época de grandes transformacdes no mercado
brasileiro. Controles de prego como um todo foram substituidos por uma moderna
legislagao antitruste. Uma nova lei antitruste foi aprovada em 1993, e posteriormente
reformada em 1994 (Lei n° 8.884). Controles de pregos de produtos farmacéuticos
foram eliminados gradualmente em 1992, seguidos de uma série de picos de aumentos.
Investigages antitrustes por aumentos abusivos de pregos foram entdo encaminhadas ao
Conselho Administrativo de Defesa Econémica (Cade) — um entendimento equivocado
do espirito da nova legislagdo antitruste. Quanto a substituigdo de importagoes,
o processo também foi revertido. Tarifas de importagao jd tinham sido reduzidas e
barreiras nio tariférias desmanteladas a partir de 1989. O indice de conteddo local dos

medicamentos comercializados no Brasil consequentemente desabou.

Em 1996, ocorreu uma virada radical na protegao da propriedade intelectual:
o acordo da Organizacao Mundial do Comércio (OMC) — Acordo TRIPS, também
chamado de Acordo ADPIC —, da Rodada Uruguai, foi finalmente ratificado pelo
Congresso brasileiro (Lei n®9.279). Esta ratificagio trouxe de volta a vigéncia de
patentes a partir de 1997. A duragao mdxima de patentes permitida era de 20 anos,
mas nenhuma extensao foi provisionada (em particular, nenhuma extensao semelhante
as garantidas pela legislacdo norte-americana, o U.S. Patent Restoration Act de 1984).
Por outro lado, foi introduzido na legislagio um dispositivo controverso, relativo a
invengdes em pipeline: patentes garantidas pelas regras antigas (Lei n® 5.772, de 1971)
e ainda nio comercializadas podiam requerer convalidagio no Instituto Nacional

de Propriedade Industrial (Inpi); a duragao de patentes foi sujeita & mesma data de

9




Rio de Janeiro, outubro de 2010

expiragao da primeira patente estrangeira, nao excedendo 20 anos (limite mdximo de
patentes do Brasil). Outros produtos j& comercializados ou com patentes jd expiradas

nio se beneficiaram.

A legislacdo brasileira foi muito além do que era requerido pelo TRIPS, e incluiu uma provisao
para pipelines, onde os pedidos de patentes poderiam ser depositados no pais entre 1996 e 1997,
permitindo assim a protecdo de patentes farmacéuticas que tivessem sido depositadas em pelo
menos mais um pais, sem qualquer avaliacdo nacional e mesmo se a patente fosse anterior a
assinatura do TRIPS, desde que o produto nao tivesse sido comercializado ainda em nenhum lugar
ou ninguém tivesse envidado esforgos no pais para a exploragéo a época do pedido (CHAVES; REIS,
2007 — em traducao livre dos autores).

Odutra caracteristica da lei brasileira que vale a pena mencionar ¢ que as patentes
farmacéuticas sao concedidas apenas depois de registro na Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria (Anvisa) — Lei n®10.196, de 2001, em vigor desde 1999. Desta
maneira, patentes de novos medicamentos nunca sao examinadas pela Anvisa durante

o processo de registro, que se atém aos critérios de seguranca e eficdcia.

A outra grande transformagao da década de 1990 foi a promulgagao da primeira
Lei de Medicamentos Genéricos, em 1999. O mdximo que a legislagao anterior tinha
conseguido fora a exigéncia de divulga¢do ostensiva da descrigao do principio ativo, na
embalagem, abaixo do nome de marca, para permitir a compara¢io entre produtos.
Mas os médicos, ao prescreverem um remédio, tinham motivos para desconfiar de que

medicamentos com o mesmo principio ativo nio fossem substituiveis entre si.

De fato, até 1999, para o registro de novos medicamentos, sé eram necessarios
testes de seguranca e eficdcia absoluta; nao era realizada nenhuma comparagao entre
medicamentos de mesmo principio ativo. Nomes genéricos eram utilizados pelas
empresas farmacéuticas sem demonstragio de bioequivaléncia. Eram, na verdade,
medicamentos similares. Em suma, as versoes de um mesmo medicamento existentes
no Brasil eram apenas a pioneira (n3o necessariamente a original) e/ou similares (de
marca ou n20). A Lei dos Genéricos (Lei n® 9.787) introduziu testes de bioequivaléncia
e a figura do genérico bioequivalente. Medicamentos similares foram entao obrigados
a adotar marcas, se ainda nao as tivessem. Nomes genéricos (denominagbes comuns

brasileira ou internacional) vém, desde entao, sendo permitidos apenas a medicamentos

10




Texto para

Discussao Estimacoes de entrada de medicamentos genéricos no Brasil usando modelos de contagem
versus modelos ordenados

bioequivalentes a0 medicamento pioneiro. Por outro lado, remédios de marca podem

ser pioneiros (referéncia) ou similares.’

Por causa da ratificagdo do Acordo TRIPs, medicamentos similares e genéricos sao
agora permitidos somente se 0 medicamento original nao estiver sob patente (seja porque
esta jd expirou ou porque nunca foi reconhecida). Mas vale lembrar que nenhum periodo

de exclusividade ¢ concedido ao primeiro genérico, como acontece nos Estados Unidos.

Os primeiros remédios genéricos foram lancados em 2000. O gréfico 1 mostra
a evolugdo dos registros de medicamentos genéricos. A tabela 2 mostra a evolugao dos

medicamentos, das empresas e das versdes de apresentagao.

GRAFICO 1
Numero de registros de medicamentos genéricos: por forma de uso do medicamento
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M Injetdveis (emulsdes injetaveis, pos para solugdo injetdveis, solucdo e suspensao injetaveis, pos injetaveis).

M Orais (capsulas, comprimidos, drageas, elixires, granulados, pds para solugdo e suspensGes orais, pds para preparagao extemporanea saché, pos para preparacao
extempordanea oral, solugdes orais, suspensoes orais, xaropes).

O Topicas (cremes, géis, logdes, shampoos, pomadas, solucées nasais, oftalmoldgicas, otolégicas, para inalacdo, para nebulizacao, topicas, suspensces
oftalmoldgicas, enemas).

Fonte: Anvisa/NUcleo de Assessoramento Econdmico em Regulagéo (NUREM), atualizado em 25 de fevereiro de 2009.

1. Homedes, Linares e Ugalde (2005) relatam que em muitos paises latino-americanos (Bolivia, Chile, Colémbia, Costa Rica,
Equador, Nicaragua, Peru e Uruguai), produtos farmacéuticos sao classificados em apenas duas categorias: Marca (que
inclui originais de marca, genéricos de marca e similares de marca) ou Genérico (genéricos proprios ou originais, genéricos
de cdpia e similares sem marca). A Argentina apresenta trés categorias: inovadores (marca original ou copia), similares (ndo
bioequivalentes) e genéricos, que se referem a medicamentos bioequivalentes com ou sem marca.
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TABELA 2
Evolucdo da presenca de medicamentos genéricos no mercado brasileiro
2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007
Principio ativo 68 140 203 220 243 271 282 263
Empresas 1 25 31 33 36 37 40 37
Medicamentos 118 295 503 619 818 1.040 1.169 1.099
Apresentacio 135 490 594 1.029 1611 2.069 2.385 2.245

Fonte: Anvisa/NUREM.

A liberdade de pregos, no entanto, durou muito pouco tempo. Em 1998, os
pregos comegaram a ser monitorados pelo Ministério da Fazenda. Em 1999, a grande
desvaloriza¢ao da moeda local levou a uma negociagao entre o governo e os fabricantes
sobre as transferéncias dos custos (j4 que, atualmente, no Brasil, a maioria dos principios
ativos ¢ importada). Seguiram-se diversos acordos. Em dezembro de 2000, o governo
retomou o controle de pregos baseado em planilhas de custo, semelhante ao sistema
em vigor durante os anos 1970 e 1980. Foi entao criada a Cimara de Medicamentos
(CAMED), uma cimara reguladora que reunia os ministérios da Satide, da Fazenda e
da Justiga, além da Anvisa. A mesma férmula foi aplicada em 2001 e 2002. Em janeiro
de 2003, trés classes de medicamentos de venda livre (isto ¢, isentos de prescrigao)
com baixos niveis de concentragio de mercado — medidos pelo Indice Herfindahl-
Hirschman (HHI) tiveram seus precos dispensados de controle. Em junho de 2003, a
CAMED foi substituida pela Camara de Regulacio do Mercado de Medicamentos da
Anvisa (CMED), reunindo os mesmos 6rgaos do governo, acrescidos da Casa Civil e
do Ministério do Desenvolvimento, Inddstria e Comércio (MDIC) e foi introduzido

um singular teto de precos, baseado na seguinte férmula:

Ap=IPCA-X+Y +Z

onde /PCA ¢ o Indice Nacional de Precos a0 Consumidor Amplo — usado no regime
de metas de inflagio do Banco Central; X é um fator de produtividade prospectiva; Y'¢é
um crédito para aumentos de custos nao gerencidveis (passados); e Z permite diferentes
aumentos de precos, de acordo com o nivel de concorréncia em cada mercado de classe

terapéutica (a taxa de aumento ¢ igual para todos os medicamentos da mesma classe).
Mais importante, os precos de genéricos jd vinham seguindo uma regra de

bolso nao escrita, segundo a qual entrantes deveriam cobrar 35% abaixo do prego dos

medicamentos de referéncia. Essa regra foi oficialmente adotada em 2004 pela CMED.
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Uma vez que as patentes nio estao sujeitas a tantas extensdes como nos Estados
Unidos,” e como aos genéricos nao sao concedidas exclusividades, a estratégia principal
de detengdo de entrada que restou no Brasil para os laboratérios dos medicamentos
de referéncia foi langar remédios substitutos, ou follow-on drugs (estratégias de ciclo de
vida, também conhecidas como de evergreening), langar genéricos préprios e/ou acordar
licengas cruzadas de seus genéricos. Outras estratégias possiveis sao as j4 relatadas pela
Comissao Europeia: patenteamento estratégico (especialmente a patent clustering,
ou aglomerado de patentes, isto é, multiplas patentes para o mesmo medicamento);
litigar patentes; acordos de patentes; e questionar a seguranga dos genéricos. As trés
primeiras estratégias tém mais possibilidades de ocorrer e de ser eficazes nos préximos
anos, quando um grande nimero de patentes — em particular, muitos dos campedes de
vendas (os chamados blockbusters) — ird expirar localmente. Na realidade, o Inpi estimou
que os laboratérios estrangeiros haviam feito 70 pedidos de extensao de patentes até
julho de 2009, e que a onda de pedidos de extensao de patente tinha comegado em
2004, com firmas beneficiadas pelo mecanismo de pipeline (DCI, 20 de julho de 2009).
Muitas delas simplesmente alegaram estar validando localmente extensoes de patentes
obtidas nos paises de origem (IstoF Dinbeiro, 26 de junho de 2006). Voltaremos a este

assunto ao comentarmos os dados utilizados.

Em nossa amostra, follow-on drugs jé sio relevantes: nés enumeramos 93
monodrogas das quais existe pelo menos uma versao prolongada, com uma distribui¢ao

que varia de 1 a 23 marcas por medicamento. Como a Comissao Europeia mostra:

Em muitos casos, os laboratdrios dos medicamentos de referéncia tentaram trocar as receitas dos
pacientes de seu medicamento em vias de perder exclusividade para a chamada segunda geragdo, ou
follow-on. Se o pioneiro tem éxito em fazer a transicdo dos pacientes até este ponto, a probabilidade
de os genéricos ganharem uma fatia significativa do mercado decresce significativamente. Se, por outro
lado, as companhias de genéricos entram no mercado antes de os pacientes fazerem essa troca, 0s
laboratdrios de referéncia tém dificuldades em convencer médicos a prescreverem um medicamento de
sequnda geracéo e obter um alto preco por ele (UE — em traducao livre dos autores).

Vale ressaltar que, no Brasil, o regulador tem que eleger um novo medicamento
de referéncia quando o original ¢é retirado, o que pode afetar a bioequivaléncia dos

genéricos existentes.

2.A legislacdo de patentes norte-americana, incluindo o Hatch-Waxman Act, de 1984, propicia diversas estratégias de de-
tencdo de entrada. Uma fonte til sobre essas estratégias é o relatorio especial de 2002 do Federal Trade Commission (FTC).
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Quanto aos genéricos proprios, nés detectamos na nossa amostra 37 deles que
pertencem ao grupo de laboratérios vendedores dos respectivos medicamentos de
referéncia (em 34 monodrogas, j4 que alguns laboratérios comercializam genéricos sob
diferentes marcas guarda-chuvas). Além disso, muitos acordos de co-marketing nao
notificados foram descobertos pelo Sistema Brasileiro de Defesa da Concorréncia (SBDC),
mas o Departamento de Registros da Anvisa ndo tem conseguido rastred-los. Esta é uma
importante questdo na defesa da concorréncia, porque as empresas podem dividir seus
mercados entre elas. Uma tentativa de medir a divisao de mercado deve ser realizada nas
futuras extensoes deste artigo, através de uma exploragio em maior profundidade dos

dados relativos a concentragao e a diversificagao das empresas.

O exercicio de lobby antes das agéncias reguladoras, entretanto, nio tem sido uma
prética importante no Brasil. Pelo contrério, a Secretaria de Direito Econdmico (SDE),
do Ministério da Justiga, investigou a associagio dos fabricantes de medicamentos de
referéncia por pressao coordenada (combinada durante uma reuniao documentada) sobre
os atacadistas para evitar a distribui¢ao de genéricos; por publicidade enganosa, em que
questionava a seguranga dos genéricos, logo apds a promulgacao da Lei dos Genéricos;
e por distribuir aos médicos adesivos com os dizeres “Eu nao autorizo a substitui¢ao
do prescrito na dispensagdo” (sem essa exigéncia, qualquer medicamento de referéncia
prescrito pode ser legalmente substituido pelo farmacéutico). A tentativa investigada foi
punida pelo Conselho Administrativo de Despesa Econémica (Cade) em 2005, quando
as empresas participantes da reuniao foram multadas em 1% de seus faturamentos do ano

anterior, exceto a lider do acordo, Janssen-Cilag, cuja multa foi duplicada.

3 LITERATURA SOBRE ENTRADA FARMACEUTICA:
UM LEVANTAMENTO

Até onde temos conhecimento, apenas duas estimagdes econométricas foram aplicadas ao
setor farmacéutico no Brasil, ambas tentando medir o impacto da entrada de genéricos
sobre os precos. Fiuza e Lisboa (2003) apontaram que os pregos de medicamentos de marca
subiriam em face do aumento do poder de mercado dos similares, um resultado semelhante

ao de Frank e Salkever (1997), mas a base de dados utilizada era anterior 4 Lei dos Genéricos.

Nishijima (2008) utilizou uma amostra diferente (que abrange tanto o periodo

anterior como o posterior a Lei dos Genéricos) e um modelo diverso do de Fiuza e
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Lisboa (diferengas-em-diferengas) e obteve resultados diferentes, em que o prego dos
medicamentos de referéncia iria cair de acordo com um maior nimero de genéricos.
Lopes (2009) recentemente replicou o modelo de Fiuza e Lisboa, com mais produtos

em um periodo mais recente, chegando as mesmas conclusdes que estes tltimos.

Uma melhor compreensao do processo que gera a entrada de genéricos ¢ de
extremo interesse para os formuladores de politicas do Brasil, para a industria e para a
academia em geral. Alguns modelos na literatura internacional podem, entéo, tornar-se

um ponto de partida para o nosso trabalho.

Como Reiffen e Ward (2005) assinalam, a inddstria de genéricos é um campo
util para estudos empiricos sobre a evolugao da concorréncia dentro de um mercado:
i) cada composto quimico representa um experimento distinto; 77) informagao sobre o
mercado para cada medicamento ¢ observével pelos pesquisadores, como, por exemplo,
a data de abertura do mercado (a data de expiragao da patente); e 777) as empresas
devem arcar com custos significativos para solicitar a aprovagio das autoridades antes

de saber quando, ou quantos, rivais irdo entrar no mercado.

Os artigos de Danzon e Chao (2000) e Lanjouw (2005) indicam que a regulagao
de pregos mitiga a concorréncia nos mercados sem patentes porque desencoraja a
entrada de genéricos. Na mesma dire¢ao — embora em busca de fatores explicativos
de politica industrial, economias de escala e regulagao de seguranca — Thomas (1996)
também conclui que os paises com controles de pregos mais fracos ou inexistentes
— e, consequentemente, com precos mais elevados (Estados Unidos, Reino Unido,
Alemanha e Suica) — tém desempenho competitivo mais forte e respondem pela maior
parte dos medicamentos langados mundialmente (medicamentos vendidos em mais
paises e com maiores parcelas de mercado), enquanto outros paises desenvolvidos

tendem a langar mais frequentemente medicamentos locais.

As principais referéncias empiricas sobre entrada de medicamentos genéricos
sio Scott-Morton (1999, 2000) e Reiffen e Ward (2005). Os trés artigos estudam o

mercado norte-americano.
Scott-Morton (1999) utilizou dados individuais de pedidos abreviados de

registros — Abbreviated New Drug Applications (ANDA) —, da Food and Drug
Administration (FDA), no periodo 1984-1994, para estimar a entrada. Caracteristicas
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das firmas foram combinadas com caracteristicas de mercados para produzirem
varidveis explicativas inovadoras. Ela explorou todos os ANDAs do periodo, num total
de 1.233 combinagdes tinicas de candidatos, moléculas, forma de dosagem e expiragao
de patente, em 363 mercados. A FDA forneceu a data de submissao dos pedidos, a
data de aprovagdo, o nome do requerente, o principio ativo, a forma de dosagem, a via
de administra¢ao e concentragao. Ela cruzou estes dados com dados de faturamentos
das auditorias dos mercados de hospitais e farmdcias da IMS Health —, e classificou
em classes terapéuticas, usando uma referéncia farmacéutica padrao. Sua abordagem
utiliza observagdes ao nivel da empresa e do medicamento (principio ativo, via de
administragdo, concentragio). Seguindo Berry (1992), ela cria um conjunto de potenciais
entrantes, que entao decidem entrar ou nio, uma decisao de escolha discreta (probir).
Assim, ela é capaz de incluir como varidveis explicativas uma gama de caracteristicas das
firmas, como proxies da experiéncia da empresa com ingredientes, formas farmacéuticas,
terapias e/ou medicamentos — Kyle (2006) usa também proxies da experiéncia da firma
(incluindo experiéncia em combinagdes de classes e paises), juntamente com medidas
de proximidade geogréfica e semelhanga cultural e regulatéria para estimar a entrada de
novas entidades quimicas — New Chemical Entities (NCE ) — em paises do G7 a partir de
1980. As principais indicagoes dos medicamentos sao também classificadas em condi¢oes

d Onicas.’
agudas ou crénicas.

Scott-Morton (2000) adotou um modelo de Poisson com dados de contagem
para testar se a publicidade da marca antes da expiracio da patente desencoraja a
entrada de genéricos. Sua amostra incluiu medicamentos que perderam a patente entre
1986 ¢ 1991. Observou faturamentos e quantidades desde dois anos antes da expiragio
da patente até um ano apds a expiragio, e dados de publicidade de trés anos antes a um
ano apds o mesmo evento. Constatou que as caracteristicas de um mercado de firmacos
antes da expiragdo da patente sio preditores significativos da entrada de genéricos. A
entrada era mais provdvel em mercados com maiores faturamentos, alta participagao
das vendas para hospitais, remédios tépicos e para tratamento de doengas cronicas. A
autora também obteve uma estimativa muito pequena dos efeitos da publicidade na

entrada e observou que o seu sinal variava com o tipo de publicidade.

3. Seguiremos esta abordagem em uma extensao no futuro proximo, apos aprendermos com a presente pesquisa, cru-
zarmos dados de registro da Anvisa (importantes para testarmos hipéteses sobre comportamento das empresas apds a
autorizacdo de entrada) e construirmos proxies relevantes.
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Reiffen e Ward (2005) desenvolveram um sistema de equagdes para explicar
a entrada de genéricos, a fatia de mercado do genérico apds a entrada e o preco
de entrada. Presumiu-se um lucro zero para o ultimo entrante; nesta condigio, e
assumindo que decisdes de entrada sao tomadas independente e simultaneamente,
o numero de entrantes resultante do equilibrio de Nash em estratégias mistas tem
distribui¢ao binomial, aproximada por uma distribui¢ao de Poisson, produzindo, por
sua vez, uma regressao da taxa de risco (hazard rate regression); um processo iterativo
foi empreendido para levar em conta a endogeneidade do valor presente liquido (n2o
observado) presente nas trés equagdes. O prego apds a expiragdo da patente, quando hd
i genéricos do tipo £, relativo ao prego antes da entrada da versao de marca do mesmo
medicamento, foi regredido em deslocadores de custos e de demanda e em dummies
para cada nimero possivel de genéricos. O log do faturamento total dos genéricos foi
entdo regredido sobre o faturamento médio da versao de marca antes da expiragao da
patente e em outras varidveis explicativas (algumas delas presentes na regressao anterior).
Os resultados indicam que o fluxo da renda da inddstria de genéricos nos Estados Unidos
aumenta nos cinco a dez meses iniciais apés a expiragao da patente, mas, em seguida,
cal quanto mais a concorréncia dos entrantes erode as margens prego-custo. Para os
mercados de tamanho suficiente, entradas, em ultima andlise, conduzirao a niveis mais
competitivos, enquanto os precos permanecem acima do custo marginal em pequenos
mercados, sem induzir entradas. Os autores usaram uma base de dados cobrindo 31

medicamentos que perderam a patente no final dos anos 1980 e inicio dos 1990 nos

Estados Unidos.

Bae (1997) usou um modelo de regressao de risco proporcional (proportional
hazard) para estimar a demora (em dias) para entrar apds a expiragao de patentes nos
Estados Unidos, para uma lista de 77 monodrogas, que perderam a patente durante
o periodo 1987-1994. Novamente, a entrada ¢ mais rdpida nos mercados de maior
faturamento, com menos concorrentes de marca e de medicamentos de uso cronico.
O programa Medicaid Drug Rebate, que impds descontos obrigatérios nos precos de
atacadistas do setor privado para compras do Medicaid (publico), teve um impacto

positivo sobre a demora para entrar.

Hudson (2000) estudou a entrada em quatro paises desenvolvidos: Estados
Unidos, Reino Unido, Alemanha e Japao. Estados Unidos e Japao sio os maiores
mercados farmacéuticos do mundo, se medidos pelos faturamentos. O autor analisou:

i) os determinantes da entrada de genéricos; ii) os determinantes da demora para
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entrar, quando a entrada, de fato, ocorre; e iii) o impacto da entrada nas vendas da
marca original. Seus resultados também sugerem que quanto maior for o mercado,
mais provével ¢ a entrada, bem como o seu impacto sobre as vendas do medicamento
original. Suas estimativas baseiam-se em uma amostra das 50 monodrogas mais vendidas

em pelo menos um desses paises.

Rudholm (2005) analisou os determinantes de entrada de genéricos na Suécia,
onde um sistema de pregos de referéncia foi utilizado para efeitos de reembolso,
desde 1993. Infelizmente, seus dados (um painel de 22 principios ativos, de 1972 a
1996) abordam um perfodo muito curto apés a introdugio desse sistema. Ele estimou
um modelo autorregressivo de minimos quadrados nao lineares em valores inteiros
e verificou que os lucros esperados afetam positivamente o nimero de entradas,
mas, quanto maior o perfodo de exclusividade do medicamento pioneiro, menor a

probabilidade de entrada de genéricos.

Artigos recentes, ainda nao publicados, de Moreno-Torres e Borrell-Arqué (2007)
e de lizuka (2008), analisam a entrada, respectivamente, na Espanha e no Japao, dois

mercados fortemente regulados, com acirrados controles de pregos.

A Espanha ¢ o sétimo maior mercado do mundo (quinto lugar na Unido
Europeia), e controles de preco estdo em vigor desde a década de 1920. O reembolso
pelo governo tem sido sujeito ao sistema de pregos de referéncia desde 2000. Seguindo
Berry (1992), e diferentemente de Reiffen e Ward (2005), Moreno-Torres e Borrell-
Arqué (2007) assumem diferentes custos de entrada e usam o conceito de equilibrio
em estratégias puras. Ainda assim eles acabam postulando um modelo de dados de
contagem: comegando com uma Poisson, e rejeitando a hipétese de equidispersao, eles
acabam passando para um modelo binomial negativo de efeitos fixos (inflacionado de
zeros). O conjunto de dados é um painel desbalanceado cobrindo 86 principios ativos
sujeitos 4 prescrigao para um nimero méximo de 34 trimestres, coletados do Sistema
Nacional de Satide Espanhol. Eles excluem medicamentos de venda livre, de consumo
hospitalar, de via nio oral (excluindo, assim, tdpicos e injetdveis), para pediatria e
com mais de um principio ativo. Uma caracteristica singular do sistema de controle
de pregos espanhol é que o preco mdximo do firmaco ¢ fixado em uma negociagio
entre a empresa e a autoridade de sadde, e em particular, os novos genéricos vém sendo
sistematicamente apregados abaixo dos genéricos incumbentes. Além disso, conforme

entram novos genéricos, e devido a férmula utilizada, o prego de referéncia para o
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reembolso é recalculado para baixo. Varidveis explicativas incluem dummies para pregos
de referéncia e tratamento de longa duragao, idade do medicamento pioneiro, nimero
de empresas de genéricos no mercado e nimero de principios ativos na subclasse
terapéutica (ATC-4). A primeira dummy e as duas Gltimas varidveis sao significativas
e tém sinal negativo, juntamente com uma tendéncia temporal (de sinal negativo) e o
nivel defasado (quarto trimestre) do faturamento do mercado (com sinais negativos).
Os resultados contrastam com as conclusdes sobre o mercado norte-americano, mas
refor¢am a tese de que regulagdes que estimulam a substitui¢do genérica (o sistema de

precificagdo de referéncia) detém entrada.

O Japao é o segundo maior mercado do mundo e ¢é fortemente regulado.
Curiosamente, como aponta Thomas (1996), uma parte grande dos medicamentos
langados no Japao ¢ local, ou seja, eles sio comercializados apenas naquele pais. Os
precos do varejo sio definidos pelo governo, enquanto no atacado siao livres. Os
pregos sdo revisados a cada ano, segundo uma férmula que combina precos médios no
atacado e no varejo. Os pregos iniciais dos genéricos sao fixados 30% abaixo dos das
marcas compardveis, e aprovacoes de entrada sao emitidas apenas uma vez por ano. A
participacao dos genéricos ¢ bastante baixa no Japao, por vdrias razoes, de acordo com
lizuka (2008): 7) a dificuldade de substituir os genéricos nas farmdcias (sé é permitido
quando a receita usa a denominagio comum (nome genérico), uma disposi¢ao revertida
em abril de 2008); 77) baixa credibilidade da qualidade dos genéricos; e i77) incerteza no
lado da oferta, devido as sdbitas saidas de empresas de genéricos. Um novo reembolso
criado em 2002 incentiva a prescrigao de genéricos. lizuka usa dados de prescri¢oes, em
vez de dados de mercado, para 97 combinagoes de principio ativo, forma de aplicacio
e concentragio (57 principios ativos) da Central de Dados Médicos do Japao, a partir
de 2002 e até 2006. Utiliza também um modelo de dados de contagem (uma regressao
binomial negativa em dados pooled) para estimar a entrada de medicamentos genéricos.
Ele obtém alguns resultados muito interessantes: 7) menos empresas de genéricos
entram se houver um grande ndmero de marcas jd no mercado; 77) entrada difere entre
as classes terapéuticas (por exemplo, s3o inferiores nas classes que tratam cincer e o
sistema nervoso, onde os custos de entrada sao mais elevados e o faturamento esperado
¢ mais baixo); 777) menos genéricos entram em mercados com elevada participagao
de institui¢oes onde prescricio e dispensagao sio separadas* — sugerindo que essa

integragao aufere maiores vantagens do maior markup dos genéricos; e 7v) menos

4. Uma caracteristica singular dessa industria no Japao é a integragdo entre receita e dispensacdo de medicamentos por
médicos, especialmente os estabelecidos em consultdrios.
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genéricos entram em mercados voltados principalmente para grandes hospitais, cujos
médicos sao fortemente ligados as faculdades de medicina, onde professores, por sua vez,

estao frequentemente envolvidos com o desenvolvimento de medicamentos de marca.

3.1 0 MODELO

3.1.1 Metodologia

Nossa observagao é uma contagem das entradas de medicamentos genéricos em uma
monodroga com uma determinada forma de aplicagao em uma dada classe ATC-3, em
um determinado ano. Hd trés abordagens bdsicas para estimar regressdes onde a varidvel
dependente ¢ discreta e ndo negativa: 7) a regressao linear usual, por vezes efetuando
alguma transformagao monoténica da varidvel dependente para tornd-la continua; 7z) uma
regressao usando uma especificagio de dados de contagem, da familia Poisson; e 777)

uma regressao multinomial ordenada.

Como regressdes lineares sio mais conhecidas, podemos descrever
preferencialmente as outras duas familias de modelos. Discutimos, em seguida, os prés

e os contras das trés abordagens, e na préxima se¢ao seus resultados sao comparados.

3.1.2 Modelos de dados de contagem

e Poisson

O ponto de partida para andlise padrao de dados de contagem é o modelo de regressao
Poisson. Em uma cross-section, o modelo bdsico normalmente utilizado para explicar

uma varigvel discreta 7y, &

By

fiyn=2Et

!

tal que:

E(.yz |xi)=var(.yi|xi)=“’i =CXP(X; B)

As vantagens da regressio de Poisson, segundo Hausman, Hall e Griliches
(1984) sao: i) ela ¢ andloga as regressdes-padrao, no sentido de que se obtém uma

média parametrizada condicional as varidveis explicativas, estimada por alguns minimos
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quadrados ponderados (hoje em dia estendidos para o método generalizado de momentos)
ou procedimento de mdxima verossimilhanga, e, gragas a4 sua concavidade global, os
algoritmos de otimizagio convergem rapidamente; 7) o problema do zero y = 0 é uma
realizagao natural da distribuicao, e a propriedade dos valores inteiros como um todo ¢
tratada diretamente, em contraste com a especificagao logaritmica de regressio, em que
uma distribui¢ao continua precisa ser truncada; e 77) a especifica¢io de Poisson “permite
uma agregacao conveniente no tempo, desde que valham seus pressupostos bdsicos de
independéncia temporal”, de tal modo que o somatério de uma varidvel com distribui¢ao
de Poisson ao longo do tempo também segue uma Poisson cuja média iguala o somatdrio
das médias dos periodos. Entretanto, os autores também indicam que “a propriedade da
independéncia temporal também é uma debilidade potencial (...), dada a correlagao serial

frequentemente observada dos residuos em especificagdes econométricas” (p. 911).

A distribuigdo de Poisson surge em dois estudos de entrada de genéricos: Scott-
Morton (2000) e Reiffen e Ward (2005). A primeira afirma muito claramente que
uma especificagao razodvel para a regressio do ndmero de entrantes sobre varidveis
explicativas é uma exponencial, produzindo, assim, a familia Poisson. J4 os tltimos
elaboram mais os microfundamentos para o uso de uma regressio tipo Poisson: os
autores assumem que as empresas s20 homogéneas no que diz respeito a sua capacidade
de introduzir e produzir um genérico. Eles também supdem que a receita proveniente
da venda de medicamentos genéricos ¢ suficiente para permitir pelo menos uma
entrada, e que os lucros de cada empresa ao produzir um medicamento sao decrescentes
com relagido ao nimero de produtores rivais do medicamento. Com base em fatos
estilizados de que as empresas decidem entrar em algum instante, normalmente de dois
a trés anos, antes da expiragio da patente, a escolha de cada empresa num determinado
mercado ¢ modelada como independente e simultdnea. Uma empresa de genéricos
decidindo se deseja entrar ou nio forma uma expectativa de lucro de mercado, levando
em consideracio questoes de demanda, oferta (outros entrantes) e incerteza regulatdria.
Ela ird entrar se o markup esperado (liquido de custos varidveis) — Scott-Morton (2000)
— ou o valor presente liquido — Reiffen e Ward (2005) — cobrir o custo fixo de entrada
(ou seja, o custo de depdsito do pedido de registro abreviado). Assim, quanto maiores

os lucros esperados, maior o ndmero de entrantes, até que o lucro esperado seja zero:

E[N,]= f(E[IL]) (1)

onde V¢ o nimero de firmas comercializadoras de genéricos e I é o lucro da firma 7.
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No equilibrio de Nash simétrico obtido (em estratégias mistas), cada firma 7escolhe
entrar no mercado 4 com a mesma probabilidade L, — refletindo a homogeneidade
das empresas referida acima —, que depende das rendas esperadas no mercado. A
distribui¢ao do nimero de entrantes resultante do equilibrio ¢ uma binomial, que ¢

entao aproximada por uma Poisson.

Para o Estimador de Mdxima Verossimilhanca (EMV) da Poisson, pode ser
demonstrado que (ver CAMERON; TRIVEDI, 1998): 7) consisténcia exige uma
especificagdo correta da média condicional, mas nio que a varidvel dependente seja,
de fato, distribuida como uma Poisson; e 7z) uma inferéncia estatistica vdlida usando
os erros-padrio de MV computados requer a especificagio correta tanto da média
condicional como da varidncia. Isso requer equidispersio (isto é, a propriedade da
distribui¢ao de igualdade entre a média e a varidncia, ou equagao (1), mas, de novo,
ndo uma distribui¢ao de Poisson para y); 777) inferéncia estatistica vdlida usando saida
de regressio MV modificada apropriadamente ainda ¢ possivel quando os dados nao
sao equidispersos, desde que a média condicional seja corretamente especificada; neste
caso, ¢ necessdrio ajustar os erros-padrio estimados, o que gera um Pseudo-EMV; e
iv) estimadores mais eficientes que Poisson podem ser obtidos se os dados nao forem
equidispersos.

De fato, a equidispersao no modelo Poisson ¢ uma restri¢ao muito severa, andloga
a homoscedasticidade em Minimos Quadrados Ordindrios (MQO), e é frequentemente
rejeitada pelos dados. Para dar conta dessa questao, uma série de alternativas tem sido

proposta, estendendo em vdrias medidas o modelo bésico de Poisson. Descrevemos em

seguida os modelos que exploramos no presente estudo.

e Binomial negativa

Uma especificagiao mais flexivel permite que a varidncia condicional seja:
Var(.yi | xi) = Mi(1+aui)
A especifica¢ao mais utilizada para essa fungio ¢ a familia:

o, = [, +opf
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Em particular, a especificagao-padrao binomial negativa supoe p = 1 (modelo NB1),

tal que a varidncia condicional se torna um multiplo constante da média condicional:
Var(y, | x,) =1+ o)y, = dpexp(x’P)

Uma derivagao da binomial negativa é que as unidades individuais sigam um

modelo de regressao de Poisson, mas que haja uma varidvel omitida v:
n, =exp(x' B+v,) (2)
tal que v, siga uma distribui¢do Gamma:
e’ ~ Gamma(p, /o, o)
Outra especificagdo (NB2) é obtida quando v, segue outra distribui¢io Gamma:
e’ -~ Gamma(l/o,a)
e, portanto,

Var(y, | x,) = 0, = o(y,, o)

A distribui¢io obtida pode ser interpretada como uma mistura paramétrica de

duas distribui¢ées, uma Poisson e uma Gamma conjugada:
My lwa) = [F(y] o) gsa)dy

onde f(y | I, v) é uma distribui¢ao Poisson referente & média condicional (equagao (2)),
e g(v; ), por sua vez, ¢ outra distribui¢ao mista. No caso da NB1:

(a‘ ) Z}a_l—le—va_l (3)

gwa)= T , >0

onde:

©

I'(a)= je"t”"dt, a>0

0
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Substituindo a Poisson e a Gamma mista de volta (equagao (3)) a #(y | lL, o), obtemos:

_ T(a'+y) ot ) po Y
Py lo)= F(ocl)F(yH)(al +MJ (Otl +u]

e a log-verossimilhanca a ser maximizada no caso NBI é:

i=1(j=0

In Z(o,B) = i{hzl In(j+o™")=Iny!=(y, +a ") In(l+ aexp(x B))+
+y,Inot yx B}

3.1.3 Modelos inflacionados de zeros

Lambert (1992) introduziu a Poisson inflacionada de zeros (ZIP) para levar em conta o
ndimero excessivo de zeros usualmente encontrado nas regressdes de contagem, as quais
implicam superdispersao. Ela pode ser interpretada como uma mistura da distribui¢ao
de Poisson f,(s) com uma distribui¢do degenerada cuja massa é concentrada em
zero. Um processo bindrio com densidade f(s) separa os resultados entre as duas
distribui¢bes. Assim, um zero pode ser a realiza¢o ou da distribui¢ao degenerada, ou

da Poisson, e as probabilidades resultantes sao:
Pr[y, =0]= £,(0)+ (11— £,(0)) £,(0)
Prly, =r]=(1- £(0) (), r=12,...

A distribui¢ao bindria é normalmente especificada como um /logiz com regressores

z, e parametros . A log-verossimilhanga torna-se entao:
InZ(B) = z 1(y, = 0)In(exp(z] )+ exp(—exp(x/ B)))+
+ Z(l —1(y, =0))(y, x' B—exp(—exp(x B))) - Z In(1+exp(z 7))

A binomial negativa inflacionada de zeros segue 0 mesmo raciocinio, apenas

especificando £, (s) como uma binomial negativa em vez de Poisson.
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3.1.4 Modelos multinomiais ordenados

Em tais modelos, pode ser obtido um nimero fixo de resultados, digamos m, que

podem entao ser ordenados em categorias inteiras. Seja a varidvel latente:
i =x Pt

Entio defina o resultado observado:

Y= ose oy, <y sa
onde 4 sdo os limiares, ou valores de corte, a serem estimados juntamente com os

parAmetros B por EMV. E convencionado que o, =— e o =+o0. Entio,

Pry, = j1=Pr(a, , < y, < a;)=Flo,—x/B)—Fla, —x B)

onde F(s) é a f.d.a. (fungio de distribuicio acumulada) de u. O logit ordenado ¢
obtido quando a f.d.a. ¢ uma distribui¢ao logistica, e o probit ordenado quando a
f.d.a. ¢ normal. No primeiro caso, hd K+ m — 1 pardmetros a serem estimados, onde
K ¢ a dimensido de x, enquanto, no tltimo caso, hd (7 — 1)(K + 1) parimetros. Estes
modelos tém sido aplicados a dados de contagem que assumam bem poucos valores.
Em alguns casos, como no presente estudo, a frequéncia dos valores mais altos é baixa
o suficiente para que a censura superior possa ser aplicada (mais precisamente, entradas

em ndmeros superiores a 5 so censuradas a este valor).

4 DADOS E RESULTADOS

Nossas estimativas baseiam-se em dados de mercado de varejo. A IMS Health ¢ a
principal empresa de auditoria de mercado da inddstria farmacéutica no mundo. A
pesquisa Pharmaceutical Market Brazil (PMB) coleta apenas vendas pelo canal de
varejo, portanto nao podemos incluir vendas hospitalares como varidvel explicativa.
Essas vendas comegaram a ser coletadas apenas recentemente, ainda com baixa
cobertura. Usamos, entio, dados do PMB, mas excluimos medicamentos vendidos
normal ou exclusivamente a hospitais, tais como anestesias, solugbes parenterais,

agentes de diagnésticos e hemoderivados. A base de dados também teve de ser limpada
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pela exclusio de alimentos funcionais, xampus, sabonetes e outros cosméticos. Mas

fitoterdpicos nao foram excluidos.

Os registros extraidos do PMB abrangem vendas mensais em volume e valor
(moeda local). As unidades sao apresentagoes. A concentragao do principio ativo nio
estd disponivel para todos os medicamentos em um campo separado, e a descrigao
da apresentagio nio estd padronizada. Consequentemente, o campo para doses
equivalentes também estd incompleto. Observamos vendas por marca e apresentagao.
Varidveis descritivas incluem: nome do vendedor; principio ativo; tipo do medicamento
(referéncia, similares ou genéricos); data de lancamento da apresentacio; data de
langamento da marca ou do genérico; forma e via de administragao (por exemplo,
comprimidos, sprays, ampolas etc.). Segundo Scott-Morton (1999, 2000) e consultas a
inddstria,” agrupamos as formas em: 7) s6lidos orais; 77) liquidos orais; 777) semissdlidos
(tépicos e supositérios); 7v) injetdveis; e v) sprays. O artigo original de Scott-Morton
classifica os orais em um grupo e os semissélidos e sprays em #dpicos. Definimos entio
um medicamento como a tripla classe — principio ativo — forma. Nao temos dados
confidveis sobre publicidade e promogao (detailing). Dados de prescri¢ao ainda nao foram

explorados.

O PMB tem uma deficiéncia infeliz em todo o mundo: o nome do laboratério
nio é acompanhado ao longo dos meses e anos. Quando uma marca ¢ transferida,
devido a alienagdo, licenciamento, ciso, fusio ou aquisi¢ao total ou parcial, toda a série
de vendas ¢ atribuida ao novo laboratério. Dependendo da data da extragao, a série
inteira serd completamente atribuida ao entao vendedor. Superamos esse obstdculo com
uma base de dados externa, da ABCFarma, uma revista mensal contendo todas as listas
de pregos dos medicamentos. Consolidando todas essas listas ao longo do periodo,
conseguimos identificar o vendedor de cada medicamento em cada més. Como os
nomes dos produtos da IMS e da ABCFarma nio eram completamente compativeis,
reunimos os pares de transi¢ao entre laboratérios e conferimos as datas com as fusoes
registradas na SDE, Secretaria de Acompanhamento Econémico (Seae) e Cade, e
com pesquisas na internet. O parentesco entre as empresas também foi verificado

dessa forma, além da checagem dos enderegos das empresas registradas na CMED/

5. Somos muito agradecidos ao sr. Jair Calixto, gerente de Boas Praticas e Auditorias Farmacéuticas do Sindicato da
IndUstria Farmacéutica do Estado de Sao Paulo (Sindusfarma) por nos ter gentilmente esclarecido e orientado quanto a
classificacdo dos processos produtivos.
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Anvisa. A pesada carga de trabalho nessa fase do nosso processo de investigacao nio
foi nada desprezivel. De nosso conhecimento, este é o primeiro trabalho na literatura
internacional que complementa os dados da IMS com outros elementos de informagao

para superar um problema de limita¢ao de dados tao cldssica.

4.1 ESTATISTICAS DESCRITIVAS

Encontramos 686 monodrogas que nao estavam sob patente em pelo menos um ano do
periodo da nossa amostra; de fato, 20 fdrmacos tiveram sua patente expirada durante a
amostra; apenas trés deles tinham genéricos langados. Um deles era o letrozol, expirado
em 2007, mas com um genérico (préprio) lancado em 2006. Este foi o tnico caso
de genérico préprio langado antes da expiragio da patente na nossa amostra. Assim,

obtivemos 1.023 monodrogas (tripla classe — principio ativo — forma).

Durante a revisao do artigo, detectou-se a exclusio de um grande ndmero de
principios ativos. Ao mesmo tempo, tivemos acesso a uma compilagao — feita pelo Inpi
— de litigios de patentes iniciadas por detentores das patentes chamadas de pipeline.
Os detentores das patentes entraram com recursos na Justica, alegando que as patentes
deveriam expirar mais tarde do que as datas concedidas pelo Inpi. Alguns casos foram
vencidos pelos titulares de patentes, outros casos foram ganhos pelo Inpi. Encontramos,
portanto, muitas divergéncias entre as datas de validade de nossa fonte original (IMS
LifeCycle) e as datas finalmente sentenciadas ou acordadas no Judicidrio. Resumimos
na tabela 3 as divergéncias de datas de validade e as datas pelas quais nés finalmente

nos decidimos.

As tabelas 4 e 5 resumem a entrada e a penetragao de genéricos nos mercados.
A tabela 4 traz a proporgao de medicamentos contendo versdes genéricas em cada
ano, tanto em ndmero como em faturamento. A tabela mostra ainda a proporgao
de medicamentos onde a entrada de genérico ocorreu no mesmo ano, também em
ndimero e faturamento. Um ponto interessante a se observar ¢ que as participagoes
nos faturamentos de medicamentos com entradas ¢ de medicamentos com genéricos

moveram-se em dire¢oes opostas.

A tabela 4 conta os nimeros anuais de observacoes do mercado farmacéutico de

acordo com o nimero de entrantes genéricos registrado no respectivo ano.
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TABELA 3

Divergéncias em diferentes fontes sobre datas de expiracio de patentes

Nome do principio ativo

Data de expiracdo estimada (IMS)

Data de expiracdo segundo o Inpi

Situacdo do mercado

Concluséo

Ano inicial da amostra

ATORVASTATIN
ATORVASTATIN
BRINZOLAMIDE
BRINZOLAMIDE
CEFUROXIME AXETIL
CETRORELIX
CLOPIDOGREL
CLOPIDOGREL
CLOPIDOGREL
CLOPIDOGREL
EPOETIN BETA
EXEMESTANE
FULVESTRANT
GANIRELIX
GATIFLOXACIN
IBANDRONIC ACID
LAMIVUDINE
LAMIVUDINE
LAMIVUDINE
LAMIVUDINE
LETROZOLE
MILNACIPRAN
NATEGLINIDE
NATEGLINIDE

30/5/2006

28/12/2010

3/4/2006
2/8/2016
17172007
5/7/2003
5/7/2003
16/2/2007
16/2/2007
11/1/2005
71712006
2/10/2004
5/2/12007
18/9/2006
9/712007

20/2/2012
18/12/2007
22/6/2001
19/3/2006
291712012

Maio/2006
Maio/2006

Aguardando decisdo
Aguardando decisdo
Aguardando decisdo

Aguardando decisdo

Out./2003

Aguardando decis&o

Nenhum genérico
Nenhum genérico
Nenhum genérico

Nenhum genérico

Referéncia langado antes de 1995

Nenhum genérico
Genéricos lancados em 2007
Genéricos lancados em 2007
Genéricos lancados em 2007
Genéricos lancados em 2007

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico
Genéricos lancados em 2001
Genéricos lancados em 2001
Genéricos lancados em 2001
Genéricos lancados em 2001

Genérico préprio em 2006

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

N&o ha patente valida

Jul./2002
Jul./2002
Jul./2002
Jul./2002

Out./2003 ou mar./2010

Jan./2006

N&o ha patente valida
N&o ha patente valida
N&o ha patente valida

N&o ha patente valida

2006
2006
2006
2006

Todos os anos incluidos

2008
2003
2003
2003
2003
2005
2007

Néo foi incluido

2007
2007
2008

Todos os anos incluidos

Todos os anos incluidos

Todos os anos incluidos

Todos os anos incluidos

2008
2001
2006
2006

(continua)
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(continuacdo)

Nome do principio ativo

Data de expiracdo estimada (IMS)

Data de expiracdo segundo o Inpi

Situacdo do mercado

Concluséo

Ano inicial da amostra

OLOPATADINE
OMEPRAZOLE
OMEPRAZOLE
ORLISTAT
PIOGLITAZONE
PRAMIPEXOLE
QUETIAPINE
RALOXIFENE
RALOXIFENE
ROPINIROLE
SAQUINAVIR
SIBUTRAMINE
SIBUTRAMINE
TIMOLOL
TIMOLOL
TIMOLOL
TOLCAPONE
VERTEPORFIN
VORICONAZOLE
VORICONAZOLE
VORICONAZOLE
ZIPRASIDONE
ZOLMITRIPTAN
ZOLMITRIPTAN

15/8/2006

11/6/2018
5/6/2004
9/1/2006
16/12/2005
24/3/12007
3/4/2001
20/3/2017
71212002
10/12/2005
31/3/2002
31/3/2002

23/6/2013
11/3/2007
241412007
3/8/2009
11212006
247172011
2/3/2007

6/6/2011

Jun./2003
Aguardando deciséo
Aguardando deciséo
Aguardando deciséo

Abr./2001

Abr./2001

Pedido depositado

Aguardando decisdo

Aguardando decisdo

Mar./2006
Jan./2007
Pedido depositado
Pedido depositado
Pedido depositado
Mar./2007
Pedido negado
Pedido negado

Nenhum genérico
Referéncia lancado antes de 1995
Referéncia lancado antes de 1995

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Genéricos lancados em 2006
Genéricos lancados em 2006
Referéncia lancado antes de 1995
Referéncia lancado antes de 1995
Referéncia lancado antes de 1995

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

Nenhum genérico

N&o ha patente valida
N&o ha patente valida
Jun./2003
Jan./2005 ou jun./2015

Mar./2006
Abr./2001
Abr./2001
Dez./2002

Abr./2001 ou mai./2006
Abr./2001 ou mai./2006
N&o ha patente valida
N&o ha patente valida
N&o ha patente vélida
Mar./2006
Jan./2007
Jan./11 ou ago./2008
Jan./11 ou ago./2008
Jan./11 ou ago./2008
Mar./2007
N&o ha patente valida

N&o ha patente valida

2007
Todos os anos incluidos
Todos os anos incluidos
2004
Nao foi incluido
2006
2007
2001
2001
2003
2006
2006
2006
Todos os anos incluidos
Todos os anos incluidos
Todos os anos incluidos
2007
2007
Nao foi incluido
Nao foi incluido
Nao foi incluido
2007
Todos os anos incluidos

Todos os anos incluidos

Fonte: IMS LifeCycle e Inpi.

Elaboracao dos autores.
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TABELA 4
Medicamentos com entrada e medicamentos com genérico versus amostra total

Participacdo de medicamentos
Ano  com entrada ao longo do ano,

Participagao de medicamentos

Participacdo de medicamentos
com entrada ao longo do ano,

com genéricos, em nimero

Participacao de medicamentos
com genéricos, em faturamento

em numero em faturamento
2000 11,35 12,24 81,31 4,40
2001 13,95 17,95 79,37 11,08
2002 15,52 23,59 78,41 16,35
2003 12,81 25,00 65,34 19,70
2004 15,60 28,20 68,52 21,85
2005 15,98 30,94 65.63 24,59
2006 13,14 32,85 50.91 29.28
2007 12,72 33.99 60.42 33.87

Fonte: IMS/PMB, amostra de monodrogas.

Elaboracdo dos autores..

TABELA 5

Entrada anual de genéricos por classe ATC-1
Classe ATC-1 0 1 2 3 4 5+ Total
A 609 51 25 12 3 4 704
B 249 5 2 0 0 0 256
C 827 89 2 17 8 3 970
D 561 49 28 7 9 10 664
G 615 27 13 6 2 0 663
H 185 10 " 4 5 2 217
J 744 94 56 13 13 12 932
L 264 9 0 0 0 0 273
M 506 42 21 6 6 " 592
N 1.104 106 36 15 " 10 1.282
P 242 7 10 2 6 5 272
R 667 58 22 " 1 7 776
s 425 16 9 0 2 1 453
Total 6.998 563 259 93 76 65 8.054

Fonte: IMS/PMB, amostra de monodrogas.
Elaboracdo dos autores..

Verificamos que a maior parte das nossas observacoes ¢ de monodrogas sem

entrada de genéricos (aproximadamente 86,8%). A participagio das observagdes anuais

sem nenhuma entrada no ndmero total de observagoes da classe varia de 79,30% (classe ] —
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GRAFICO 2
Distribuicdo do numero acumulado de entrantes por mercado de medicamento
(fda)

100 _Frequéncia

90 -

80 ~

70 A

60

50

40 1 T T T 7T 7T QT T T T T 1T 1T T 1T 17T 1T T T 1
o 1t 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22

Entrantes

= Entrantes genéricos = Entrantes de marca = = Entrantes totais

Fonte: Elaboracdo dos autores.

antiinfecciosos) a 97,27% (classe B — sangue e 6rgaos formadores do sangue). A classe

J, portanto, é aquela com a maior taxa de entrada de genéricos.

Acumulando a entrada de medicamentos genéricos, muda um pouco o quadro: o
nimero de classes com nenhuma entrada de genérico durante o periodo 2000-2007 cai
para 65,88%. A densidade acumulada de até seis entradas ¢ de 90,91% (ver grdfico 2).

4.1.1 Variaveis explicativas

Fora as dummies de anos, as varidveis explicativas utilizadas podem ser classificadas em

trés grupos. Todas elas estao defasadas em um ano.

1) Proxy para mercado potencial (sinal esperado positivo):

a) faturamento total do medicamento.

2) Varidveis sobre estrutura de mercado (sinais esperados ambiguos):

a) log da razao do faturamento total das monodrogas na classe terapéutica
g g p

31




Rio de Janeiro, outubro de 2010

(ATC-3) sobre o faturamento total do medicamento (de modo a medir a
importincia de outras monodrogas na classe; um sinal negativo indicaria que

o medicamento sofre forte concorréncia de seus substitutos terapéuticos);

b) log da razao do faturamento total da classe (ATC-3) sobre o faturamento
total das monodrogas naquela classe (de modo a medir a importincia dos
medicamentos com mais de um principio ativo na classe; um sinal negativo
indicaria a existéncia de outros substitutos terapéuticos, combinando

diferentes principios ativos);

¢) participagao do laboratério vendedor do medicamento de referéncia no

mercado da monodroga;
d) nimero de grupos de laboratdrios na classe terapéutica (ATC-3);
e) indice de concentragao HHI da monodroga;
f) ndmero de monodrogas na classe terapéutica (ATC-3);

g) nimero de monodrogas na classe terapéutica (ATC-3) e com mesma forma

de aplicagao;
h) nimero de marcas nao genéricas da monodroga; e
i) participagio de fitoterdpicos no faturamento da classe terapéutica (ATC-3).
3) Varidveis relacionadas a barreiras 2 entrada (sinais negativos esperados):
a) nimero de marcas de liberagao prolongada da monodroga;
b) ndmero de genéricos préprios da monodroga;

¢) nimero de marcas e genéricos do laboratério vendedor do medicamento de

referéncia da monodroga;

d) participagio do faturamento dos genéricos préprios no faturamento total

do medicamento;

e) participagao do faturamento dos genéricos préprios no faturamento total

das monodrogas na classe terapéutica (ATC-3); e
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f) idade do medicamento de referéncia.®

4.1.2 Resultados

O leitor deve ter em mente que, em contraste com as regressoes lineares, efeitos marginais
em regressoes de dados de contagem sao nio lineares. A derivada da contagem esperada
com relagdo a um regressor em particular x; da familia Poisson e binomial negativa tem

a seguinte férmula:

OF ,

RTSHP
Ox,

O vetor K de derivadas em um modelo multinomial ordenado ¢ calculado para

cada valor do suporte da varidvel dependente:

OPrly, = jlx]
Ox,

i

=[F'(a,_, —x B)—F'(a;,—x B)B

onde F’'(e) é a derivada da respectiva f.d.a. em aplicagio ao problema: no caso do
logit, F'(s)=A(s)(1—A(s)), onde A(s) ¢ a f.d.a. logistica; no caso do probit, F'(s) é
simplesmente a fun¢io de densidade de probabilidade normal ¢(e).

As tabelas 6 e 8 exibem os efeitos marginais dos modelos de dados de contagem
e do probir ordenado, respectivamente. Os resultados do probit ordenado e do logit
ordenado s3o comparados na tabela 7. Os resultados mostram que: no que diz respeito
aos modelos de contagem, descobrimos que uma regressao de Poisson simples fornece
uma estimativa pobre da entrada de genéricos devido a superdispersao; tanto a familia
da binomial negativa quanto os modelos inflacionados de zeros sio consideravelmente
superiores ao Poisson. A maior parte das varidveis explicativas utilizadas ¢ significativa

em todas ou na maioria das especifica¢des de regressao, em particular:

1) A proxy para o mercado potencial (os faturamentos defasados do medicamento

especifico) tem sinal positivo significativo, como esperado.

6. Como uma proxy para a maturidade do medicamento, essa é a Gnica variavel da qual se espera encontrar relagdo positiva
com o nivel de entrada.
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2) Ambos os logs das razdes (faturamento total da classe ATC-3 sobre faturamento
total das monodrogas, e o ultimo sobre o faturamento do medicamento)
defasadas tém sinal negativo, indicando, assim, que a concorréncia com outros

medicamentos é muito importante na decisao de entrar ou nao.

3) A participagao defasada do laboratério vendedor do medicamento de referéncia
tem um sinal ambiguo e, em algumas especificagbes, tem um significativo
efeito dissuasério (negativo) sobre a entrada na maioria das especificagoes, mas

¢ positivo e nio significativo nos modelos inflacionados de zeros.

4) Um maior nimero defasado de laboratérios na classe ATC-3 aparentemente

atral potencials entrantes.
5) Uma menor concentragio no mercado (medida pelo HHI) atrai entrada.

6) Os coeficientes do niimero de monodrogas na classe terapéutica tiveram sinais
mistos: 0 somatério ao longo de toda a classe tem sinal positivo (ndo significativo
em todas as especificagbes), enquanto o somatério dentro da mesma forma de
aplicagdo na classe tem sinal negativo (também nio significativo em todas as

especificagoes).

7) O ndmero defasado de marcas nao genéricas ¢ positivamente correlacionado
com a entrada; aparentemente as regras para a fixacao de pregos de entrada
favorecem a entrada de medicamentos de marca antes de genéricos, entdo o
ndmero de marcas parece funcionar como indicador antecedente de entrada

de genéricos.

8) O nimero defasado de genéricos préprios surpreendentemente afeta positivamente
a entrada (embora nem sempre significativo), mas sua participagao tem
coeficiente (positivo) significativo somente quando medida no mercado
estrito do medicamento, nao no mercado inteiro da monodroga (excluidas das

regressoes reportadas).

9) O nlimero de marcas de liberagao prolongada (exceto na especificagao binomial

negativa, onde nio ¢ significativa) e o nimero de marcas pertencentes ao
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laboratério vendedor do medicamento de referéncia (por pouco, e nem sempre
significativa) na maioria das vezes parecem afetar negativamente a entrada,

como esperado — market preemption (pré-esvaziamento de mercado).

10) A participagdo do faturamento dos fitoterdpicos nao ¢ significativa para

explicar entrada.

11) O coeficiente significativo para a idade do medicamento de referéncia — uma
proxy para a idade da molécula e, portanto, para a maturidade do mercado —

aponta que este atrai a entrada de genéricos.

Modelos multinomiais ordenados exibem resultados semelhantes, mas algumas
magnitudes dos efeitos marginais variam consideravelmente, especialmente ao longo
das categorias. Uma diferenga que vale a pena ser mencionada é que o coeficiente da

participacao dos genéricos préprios tem sinal positivo significativo.
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TABELA 6

Efeitos marginais em regressées de dados de contagem e testes de diagndsticos

Poisson NB2 NB1 NB generalizado ZIP ZINB
Numero de entrantes
medicamentas genéricos dyldx z dyldx z dyldx z dyldx z dyldx z dyldx z
Faturamento medicamento 0,2686935*** 7,58  02414827*** 523  02410283*** 529  0,253932*** 537  0,0956557** 236  0,1091837** 2,22
Log da razéo entre os faturamen-
tos totais de todas as monodrogas  —0,113694*** -2,90 -0,078291 -1,61  —=0,1098209** -2,20  =0,1194399**  -2,16  -0,0961941** -2,14  -0,0710171 -1,36
e do medicamento especifico
Log da razéo entre os faturamen-
tos totais da classe e de todas as ~ —0,4976481***  —567  —0,5547964***  —4.84 -0,5119915*** —4,73  —0,5139489*** —4,19 —-0,3452434*** 354  —0,4433733*** 3,84
monodrogas
Participagao do laboratdrio de ~0,9547895*** —10,45 —15399753***  —10,20 —1,021175***  -881  —1,106961*** 6,51  0,4292445*** 324  02172213* 1,24
referéncia no medicamento
Numero de laboratdrios na classe  0,0086796*** 4,79 0,009248*** 374 0,0077471*** 329  0,0091379*** 3,44  0,0056652*** 2,70  0,0069579*** 2,75
HHI da classe (s6 monodrogas) ~ ~0,0001808***  —7,45  —0,0001434***  -468  -0,0001708*** —567  -0,0001711*** 475  -0,0001188*** —4,21  -0,0001255*** 3,83
Numero de medicamentos naclasse  0,0132002*** 2,88 0,011185* 1,66 0,0084785 1,40 0,0169227** 2,27 0,0043895 087  0,0012977 0,19
Numero de medicamentos na
classe e forma de aplicacio (6~ -0,0221893***  -328  -0,0150618* 1,52 -0,0107963 -122  -0,0208555**  —1,88  —0,0031849 -043  0,0023195 0,23
monodrogas)
Numero de ndo genéricos por 0,0313574*** 1024  0,0385368*** 678  0,0333255*** 812  0,0286894*** 617  0,0208239*** 558  0,0294583** 568
medicamento
Sg’;i}'paga" de fitoterapicos na 0,3203397 027 1300434 098 188364 160 08711673 048 -3,148763**  -213  —1,592521 -1,08
Nimero de marcas de liberacdo ) 34595+ -1,89  -0,0779116**  —-254  -0,0219007 -0,91  —0,0179572 ~0,72  —0,0261896 ~1,56  -0,0520909** 2,11
prolongada por medicamento
Numero de genéricos préprios por , »355exx 397 02032483 1,47 0,3508542*** 3,16  02343427** 201  0,1895702** 2,27  0,296744** 2,56
medicamento
Nimero de marcas do laboratério ) nayggecess 317 00897238 1,61 —-0,1024544*** 2,95  -0,0956266*** -2,71  -0,0626598** 231  —0,0601817 1,44
de referéncia por medicamento
Participacao dos genéricos 1,344553*** 505 1,28538** 277 1,41561%** 426 1,405098*** 3,19 0,2732264 098  0,4255435 1,12
pfOpI’IOS no medlcamento
Participagao dos genéricos pro- 0,0215445*** 11,41  0,0229559*** 837  0,0203999*** 855  0,0248361*** 725  0,0041921* 1,70 0,0060822** 2,03

prios na classe (s6 monodrogas)

(continua)
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Poisson NB2 NB1 NB generalizado ZIP ZINB
r’:lwgzqii;?ndei teo nstsenr::rsicos dy/dx z dy/dx z dy/dx z dy/dx 7 dy/dx z dy/dx z
Idade de referéncia -0,3686243*** 4,17  -0,2065896 -1,57  -0,1536872 -1,25  -0,4433317*** -2,97  -0,5242426*** 534  -0,3425739*** -2,61
Ano 2001 -0,3299441*** 3,92 -0,226676* -1,75  -0,0768004 -0,65  -0,3968278*** 2,93  -0,4540392***  —4,88 -0,3288457*** -2,60
Ano 2002 -0,6735781***  -7,54  -0,5393067***  -4,02 -0,4485336*** -3,61 —0,7354167*** -5,02  —-0,7211295*** 7,33 -0,5777767*** 4,42
Ano 2003 —-0,5373574***  —6,38  -0,3243467** -2,51  -0,3337966*** -2,80  —0,6606021*** -4,47  —0,562663*** -6,02  -0,3968393*** 3,14
Ano 2004 —0,612224*** -7,28  —0,2425954* -1,88  —0,4904056***  —4,05  —0,6851734*** 4,69  —0,5496984*** 589  —-0,3293807*** -2,60
Ano 2005 —-0,9354981*** -10,35 -0,7260876*** 532  -0,7829146*** —6,13 -1,003927*** 6,80 -0,7601198***  -7,58 —0,6227168*** —4,72
Ano 2006 —1,311444*** 13,07 —1,134835*** -7,77  —0,9663534***  -7,34 -1,378103*** -8,98  —1,109099***  -10,02  —0,9791434*** —6,97
Ano 2007 0,2686935*** 7,58 0,2414827*** 5,23 0,2410283*** 5,29 0,253932%** 5,37 0,0956557** 2,36 0,1091837** 2,22
Poisson NB2 NB1 NB generalizado ZIP ZINB
AlC 8029.605 7288.393 7175,554 7111.027 7142.346 6867.439
BIC 8188.28 7453.967 7341.128 7330.662 7342.414 7074.406
R2/Pseudo- R? 0.3173 0.1845 0.1972 0.1097
Estatistica de teste Valor-p Estatistica de teste Valor-p Estatistica de teste Valor-p Estatistica de teste Valor-p Estatistica de teste Valor-p  Estatistica de teste Valor-p
Chi-Sq/F 3710.13 0 1637.91 0 1750.75 868.39 0 437.84 0 373.83 0
Teste Vuong 10.79 0 10.19 0
Log-verossimilhanca -3991.8025 —-3620.1964 —3563,7771 —3523.51 —3542.173 -3403.719
Regressdes auxiliares NB2 NB1 NB generalizado (In(alfa)) ZIP (inflate) ZINB (inflate)
Coeficiente  Valor-p (x2)  Coeficiente Valor-p (x2) Coeficiente z Coeficiente z Coeficiente z
Alfa 1,729914 0 , 7831715
Delta 1,078136 0
Participacdo do laboratdrio referéncia no medicamento 0,8574764** 2,51 0,1679181*** 530 1,758095*** 2,87
Participacdo de fitoterapicos na classe —6,76732 1,44 -8,258417*** 2,81 -7,516781** -2,56
Faturamento do medicamento -9,3130173*** -4,62 -0,2180403*** —4,02 -0,1628481**  —2,42
?gﬂgggggfgﬂeﬂfg df‘i;‘i;aern”;”é‘;;:zfﬁc';de fodas as ~0,0553626 080  -01698761*** -306  -0,107918 1,57
Participacdo de genéricos proprios no medicamento —6,856791** 2,47 -8,959656*** 3,73 -485,6201 -0,36
Participacdo de genéricos préprios na classe (s6 monodrogas) 11,5545** 2,29 20,45706*** 4,38 —454,4471 0,04
Numero de ndo genéricos por medicamento —0,0613625*** -3,92 —0,4117045***  —6,89 —0,7783402*** 8,84

Fonte: Elaboracdo dos autores.
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TABELA 7
Estimativas de modelos multinomiais ordenados
(A estatistica-z correspondente esta reportada abaixo de cada coeficiente)

Variavel Probit ordenado

Logit ordenado

Faturamento do medicamento 0111689

4,24
Log da razdo entre os faturamentos totais de todas as monodrogas e do medicamento especifico _0’05?28489
_ *kk
Log da razdo entre os faturamentos totais da classe e de todas as monodrogas 0’29_841 237
Participacdo do laboratrio de referéncia no medicamento _0’73_197?27
* kK
NUmero de laboratérios na classe 0,0048406
3,25
HHI da classe (s6 monodrogas) —0,0000708
4,17
NUmero de medicamentos na classe 0.0037927
0,92
NUmero de medicamentos na classe e forma de aplicacdo (s6 monodrogas) _0’980172033
, < - . 0,0397903***
Numero de ndo genéricos por medicamento 1107
Participacdo de fitoterapicos na classe 1’0152334
Numero de marcas de liberacdo prolongada por medicamento _0’9? 1662522
, - - . 0,2534096***
Numero de genéricos proprios por medicamento 28
Numero de marcas do laboratério de referéncia por medicamento _0’9(1)559781
- - - . 0,8658164***
Participacdo dos genéricos proprios por medicamento 303
- . . , 0,0108573***
Participacdo dos genéricos proprios na classe (s6 monodrogas) 679
' 2,261448
Idade de referé '
ade de referéncia 2876530
corte 3,378179
corte2 3,672663
corte3 4,080883
corted 0,111689***
corte5 4,24

0,2460708™**
4,51

-0,0871018
=15

-0,5879211***
—4,66

—1,243268***
-8,41

0,0083408***
2,92

~0,0001522***
Y

0,0057502
0,74

-0,0004259
-0,04

0,0699114***
10,64

2,552637*
1,97

-0,0407389
=117

0,4593692***
2,91

-0,0227111
-0,37

1,482304***
3,08

0,0205919***
6,87

4,703722
5,853069

6,836828

7,443343

8,321563

0,2460708™**

4,51

Fonte: Elaboracdo dos autores.
Nota: Dummies de anos omitidas.
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TABELA 8
Efeitos marginais de modelos probit ordenados para cada intervalo de contagem
cl @] a 4 (&) 6
Faturamento do medicamento -0,01702378 0,0110211 0,0040641 0,00105055 0,0006273 0,00026067
-4,28 4,24 417 3,89 3,74 3,35
Log da razdo entre os faturamentos totais de todas ~ 0,007659 —0,0049584 -0,0018285  —0,00047264  -0,0002822  —0,00011728
as monodrogas e do medicamento especifico 1,8 -1.8 -1,79 -1,77 -1,75 -1,71
Log da razdo entre os faturamentos totais da 0,04543749 -0,029416 -0,0108474  -0,00280398  -0,0016743 -0,0007297
classe e de todas as monodrogas 4,87 —4,81 -4,71 -4,3 -4,09 -3,59
Participacdo do laboratério de referéncia no 0,11153282  —0,0722058  —-0,0266265  —0,00688278  —0,0041099  —0,00170782
medicamento 9,28 -8,95 -8,22 —6,46 =5,77 —4,52
Niimero de laboratérios na classe -0,00073781 0,0004777 0,0001761 0,00004553 2,719E-05 0,0000113
-3,25 3,24 3.2 3,05 2,97 2,77
HHI da classe (s6 monodrogas) 0,0000108 —6,99E-06 -2,58E-06 —6,66E-07 -3,98E-07 -1,65E-07
9 42 -4,18 -4,12 3,85 3,69 3,32
Nimero de medicamentos na dasse -0,00057809 0,0003743 0,000138 0,00003567 0,0000213 8,85E-06
-0,92 0,92 0,92 0,91 0,91 0,91
Namero de medicamentos na classe e formade ~ 0,0001072 —0,0000694 —2,559E-05 —6,62E-06 —3,95E-06 —1,64E-06
aplicacdo (s6 monodrogas) 0,12 -0,12 -0,12 -0,12 -0,12 -0,12
Niimero de no gendricos por medicamento -0,00606489 0,0039264 0,0014479 0,00037427 0,0002235 0,00009287
9 P 976 9,55 8,31 6,48 578 4,59
Particinacio de fitoterapicos na dlasse -0,16102301 0,1042455 0,0384415 0,00993685 0,0059336 0,00246563
pac P -1,54 1,54 1,54 1,52 1,51 1,48
NUmero de marcas de liberagdo prolongada por ~ 0,00482447 ~ —0,0031233 -0,0011518  -0,00029772  -0,0001778  -0,00007387
medicamento 1,62 -1,62 -1,61 -1,59 -1,58 -1,55
Niimero de genéricos préorios por medicamento -0,03862501 0,0250056 0,0092211 0,00238358 0,0014233 0,00059144
g proprios p -28 2,79 275 267 2,61 245
NUmero de marcas do laboratorio de referéncia  0,00238967  —0,00154706  —0,00057049  —0,00014747  —0,00008806  —0,00003659
por medicamento 0,49 —-0,49 -0,49 —-0,49 —0,49 -0,49
Participacdo dos genéricos proprios por —-0,13196881 0,08543594 0,03150527 0,0081439 0,00486296 0,00202075
medicamento -3,02 3,01 2,97 2,85 2,79 2,6
Participacdo dos genéricos proprios na classe ~ —0,00165488  0,00107136  0,00039507 0,00010212 0,00006098  0,00002534
(s6 monodrogas) -6,92 6,76 6,45 5,5 5,07 4,18
dade de referéncia 0,0075718  —0,00493286  —0,00179471  —0,00045964  —0,00027255 —0,00011204
0,64 -0,63 -0,64 -0,65 -0,65 -0,66
Ano 2001 0,00170228  -0,0011036  —0,00040575 —0,00010467  —0,0000624  —0,00002587
0,14 -0,14 -0,14 -0,14 -0,14 -0,14
Ano 2002 0,03059214  -0,02030278 -0,00708824 —0,00176587 —0,00102601  —0,00040923
3,08 -3 3,12 -3,09 -3,08 -2,95
Ano 2003 0,01528036  -0,0100166  —0,00359543  -0,0009124  -0,00053732 —0,00021861
1,39 -1,37 -1,41 -1,42 -1,43 —1,44
Ano 2004 0,01836707 —0,01206952 —0,00430891 —0,00108947 —0,00063987 —0,00025928
1,71 -1,69 -1,73 -1,75 -1,76 -1,76
Ano 2005 0,04534741  -0,03044598  -0,01034468 —0,00253282 -0,00145383  —0,0005701
5,23 -5,01 -5.2 -4,82 —4,61 -3,98
Ano 2006 0,06177623  -0,04197633  -0,01384758  -0,0033314  -0,00189037  —0,00073055
8,29 -7,81 -7,73 -6,33 -5,73 —4,54
Ano 2007 -0,01702378 0,0110211 0,0040641 0,00105055 0,0006273 0,00026067
-4,28 4,24 4,17 3,89 3,74 3,35

Fonte: Elaboracdo dos autores.
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4.1.3 Testes de diagnostico e comentarios
Testes Wald comparando Poisson com os modelos NB1, NB2 ¢ NB generalizado

rejeitaram equidispersdo. Testes de Vuong rejeitam os modelos de Poisson e NB2
em favor dos modelos Poisson inflacionados de zeros e NB2 inflacionados de zeros,
respectivamente. Os critérios de informagao bayesiano e de Akaike também sugerem

que os modelos inflacionados de zeros sao os melhores (ver tabelas 6 ¢ 9).

Por outro lado, a propor¢ao de observagoes prevista pelo NB2 parece ser mais
préxima da proporgao observada do que a prevista pelo ZIP (ver gréfico 3 e tabelas 9A
2 9-E). O ZINB tem particularmente um ajuste melhor das propor¢oes de uns e dois
do que o NB2 regular. O pior ajuste ¢ o da Poisson regular.

GRAFICO 3

Desvios das proporcoes observadas versus preditas — modelos de contagem
(Observada — predita)

0,1

0,0

-0,05

Contagem
PRV = m=NB2 mmmm7|p  m7|NB
Fonte: Elaboracdo dos autores.

Nota: Desvios positivos mostram subprevisoes.
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TABELA 9
Comparacao dos critérios de informacéo entre os quatro principais modelos de
contagem
PRM BIC =-56987.351 AIC = 1.096 Preferido Sobre Evidéncia
BIC =-57721.664 dif =734.313 NB2 PRM Muito forte
vs NB2 AlC =0.995 dif =0.103 NB2 PRM
LRX2 =743.212 prob = 0.000 NB2 PRM p=0,000
BIC =-57833.217 dif = 845.866 ZIP PRM Muito forte
vs ZIP AlIC=0.975 dif =0.121 ZIP PRM
Vuong = 10.794 prob = 0.000 ZIP PRM p=0,000
BIC =-58101.225 dif =1113.874 ZINB PRM Muito forte
vs ZINB
AlC=0.938 dif =0.159 ZINB PRM
NB2 BIC =-57721.664 AIC =0.995 Preferido Sobre Evidéncia
BIC =-57833.217 dif = 111.553 ZIP NB2 Muito forte
e AlIC=0.975 dif = 0.020 ZIP NB2
BIC =-58101.225 dif = 379.561 ZINB NB2 Muito forte
vs ZINB AIC=0.938 dif = 0.057 ZINB NB2
Vuong = 10.190 prob = 0.000 ZINB NB2 p=0,000
ZIP BIC =-57833.217 AIC =0.975 Preferido Sobre Evidéncia
BIC =-58101.225 dif = 268.008 ZINB ZIP Muito forte
vs ZINB AlIC=0.938 dif =0.038 ZINB ZIP
LRX2 = 276.907 prob = 0.000 ZINB ZIP p=0,000
Fonte: Elaboracdo dos autores.
PRM = Poisson.

NB2 = Binomial negativo.

ZIP = Poisson inflacionado de zeros.

ZINB = Binomial negativo inflacionado de zeros.

TABELA 9A

Comparacao de médias de contagens preditas e observadas

Modelo Diferenca méaxima No valor Diferenca média
PRM -0,056 1 0,008
NB2 —-0,015 1 0,003
ZIP 0,014 0 0,003
ZINB 0,003 1 0,001

Fonte:

Elaboracdo dos autores.
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TABELA 9B
PRM: probabilidades preditas e observadas
Observadas Preditas |Dif| Pearson
0 0,857 0,813 0,044 17,404
1 0,076 0,132 0,056 175,434
2 0,035 0,032 0,002 1393
3 0,013 0,011 0,001 0,001
4 0,010 0,005 0,005 39,768
5 0,003 0,003 0,000 0,000
6 0,003 0,001 0,002 16,036
7 0,001 0,001 0,000 1,521
8 0,001 0,000 0,001 9,195
9 0,000 0,000 0,000 1,616
10 0,000 0,000 0,000 1,216
1 0,000 0,000 0,000 0,001
12 0,000 0,000 0,000 21,103
13 0,000 0,000 0,000 3,057
Soma 1,000 1,000 0,113 289,266

Fonte: Elaboracdo dos autores.

TABELA 9C
NB2: probabilidades preditas e observadas
Observadas Preditas Dif| Pearson
0 0,857 0,856 0,002 0,032
1 0,076 0,091 0,015 17,321
2 0,035 0,025 0,010 29,367
3 0,013 0,010 0,002 3,407
4 0,010 0,006 0,005 31,022
5 0,003 0,003 0,001 1,036
6 0,003 0,002 0,001 2,458
7 0,001 0,002 0,000 0,828
8 0,001 0,001 0,000 0,000
9 0,000 0,001 0,001 6,068
10 0,000 0,001 0,000 1,547
" 0,000 0,001 0,001 3,708
12 0,000 0,000 0,000 0,000
13 0,000 0,000 0,000 0,838
Soma 1,000 0,998 0,037 97,634

Fonte: Elaboracdo dos autores.
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TABELA 9D
ZIP: probabilidades preditas e observadas
Observadas Preditas |Dif| Pearson
0 0,857 0,844 0,014 1,666
1 0,076 0,082 0,006 2,816
2 0,035 0,043 0,008 10,195
3 0,013 0,020 0,006 16,059
4 0,010 0,008 0,002 5,164
5 0,003 0,003 0,001 0,755
6 0,003 0,001 0,002 17,357
7 0,001 0,001 0,001 4,665
8 0,001 0,000 0,001 25,931
9 0,000 0,000 0,000 0,677
10 0,000 0,000 0,000 10,042
" 0,000 0,000 0,000 0,124
12 0,000 0,000 0,000 168,845
13 0,000 0,000 0,000 46,424
Soma 1,000 1,000 0,037 284,087

Fonte: Elaboracdo dos autores.

TABELA 9E
ZINB: probabilidades preditas e observadas
Observadas Preditas Dif| Pearson
0 0,857 0,856 0,001 0,011
1 0,076 0,079 0,002 0,858
2 0,035 0,033 0,002 1,001
3 0,013 0,016 0,003 2,649
4 0,010 0,008 0,003 8,393
5 0,003 0,004 0,001 3,092
6 0,003 0,002 0,001 2,391
7 0,001 0,001 0,000 0,180
8 0,001 0,001 0,000 0,949
9 0,000 0,000 0,000 3,505
10 0,000 0,000 0,000 0,051
" 0,000 0,000 0,000 1,571
12 0,000 0,000 0,000 3,437
13 0,000 0,000 0,000 0,081
Soma 1,000 1,000 0,015 28,259

Fonte: Elaboracdo dos autores.
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A comparagao das proporgoes dos valores preditos geradas pelo probir multinomial
ordenado wversus o logit multinomial ordenado (ver tabelas 9 e 10) nao favorece
nenhum dos dois contra o outro: as taxas de sucesso’ sio as mesmas: 85,12%. Por
outro lado, outra conferéncia rudimentar (ver gréfico 4) indica que ambos os modelos
superpredizem as zero entradas em 0,08 p.p., e subpredizem a entrada igual a um em
0,03 p.p. As diferengas desaparecem quando os niimeros de entradas aumentam. O

ajuste é, portanto, pior do que os modelos de contagem.
) q g

TABELA 10
Contagens preditas versus observadas: probit ordenado

Valores preditos

0 1 2 3 4 5+ Contagem observada

0 6.091 89 13 3 1 1 6.198

1 482 54 17 3 0 0 556

2 182 51 16 3 2 0 254

Valores observados

3 61 18 10 1 2 0 92

4 47 21 5 1 1 0 75

5+ 30 17 8 7 3 0 65

Contagem predita ~ 6.893 250 69 18 9 1 7.240

Fonte: Elaboracdo dos autores.

TABELA 11
Contagens preditas versus observadas: logit ordenado

Valores preditos

0 1 2 3 4 5+ Contagem observada

0 6.081 99 15 1 1 1 6.198

1 479 56 19 2 0 0 556

2 179 49 21 3 1 1 254

Valores observados

3 58 20 " 1 2 0 92

4 46 20 7 1 1 0 75

5+ 29 17 1" 4 1 3 65

Contagem predita 6.872 261 84 12 6 5 7.240

Fonte: Elaboracdo dos autores.

7.Taxas de sucesso medidas pela propor¢éo das “escolhas” que foram preditas corretamente (ver MADDALA, 1993, p. 77).
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GRAFICO 4
Desvios das propor¢des observadas versus preditas — modelos ordenados
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Fonte: Elaboracdo dos autores.

E interessante observar como as varidveis relacionadas 4 detencio afetam a entrada.
Tomando-se como base o modelo mais bem ajustado aos dados, o ZINB, similares de
marcas préprias e versdes de liberacio prolongada tém algum poder para deter entrada.
Mas vale lembrar que nossos dados nao consideram os acordos de co-marketing nao
notificados as agéncias antitruste brasileiras; portanto, o efeito das marcas préprias
pode estar fortemente subestimado. Esta varidvel omitida talvez também explique por

que o efeito do genérico préprio tem sinal oposto ao esperado.

Também ¢ interessante observar como os modelos inflacionados de zeros preveem
proporgdes de zeros a partir das diferentes distribui¢oes da mistura. O gréfico 5 plota as
proporgdes previstas de zeros contra as contagens de marcas nos mercados respectivos
de medicamentos. Note-se que a equagao de inflagio prediz quase todos os zeros, e
que os medicamentos com apenas uma marca dificilmente atraem qualquer entrada,
logo a entrada de concorrentes de marca é um importante indicador antecedente
de um genérico. De fato, é mais fécil introduzir uma marca de similar primeiro.

Além disso, como a férmula de prego de entrada da CMED? leva em conta tanto o

8. Ver Resolucdo ne 2 da CMED de 5/3/2004.
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preco médio de mercado como o preco médio da firma, as empresas acham melhor
introduzir medicamentos similares primeiro, porque a existéncia de medicamentos
genéricos derruba a média, devido ao seu desconto obrigatério de 35% em relagao ao
medicamento de referéncia (isso explica por que um nimero defasado maior de marcas

nao genéricas estd associado a um maior nivel de entrada de genéricos).

GRAFICO 5
Fontes de zeros no modelo ZINB
(Probabilidade de zeros)

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85 90
Marcas ndo genéricas

76105 vindos da equacdo bindria = == Zeros vindos da equacdo de contagem == == Zeros vindos das duas equagdes
Fonte: Elaboracdo dos autores.

5 CONCLUSOES

Este artigo ¢ o primeiro esfor¢o de estimagdo de entrada de medicamentos genéricos
no Brasil. Os genéricos sao um trago relativamente novo do mercado brasileiro, jd que
a bioequivaléncia sé foi regulamentada no pais a partir de 1999. Usamos para este fim

tanto modelos de contagem como modelos ordenados.
No que se refere a modelos de contagem, constatamos que uma regressao simples

de Poisson proporciona uma estimag¢ao bem pobre da entrada de genéricos por causa

da superdispersao; tanto a familia binomial negativa como os modelos inflacionados
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de zeros ofereceram melhorias considerdveis sobre a Poisson. A maioria das varidveis

explicativas empregadas ¢ significativa, em particular:

1) A proxy para o mercado potencial (os faturamentos defasados do medicamento

especifico) tem sinal positivo significativo, como esperado.

2) Ambos os logs das razoes (do faturamento total da classe ATC-3 sobre faturamento
total das monodrogas, e do dltimo sobre o faturamento do medicamento)
defasadas tém sinal negativo, indicando, assim, que a concorréncia com outros

medicamentos ¢ muito importante na decisao de entrar ou nio.

3) A participagao defasada do laboratério vendedor do medicamento de referéncia
tem um sinal ambiguo; em algumas especificagdes, tem um significativo efeito
dissuasério (negativo) sobre a entrada, mas ¢ positivo e nio significativo nos

modelos inflacionados de zeros.

4) Um maior nimero defasado de laboratérios na classe ATC-3 aparentemente

atral potencials entrantes.
5) Uma concentra¢ao menor de mercado medida pelo HHI atrai entrada.

6) Os coeficientes do nimero de monodrogas na classe terapéutica tiveram sinais
mistos: 0 somatério ao longo de toda classe tem sinal positivo (nao significativo
em todas as especificagbes), enquanto o somatdrio dentro da mesma forma de
aplicagao na classe tem sinal negativo (também nao significativo em todas as

especificagoes).

7) O numero defasado de marcas nao genéricas é positivamente correlacionado
com a entrada; aparentemente as regras para a fixagdo de pregos de entrada
favorecem a entrada de medicamentos de marca antes de genéricos, entao o
nimero de marcas parece funcionar como indicador antecedente de entrada de

genéricos.

8) O ndmero defasado de genéricos préprios surpreendentemente afeta

positivamente a entrada (embora nem sempre significativamente), mas sua
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participagao tem coeficiente (positivo) significativo somente quando medida

no mercado estrito do medicamento, nao no mercado inteiro da monodroga.

9) O ntimero de marcas de liberagao prolongada (exceto na especificagao binomial
negativa) e o nimero de marcas pertencentes ao laboratério vendedor do
medicamento de referéncia (por pouco, e nem sempre significativamente)
parecem afetar negativamente a entrada, como esperado — market preemption

(pré-esvaziamento de mercado).

10) A participagao do faturamento dos fitoterdpicos e a participagao de mercado
dos genéricos préprios na classe e na classe/forma de aplicagio nao sio

significativas para explicar entrada.

11) O coeficiente significativo para a idade do medicamento de referéncia — uma
proxy para a idade da molécula e, portanto, para a maturidade do mercado —

aponta que este atrai a entrada dC genéricos.

Modelos multinomiais ordenados apresentam resultados semelhantes, mas algumas
magnitudes dos efeitos marginais variam de maneira considerdvel, especialmente ao
longo das categorias. Uma diferen¢a que vale a pena ser mencionada ¢ a reversao do sinal
do coeficiente do HHI e que o coeficiente da participagao dos genéricos préprios tem

sinal positivo significativo. Entretando, o ajuste ¢ pior que nos modelos de contagem.

Este artigo é apenas o comego de uma série de estudos sobre a industria farmacéutica
no Brasil usando dados ao nivel de varejo. Algumas extensoes j4 estao em mente, em
particular: 7) um modelo de entrada usando dados ao nivel da firma e decisao sequencial
a cada ano, permitindo assim adicionar caracteristicas das firmas, conforme sugerido por
Kyle (2003) e Scott-Morton (2000), a partir de Berry (1992). Em particular, podemos
usar medidas de diversificagdo, experiéncia no principio ativo, experiéncia na classe
terapéutica, e experiéncia na forma farmacéutica; 77) incorporagao da dinimica da entrada
de medicamentos, como modelado por Reiffen e Ward (2005); 777) uma avaliagao da
diversificacio das vendas dos laboratérios e da concentracio de mercado entre classes
terapéuticas e/ou mercados relevantes definidos pelo SBDC; e 7v) estimagdo da entrada de
NCEs — o que exigird um refinamento da informagio sobre situagao da patente e acesso
a classificagao dos medicamentos para fins de regulacio de prego de entrada — assim

proporcionando uma melhor avaliagao do bem-estar associado a inovagao.
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