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Resumo

Partindo da premissa de que € necessario buscar alternativas que possibilitem transformar o arsenal quimico
oferecido pela biodiversidade brasileira em potencial econémico, emerge também a necessidade de buscar um
maior entendimento sobre o processo de inovagéo em fitomedicamentos. Esse segmento é caracterizado pela
multidisciplinaridade da Pesquisa e Desenvolvimento e pela heterogeneidade da cadeia produtiva. Observa-se,
por exemplo, relacéo direta com o setor sadde, mas também uma relagao estreita com o setor agricola. O pre-
sente artigo trata da composicao, estrutura e funcionalidade do sub-sistema de inovagéo em fitomedicamento
(SIF). Sao destacados os atores que compdem o SIF e as relagdes entre eles. Esta abordagem discute como os
agentes influenciam o processo de inovagéo nesse ambiente complexo para a geragéo, o uso e a difuséo de tec-
nologias aplicadas as distintas etapas da cadeia tecnoldgica, e oferece uma base para que se compreendam as
razdes do relativo atraso tecnoldgico nacional e as formas de supera-lo. Uma das maiores lacunas identificadas
no SIF corresponde a gestédo dos programas estabelecidos para operacionalizar as politicas publicas, e também
a gestao no ambito das organizagbes e agentes do sistema.

Abstract

Starting from the premise that it is necessary to find alternatives that enable to transform the chemical arsenal
offered from the Brazilian biodiversity in economic potential emerges the need of a greater understanding of
the innovation process in phytomedicines. This segment is characterized by multidisciplinarity Research and
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Development and the heterogeneity of the production chain. There is, for example, directly related to the health
sector, but also a close relationship with the agricultural sector. This article discusses the composition, structure
and functionality of the Innovation Phytomedicines Sub-system (IPS). It highlights the actors that compose it and
the relationships between them. This approach discusses how these agents influence the innovation process
in this complex environment for the generation, use and diffusion of technologies applied to different stages of
the technology chain, and provides a basis to understanding the reasons for the relative national technologic
backwardness and the ways to overcome it. One of the greatest gaps identified in the SIF corresponds to
the management of the programs established to operationalize the policy, and also the management inside

organizations and agents of the system.

Introducao

A industria farmacéutica € uma inddstria intensiva em
Ciéncia e Tecnologia (C&T); as inovagbes e as ativi-
dades de pesquisa e desenvolvimento (P&D) subja-
centes sdo a base da competi¢do, assumindo carater
estratégico pelas suas elevadas externalidades e im-
pactos sociais (Gadelha, Quental e Fialho, 2003). O
desenvolvimento dessa indulstria, além dos efeitos de
indugdo cientifica e tecnoldgica, representa um dos
pilares do desenvolvimento econdmico e social.

O setor farmacéutico brasileiro € dominado por gran-
des empresas que, em sua maioria, nAo operam nas
etapas de desenvolvimento, adotando principalmen-
te o papel de utilizadoras de tecnologia (Zuanazzi e
Mayorga, 2010), onde a indUstria apresenta-se quase
gue exclusivamente concentrada nas atividades de
producao e marketing. Apesar de figurar entre os dez
maiores mercados mundiais, o pais nao foi capaz de
promover a integracdo da cadeia farmacéutica com
razoavel grau de densidade tecnoldgica (Palmeira
Filho e Capanema, 2010). Observam-se, entretanto,
movimentos recentes de empresas de pequeno e mé-
dio porte na busca de novos produtos ou de novas
tecnologias (Zuanazzi e Mayorga, 2010).

Aintroducéo de novos produtos, elemento central no
padrdo de competicdo dessa indistria, teve desde
os primérdios, uma grande contribuicdo dos produ-
tos naturais como fonte de inovagdo (Baker et al.,
2007). Um marco do nascimento da grande industria
farmacéutica alema foi a descoberta, em 1829, do
analgésico e antitérmico salicina, a partir das cascas
do salgueiro (Salix alba L. - Salicaceae). Posterior-
mente, Felix Hoffman, pesquisador da Bayer, utilizou
a salicina como objeto da primeira modificagéo sin-
tética visando a obten¢do de um farmaco - o &cido
acetilsalicilico, considerado o marco zero da quimica
medicinal e a primeira patente de que se tem conhe-
cimento na area de medicamentos (Barreiro e Bolza-
ni, 2009; Calixto e Siqueira, 2008). Outros exemplos
atuais comprovam a afinidade entre os farmacos e a
biodiversidade e justificam a exploragdo dos produ-
tos naturais como um valioso instrumento no desen-
volvimento e na producgdo de farmacos inovadores
(Barreiro e Bolzani, 2009).
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O desenvolvimento de um fitomedicamento com com-
provacéo cientifica de seguranca, eficacia e qualidade
demanda menos recursos e menos riscos do que o
desenvolvimento de um medicamento sintético. Isto
porque, em geral, ja ha algum histérico relacionado
ao uso popular das plantas pesquisadas o que favo-
rece no momento de desenvolver um fitoterapico, tan-
to no direcionamento dos ensaios quanto no namero
de testes que serdo necessarios para sua validagao.
Os processos tecnoldgicos e produtivos mais simples
também apresentam um custo menor (Calixto, 2000).
Nessa perspectiva, as plantas medicinais e os fito-
medicamentos podem contribuir para o crescimento
da industria farmacéutica nacional e para a oferta de
novas possibilidades terapéuticas para o sistema na-
cional de saude (Zuanazzi e Mayorga, 2010). As subs-
tancias ativas de plantas e extratos vegetais podem
ser utilizadas como protétipos para o desenvolvimen-
to de novos farmacos, como fonte de matérias-primas
para obtencdo de farmacos e adjuvantes, além de
medicamentos elaborados exclusivamente a base de
extratos vegetais — os medicamentos fitoterapicos.

O termo fitomedicamento n&o é utilizado oficialmente
pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVI-
SA) e pelo Programa Nacional de Plantas Medicinais
e Fitoterapicos (PNPMF). Por definicdo, de acordo
com o PNPMF o termo fitoterapico exclui “substan-
cias isoladas”. Neste estudo, as potencialidades de
inovagéo séo analisadas em um sistema que conside-
ra todos os produtos advindos da cadeia tecnolégica
e produtiva. Neste caso, o termo Fitomedicamento
abrange os fitoterapicos, incluindo-se as substancias
isoladas e os medicamentos desenvolvidos a partir
dessas substancias.

O Brasil é um dos paises com maiores perspectivas
para exploracdo econdmica da biodiversidade, em
funcdo do nimero expressivo de espécies nativas,
das excelentes condigdes climaticas e edaficas, e do
grande potencial hidrico (Zuanazzi e Mayorga, 2010).
Entretanto, o desenvolvimento e a produgao nacional
associada aos recursos da Flora sao ainda pouco ex-
pressivos; o que é evidenciado pelo numero reduzido
de produtos registrados e desenvolvidos no pais a
partir de espécies nativas. Até 2008, apenas 10 das
162 espécies de plantas medicinais registradas sob a
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forma de fitoterapicos na ANVISA/Ministério da Saude
(MS) correspondiam a espécies nativas (Carvalho et
al., 2008).

As plantas medicinais brasileiras sdo consideradas
como altamente promissoras, mas sdo pouco conhe-
cidas. Embora a produgao cientifica nessa area seja
considerada expressiva (Calixto e Siqueira, 2008), os
conhecimentos gerados nao se refletem na disponibi-
lidade de novas tecnologias e produtos. Este quadro
desfavoravel vem configurando de maneira paulatina,
na area de fitomedicamentos, um panorama seme-
Ihante ao que ja ocorre no mercado farmacéutico em
geral, com enorme dependéncia da importagdo de
drogas e alto custo para empresas e consumidores
(Calixto, 2003; Pinheiro et al., 2005; Alves, 2010;ABI-
FISA, 2010 em http://www.abifisa.org.br).

Assim, os fitomedicamentos representam um nicho
estratégico para a capacitagdo tecnoldgica e inovativa,
com efeitos positivos tanto no dinamismo econémico
da industria quanto na politica de acesso aos medica-
mentos, justificando a necessidade de aprofundar o
olhar sobre este segmento de forma sistémica.

Os objetivos deste estudo séo a identificagdo e analise
das principais lacunas que dificultam o desempenho
do Sistema de Inovacdo em Fitomedicamentos (SIF)
no desenvolvimento, uso e difusdo de tecnologias e
produtos. Espera-se também, como resultado adicio-
nal, subsidiar argumentos periféricos (mas ndo menos
importantes) a constru¢do do SIF, como o aprimora-
mento dos mecanismos de governanca do sistema.

Base Conceitual

Ainovagao — reconhecida como elemento central para
a evolucao econdmica e social dos povos - tem sido
estudada a luz de diversas perspectivas e aborda-
gens. Um denominador comum a esses estudos é a
compreensao da inovagdo como um fendmeno social,
transversal, multidimensional e complexo. A analise
dos chamados sistemas de inovacao (Sl) se desen-
volveu a partir da busca de um entendimento da ino-
vacao que atendesse sua composicao, estruturacao,
funcionalidade e, principalmente, da sua abrangéncia
em contextos politicos, econdmicos e sociais (Free-
man (1987); Lundvall (1992); Nelson (1993).

A inovacao é vista de forma sistémica. O processo
de inovagao tem lugar no nivel da firma, contudo é
gerado e sustentado por relagdes inter-firmas e por
uma complexa rede de relagdes inter-institucionais.
Nesse contexto, a firma passa a ser redefinida como
uma organizagao voltada para o aprendizado e inse-
rida num ambiente institucional mais amplo (Nelson
e Winter, 1982; Freeman, 1987; Lundvall, 1992; Ed-
quist, 1997). A perspectiva dos Sls tem se constituido
num referencial abrangente para permitir a analise da
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inovagao sob diferentes dimensdes. Dessa forma, os
Sls podem apresentar alcance supranacional, nacio-
nal, mas também podem ser analisados a partir de
sua dimenséo setorial, regional ou local. No caso de
Sls direcionados para setores, industrias ou tecnolo-
gias especificas, como os fitomedicamentos, Breschi
e Malerba (1997) sugerem a denominagdo Sistemas
Tecnoldgicos (STs), isto &, sistemas especificos inse-
ridos no conceito mais geral de Sl.

A principal contribuicdo da abordagem sistémica é o
tratamento da inovagcao como o resultado de trajetérias
cumulativas e construidas historicamente, de acordo
com as especificidades institucionais e padroes de es-
pecializagdo econdmica, inerentes a um determinado
contexto espacial ou setorial (Rothwell, 1995; Ipiran-
ga, Freitas e Paiva, 2010). A abordagem pelo conceito
de Sl oferece aspectos importantes para descrever,
entender, explicar e influenciar o processo de inova-
¢do: a inovacao é um processo interativo (Albuquer-
que e Cassiolato 2000; 2002; Cassiolato e Lastres,
2005; Nelson e Nelson 2002); a inovagéo é influen-
ciada pelo conhecimento e aprendizagem(Malerba e
Orsenigo, 1993); a inovagao possui uma estrutura sis-
témica e interdisciplinar (Malerba e Orsenigo, 1993);
a inovagdo possui uma perspectiva histérica. No seg-
mento das plantas medicinais e fitomedicamentos
esta evolugdo histdrica é apresentada nos trabalhos
de Fernandes (2004) e Alves (2010), que abordam
“Plantas Medicinais: memoéria da ciéncia no Brasil” e
“Plantas Medicinais e Fitoquimicas no Brasil: uma vi-
sdo histodrica” respectivamente.

Malerba (2004) aponta os trés elementos basicos
(building blocks) de um sistema setorial de inovacao
(SSI): conhecimento e tecnologia, atores e redes, e
instituicdes. O primeiro refere-se amatriz tecnologia-
-produto que liga cada produto a um conjunto de tec-
nologias dentro de um determinado setor. O segundo
elemento é constituido por um grupo heterogéneo de
atores, individuais e coletivos, publicos e privados,
que desenvolve interagdes de mercado e de ndo-mer-
cado para geracgéao, adogao e utilizagado de tecnologias
e produtos do setor. As empresas s8o 0s principais
agentes do sistema porque estdo diretamente com-
prometidas com a geragéo, difusdo e uso das novas
tecnologias bem como com a producgédo e venda dos
produtos do setor. Outros agentes que dao suporte a
inovagéo e também compdem o sistema setorial séo
as universidades, organizagdes financeiras, agéncias
governamentais, autoridades locais e outros agentes.
O terceiro elemento € composto pelas instituicdes,
que moldam as interagbes entre os atores. Incluem
normas, rotinas, habitos, leis e demais padrdes de
atuacdo. Em sua conceituacgao classica, North (1991)
considera as instituicdes como “as regras do jogo”,
determinando o que os agentes e atores podem ou
ndo podem fazer. O conjunto de instituicdes abrange
desde aquelas que impdem normas aos demais agen-
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tes até as que sao criadas em funcao da interacédo
dos agentes. As instituigdes podem ser formais (leis e
regras) ou informais (normas de comportamento, co-
digos sociais de conduta, etc.).

A dinamica e o funcionamento de um sistema seto-
rial de inovacao estdo, portanto, atrelados as rela-
¢cdes estabelecidas entre os elementos que o com-
péem. Por um lado, as particularidades da base
de conhecimento e os processos de aprendizagem
afetam as competéncias e as estratégias desenvol-
vidas pelas empresas do setor. De outro, as expe-
riéncias e as competéncias desenvolvidas moldam
as crengas e as representagdes dos agentes em
relacdo ao contexto setorial, em termos de proces-
sos econdmicos relevantes, opgdes tecnoldgicas
validas, caracteristicas das demandas pertinentes
e potencialidade de aprendizagem com os usuarios
e fornecedores (Malerba, 1999).

O escopo de analise dos Sls vem evoluindo de arte-
fatos para sistemas, de organizag¢des individuais (fir-
mas) para redes de organizagéo. Geels (2004) propde
um novo modelo analitico, os Sistemas Sdécio-Téc-
nicos (SST), que incluem tanto o lado da oferta da
inovagdo, quanto da demanda ou ambiente usuario,
distinguindo: sistemas (recursos, aspectos materiais);
atores envolvidos na manutengdo e modificagdo do
sistema; regras e instituicdes que guiam a percepcgéao
e a atividade dos atores. Assim, 0 SST é constituido
de uma dimensao tecnoldgica e material, e também
de uma dimensao social. Esta Ultima abrange os ato-
res, ou os resultados da atividade de atores humanos
incorporados em grupos sociais que compartilham
certas caracteristicas.

Escopo e metodologia

A proposicao e andlise de um Sistema de Inovacao
em Fitomedicamentos (SIF), foi realizada a partir das
abordagens de Sistemas Setoriais de Inovacao (SSI)
e Sistemas Socio-Técnicos (SST) em especial. Esta
proposta pressupde que o SIF apresenta especifici-
dades, as quais permitem o seu delineamento, e que
a sua analise fornece subsidios para a identificagéo
de agentes, atores e organizagdes que tém influen-
cia na evolugdo do conhecimento e nos processos
de aprendizagem. Consequentemente, impactam no
processo de inovagao, além de identificar os arranjos
institucionais que os condicionam. Esta analise permi-
tira a identificagao das lacunas existentes no SIF e a
discussao de agbes necessarias para sanea-las.

Quanto a composicao do SIF, este estudo apresenta
uma visao organizada sobre os principais agentes en-
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volvidos, os quais incluem a Industria, as Instituigbes
de P&D e o Estado — este ultimo representado pelas
agOes do governo federal compreendidas na elabora-
¢ao de politicas, regulagédo, em alinhamento com as
analises de Malerba (2004) e de Geels (2004).

Foram realizados levantamentos? utilizando como fon-
te de pesquisa o Portal de Peri6dicos da CAPES, e a
base de dados do ISI Web of Knowledge. As palavras-
-chave utilizadas nesse levantamento foram: Innova-
tion systems; Sectorial systems, Institucional Change;
Technological systems, Technological change e inno-
vation processes. Outras palavras-chave especificas
do segmento utilizadas foram: Fitomedicamentos,
Fitoterdpicos e Plantas medicinais. Os resultados ob-
tidos a partir desses levantamentos ofereceram subsi-
dios para a proposi¢éo e andlise do SIF.

Descricao e analise do SIF

A conformagéo esquematica proposta para o SIF esta
apresentada na Figura 1. Esta envolve um conjunto
de atividades produtivas, que vai da produgdo e/ou
extracdo de plantas medicinais, passando pelo con-
junto de atividades produtivas que as utilizam como
matéria-prima (medicamentos e farmacos, cosméti-
cos e alimentos) e chegam até o mercado (publico ou
privado), ou seja, aos usuarios finais. Inclui também
agentes que se relacionam direta ou indiretamente
com o setor produtivo, tais como os Institutos de Ci-
éncia, Tecnologia e Inovagéao (ICTs — Universidades e
Institutos de Pesquisa).

Figura 1 — Sistema de Inovacéo Fito

Fonte: Elaboracéo prépria

1Além do levantamento bibliografico, foram consultados especialistas que presentemente atuam na cadeia produtiva de fitomedicamentos, as

instituicdes de PD&l e o Estado.
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Embora o Meio Ambiente ndo seja um agente do sis-
tema, é pertinente se observar a sua relevancia no
SIF; um sistema no qual a biodiversidade e, portan-
to, os biomas e o conhecimento tradicional associado
as plantas medicinais, alimentam as organizagbes de
formas distintas. O meio ambiente deve afetar, e ser
afetado pelos agentes do SIF.

Arelacao entre os diversos agentes, direta ou indireta,
gera a dinamica do sistema.

Assim, o Estado é também agente importante do SIF,
na medida em que suas prerrogativas na definicdo de
politicas publicas, regulagdo e fomento influenciam
decisivamente os varios agentes do sistema.

IndUstria

Compreende o conjunto de empresas do setor de fito-
medicamentos que compartilham tecnologias e objeti-
VoS comuns, incluindo a agroindistria (setor primario).
Estas industrias representam diferentes papéis e eta-
pas, requisitando estrutura, tecnologias, capacitacao
e competéncias distintas. Apresentam ativi-dades
tecnolégicas distintas entre si, recortam diferentes
segmentos de atuagdo industrial e tém o suporte de
diferentes areas do conhecimento. Normalmente, as
empresas se estabelecem por etapas dessa cadeia,
praticando relagdes reciprocas como fornecedores
ou clientes. A Figura 2 apresenta 0s cinco segmentos
produtivos do SIF.

Figura 2. Etapas da cadeiatecnoldgica e produtiva
de Fitoderivados

Indisiria (lecnologias) ou segmento Produte para o mercado

I PLANTA MEDICINAL

—

Droga Vegetal = Planta Seca ]

EXTRATOS
(Intermedkirios)

[——"{ Extratos Secos / Extratos Fluidos |
SUBSTANCIAS PURAS Padries ¢ substincias quimicas de
m (Marcadores quimicos) referéncia

) FITOTERAPICO
v (Medicamento)

_.,‘ Medicamentos fitoteripicos éticos

FITOFARMACO
(Medicamento)

- | Medicamentos (fitofirmacos) ‘

éticos

Fonte: Elaboracé@o a partir de dados da Federag&o Brasileira
das Associagdes de Estudos e Pesquisa de Plantas Medicinais
- FEBRAPLAME, 2007.

Constata-se que 0 avango na cadeia tecnoldgica (in-
dustrial) € concomitante com o adensamento tecno-
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I6gico e, por conseguinte, maior agregacao de valor
do produto resultante das etapas. Cada segmento
produtivo responde por parametros éticos e atende
as regulamentacgdes especificas que regem sua ati-
vidade ou producdo. Neste contexto, deve-se levar
em consideracao que diferentes niveis de produtos
deverdo, em geral, atender a exigéncias de distintos
orgéos regulatorios.

Segmento Produtivo I: Os fornecedores
e a producao de matéria-prima vegetal

O cultivo de plantas medicinais? vem ganhando des-
taque ao longo dos ultimos anos especialmente por
conta das legislagdes sanitaria e ambiental e ainda
pela pressao para melhoria da qualidade e regulariza-
¢do da oferta (Batalha et al., 2003), embora a maior
parte da producéo nacional de plantas medicinais ain-
da seja obtida através do processo extrativista. O Es-
tado do Parana é responsavel por 90% da produgéo
nacional (Corréa Junior, Graga e Scheffer, 2004).

O custo de producao de plantas medicinais é alto,
e é determinado pela espécie cultivada e o sistema
de cultivo. O investimento inicial também é alto, em
fungdo da necessidade de uma estrutura de benefi-
ciamento além dos equipamentos convencionais. O
retorno ocorre em médio e longo prazo, dependendo
do tamanho da area cultivada e do capital investido. A
atividade requer grande quantidade de mao-de-obra
quando comparado com outras atividades agricolas,
com necessidade de mao-de-obra sazonal (Corréa
Junior, Graca e Scheffer, 2004).

Segundo (Corréa Junior, Graca e Scheffer, 2004),
observa-se um crescimento sistematico na area ocu-
pada pelo cultivo organico de plantas medicinais, em
reposta a demanda do mercado. A atividade vem
crescendo cerca de 10% ao ano. Uma necessidade
que advém do aumento do consumo e da produgdo
€ a de certificagdo dos produtos e da rastreabilidade
dos processos. Existe a necessidade de aperfei¢oa-
mento das técnicas de produgédo e beneficiamento,
com atencao especial ao uso de tecnologias mais
adequadas para secagem e na obtengdo de concen-
tracdo desejavel dos principios ativos.Um dos princi-
pais fatores que determinam o éxito desta producéo
€ a garantia da comercializagéo, considerando a alta
especificidade deste mercado.

A producéo de plantas medicinais apresenta caracte-
risticas de producéo de especialidades -produtos de
menor volume, desenvolvidos para atender a prop6-
sitos especificos - representando um nicho no mer-
cado agricola. Seu desenvolvimento ndo passa pelo

2Entre as cultivaveis, € possivel classifica-las em espécies nativas, caracteristicas da Flora brasileira, ou em espécies exoticas, originadas de
outros paises e que foram adaptadas as condigdes brasileiras (Lourenzani, 2004).
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enquadramento no regime dominante regido pelo
produtivismo e pela comoditizagdo, mas pela adogéo
de modelos mais préximos ao modelo agroecoldgico
(Marques, 2010).

Segmentos Produtivos Il e Ill: Inter-
mediarios

O segmento produtivo Il estd concentrado na obten-
¢do de produtos intermediarios, que constituem os
extratos vegetais. Estes podem ser utilizados dire-
tamente por profissionais da saude como um recurso
terapéutico (extratos fluidos, tinturas) ou podem ser
utilizados como matéria-prima, a partir da incorpora-
¢do de um adjuvante estabilizador, para a producao
de fitomedicamentos (extratos secos).

Devido a complexa composi¢do das substancias vege-
tais, 0 processamento primario € um passo crucial na
manutengdo da constancia da qualidade na matéria-
-prima. Alguns parametros-chave sdo de grande im-
portancia durante o processamento de extratos como,
por exemplo, parte da planta a ser usada (folhas, rai-
zes, flores); coleta do material vegetal; método de ex-
tragéo e passos adicionais de purificagéo; tipo e con-
centracao do solvente; razdo entre o material vegetal
bruto e o solvente. Diferengas nas concentragdes dos
principios ativos de extratos vegetais s&o minimizadas
por processos tecnoldgicos de padronizagao do extra-
to bruto através de metodologias de secagem.

Aregido Sudeste, em especial o Estado de Sao Paulo,
é considerada um grande centro de comercializagéo e
consumo de plantas medicinais pelas empresas que
estdo, em sua maioria, 1a localizadas (Corréa e Alves,
2008). No entanto, a infraestrutura industrial para a
producdo de extratos vegetais no Brasil € praticamente
inexistente — o Grupo Centroflora € um dos raros exem-
plos de sucesso, como empresa neste ramo de ativida-
de. Dados da balanga comercial refletem esta lacuna
na cadeia tecnoldgica: o déficit no segmento de “sucos
e extratos vegetais” cresceu 393% entre 1990 e 2006,
contra um crescimento de 55% da cadeia produtiva
como um todo (Rodrigues, Nogueira e Parreira, 2008).

O segmento produtivo Il se concentra nos processos
tecnoldgicos de separagéo e purificagdo para a ob-
tencado de principios ativos de plantas medicinais, po-
dendo utilizar como matéria-prima a droga vegetal ou
o produto do segmento Il, ou seja, 0s extratos vege-
tais. O produto desta etapa tecnolégica por sua vez,
é utilizado como matéria-prima para a industria farma-
céutica ou para a produgéo de padrdes de referéncia
(marcadores quimicos).

E possivel que a Extracta Molécula Naturais S/A te-

nha sido um caso singular de uma empresa de bio-
prospeccdo atuando neste segmento. Seu principal
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objetivo era a criagdo de um amplo banco de extra-
tos e moléculas, com o objetivo de realizar parcerias
tecnolégicas para a busca de novos farmacos. Nes-
te contexto, também foi a primeira a ter sua colegéo
comercial credenciada pelo Conselho de Gestédo do
Patriménio Genético do Ministério do Meio Ambien-
te (CGEN-MMA), que conta com aproximadamen-
te 40.000 amostras representativas de quase 5.000
espécies vegetais brasileiras, que testa contra alvos
biolégicos especificos (Luis, 2008).

QOutro exemplo de investimento em fitofarmacos foi o
da empresa Merck com plantagdes préprias de jabo-
randi (Pilocarpus jaborandi Holmes) e de fava d’anta
(Dimorphandra mollis Benth.) no Maranh&o para ex-
tracdo da pilocarpina e rutina, respectivamente, que
constituem produtos farmoquimicos de exportagéo.
Informagbes coletadas até 2008 apontavam uma
producao média de 450 toneladas de rutina por ano,
atendendo cerca de 40% das necessidades mundiais
dessa substancia. Como subproduto da extragdo da
rutina, fabricava rhamnose e quercetina. Produzia
também 95% de toda a produgdo nacional de jabo-
randi. A Unidade Industrial Vegetex, em Parnaiba,
Estado do Piaui, em parceria com a Vegeflora (grupo
Centroflora), produzia anualmente 9 toneladas de pi-
locarpina que, além de atenderem as necessidades
nacionais, eram exportadas para a América do Norte,
Asia e Europa (Homma e Menezes, 2004; Pinheiro,
2002). Esse era um exemplo de integracao no qual
a mesma empresa produzia a matéria-prima, os in-
termediarios e o produto final. Em 2010, a empresa
americana Quercegen adquiriu a Divisao de Produtos
Naturais da Merck, incluindo as unidades de S&o Luis
e Barra do Corda, colocando o Brasil como o principal
produtor mundial do flavonoide quercetina.

Esses principios ativos, respondem por mais de 40%
das exportacdes brasileiras neste segmento. Assim,
pode-se inferir que esse é um mercado concentra-
do em termos do nimero de exportadores; um Unico
grupo industrial responde por parcela majoritaria do
total exportado de principios ativos (Aliceweb/MDIC,
2009 em http://aliceweb.desenvolvimento.gov.br/).
Estes dados reforcam a necessidade de investimento
nacional no segmento dos produtos intermediarios,
representando uma janela de oportunidade para as
empresas brasileiras.

Segmentos Produtivos IV e V: trans-
formacéao farmacéutica

A industria nacional de fitoterapicos € composta por
119 empresas que possuem registro de seus produtos
na ANVISA, e movimenta cerca de US$ 1,8 bi/ano.
Estima-se que o mercado mundial de fitoterapicos
movimente cerca de US$ 30 bilhdes por ano (Carva-
Iho et al., 2008; Freitas, 2007).
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No Brasil, existem pelo menos dois grupos distintos
de empresas entre as maiores fabricantes de medica-
mentos de origem vegetal. De um lado, grandes em-
presas cujo peso nesse mercado especifico reflete o
porte e atuagdo no conjunto da indUstria farmacéutica.
A maior parte de suas vendas (na média, mais de 90%)
concentra-se em produtos sintéticos e a pequena par-
cela dos medicamentos de origem vegetal € composta
principalmente de produtos cujos principios ativos sdo
isolados a partir da matriz vegetal (fitofarmacos). De
outro lado, estéo os laboratérios menores, com produ-
¢ao direcionada mais fortemente para os fitoterapicos
(Freitas, 2007). No mercado deste segmento especifi-
co, com predominio dessas pequenas e médias em-
presas, os investimentos em P&D sao ainda incipientes
e restritos a um nimero reduzido de laboratérios.

Para os fitoterapicos, o pais apresenta mercados con-
centrados por empresa e por produto, uma vez que
20 laboratérios respondiam por 84,70% das vendas
totais do segmento, sendo que, em 2007, 20 produtos
respondiam por 67,44% do total faturado. O laboraté-
rio de maior representatividade foi o Altana Pharma,
de capital aleméo, seguido pelos laboratérios Far-
masa e Marjan. O produto na primeira posi¢éo, tanto
em quantidade quanto em faturamento, foi o laxativo
Tamarine, da empresa Farmasa, de capital nacional
(Freitas, 2007).

As normas e critérios para produgao, comercializagdo
e registro de medicamentos fitoterapicos no pais ainda
constituem uma barreira institucional, principalmente
para empresas de pequeno porte, ja que 0 processo
de registro sanitario representa uma forte barreira, em
funcdo dos custos envolvidos na validagao cientifica
e ética destes produtos (Freitas, 2007). Os padroes
legais para registro de fitoterapicos exigem a garantia
de seguranga no uso, eficacia na utilizagdo e qualida-
de farmacéutica do produto. Incapacitadas técnica e
financeiramente para atender as novas exigéncias do
mercado, é razoavel supor que as empresas do setor,
em sua grande maioria, também n&o dispdem de fole-
go para enfrentar os desafios da inovagao tecnolégi-
ca, isto é, do desejavel e necessario desenvolvimento
de novos produtos.

De maneira geral, ha um baixo investimento em P&D
pela industria. Este fato é corroborado pela existéncia
poucos fitoterapicos totalmente desenvolvidos e re-
gistrados no pais a partir de espécies nativas. Apenas
nove espécies de plantas medicinais brasileiras tive-
ram a requisicao de registro para producdo de medi-
camentos na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) até do ano de 2006 (Rodrigues, Nogueira
e Parreira, 2008) — esses medicamentos, entretanto,
ndo foram desenvolvidos totalmente no Brasil.

3Correspondente a 1 bilhdo de USS$.
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O Brasil é considerado um pais com baixo nivel de
competitividade na cadeia produtiva de plantas me-
dicinais e de fitoterapicos. Estudos apresentados por
(Rodrigues, Nogueira e Parreira, 2008) apontam que
0 pais é um tradicional importador liquido em todos
os segmentos dessa cadeia, sendo que o déficit geral
da balanga comercial® no periodo de 1996 a 2006 au-
mentou 55,2%.

Segundo Freitas (2007), os principais problemas que
dificultam a atuagdo das empresas farmacéuticas bra-
sileiras na area de produtos naturais podem ser esta-
belecidos como: (i) o elevado grau de internacionali-
zagao da industria farmacéutica define uma orientagéo
que privilegia as substancias isoladas e obtidas por
sintese; (ii) a maioria das empresas nacionais néo tem
porte suficiente para realizar os investimentos neces-
sarios ao desenvolvimento tecnolégico, o que acaba
favorecendo a aquisi¢éo de pacotes tecnoldgicos pron-
tos; (iii) a baixa interacao universidade-empresa, nao
existindo mecanismos de comunicagao eficientes entre
essas instituigdes; (iv) dificuldades existentes para o
suprimento, armazenamento, padronizagdo e cumpri-
mento de prazos de entrega de matérias-primas.

As organizacdes de C&T

O universo de todas as disciplinas envolvidas em P&D
de produtos naturais é caracterizado por ser altamen-
te multidisciplinar; seja quando se buscam compostos
quimicamente definidos, seja na padronizagao de fito-
complexos. Essa complexidade se deve a quantidade
de informagbes que abrange cada uma das areas do
conhecimento envolvidas no P&D, como a Botanica,
Agronomia, Quimica, Farmacologia, Toxicologia, Tec-
nologia Farmacéutica, Medicina, entre outras.

No Brasil, os ICTs, que abrangem principalmente as
universidades, sdo o locus das pesquisas e eventu-
almente do desenvolvimento de medicamentos de
plantas medicinais. Existe uma capacitagao cientifica
relevante nas areas de quimica de produtos naturais
e farmacologia, que permite o desenvolvimento de fi-
tomedicamentos. Outras areas afins como medicina,
botanica, farmacia e engenharias, estao igualmente
bem qualificadas (Ferreira, 1998).

O levantamento efetuado para este trabalho no diret6-
rio dos grupos de pesquisa na base de dados do CNPq,
para a palavra-chave ‘plantas medicinais’resultou em
507 grupos cadastrados; 194 grupos de fitoquimica
(1398 pesquisadores cadastrados) e 68 de etnofar-
macologia (292 pesquisadores cadastrados). Para as
palavras-chave “Produtos Naturais” e “Fitoterapicos”
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sdo 813 e 195 grupos cadastrados respectivamen-
te. Ainda que seja necessaria uma analise individual
mais criteriosa para observar as possiveis repeticdes
e deslocamentos quanto a pesquisa direcionada ao
desenvolvimento de fitomedicamentos, esse ndmero
é bastante expressivo (CNPq, 2011 em http://lattes.
cnpg.br/) e demonstrao crescimento deste segmento
ao longo dos anos. Em 1998, eram apontados apro-
ximadamente 70 grupos relacionados a pesquisa de
produtos naturais no Brasil, essencialmente especia-
lizados em Quimica e Farmacologia. Havia 316 pes-
quisadores cadastrados no CNPq em 2002, com tra-
balhos relacionados a pesquisa de produtos naturais,
que eram divididos em 11 linhas de pesquisa (Pinto
et al., 2002).

No que diz respeito a infraestutura para P&D, o par-
que de equipamentos analiticos nas universidades
brasileiras é, em alguns casos, equivalente aos das
melhores universidades estrangeiras. As condicdes
de trabalho variam enormemente, desde laboratérios
de excelente qualidade estrutural, até outros com con-
dicdes mesmo precarias; contudo a qualidade acadé-
mica do trabalho é relevante, quando se considera o
namero de trabalhos publicados em periddicos inter-
nacionais (Calixto e Siqueira, 2008; Science, 2010).
O Brasil possui a maior base universitaria e técnica
das Américas, excluindo os EUA (Simdes e Schenkel,
2002). Segundo um levantamento realizado por (Ca-
lixto e Siqueira, 2008) entre os anos de 2002 e 2004,
poucas areas de pesquisa no Brasil cresceram tan-
to, de acordo com o nimero de trabalhos publicados
em periédicos internacionais, como as pesquisas com
vegetais superiores. Essas publicagdes passaram de
24 entre 1984 e 1986 para 1.431 entre 2002 e 2004,
um crescimento de 60 vezes. Ainda segundo esse le-
vantamento, o Brasil é lider absoluto em publicagdes
internacionais no tema das plantas medicinais na
Ameérica Latina (41,6%). Este também & um reflexo
do crescimento com relagédo a formacgdo de recursos
humanos especializados, decorrente de esforgos para
o0 estabelecimento e consolidacdo de um sistema mo-
derno de pos-graduacdo (Calixto e Siqueira, 2008;
Alves, 2010).

Conclui-se, pois, que a capacidade nacional para a
producao de recursos humanos e artigos cientificos
€ alta, porém este mesmo dinamismo n&o ocorre na
orientagcdo deste esforco para o desenvolvimento de
produtos. Esta situagcdo remete o foco para a ques-
tdo sobre a interacdo entre a universidade e o se-
tor produtivo. Ha registro de apenas alguns poucos
grupos de pesquisa e desenvolvimento de produtos
naturais ligado a empresas, embora essas iniciativas
estejam aumentando. Segundo a revista Science, o
Brasil publica um numero incipiente de patentes/ano
(103 patentes em 2009), com ressalvas na area de
ciéncias agrarias (com destaque para a EMBRAPA) e
ecologia, consideradas importantes no que se refere

176

Sistema de Inovagéo em Fitomedicamentos: os Desafios
da Gestéao para o Desenvolvimento de Fitomedicamentos a
partir da Biodiversidade Brasileira

a inovacéo tecnoldgica em Biodiversidade E grande a
desconexao entre ciéncia e negdcios no Brasil (Scien-
ce, 2010). A criagcdo de um ambiente favoravel a apro-
ximagdo do segmento produtivo do SIF com os ICTs,
em trabalhos de cooperacgdo e parceria, € indispen-
savel para gerar inovagdes e melhoria dos padroes
competitivos deste segmento.

As etapas da P&D em fitomedicamen-
tos e 0s entraves para a suarealizacéo

Uma avaliagdo metodoldgica das atividades de P&D
realizadas identificou, dentro das trés etapas no pro-
cesso, 0s requerimentos inseridos nas fases de pes-
quisa basica, pesquisa aplicada e desenvolvimen-
to tecnolégico (Siani, 2003). Embora o processo de
P&D n&o ocorra de forma linear e isolada, mas sim
perpassa as diferentes etapas e areas disciplinares,
envolvendo interagbes paralelas e feedbacks; essa
abordagem possibilitou ndo s6 a visualizagdo do pro-
cesso global da cadeia cientifica e tecnologica, como
também a proposta de inser¢do de um mecanismo de
coordenacao para estabelecer os elos e o controle ge-
rencial entre as atuagdes, no sentido de reforgar o di-
recionamento para o desenvolvimento de um produto
(Pinheiro et al., 2006).

A pesquisa béasica é realizada em escala laborato-
rial, basicamente em atividades de screening quimico
e biolégico, quando se busca a definigdo de um alvo
biolégico e terapéutico e a identificagdo dos consti-
tuintes quimicos da matéria-prima, ainda utilizada em
pequenas quantidades. No que diz respeito a coleta
de plantas medicinais ha necessidade de estabe-
lecer normas de acesso, especialmente no caso de
haver o conhecimento tradicional associado ao uso
das espécies pelas comunidades. Os pesquisadores
sd0 unanimes em afirmar que a legislagédo atual nes-
te ambito, além de ndo conter a biopirataria tem sido
impeditiva ao cientista brasileiro, seja pela burocracia
adicional imposta pela norma aos pesquisadores, seja
pelo desconhecimento por parte destes dos caminhos
para obtencdo de autorizagdo quanto ao acesso ao
patriménio genético.

A pesquisa basica é, em sua maioria, realizada na
academia, na qual os estudos de patenteabilidade e
viabilidade sdo normalmente negligenciados. O le-
vantamento da patenteabilidade pode demonstrar se
0 estudo em questdo apresenta alguma possibilidade
de inovacao, revertendo-se eventualmente em pos-
terior transferéncia de tecnologia de um produto ou
processo. E importante também realizar o estudo de
viabilidade técnica e econdmica ao final dessa etapa.
Entretanto, a academia esbarra na dificuldade de in-
formagbes mercadoldgicas que possam comprovar
ou substanciar a viabilidade econdmica daquilo que
esta sendo proposto.
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A fase de pesquisa aplicada envolve a realizagdo
dos estudos farmacoldgicos in vivo, a definicdo de
concentragédo de substancia pura ou extrato (ensaios
dose-resposta) e os primeiros estudos de toxicida-
de aguda. No caso dos fitoterapicos, a padroniza-
¢ao quimica (definigho dos marcadores quimicos) e
farmacognostica (morfolégica e quimica) devem ser
concluidas nesta etapa para que se iniciem, a partir
do extrato padronizado, os estudos toxicolégicos em
doses repetidas.

Esta etapa ainda esta bastante relacionada ao meio
académico. Aqui, as maiores dificuldades residem no
desconhecimento de protocolos que serédo validos na
etapa posterior do desenvolvimento e também para fins
de suporte ao registro do produto final. A legislagdo que
trata do registro traz uma série de especificagdes para
os protocolos, por exemplo, com relagdo ao numero
de animais utilizados num determinado experimento, e
que nem sempre sao exigidas para a publicagdo de ar-
tigos académicos. Ainda, para fins de registro posterior,
h& que se considerarem os requisitos de Boas Praticas
de Laboratério (BBL) nas etapas de pesquisa.

Outro entrave desta etapa € a disponibilidade de pa-
drdes fitoquimicos, para servirem de referéncia e para
o controle de qualidade do processo de desenvolvi-
mento. As substancias com esta finalidade, aplicadas
aos medicamentos de origem vegetal, sdo de alto
custo e importadas. Adicionalmente, este fato é agra-
vado pela indisponibilidade de padrdes para as espé-
cies genuinamente nacionais, o que dificulta ou quase
inviabiliza o adequado controle de sua qualidade. Ha
expertise académica suficiente, porém inexistem pro-
jetos organizados voltados para suprir a demanda do
setor empresarial, neste aspecto.

Com relagdo a toxicologia pré-clinica, sdo poucas as
instituicdes estruturadas para prestacao de servicos,
0 que acarreta custos altos e morosidade na execu-
¢ado, quando ndo a inviabiliza. Ha, nas instituigoes
universitarias publicas e privadas, alguma condicao
de realizagédo desses ensaios, para fins de pesquisa,
embora pouco adequadas e sem vinculagdo com as
necessidades do setor produtivo.

A etapa de desenvolvimento tecnolégico corres-
ponde ao desenvolvimento do produto. A obtencao,
producdo e controle de qualidade da matéria-prima
compdem o inicio do processo, objetivando-se a
obtencdo do chamado “lote Unico” de planta ou ex-
trato vegetal a partir do qual o fitomedicamento sera
inteiramente desenvolvido. A partir deste lote Unico,
cuja constancia na composigdo € um parametro de
durante todo o processo, serdo realizados os estudos
de estabilidade da formulagao farmacéutica proposta.
Desta forma, o artificio do lote Gnico garantira suporte
a reprodutibilidade dos ensaios, assim como fornece-
ré recursos para a rastreabilidade do processo.
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Esta etapa responde ainda pelos estudos farmacol6-
gicos e toxicolégicos complementares com substan-
cias puras e/ou extrato padronizado e produto final.
A infraestrutura de biotérios é indispensavel para o
desenvolvimento em fitomedicamentos e também um
dos gargalos a serem superados. Ha expertise dispo-
nivel na academia cientifica, contudo voltada quase
gue exclusivamente ao ensino e pesquisa, pouco atu-
ando na ldgica de interacdo com empresas.

Uma das grandes dificuldades na etapa de desenvol-
vimento é o escalonamento (scale up), especialmente
em se tratando do processamento de grandes quanti-
dades de matéria-prima vegetal.

Ao final desta fase, o fitomedicamento estara apto ou
ndo para a realizagao dos estudos de eficacia e se-
guranca em seres humanos: os estudos clinicos. Os
requisitos de Boas Praticas de Fabricacédo (BPF) de-
vem ser atendidos na producdo dos lotes que seréao
utilizados nos testes clinicos. Estes sdo geralmente
demandados pela indUstria e executados por grupos
especializados. Este topico foi abordado de forma
sistematizada por Quental e Salles (2006). Uma vez
validados cientificamente, a etapa seguinte é da pro-
ducéo, seguida pelo registro e comercializagdo. Uma
questdo importante a ser levantada nesta fase é a
transferéncia de tecnologia, uma area que deman-
da amadurecimento e experiéncia por parte das ins-
tituicdes e de uma formulagao mais solida por parte
do Estado, no sentido de promover o “didlogo”, para
que a “instituicdo que inventa”, inventor, empresa e
financiador atuem com transparéncia e com garantias
(Barreiro, 2011).

As questdes mencionadas acima foram apresenta-
das na Revista de Pesquisa e Inovagdo Farmacéutica
(UNIBAN) e aqui sdo complementadas a fim de esta-
belecer o pano de fundo para a analise sistémica.

O Estado: politicas publicas, regulacéo
e fomento

Politicas Publicas e Regulamentacao

Os ultimos dez anos assistiram um ndmero expressi-
vo de mudancas nas bases politicas e normativas do
SIF. As duas principais politicas introduzidas com im-
pacto direto nesse sistema foram a Politica Nacional
de Praticas Integrativas e Complementares no SUS
(PNPIC) e a Politica Nacional de Plantas Medicinais
e Fitoterapicos (PNPMF), ambas instituidas em 2006.
A PNPIC é uma politica focada na aplicacao e in-
trodugéo racional de fito-produtos e outros recursos
terapéuticos complementares na prevencao e trata-
mento de patologias e na saude publica, associada as
demais técnicas terapéuticas, convencionais ou nao;
promovendo a introdugao de fitoterapicos nas unida-
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des de saude do pais, desde que vantajosos em rela-
¢do aos tratamentos convencionais.

A PNPMF foca no aproveitamento e agregacao de
valor aos recursos da biodiversidade, envolvendo
diversas areas de conhecimento. E uma politica que
fomenta a prospeccao, a validacdo, o desenvolvimen-
to e a produgéo de plantas medicinais, fitoterapicos,
novas moléculas bioativas, estimulando a geracao
de tecnologias e produtos. Essa politica estabelece
as linhas de agbes prioritarias para o uso racional de
plantas medicinais e fitoterapicos, ao propor uma rede
de esforcos para o desenvolvimento e sugestao de
medidas para a melhoria da aten¢éo a saude, ao for-
talecimento da agricultura familiar, a geracdo de em-
prego e renda, a incluséo social, e ao desenvolvimen-
to industrial e tecnoldgico.

De forma genérica, a PNPICdefine as prioridades
para a fitoterapia na saude publica, considerando
seus diversos niveis de complexidade, e a PNPMFin-
duz ao atendimento a essas demandas, desenvolven-
do tecnologias e produtos. Para atender as diretrizes
dessas politicas, a ANVISA introduziu mudangas sig-
nificativas nas bases normativas que regulamentam
este segmento.

No que se refere a avaliagdo do cumprimento das exi-
géncias juridico-administrativas e técnico-cientificas
relacionadas com a eficacia, seguranga e qualidade
destes produtos para sua comercializagdo e consu-
mo, foi publicada a RDC 14/2010, que vem sendo
complementada continuamente por orientacdes nor-
mativas voltadas para o registro de medicamentos fi-
toterapicos (ver consolidado de normas da COFID em
http://portal.anvisa.gov.br). Convém mencionar que
regulamentagdes especificas para o registro de medi-
camentos fitoterapicos existem desde 1967. Em 2010
a ANVISA promoveu um workshop com representan-
tes que atuam nos segmentos diversos, relacionados
aos fitoterapicos, para tragar uma analise da evolugéo
temporal das normativas e debater as principais modi-
ficagbes introduzidas ao longo desses anos.

As novas e rigorosas exigéncias, sobretudo rela-
cionadas aos padrdes de qualidade de processos e
produtos, tém provocado forte impacto no mercado
como um todo. Dentre outras conseqiiéncias, vieram
a tona as fragilidades da base técnico-cientifica de
parte consideravel das empresas. Um novo patamar
cientifico-tecnoldgico foi estabelecido para o setor,
num processo que alterou automaticamente os pa-
rametros para a competigdo no mercado nacional,
evidentemente mais compativel com os que vigoram
ha algum tempo no mercado internacional. A RDC
17/2000 da ANVISA, sendo a primeira normativa que
apresentava critérios mais rigorosos para o registro
de medicamentos fitoterapicos, por exemplo, impac-
tou negativamente nos nimeros da balang¢a comercial
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(Rodrigues, Nogueira e Parreira, 2008), evidenciando
a maior vulnerabilidade das empresas que atuam nas
etapas iniciais da cadeia produtiva (producéo de dro-
ga vegetal e extratos), por se tratarem de empresas
menores em termos do porte, recursos financeiros e
tecnologicos. Essa dificuldade da industria fitoterapica
nacional em acompanhar as mudancgas regulatorias é
demonstrada por dados da prépria ANVISA, que re-
velam uma queda substancial no nimero de registros
deferidos nos ultimos dois anos.

Num esfor¢o para ampliar o mercado e a oferta de
fitoterapicos, e também solucionar em parte o proble-
ma da industria que teve o seu portfélio de produtos
reduzido, a agéncia reguladora introduziu dois novos
instrumentos que, em curto e médio prazo, devem
impactar positivamente o SIF. O primeiro foi a ela-
boragado de uma lista de medicamentos fitoterapicos
oriundos de 36 espécies vegetais, referida como IN no
5/2008, para registro simplificado. Os produtos que
integram esta lista séo obtidos a partir de espécies ja
consagradas quanto as indicagdes terapéuticas e de
seguranga de uso; e por isso dispensam a etapa de
validagao. O segundo foi a RDC no 10/2010, que dis-
pde sobre a notificagdo de drogas vegetais, e inclui 66
espécies vegetais. Até entdo, as drogas vegetais nao
podiam ser comercializadas com a respectiva indica-
¢ao terapéutica. Esta normativa abre uma possibilida-
de que influi positivamente no mercado, especialmen-
te no segmento produtivo .

Uma decorréncia positiva destas atuais politicas publi-
cas foi reconhecer oficialmente experiéncias ja em an-
damento com plantas medicinais e fitoterapia na rede
publica, como a Farmacia Viva (FV) instituida no ambito
do SUS, por meio da Portaria no 886/2010. No contex-
to da Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica, a
FV devera se responsabilizar pelo cumprimento de eta-
pas que envolvem desde o cultivo até a dispensagao
de preparagdes magistrais e oficinais de plantas me-
dicinais e fitoterapicos nos servigos publicos de saude.
Outra medida com efeito pragmatico foi a pactuacéo
entre o MS, estados e municipios, que, ao incluir 08
fitoterapicos no Elenco de Referéncia da Assisténcia
Farmacéutica na Atengao Basica, possibilita o financia-
mento desses medicamentos com recursos de origem
tripartite para dispensagéo no SUS. Em tese, esta agédo
garantiria uma oferta minima de fitoterapicos.

Embora o Estado, por um lado venha se esforcando
para sanear o mercado, nos trilhos de um complexo
processo evolutivo, vem por outro deixando lacunas.
Em parte, os Programas que fundamentam essas no-
vas Politicas do SIF (PNMPF e PNPIC) ainda néo estéo
totalmente implantados. Adicionalmente, ao se solucio-
narem antigos problemas, novas dificuldades emergem.

Um dos gargalos mais notoérios neste contexto con-
cerne a capacidade do sistema para desenvolver e
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introduzir produtos inovadores no mercado. A inova-
¢ao em fitomedicamentos ainda esta a margem das
mudancas institucionais, havendo a necessidade de
se capitanear esfor¢cos neste sentido. As diversas lis-
tas de espécies vegetais sugeridas pelos regulamen-
tos virtualmente induzem a impactos na industria, nos
centros de pesquisa e nos servigos de saude, no que
se refere ao registro, desenvolvimento e introdugéo
de drogas vegetais ou fitomedicamentos ja desenvol-
vidos e de uso corrente; contudo, € licito se avaliar
que a utilizagdo de plantas medicinais e fitoterapicos
no SUS, por si sé ja constitui uma agao inovadora.

A Medida Provisoria 2.186/16 de 23/08/01 que dispde,
entre diversos aspectos, sobre o acesso ao patrimo-
nio genético, sobre a protecdo e acesso ao conheci-
mento tradicional associado, e sobre a reparticdo de
beneficios, vem sendo apontada como uma das gran-
des dificuldades para o pesquisador brasileiro e para
as empresas no que se refere ao acesso, investiga-
¢ao e desenvolvimento a partir de espécies nativas. O
nivel de complexidade associada ao tema e a falta de
compreenséo, ou mesmo de critérios, nas atividades
reguladas pela MP, devem nortear uma ampla divul-
gacao, discussdo e revisao. Em 2011, o Ministério
do Meio Ambiente (MMA) definiu uma nova estraté-
gia para avaliar pedidos de licenca de pesquisadores
para coletar e estudar espécies. Por um lado, assumiu
envidar esfor¢os para diminuir as exigéncias burocra-
ticas, permitindo que licengas mais amplas sejam
concedidas e que varios 6rgdos do governo possam
oferecé-las; por outro, empreendeu uma ofensiva con-
tra os infratores e pesquisadores que levaram adiante
seus estudos sem tomar o decreto em consideracgao.
As pesquisas com plantas medicinais no Brasil ain-
da ndo foram diretamente tocadas pelas mudancas
institucionais e, em geral, retratam estudos de etapas
isoladas do processo. Essa fragmentagéo dificulta o
uso dessas pesquisas pelas empresas. A proposicao
de agdes eficazes deve estabelecer forgosamente no-
vos direcionamentos para promover a inovagdo nos
fitomedicamentos, abrangendo neste movimento, de
maneira integrada, o estudo de todas as etapas do
desenvolvimento desses produtos, bem como a capa-
citacdo econdmica e tecnoldgica da industria nacional
para a produgao e comercializagdo dos mesmos.

A introducé@o de outros instrumentos como a Lei da
Inovacéo (2004); a Lei do “Bem” (2005); a Politica In-
dustrial, Tecnoldgica e de Comércio Exterior (2004);
a Politica Nacional de Ciéncia Tecnologia e Inovagéo
em Saude (2004) e a Politica de Desenvolvimento
Produtivo (2008) também afetaram positivamente o
segmento, na medida em que estimularam a aproxi-
magédo da academia com o setor produtivo, coloca-
ram a inovagdo como elemento central das politicas
publicas e o segmento dos fitomedicamentos como
elemento estratégico (dentro da politica de industrial,
produtiva e de salde publica) para fortalecimento da
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industria farmacéutica nacional e ampliagéo do arse-
nal terapéutico nacional.

Fomento

Desde a CDB em 1992, ou mesmo anteriormente,
diversos programas e agoes relacionados a conser-
vagéo e utilizagdo racional do patriménio genético
brasileiro, em especial os recursos advindos da flo-
ra, estiveram na pauta das agéncias de fomento do
governo. Destaque-se a criagdo do Fundo Brasileiro
para Biodiversidade - FUNBIO pelo MMA e dos Fun-
dos Setoriais pelo MCT.

Pesquisadores que atuam nesta area reconhecem
uma melhoria significativa na disponibilizagéo de re-
cursos para os estudos relacionados a biodiversidade
e aos fitomedicamentos (Alves, 2010).

A industria considera a auséncia de politicas finan-
ceiras e tributarias claras, que se desdobrem em
agcbes concretas para apontar estratégias de fo-
mento para o setor como um entrave antigo para o
desenvolvimento de fitomedicamentos no pais. Na
visdo dos empresarios, este primeiro grande obsta-
culo seria contornado a partir da constru¢éo de um
arcabouco de confianga na relagéo Industria-Estado,
no sentido de assegurar 0s investimentos privados.
Recentemente, o Ministério da Saude tem se esfor-
¢ado em promover uma articulagdo intersetorial e
interinstitucional, visando o fomento as pesquisas de
plantas medicinais e de fitoterapicos, assim como in-
corporar as empresas do segmento neste processo,
em atendimento as diretrizes das politicas publicas
introduzidas. Contudo, dos 811 projetos contratados
pela Agéncia Financiadora de Estudos e Projetos
(FINEP) em 2010, apenas dois abordam diretamente
o desenvolvimento de fitoterapicos, dois se referem
a dermo-fitocosméticos, sendo um projeto identifica-
do como implantagcdo de uma Farmécia Viva (FINEP,
2011 em http://www.finep.gov.br). Da mesma forma,
no Programa de Apoio a Cadeia Farmacéutica —
PROFARMA, lancado em abril de 2004 pelo Banco
Nacional de Desenvolvimento Econdmico e Social
(BNDES), que até fevereiro de 2010 tinha uma car-
teira de projetos de R$ 1,5 bilhdo, apenas uma ope-
racéo com valor de financiamento de R$ 3,5 milhdes
foi identificada exclusivamente em fitoterapicos.
Algumas empresas investem em fitoterapicos, mas
Ccomo isso nao representa seu negoécio principal, esta
informacéo néo esta evidenciada de forma sistemati-
ca (BNDES, 2011 em http://www.bndes.gov.br).

Também esfor¢cos coordenados pelo Ministério da Ci-
éncia e Tecnologia e do Conselho Nacional de Desen-
volvimento Cientifico e Tecnoldgico (MCT/CNPq) em
ampliar o financiamento da pesquisa sobre a biodi-
versidade brasileira, incluem o Programa de Pesquisa
em Biodiversidade — PPBio e o edital do Sistema Na-
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cional de Pesquisa em Biodiversidade — SISBIOTA
Brasil para financiar projetos de pesquisa voltados
a biodiversidade brasileira, uma iniciativa conjunta
com outros ministérios e fundagbes de amparo a
pesquisa estaduais.

Ainda convém destacar a parceria entre o Ministé-
rio da Saude, CNPq, FINEP e a Organizagédo das
Nacdes Unidades para a Educagédo, a Ciéncia e a
Cultura (Unesco) para apoiar projetos de pesquisas,
alinhados com a Agenda Nacional de Prioridades de
Pesquisa em Saude, que prevé disseminar, de for-
ma descentralizada, o fomento a pesquisa nos Es-
tados, por meio do Programa Pesquisa para o SUS
(PPSUS). Entre 2003 e 2008, foram apoiados com
essa parceria, 79 projetos de pesquisa priorizan-
do produtos da biodiversidade brasileira, incluindo
plantas medicinais e produtos fitoterapicos, num to-
tal de R$ 10,56 milhdes (Agéncia Saude, 2010 em
http://portal.saude.gov.br/).

Embora se observe uma maior disponibilidade de re-
Cursos para a pesquisa e para a industria, os investi-
mentos ainda ndo sao suficientes e apresentam ne-
cessidade de um melhor direcionamento em termos
de aplicagdo. Faltam recursos para o setor agricola,
especificamente linhas de crédito para o produtor de
plantas medicinais. A produgdo de padrdes fitoqui-
micos, estruturas semi-industriais para aumento de
escala, estruturas de prestacdo de servigo voltadas
ao controle da qualidade e aos estudos toxicolégicos
séo areas que também demandam um aporte maior
de investimentos.

Discussao

A principal discussdo que emerge desta proposta diz
respeito ao préprio sistema, sua existéncia e suas in-
teragdes. Ou seja, os atores e agentes sao concretos,
mas ndo estdo articulados nesta visdo sistémica e,
portanto, as inovagdes neste segmento sao ainda insi-
pientes. O recorte setorial € apropriado para 0 segmen-
to que apresenta grupos sociais consolidados, etapas
tecnoldgicas, produtivas e empresas especificas.

Os componentes até aqui construidos sobre um siste-
ma setorial de inovagdo em fitomedicamentos apon-
tam algumas consideragdes importantes:

(1) O SIF apresenta relagéo direta com o sistema de
inovacao, com o sistema de saude (e de bem es-
tar social) e apresenta forte relagcdo com o sistema
agricola e ambiental;

(2) A cadeia produtiva apresenta um recorte diferen-
ciado no SIF, representado por cinco diferentes
segmentos produtivos, tecnologias e produtos di-
ferenciados em cada um deles;

(3) A produgéo de plantas medicinais apresenta carac-
teristicas de producdo de especialidades. Esfor-
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¢os devem ser envidados para o fortalecimento do
segmento de producdo de matéria-prima vegetal,
e para o desenvolvimento industrial e tecnolégico
relacionado importante elo do agronegdécio- para o
qual ndo sao disponibilizados nem programas de
financiamento a produgéo, nem pacotes tecnoldgi-
cos especificos. Os modelos utilizados ndo podem
ser aqueles utilizados nas culturas convencionais,
estando mais proximos ao modelo agroecoldgico
e produgao organica. A produgao de plantas me-
dicinais deve ser entendida enquanto “janela de
oportunidade” dentro do segmento. Ficaram evi-
dentes as potencialidades de crescimento desse
mercado, até mesmo pela dificuldade de supri-
mento das empresas. Ressalte-se que além de
instrumento para alavancar o desenvolvimento
rural e constituir uma alternativa viavel para a agri-
cultura, sua importancia envolve questdes como a
conservacao da biodiversidade e os sistemas de
conhecimento tradicional e popular.

(4) O papel das universidades e dos centros de pes-
quisa nos fluxos de informagéao tecnoldgica é ex-
pressivo e deve ser catalisado para o desenvol-
vimento e difusao de tecnologias. A infraestrutura
cientifica no segmento de fitomedicamentos no
Brasil tem uma posicéo inicial que a credencia
a apresentar contribuicdes ao processo de de-
senvolvimento econdmico do pais e alimentar o
setor industrial com conhecimentos cientificos
indispensaveis. Isto se reflete na relevancia dos
investimentos publicos na area e na presenca for-
te do Estado;

(5) Politicas especificas de desenvolvimento industrial
e tecnolodgico para o segmento de fitomedicamen-
tos devem estimular o setor industrial a contribuir
mais efetivamente nos fluxos de informacgao do SIF;

(6) Mudangas institucionais importantes introduzidas
nos ultimos cinco anos como a PNPIC, a PNPMF,
a Portaria no 886/2010, a IN no 5/2008, a RDC no
10/2010, entre outras, tiveram impactos positivos
no SIF, ao estabelecer agdes para induzir, ainda
que de maneira assimétrica, agdes nos varios ni-
veis da cadeia produtiva, incluindo os fitomedica-
mentos no SUS regularizar os servigos publicos
que ja disponibilizavam esses medicamentos, e
fomentar a discussao entre os diversos setores da
sociedade. De outro lado, a RDC 14/2010/ANVI-
SA, principal diretriz para o registro e comerciali-
zacgao de fitoterapicos, aportou avangos significa-
tivos no que se refere aos critérios de seguranca
e eficacia dos fitoterapicos, mas ainda representa
um grande gargalo para a industria nacional que,
em grande parte, ndo tem condi¢des de realizar as
analises exigidas. Os mecanismos de discusséo e
revisao desses instrumentos deve ser uma pratica
constante e dinamica, acompanhando os movi-
mentos do sistema e de seus agentes, em espe-
cial o setor produtivo, que responde pela insercao
dos produtos na sociedade.
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Quanto a validagéo cientifica das plantas como pro-
dutos éticos, algumas areas da P&D e de prestagao
de servigos sao entendidas como priori-tarias e fun-
damentais para que a cadeia cientifica e tecnoldgica
seja cumprida de forma adequada. Neste contexto
alguns gargalos podem ser detectados, assim como
é possivel estabelecer algumas ag¢des no sentido de
supera-los:

(1) As estruturas de servigos de toxicologia pré-clinica
nas instituigbes universitarias publicas e privadas
sdo insuficientes para a demanda, refletindo em
altos custos, morosidade, ou mesmo impossibi-
lidade de execucdo. Ha necessidade de recruta-
mento das unidades aca-démicas e de esforgcos
para adequé-las ao atendimento das necessidades
empresariais na forma de prestagéo de servigos.

(2) Ha poucas estruturas habilitadas e certificadas
para o controle da qualidade, e para prestar es-
tes servigos. Ainda que haja profissionais dispo-
niveis na academia, tais instituicdes estdo quase
gque exclusiva-mente voltadas ao ensino e pes-
quisa, pouco atuando na logica de interagdo com
empresas. O lancamento de um cadastro poderia
favorecer a identificacdo das mesmas bem como
promover a sua articulagdo com as necessidades
produtivas do setor.

(3) Outro grande gargalo da P&D e da produgdo de
medica-mentos de origem vegetal (jA que esta
relacionado ao controle dos processos de produ-
¢ado) sdo os padrdes fitoquimicos de referéncia
utiliza~dos para o controle de qualidade, que sao
exclusivamente importados e de alto custo. Nao
ha disponibilidade deste insumo para as espé-cies
vegetais nativas. Aqui, da mesma forma, as com-
peténcias em recursos humanos e equipamentos
estdo presentes nas instituigbes de PD&I, mas o
acesso do setor empresarial é dificultoso e restrito.

(4) A producgéo de extratos no SIF conta com reduzida
infraestrutura. Ndo ha infraestrutura apropriada
disponivel para o scale up necessério na transigcao
academia-industria.

Ainda que se vislumbre uma melhoria significativa no
que se refere ao fomento ao longo da cadeia de fi-
tomedicamentos, existe a necessidade de que sejam
lancados editais focados para este segmento, aten-
dendo especificamente aos gargalos identificados nas
diferentes etapas da cadeia.

O cumprimento de uma agenda integrada entre os
principais atores do desenvolvimento, dentro do ce-
nario atual para a pro—~dugdo de medicamentos fito-
terapicos no Brasil, pode efetivamente melhorar a
producao, ampliar o merca—do, promover inovagdes
e, por conseguinte, ampliar 0 acesso da populagéo
a este tipo de produto (Febraplame, 2007). A aborda-
gem evolucionista aponta como caracteristica do sis-
tema, o carater cumulativo do conhecimento cientifico
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e tecnoldgico, com longo tempo de maturagéo. Pode-
-se destacar o carater cooperativo como processo
indispensavel para o SIF, demandando articulagbes
institucionais complexas. Uma vez estabelecido, este
movimento pode acelerar a curva de aprendizado,
impactando no desenvolvimento tecnolégico e dimi-
nuindo o tempo necessario para a estruturagao, matu-
racdo e competitividade do SIF.

O sucesso no estudo das plantas medicinais depen-
de, na fase inicial, de pesquisas colaborativas entre
atores de diversas areas do conhecimento; e na fase
de desenvolvimento, de uma politica de incentivo &
pesquisa de risco pela industria.

Contudo, a grande dificuldade que permanece para a
geracao, difusdo e utilizagéo de tecnologias no Siste-
ma de Inovacéo em Fitoterapicos estd fundamentada
na auséncia de uma regéncia adequada do processo
inovativo. A Gestao, de fato, permeia todo o sistema
e assume importancia estratégica na formagédo das
competéncias necessarias para que o sistema funcio-
ne. Envolve tanto a formacao de recursos humanos,
quanto a formacgao de conhecimentos; a transforma-
¢do do conhecimento em tecnologias pautada nas
necessidades do mercado; o diagnéstico das agbes
prioritarias e a adequada destinacédo dos investimen-
tos para construcdo da estrutura necessdaria para
esse desenvolvimento. Envolve também o estabele-
cimento das condigbes necessarias para a difusdo e
utilizac&do das inovagdes advindas desse sistema, de
forma que estas cheguem ao mercado gerando resul-
tados financeiros e sociais.

A auséncia de dados estatisticos e sistematizados im-
pacta no planejamento das agbes do SIF. Um grande
vacuo também é o estudo de mercado para o seg-
mento. Assim, S0 pontos cruciais para a gestao do
SIF e sua articulacdo em rede:

(i) fazer um diagnostico minucioso do SIF ou reunir as
diversas iniciativas e levantamentos ja realizados;

(i) estabelecer um direcionamento estratégico em
funcdo das andlises de diagndstico e das proje-
¢Oes de futuro;

(iii) alinhavar e “ligar os pontos”, ou fazer a conexao
entre as diversas areas do SIF;

(iv) propor uma dindmica de funcionamento focada nos
processos e na estrutura dos diferentes agentes e
na demanda do sistema;

(v) propor um plano de acao, estabelecendo os crité-
rios, prioridades e metas globais;

(vi) viabilizar a introdugéo de uma plataforma tecnoldgi-
ca para a execucgéao de projetos estratégicos, com
definigbes de equipes, metas especificas, prazos
e mecanismos de avaliacdo e controle. Por mais
que se discuta a gestéo do sistema como um todo,
na pratica, a necessidade de implantar o geren-
ciamento por projetos pode trazer maior efetivi-
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dade e eficacia no desenvolvimento das agdes
e das inovagbes. Esta plataforma ja foi proposta
pela Fiocruz (Siani, 2003), em parceria com outros
agentes do sistema e infelizmente, descontinuada
naquela instituicao;

(vii) implementar mecanismos de acompanhamento
€ monitoramento com participacao social efetiva,

(viii) prever e destinar recursos de acordo com as prio-
ridades e metas estabelecidas;

(ix) prever mecanismos de protecao, sustentabilidade
e continuidade.

A gestado pressupde também atuagdo nas organiza-
¢des e em suas estruturas. Deve considerar em sua
estratégia ndo apenas a resolugdo das lacunas atuais
existentes, numa acgéo reativa, mas, sobretudo, pre-
ver o futuro. Essa gestao deve compreender o plane-
jamento e a condugdo de agbes voltadas a geragao,
difusdo e uso de inovagdes, considerando-se os di-
versos agentes e a insergao estratégica nos cenarios
social, politico, regional e nacional.

Conclusao

O debate sobre a necessidade do fortalecimento das
industrias farmacéutica e farmoquimica brasileiras nao
é recente, sendo um dos argumentos mais utilizados a
funcéo do Estado em garantir 0 acesso da populacéo a
medicamentos, parte do direito constitucional a salde.

Ainovagao a partir da Biodiversidade tem importancia
estratégica tanto do ponto de vista sanitario quanto
econdmico. Aponta para a possibilidade da descober-
ta de novas alternativas terapéuticas que atendam
ao quadro epidemiolégico brasileiro e oferece a base
necessaria para o estabelecimento de uma industria
farmacéutica nacional, alinhando preservacao am-
biental, desenvolvimento econémico e social, e ain-
da, pode representar o grande diferencial competitivo
para a industria farmacéutica nacional.

O presente estudo aponta que o segmento de fitome-
dicamentos possui especificidades que permitem a
sua andlise sob o conceito dos sistemas setoriais de
inovacao. Sob a ¢ética dos SSI, é possivel descrever
sua composicao, seus agentes e promover analises
gue subsidiem as politicas publicas para o setor.

As principais mudangas institucionais introduzidas no
SIF refletem o esforgo do governo, frente as pressdes
sociais, no estabelecimento de Politicas Publicas, e
consequentemente diretrizes para nortear as agdes
necessarias para geracdo de tecnologias e produ-
tos, que permitam a insergéo de fitomedicamentos no
SUS e também para o fortalecimento da base cientifi-
ca, tecnoldgica e produtiva relacionada aos mesmos.
Refletem também as mudangas nas bases normati-
vas para o segmento, com impacto direto nas indus-
trias do SIF e no mercado.
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Entretanto, essas mudangas institucionais ainda nao se
refletiram nas atividades desenvolvidas pelos diversos
agentes do SIF e consequentemente nas fungdes que
0 sistema precisa desempenhar para alcangar o prin-
cipal objetivo, ou seja, a geragao, difusédo e utilizagdo
das inovagdes. O SIF, por compreender distintas areas
de atuagdo e conhecimento, reflete em uma composi-
¢ao de atores e organizagdes muito heterogéneos. O
alinhamento dessas organizagbes sugere também o
alinhamento das instituicdes. O empreendedorismo, o
direcionamento e orientagdo da P&D e a consolidagédo
das redes de inovagao sdo fungdes que precisam ser
reforgas através do estabelecimento de a¢des especifi-
cas, que integrem os diferentes atores do sistema.

A abordagem evolucionista aponta, como caracteristi-
ca do sistema, o carater cumulativo do conhecimento
cientifico e tecnoldgico, com longo tempo de matu-
racdo. Pode-se destacar o carater cooperativo como
processo indispensavel para o SIF, demandando ar-
ticulagdes institucionais complexas. Essa articulagéo
em “rede” pode acelerar a curva de aprendizado, im-
pactando na consolidacdo das competéncias neces-
sarias ao desenvolvimento tecnolégico e diminuindo
0 tempo necessario para a estruturagdo, maturacao e
competitividade do SIF.

De fato, a Industria fitofarmacéutica nacional ainda
precisa desenvolver as competéncias organizacio-
nais para a inovagdo. Apesar de deterem em algum
grau as competéncias técnicas, as empresas do SIF
apresentam grande fragilidade no dominio das com-
peténcias organizacionais. Entre essas fragilidades
ressalte-se a capacidade de “Gerir os recursos huma-
nos numa perspectiva de inovagéo”, “Gerir e defender
a propriedade intelectual”, “Capacidade de desenvol-
ver as inovagdes”. Ha ainda uma grande lacuna na
capacidade “Apropriar-se das tecnologias externas”,
uma competéncia relacional indispensavel para o de-
senvolvimento do sistema.

Uma das maiores lacunas identificadas no SIF cor-
responde a gestéo dos programas estabelecidos para
operacionalizar as politicas publicas, e também a ges-
tdo no ambito das organizagbes e agentes do sistema.
Conclui-se que, no Brasil, a estratégia para gerar e
difundir conhecimento e inovagdes no SIF, melhorar
a producao, ampliar o merca—~do e, por conseguinte,
ampliar 0 acesso da populacao a este tipo de produto,
esta entrelagada a introdugdo de uma gestéo efetiva,
a ser conduzida na perspectiva de correlacionar as-
pectos econdmicos, regulatérios, politicos, tecnolégi-
cos, ambientais, sociais e éticos aos planos de agao
de curto, médio e longo prazo.
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