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Introduccion

El estallido de la pandemia de COVID-19 a inicios de 2020 puso rapidamente el tema de la autosuficiencia
en materia de medicamentos y equipamiento médico en la agenda de todos los paises. América Latina
y el Caribe no fue la excepcidn. Luego de un periodo relativamente corto en el que predominaron los
esfuerzos para superar las limitaciones de la oferta de equipamiento médico para el tratamiento de
los casos mas graves, en la segunda mitad de 2020, el desarrollo, la produccion y la adquisicion de
vacunas ocupd gran parte de las agendas sanitarias de los paises. La debilidad de la oferta regional y la
dependencia cada vez mas aguda de una oferta extrarregional que se dirigia fundamentalmente a los
paises desarrollados colocaron a las capacidades y limitaciones de la industria farmacéutica en el centro
de las agendas nacionales y, cada vez, mas de las regionales.

La Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL) respondio6 rapidamente a
la demanda de los paises sobre informacion y analisis de los efectos de la pandemia en los ambitos
sociales y econdmicos. Asi, ya el 3 de abril de 2020 publico el primer nimero de su serie de Informes
especiales COVID-19, que fue continuada hasta el sequndo semestre de 2022. En ese contexto, el 25 de
marzo de 2021 el Gobierno de México, en ejercicio de la Presidencia Pro-Témpore de la Comunidad de
Estados Latinoamericanos y Caribefios (CELAC) solicito a la CEPAL la elaboracion de un plan integral de
autosuficiencia sanitaria, especificamente enfocado en el fortalecimiento de las capacidades de produccion
y distribucion de vacunas y medicamentos en la region de la CELAC.

Enrespuesta a esa solicitud, la CEPAL organizo un grupo de 20 expertos compuesto por consultores
externos y funcionarios de la institucion que prepard un documento denominado Lineamientos y propuestas
para un plan de autosuficiencia sanitaria para América Latina y el Caribe que fue aprobado por unanimidad
en la asamblea de paises de la CELAC realizada en la Ciudad de México el 18 de septiembre de 2021.
A partir de entonces, se ha desarrollado un proceso de implementacion liderado inicialmente por el
Gobierno de Méxicoy a continuacion por el de la Argentina, que lo sucedid en la presidencia Pro-Témpore
de la CELAC hasta enero de 2023.

Los analisis y las propuestas del Plan se basaron en insumos preparados por los miembros del
grupo de trabajo, en especial aquellos en que se desarrollaron los casos de la Argentina, el Brasil, Chile,
México y el Uruguay. Estos documentos se centraron en dos grandes temas: la industria farmacéutica,
fundamentalmente en los paises productores, y los sistemas nacionales de salud, en todos ellos.
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La necesaria articulacion entre la oferta de la industria y las demandas de los sistemas de salud se refleja
adecuadamente en el tratamiento sistémico que predomina en los estudios nacionales.

En este documento se incluyen esos trabajos, al igual que un capitulo inicial preparado por la CEPAL
que provee un marco de alcance regional y global a los estudios nacionales. Los trabajos originales se
editaron para resaltar sus analisis de alcance estructural, en particular los referentes a la organizacion y
dinamica de la industria, y sus potencialidades productivas y tecnoldgicas en un marco de integracion
regional o subregional.

Estamos sequros de que esta publicacion sera una base para que formuladores de politicas y
organizaciones académicas avancen en el andlisis y el disefio e implementacion de propuestas que permitan
el desarrollo productivo y tecnoldgico de la industria farmacéutica en la region, reconociendo la diversidad
de capacidades entre sus paises, pero siempre con un énfasis en su articulacion con los sistemas nacionales
de salud y en la integracion productiva. Este mensaje estd en el centro de las visiones de cada capitulo.
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|. La industria farmaceutica latinoamericana
en el escenario mundial*

A. Contexto internacional: desarrollo tecnoldgico y concentracion

La pandemia por COVID-1g potencio la percepcidn de la industria farmacéutica como un sector estratégico.
La presion ejercida por la crisis sanitaria sobre los sistemas de salud no solo evidencid los déficits de
inversion en el sector de la salud y suimpacto en el bienestar de la poblacidn, sino que también mostrd la
necesidad de repensar la estructura global de la industria, en particular sus cadenas globales de valor. Las
dependenciasy las brechas de acceso entre paises y regiones, y los cuellos de botella en la producciony la
distribucion quedaron expuestos, asi como la necesidad de mayores inversiones fisicas y en investigacion
y desarrollo tecnoldgico (1+D) en el sector, particularmente en los paises en desarrollo.

Desde mediados de los afios 1970 la industria farmacéutica mundial enfrenta transformaciones
tecnoldgicas e institucionales profundas. Luego de decenios de predominio de las tecnologias de sintesis
quimica, basadas en la utilizacion de un numero relativamente reducido de pequefias moléculas para una
multiplicidad de blancos terapéuticos, la biotecnologia surgié como gran promesa que permitiria superar
la caida en la productividad de sus actividades de I+D (Pisano, 2006). Esa promesa se basaba en una
sucesion de “oleadas” de revoluciones en la biologia molecular, como fue el caso de laingenieria genética
a comienzo de los anos 1980y el desarrollo de la primera oleada de biofarmacos basada en la produccion
de proteinas recombinantes en lugar de las moléculas que se producian con tecnologias extractivas
(insulina, eritropoyetina, interferones). Esta oleada fue sequida por los avances de la gendmica en los
afos 1990 que, en convergencia con los avances en la capacidad de procesamiento de datos, impulsaron
el pasaje de un modelo artesanal de 1+D a un modelo automatizado con monitoreo de alto rendimiento
(High Throughput Screening) para la combinacion de nuevos blancos terapéuticos y nuevas moléculas,
lo que posibilitd nuevas generaciones de proteinas recombinantes (anticuerpos, vacunas, proteinas).

* En este capitulo se compilan los principales mensajes y se presentan informacion y datos producidos por la CEPAL para analizar
y responder a los efectos de la pandemia a partir de marzo de 2020; en particular, el capitulo Il de La inversién extranjera directa
en América Latina y el Caribe, 2022, el capitulo Il de Perspectivas del Comercio Internacional de América Latina y el Caribe, 2021,
Lineamientos y propuestas para un plan de autosuficiencia sanitaria para América Latina y el Caribe, 2021 y el capitulo IV de Hacia la
transformacion del modelo de desarrollo en América Latina y el Caribe: produccidn, inclusién y sostenibilidad, 2022. La compilacion fue
realizada por Nicolo Gligo, Sebastian Herreros, Wilson Peres y Cecilia Plottier.
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Desde la primera década de los 2000, los avances en tests de diagnostico (incluida la secuenciacion de
nueva generacion asociada al Big Data), y nuevas plataformas de acido ribonucleico mensajero (ARNm)
basadas en la convergencia entre la biotecnologia, la sintesis quimica y la nanotecnologia, ampliaron el
potencial de estas nuevas tecnologias (Lavarello y Gutman, 2021).

Cada una de estas trayectorias tecnoldgicas presenta distintos grados de madurez: las primeras
ya ampliamente absorbidas por el mercado, y la Ultima ain en desarrollo. En particular, la plataforma
de ARNm ya tenia un importante potencial a nivel laboratorio y en pequenos nichos, aunque no habia
alcanzado las fases de escalado, aprobacion regulatoria y produccion masiva en nuevas plantas hasta
la irrupcion del COVID-19. Estas trayectorias han determinado la organizacion de los mercados y las
estrategias de sus actores.

En esta dinamica, la industria farmacéutica de la region mostro sus fortalezas y debilidades. Para
profundizar en el analisis de estas, en la primera seccion de este capitulo se examinan los principales
rasgos de la industria farmacéutica mundial resaltando la importancia de la innovacion tecnoldgica y
de la regulacion en la organizacion de sus mercados y en el desempefio de sus empresas. En la segunda
seccion, se estudian las principales caracteristicas de la industria en América Latina, resaltando tanto
sus similitudes como sus peculiaridades respecto de la industria mundial. Con base en ese diagnostico,
en la tercera seccion se identifican oportunidades para el desarrollo productivo de la industria y se
proponen estrategias y lineas de politica para concretarlo. En ambos temas, se privilegia una vision de
alcance regional debido a que, dada la heterogeneidad productiva y de capacidades entre los paises de
la region, las propuestas de alcance nacional son desarrolladas en los capitulos que analizan los casos de
la Argentina, el Brasil, México y el Uruguay?.

1. Una industria basada en la innovacion, fuertemente regulada
y en constante cambio

La industria farmacéutica incluye actividades, procesos, operacionesy organizaciones relacionadas con
el descubrimiento, desarrollo, produccion y distribucion de productos médicos y medicamentos3. Sus
empresas llevan a cabo actividades de 1+D, elaboracion y produccion de ingredientes farmacéuticos
activos (IFA), fabricacion de medicamentos y distribucion (véase el cuadro 1). Como la mayoria de los
sectores, la industria farmacéutica se organiza en cadenas globales de valor que tiene distintas etapas
que muchas veces operan en paralelo. Ademas, la industria farmacéutica se caracteriza por ser intensiva
en |+D y estar fuertemente requlada, lo que incide decisivamente en su estructura organizativa y en el
alcance de las politicas de competencia y productivas orientadas a mejorar su desempefio. En particular,
los nuevos medicamentos introducidos en el mercado son resultado de largos procesos de investigacion
y ensayos clinicos estrictamente requladoss.

> Enestos casos nacionales, los enfoques metodoldgicos tienden a basarse en los conceptos de sistema de salud y de complejo econémico
industrial de la salud. Con ellos, se busca analizar simultdneamente variables de oferta (produccion, importaciones, tecnologia) y de
demanda (fundamentalmente segun tipo de agente, resaltando el papel de la demanda del sector de la salud publica). Debido a la débil
integracion productiva regional, que se resalta en la sequnda seccion de este capitulo, una vision sistémica es dificilmente utilizable
para un analisis de alcance regional. Asi, por ejemplo, las caracteristicas institucionales de la demanda de productos farmacéuticos se
presentan en el capitulo VI al analizar la dindmica del gasto publico y del gasto privado en salud a nivel de pais.

3 En este capitulo, medicamentos y farmacos indican todos los productos finales de la industria farmacéutica, incluidas las drogas y
vacunas (no asi los dispositivos médicos).

4 Enpromedio, se necesitan de 10 a 12 afios para que un nuevo medicamento llegue al mercado desde el descubrimiento inicial, y los
ensayos clinicos pueden tardar de seis a siete afos. Las estimaciones sobre el costo promedio total de 1+D previo al lanzamiento
de un nuevo medicamento abarcan un amplio rango que va de 161 a 4.540 millones de ddlares, segun el area terapéutica del
medicamento y los ensayos clinicos involucrados (Schlander y otros, 2021). El proceso de aprobacion de un nuevo medicamento en
el mercado consta de cuatro etapas: i) la etapa preclinica, ii) la etapa clinica, iii) el registro y iv) la etapa posmercado. En particular,
la etapa clinica se divide en tres fases: i) Fase | (de 20 a 8o individuos sanos) que tiene como objetivo determinar los posibles efectos
adversos, los niveles de toxicidad y los aspectos metabdlicos relacionados con el medicamento que se esta probando. ii) Fase Il
(entre unas decenas y 300 personas que padezcan la enfermedad o la afeccion a la que se destina el medicamento) cuyo objetivo es
definir la eficacia del medicamento, ajustar las dosis y evaluar sus efectos secundarios a corto plazo. iii) Fase Ill (de varios cientos a
3.000 individuos diferentes, sanos o no), cuyo objetivo es evaluar en mayor profundidad la dosis y la posologia, y como interactia la
medicacion con el uso de otras sustancias (FDA, 2017).
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Cuadroa
Actores en la cadena de valor de la industria biofarmacéutica

Investigacion Estudios clinicos Ingredientes Medicamentos Distribucion
y desarrollo farmacéuticos activos
Empresas quimicas especializadas Farmacias
Organizaciones Productoras
de investigaciones por  de ingredientes Hospitales
contrato farmacéuticos activos
Centros de Clinicas especializadas  Organizaciones de fabricacion por contrato Organizaciones de
investigacion servicios por contrato
Empresas Pequefias empresas farmacéuticas Grandes distribuidoras

biotecnoldgicas

Grandes empresas farmacéuticas

Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Zeller y VanHametner, 2018.

La cadena de valor de laindustria consta de tres etapas: actividades y operaciones de preproduccion,
produccion y postproduccidn (véase el diagrama 1). El punto de partida es el disefio y la I+D. En esta
etapa, los investigadores evaluan miles de compuestos como potenciales candidatos para el desarrollo
de nuevos medicamentos. Una vez que encuentran un compuesto prometedor, se realizan experimentos
para determinar sus propiedades, sus beneficios potenciales y las cantidades necesarias para que surta
efecto. Una vez identificado el compuesto y disefiado el medicamento, la segunda etapa comprende la
manufacturay la aprobacion de acceso final al mercado para el medicamento por los entes reguladores,
después de haber completado los ensayos clinicos relacionados (FDAy EMA?®). La tercera etapa comprende
las actividades de distribucion.

Diagrama 1
Etapas de la cadena de valor de la industria farmacéutica

¢ Investigaciony desarrollo (idea, ¢ Ingredientes farmacéuticos e Distribucion y marketing
investigacion, descubrimiento) activos y excipientes * Exportaciones

e Ensayos preclinicos y clinicos e Desarrollo del producto o Fosvama

e Registro (autorizacién de (actualizacion de la autorizacion
mercado — comienzan a regir las de mercado)
patentes) ¢ Dosificacion y empaque

Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Haakonsson, 2009; Kedron y Bagchi-Sen, 2012;
Rasmussen, 2007; Zeller, 2010; Zeller y VanHametner, 2018.

a) Preproduccion

La industria farmacéutica esta basada en la ciencia®. Su esfuerzo de innovacion se fundamenta en
avances y descubrimientos cientificos a los que se llega mediante actividades de 1+D. Por esta razon, el
proceso productivo requiere una intensa innovacion de productos y presenta una alta propension a patentar.

5 Véase https://www.fda.gov/patients/learn-about-drug-and-device-approvals/drug-development-process y https://www.ema.
europa.eu/en/from-lab-to-patient-timeline.

& Pavitt (1984) clasifica los sectores de actividad econémica segun su contribucion al proceso de innovacion y difusion de tecnologia
en cuatro categorias: i) sectores dominados por los proveedores; ii) sectores intensivos en escalg; iii) proveedores especializados, y
iv) sectores basados en la ciencia.
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El proceso de I+D en la industria farmacéutica se divide en i) investigacion basica, ii) investigacion
preclinica y iii) desarrollo clinico. Esta Ultima suele comprender tres fases de ensayos clinicos, que
prueban, respectivamente, la seguridad del producto en humanos, su eficacia y la dosis mas adecuada.
La complejidad del proceso de I+D de nuevos medicamentos ha aumentado de forma considerable en
las Ultimas décadas, debido a la creciente intensidad de tecnologia y conocimientos de los farmacos
modernos y a los requisitos requlatorios para su aprobacion.

En particular, los ensayos clinicos son un requisito para la aprobacion regulatoria que permite que
los medicamentos lleguen al mercado. Estos ensayos son riesgosos y demandan abundantes recursos’.
Para obtener la autorizacion de comercializacion en un mercado, las empresas deben presentar los datos
recopilados durante los ensayos clinicos a las autoridades reguladoras nacionales y solicitar la autorizacion
de comercializacion. Los ensayos clinicos y preclinicos deben cumplir las buenas practicas (estandares
minimos) definidas por las agencias reguladoras®. Asi, los ensayos clinicos absorben la mayor parte de
los costos totales de I+D9. Si bien en muchos paises la investigacion del sector farmacéutico se financia
mediante combinaciones de recursos publicos y privados, por lo general se utilizan recursos publicos
para financiar la investigacion basica y preclinica, mientras que las empresas financian en gran medida
los ensayos clinicos (Chopra, 2003; Ehrhardt y otros, 2015). En algunos casos, delegan esta funcion en
proveedores de servicios, como las organizaciones de investigaciones por contrato, que realizan los
ensayos clinicos encargados por las empresas farmacéuticas o de biotecnologia.

Estas caracteristicas del proceso de 1+D tienen implicaciones importantes sobre la organizacion
del sector.

En primer lugar, la extension temporal del proceso, los altos costos y el alto grado de incertidumbre
requieren actores capaces de explotar las economias de alcance y de escala. Para ello se han de poneren
marcha de manera simultanea carteras heterogéneas de proyectos, lo que implica contar con suficiente
capital y capacidades de 1+D. Estas caracteristicas constituyen elevadas barreras de ingreso y limitan
la posibilidad de que las empresas mas pequefias accedan al mercado con una sola innovacion o con
capitales limitados. El resultado es una estructura de mercado oligopolica, con pocas grandes empresas
que se especializan en la produccion de determinados tipos de medicamentos.

En segundo lugar, en el sector farmacéutico los derechos de propiedad intelectual juegan un papel
fundamental para garantizar los retornos econdmicos de los recursos invertidos en la fase de I+D. Desde
la entrada en vigor en 1995 del Acuerdo sobre los Aspectos de los Derechos de Propiedad Intelectual
relacionados con el Comercio (Acuerdo sobre los ADPIC) en el marco de la Organizacion Mundial del
Comercio (OMC), se aplican niveles minimos de proteccion de los derechos de propiedad intelectual de
los productos de la industria farmacéutica en todos los paises miembros de la OMC.

En el sector farmacéutico, las patentes que protegen la propiedad sobre las moléculas garantizan a
la empresa que ha invertido en su descubrimiento un periodo de monopolio en la explotacion comercial.
Asi, se le otorgan los derechos de propiedad sobre una molécula, un producto o un proceso en que esta
se utilice, por un periodo de 20 afios desde la presentacion de la respectiva solicitud de patentamiento.

El sistema de obtencidn de patentes se ha complejizado cada vez mas. No solo se permite el
patentamiento de moléculas y productos (patentes primarias), sino también de las herramientas y los
procesos de investigacion que podrian conducir a esos descubrimientos (Wang, 2008). Esto ha dado
lugar a una compleja red de proteccion superpuesta, que se conoce como patentes secundarias, las que
pueden extender la proteccion a un medicamento mas alla de los 20 afios previstos en el Acuerdo sobre los

7 Entre 1999 y 2021, los ensayos clinicos registrados a nivel mundial aumentaron de 2.796 a 59.964 (OMS, 2022).

8 La probabilidad de obtener la aprobacion de comercializacion para un medicamento que pasa por ensayos clinicos de fase | oscila
entre el 7% y el 45%, segun el tipo de farmaco y el proceso de aprobacion regulatoria (Hay y otros, 2014; Wong, Siah y Lo, 2019;
OCDE, 2018).

9  La Comision Europea (2009) estima que las empresas farmacéuticas gastan solo el 1,5% de sus ingresos totales en 1+D basica (que
incluye el descubrimiento de nuevas moléculas), y un 15,5% como promedio en ensayos clinicos, pruebas y aprobacion regulatoria
para la llegada al mercado. En los Estados Unidos, el costo promedio de los ensayos clinicos de fase |, Il y Ill es de alrededor de 4, 13 y
20 millones de ddlares, respectivamente (Sertkaya y otros, 2014).
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ADPIC. Estas patentes han sido utilizadas por las grandes empresas, aumentado las barreras de ingreso
al mercado y, en algunos casos, reducido la eficiencia de los procesos de innovacidn (Graham y Higgins
2007, Coriat y Orsenigo 2014, Di lorio y Giorgetti, 2020).

La estructura oligopdlica de la industria farmacéutica y las caracteristicas de los procesos de 1+D
han llevado a una configuracion de la industria caracterizada por la concentracion de las actividades de
[+Dy de las patentes en las grandes empresas farmacéuticas de los paises desarrollados. Sin embargo, en
el sector de las biotecnologias, hay empresas de menor tamaio especializadas en [+D con importantes
capacidades tecnoldgicas y carteras de patentes (KPMG, 2021)™.

Si bien las empresas de los Estados Unidos y Europa siguen siendo responsables de casi el 70% de
los nuevos productos quimicos o bioldgicos, desde el primer decenio de 2000 el sector farmacéutico ha
experimentado importantes cambios estructurales. Las empresas de los Estados Unidos han consolidado
su posicion, con mas del 40% de las nuevas entidades quimicas o bioldgicas desarrolladas, las europeas
han perdido dinamismo y nuevos actores, en particular China, la India, el Brasil, la Republica de Coreay
Sudafrica, han creado capacidades farmacéuticas importantes (EFPIA, 2021).

Asi, el proceso de |+D del sector biofarmacéutico ha cambiado de manera significativa. En las Gltimas
décadas, las grandes empresas han mostrado una tendencia a la desinversidn en las grandes carteras
de proyectos de investigacion basica. Se ha privilegiado la adquisicion de empresas biotecnoldgicas o
farmacéuticas con carteras de proyectos que se encuentren en las fases preclinica y clinica (Richman'y
otros, 2017). En ese proceso, las empresas biofarmacéuticas se han convertido en el actor mas dindmico
de la etapa de I+D, pues representan alrededor del 80% de las carteras de investigacion (IQVIA, 2019).

b) Produccion

La fabricacion de productos farmacéuticos se realiza en dos etapas: i) la produccion de materias
primas (sustancias activas de origen biotecnoldgico o quimico) y ii) la produccion farmacéutica de
especialidades farmacéuticas y productos finales. La produccion de medicamentos esta estrictamente
regulada. Todas las empresas que fabrican medicamentos o principios activos deben respetar normas
minimas en los procesos de produccion, que se conocen como buenas practicas de fabricacion y que son
verificadas mediante inspecciones y licencias a lo largo de la cadena de valor.

La primera fase de produccion implica la sintesis bioldgica o quimica de los ingredientes farmacéuticos
activos, realizada, en general, por empresas especializadas. Esta fase es intensiva en el uso de productos
quimicos y reactivos para la fabricacion de sustancias farmacéuticas. La competitividad depende en
gran medida de las economias de escala. La fase de produccion de ingredientes farmacéuticos activos
es una de las mas tercerizadas por las empresas farmacéuticas, incluso en Europa y los Estados Unidos.
En particular, las actividades de produccion de ingredientes farmacéuticos activos se cuentan entre las
que mas se han concentrado en Chinay la India (Richman y otros, 2017; ATKearney, 2019)*.

En un mercado altamente competitivo, las ventajas de costos de Chinay la India en lo que se refiere
a insumos, mano de obra, infraestructura, transporte y equipamiento han favorecido la produccion a
gran escalay han mejorado su posicion competitiva. Ademas, ambos se han especializado en diferentes

*°  En 2020, en el mundo existian 5.416 empresas farmacéuticas con 18.582 proyectos de I+D activos: 46% de ellas eran de los Estados
Unidos, seguidas por las europeas (24%) y las asidticas (22%). (Pharma Intelligence, 2022). Ese afio, 30% del total de las patentes
farmacéuticas concedidas se dieron en los Estados Unidos, 30% en Europa y 38% en Asia. Por su parte, 48% de las patentes
biotecnoldgicas fueron concedidas en Asia, 26% en los Estados Unidos y 24% en Europa (Organizacion Mundial de la Propiedad
Intelectual, OMPI, https://www3.wipo.int/ipstats/index.htm?lang=es&tab=patent). Las empresas de América Latina y el Caribe
representaron solo el 1%.

*  En los Estados Unidos, el 22% de los IFA son abastecidos desde proveedores en el mercado interno mientras que, en segundo y
tercer lugar, se importan desde la India y China. Para Europa no se cuenta con informacion del porcentaje que proviene del mercado
interno, pero la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) reporta que el 61% de los IFA producidos en otras regiones provienen de
Asia (24% de China y 37% de la India) (Francas, 2021).

2 En Europa, el fuerte crecimiento de las importaciones asidticas (relacionadas en su mayor parte con los IFA de alto volumen) se
produjo en la segunda mitad de la década de 2010. Entretanto, el mercado europeo ha puesto énfasis en la produccion de IFA
complejos, demandado en bajos volumenes (Pro Generika, 2020).
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etapas de la produccion. Las empresas chinas tienden a centrarse en la primera etapa de la produccion,
relacionada directamente con las materias primas, mientras que las empresas indias se han enfocado
mas en las etapas finales (Bumpas y Betsch, 2009).

La segunda etapa de la fabricacion de medicamentos consiste en agregar excipientes (por ejemplo,
aglutinantes y lubricantes) a los IFA, con su posterior procesamiento, dosificacion y empaque para
producir los medicamentos finales (Francas, 2021). El proceso de fabricacion de medicamentos requiere
grandes inversiones de capital para la instalacion de la planta manufacturera y los equipamientos de
produccion. Pese a ello, existen pequefias empresas farmacéuticas dedicadas a las etapas de produccion y
distribucion de medicamentos. Las empresas productoras de genéricos también tienden a especializarse
en la fabricacion.

Sibien las grandes empresas farmacéuticas solian internalizar la produccion de los medicamentos
finales, en las Ultimas décadas ha habido un aumento importante de la externalizacion de la fabricacion
de medicamentos a empresas especializadas, en este caso, a las organizaciones de fabricacion por
contrato®. Si bien los mayores mercados son los Estados Unidos y Europa, el mercado asiatico ha
demostrado un dinamismo significativo, sefialado por el aumento de establecimientos que cumplen
con los requerimientos regulatorios globales. Las organizaciones de fabricacion por contrato ofrecen
a las empresas servicios que van desde la fabricacion de IFA hasta el envasado y —en algunos casos—
la distribucion. Las organizaciones de fabricacion por contrato cuentan con instalaciones manufactureras,
equipamiento especializado y mano de obra para realizar la produccion a la escala necesaria, lo que reduce
significativamente sus costos (Fortune Business Insights, 2020).

Mas recientemente, a raiz de la pandemia de COVID-19 se ha observado un fendmeno emergente
de colaboraciones en proyectos especificos entre las grandes empresas farmacéuticas para el desarrollo
de las vacunas, que han aprovechado las complementariedades de sus activos®.

En cuanto a sus productos finales, el sector farmacéutico puede dividirse en subsectores
interrelacionados, que se caracterizan por distintos procesos de I+D, productos y mercados. Los productos
de marca son en general productos nuevos y muy rentables, que estan protegidos por patentes por
periodos largos y se destinan a los mercados de los paises desarrollados o de altos ingresos. Por su parte,
los productos genéricos pueden dividirse en dos grupos Los productos genéricos de alta complejidad y
alto valor se basan en sustancias cuyas patentes han expirado o en nuevas combinaciones de entidades
quimicas o bioldgicas conocidas. Es un mercado que se ha desarrollado rapidamente durante las Ultimas
décadas y se proyecta su expansion debido a las iniciativas europeas para incentivar el uso de genéricos
de calidad (Comision Europea, 2020). Los mercados de destino de estos medicamentos son los paises
desarrollados, los paises de ingresos medios y las clases medias de los paises en desarrollo. Los genéricos
de menor complejidad y bajo valor son productos farmacéuticos basicos destinados a mercados de bajos
ingresos, principalmente en paises en desarrollo.

En el caso de los productos de marca con patentes, la necesidad de encontrar soluciones novedosas,
los altos costos de I+D y la aplicacion de las patentes crean fuertes barreras a la entrada. Este segmento
del mercado esta dominado por empresas de los Estados Unidos y de Europa que poseen grandes cuotas
de mercado y el monopolio del medicamento de que se trate por el tiempo de duracidn de su patente.
Estos tipos de medicamentos tienen un gran peso en las estrategias de las empresas, ya que en muchos
casos son los productos que mas contribuyen a sus ingresos®. Para hacer frente a la expiracion de las

3 Elmercado de organizaciones de fabricacion por contrato alcanzé los 32.600 millones de ddlares en 2018 (Fortune Business Insights,
2022).

%  Por ejemplo, Sanofi ha invertido en el desarrollo de dos vacunas (una basada en ARN mensajero y una en proteinas recombinadas),
pero ha utilizado sus capacidades de fabricacion para respaldar la dosificacion y envasado de las vacunas de Pfizer-BioNTech y
Johnson & Jonhson. Por su parte, Novartis no ha invertido en su propia vacuna, sino que ha utilizado sus instalaciones de produccion
para fabricar la vacuna de Pfizer-BioNTech.

35 Porejemplo, en 2021 lostres principales productos de la empresa Pfizer generaron alrededor del 66,5% de sus ingresos farmacéuticos
totales. En el caso de Bayer, esta proporcion fue del 49%y, enTakeda y AstraZeneca, de alrededor del 34% (Pharmaceutical Executive,
2022).
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patentes, las empresas han implementado estrategias de especializacion de mercado verticalizadas y
favorecido las fusiones y adquisiciones entre empresas de gran tamafo o empresas de biotecnologia, en
busca de nichos de medicamentos de alto rendimiento (Gautam y Pan, 2016).

Las grandes empresas farmacéuticas que producen medicamentos de marca suelen integrarse
verticalmente en la cadena de valor y cuentan con una red de proveedores de menor tamaio, cada uno de
los cuales se dedica a una etapa especifica de la elaboracion de un farmaco. Las empresas mas pequefias
productoras de medicamentos de marcay las empresas productoras de genéricos no suelen abarcar toda
la cadena de valory se concentran en las actividades de produccion y distribucion de sus medicamentos
(Haakonsson, 2009; Kedron y Bagchi-Sen, 2012; Zeller y Van-Hametner, 2018).

) Posproduccion

La fase de posproduccion incluye el empaquetamiento y la distribucion del medicamento y su
llegada al paciente. Cada una de las etapas puede ser llevada a cabo por la misma empresa productora
o ser subcontratada a organizaciones de servicios por contrato que ofrecen servicios de distribucion.
En muchos casos, las grandes empresas farmacéuticas cuentan con sus propios canales de distribucion.
El proceso de llegada al paciente de los medicamentos finales depende del tipo de medicamento (con o
sin prescripcion) y de las modalidades de compra y distribucion del mercado especifico (compras publicas
del Estado, actores privados, farmacias).

2. Grandes empresas de los Estados Unidos y Europa lideran un mercado globalizado

El mercado de productos farmacéuticos ha mantenido una alta tasa de crecimiento en las Ultimas dos
décadas. En 2021, los ingresos por ventas de medicamentos en el mundo ascendieron a 1,4 billones de
ddlares, en comparacion con menos de 400.000 millones de dolares en 2001 (véase el grafico 1). Se espera
que ese dinamismo continUe y que las ventas de productos farmacéuticos crezcan a una tasa compuesta
anual entre el 3%y el 6% hasta 2026 (IQVIA, 2022b).

Grafico 1
Mundo: ventas de medicamentos, 2001-2021
(En miles de millones de délares)

4 500 —f == -~ o

1200 oo 1116 1135
1064 1073

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

Fuente: Institute for Human Data Science (IQVIA), The Global Use of Medicines 2022: Outlook to 2026, 2022 [en linea] https://www.iqvia.
com/insights/the-iqvia-institute/reports/the-global-use-of-medicines-2022.
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Se estima que en 2017 la contribucion directa de la industria farmacéutica al PIB mundial (sin
contar los insumos adquiridos por ella a otros sectores) fue de 532 mil millones de ddlares (Ostwald
y otros, 2020). En ese afo, los tres principales productores, en orden decreciente, fueron los Estados
Unidos, la Unidn Europea y China, concentrando el 60% del valor agregado generado por la industria a
nivel mundial (véase el grafico 2)**.

Grafico 2
Valor agregado de la industria farmacéutica segun paises o regiones, 2017
(En porcentajes)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), con base en Ostwald y otros (2020).

El comercio mundial de productos farmacéuticos tiene un gran dinamismo. Las exportaciones
mundiales de la industria en 2020 se situaron en torno a los 726.000 millones de ddlares, de los cuales el
53% correspondid a medicamentos, el 34% a otros productos farmacéuticos y el 13% a principios activos
utilizados en la elaboracion de medicamentos (véase el grafico 3)”. La participacion del sector en las
exportaciones mundiales de bienes se ubico levemente por sobre el 3% entre 2015 y 2019, ascendiendo
hasta el 4,1% en 2020. Mientras el valor de las exportaciones mundiales de bienes cay6 un 7,5% en ese
ano producto de la pandemia de COVID-1g9, el valor de los envios farmacéuticos crecié un 8,6% debido
a la mayor demanda generada por esta.

*®  Los datos citados en el mismo estudio para siete paises de América Latina indican que estos representaron el 5,8% del valor
agregado de la industria en 2017, siendo el Brasil el mayor productor con casi la mitad de este porcentaje.

7 La clasificacion utilizada para describir el comercio internacional de la industria farmacéutica incluye los medicamentos, otros
productos farmacéuticos y los principios activos que constituyen el principal insumo para la elaboracion de medicamentos.
En la categoria otros productos farmacéuticos, se incluyen productos como vacunas para uso humano y veterinario, cultivos de
microorganismos, reactivos de diagndstico, y cementos y demas productos de obturacion dental, entre otros. En el anexo I.A1 se
presenta un listado de los cddigos arancelarios incluidos en el analisis de este capitulo.
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Grafico 3
Exportaciones mundiales del sector farmacéutico, segun tipo de producto 2007-2020
(En miles de millones de délares)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.

Entre los diez mayores paises exportadores mundiales de medicamentos dominan los paises
desarrollados, ocho de ellos son europeos. Este grupo no ha experimentado mayores cambios en la
Ultima década, excepto por el ingreso de la India en el décimo lugar. La participacion conjunta de los
diez mayores exportadores se ha mantenido estable en torno al 80% (véase el grafico 4). La posicion
dominante de los paises desarrollados refleja su elevado gasto en I+D, actividades cruciales para producir
medicamentos innovadores protegidos por patentes. La India, en contraste, se ha posicionado como el
principal exportador mundial de medicamentos genéricos*®. Dado que estos no estan protegidos por
patentes, la competencia en ese mercado es aguda y, por ende, los precios son menores que los de los
medicamentos innovadores®.

En el caso de las materias primas y los principios activos, el listado de los mayores exportadores
es similar al de los medicamentos. La principal diferencia es que China ocupa la primera posicion y que
su liderazgo se ha fortalecido en la Ultima década (véase el grafico 5). Ello, sumado a la aplicacion de una
ambiciosa politica industrial orientada a desarrollar el sector (OMS, 2017), podria permitir que ese pais
ingrese al grupo de los diez principales exportadores de medicamentos en los proximos afios (en 2020
ocup6 el lugar 14, con una participacion del 1,8%). Otros paises cuya participacion en las exportaciones
mundiales de principios activos ha aumentado de forma notable son Irlanda, que ocupa el segundo lugar
y cuyo peso se duplico en la Ultima década, e Israel, cuya participacion se multiplicé por nueve entre
2009 Yy 2020, lo que hizo que pasara del vigesimotercero al octavo lugar entre esos afios*. Por su parte,
el comercio mundial de principios activos se ha vuelto mas concentrado por origen en la Ultima década,
ya que el peso de los diez principales exportadores aumento del 73% en 2009 al 81% en 2020.

#®  “Value of Indian pharmaceutical exports from financial year 2012 to 2021”, [en linea] https://www.statista.com/statistics/1038136/
india-value-of-pharmaceutical-exports/.

9 El Unico pais latinoamericano entre los 40 mayores exportadores mundiales de medicamentos en 2020 es México, que ocupo el
lugar 34, con una participacion del 0,15%.

2 E| Unico pais de la region que figurd entre los 30 principales exportadores mundiales de principios activos en 2020 es el Brasil, que
ocupo el lugar 24 y tuvo una participacion del 0,3%.
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Grafico 4
Mundo: diez mayores paises exportadores de medicamentos, 2009 y 2020
(En porcentajes de las exportaciones mundiales)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.

Graficog
Diez principales exportadores mundiales de principios activos, 2009 y 2020
(En porcentajes de las exportaciones mundiales)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.

En unaindustria altamente globalizada, gran parte de los procesos de internacionalizacion y de las
corrientes de capital transfronterizo se han concentrado en dos grandes mercados®. El predominio de
los Estados Unidos y Europa (con 45,9%y el 22,7% del mercado mundial respectivamente, segun IQVIA
(2020) tiene su correlato en el hecho de que las empresas lideres del sector, en algunos casos desde hace

2 Las grandes empresas farmacéuticas de China, que se ubican entre las mayores del mundo en cuanto a ingresos, todavia no han
realizado procesos de internacionalizacion de una magnitud similar a los de sus pares europeas o estadounidenses.
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mas de 100 afnos, son estadounidenses o europeas. Asi, entre las 500 compaiiias con mayores ingresos
del mundo en 2021, 19 pertenecian al sector farmacéutico. Ocho de ellas tenian su sede en los Estados
Unidos, siete en Europa, tres en Chinay una en el Japdn (véase el cuadro 2). Son empresas de gran tamafio,
con ingresos promedio anuales de 45.172 millones de ddlares en 2020 y que han generado un nimero
significativo de empleos altamente calificados.

Cuadro 2
Mundo: mayores compaiiias farmacéuticas por nivel de ingresos, 2021

Posicion Ingresos

en el ranking Empresa Pais de la casa matriz (En millones Empleados
Fortune 500 de dolares) (Mundo)
69 China Resources China 99 438 370 955
95 Johnson & Johnson Estados Unidos 82 584 134 500
109 Sinopharm China 77 278 176 686
147 Roche Suiza 64 285 101 465
218 Novartis Suiza 49 898 105 794
227 Bayer Alemania 48 484 99 538
232 Merck Estados Unidos 47 994 73 500
247 AbbVie Estados Unidos 45 804 47 000
264 GlaxoSmithKline (GSK) Reino Unido 43732 94 066
276 Sanofi Francia 42 580 99 412
278 Bristol-Myers Squibb Estados Unidos 42 518 30 250
281 Pfizer Estados Unidos 41908 78 500
409 Takeda Pharmaceutical Japon 30166 47 099
462 AstraZeneca Reino Unido 26 617 76 100
464 Boehringer Ingelheim Alemania 26 497 51944
468 Guangzhou Pharmaceutical China 26 070 34371
Holdings

476 Amgen Estados Unidos 25 424 24300
489 Gilead Sciences Estados Unidos 24 689 13 600
495 Eli Lilly Estados Unidos 24 540 35000

Fuente: Comision Econdmica para América Latinay el Caribe (CEPAL) con base en “Fortune 500" [en linea] https://fortune.com/fortunesoo/.

Si bien los mercados emergentes representan menos del 10% del mercado farmacéutico mundial,
han sido mas dinamicos que los de los paises desarrollados. Entre 2014 y 2019, el mercado de medicamentos
crecio un 11,2% en el Brasil, un 11,1% en la India, un 6,9% en China, un 6,1% en los Estados Unidos y un
5,4% enlos cincos principales mercados de la Union Europea (IQVIA 2020). De este modo, las economias
emergentes han ganado participacion en las ventas de las mayores empresas farmacéuticas transnacionales®.

A nivel empresarial, la concentracion de las ventas de la industria es elevada. En 2021, las ventas
de las 19 mayores empresas farmacéuticas representaron 31% del mercado mundial. Por su parte, en
el cuatrienio 2017-2020, el monto de los capitales destinados a las cinco fusiones y adquisiciones mas
importantes del sector superé los 260.000 millones de dolares.

22 América Latina y el Caribe representd en promedio el 4,7% de las ventas mundiales de 20 de las mayores empresas farmacéuticas
trasnacionales entre 2017 y 2021. Las empresas de la Unidn Europea lideraron las ventas en la region con 60% de las ventas de las
mayores 20 transnacionales entre 2017 y 2021, sequidas por las empresas de Estados Unidos con 37% y de Japon con 3% (CEPAL,
2021a).

3 En 2017, Johnson & Johnson se fusiond con la suiza Actelion en una operacion valuada en 30.170 millones de ddlares. En 2018,
Takeda Pharmaceuticals compré Shire en casi 57.000 millones de ddlares. En 2019, Bristol Myers Squibb adquirié Celgene por
74.400 millones de dolares y AbbVie adquirid Allergan por cerca de 63.200 millones de délares. AstraZeneca, por su parte, compro
Alexion Pharmaceuticals por casi 40.000 millones de ddlares en 2020 (Elasri y Serradel, 2020; Bloomberg e informacion de prensa
especializada).
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Pese a que la industria esta altamente concentrada en algunos paises y empresas, en términos de
mercado, produccion local y exportaciones, existe una fuerte interdependencia entre paises, incluyendo los
mas desarrollados, sea por necesidades de importacion directa, sea por descentralizacion o subcontratacion
de capacidades productivas. Asi, por ejemplo, Estados Unidos, que cuenta con el mayor mercado, concentra
el mayor valor agregado y ocho de las 19 mayores empresas farmacéuticas mundiales, y esta entre los
mayores exportadores, presenta un saldo deficitario. Lo mismo ocurre, aunque con un saldo comercial
negativo proporcionalmente menor, con China, Reino Unido, Italia, Japony Canada, entre otros. En cambio,
Alemania, Suiza, Bélgica, Irlanda. Francia y los Paises Bajos son exportadores netos (véase el grafico 6).

Grafico 6
Importaciones, exportaciones y saldo comercial de productos farmacéuticos en paises seleccionados, 2020
(En miles de millones de ddélares)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.

Para los Estados Unidos, Levitt y Mueller (2022) revisaron la procedencia de los 100 principales
medicamentos de marca cubiertos por el sistema de seguridad social Medicare y encontraron que sélo
32deellos eran producidos en el pais, 67 provenian de otros paises desarrollados (Union Europea, Canadg,
Japon, Singapur, Suiza y el Reino Unido) y uno de India. Si se agrega como criterio la proveniencia del
ingrediente activo, se elevaria a 78 los medicamentos producidos fuera del pais.

Sibien Estados Unidos es lider en I+D de nuevos medicamentos e histéricamente tenia una industria
manufacturera de medicamentos bien asentada, en décadas recientes esa manufactura ha migrado
o se esta surtiendo fuera del pais. Segun la FDA (2019), sélo el 28% de las plantas manufactureras de
ingredientes farmacéuticos activos, tanto para medicamentos genéricos como de marca, que proveen al
mercado de Estados Unidos se encuentran en el pais; del 72% restante, el 28% esta en la Union Europea,
25% en el Canada, el 18% en India y el 13% en China.
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B. La industria farmaceéutica en América Latina

1. Un mercado en fuerte expansion

El mercado de América Latina y el Caribe es uno de los de mayor potencial del mundo. En una region,
con cerca de 660 millones de habitantes, el valor de las compras de medicamentos aumentd de
34.300 millones de dodlares en 2008 a mas de 69.500 millones en 2017 (Vargas, Rama y Singh, 2022).
Ademas, se proyecta que ese mercado crezca 9,7% anual entre 2021y 2026, lo que lo posicionaria como
el de mayor crecimiento del mundo en el sexenio (IQVIA, 2022a)*.

El consumo aparente de productos farmacéuticos (en los paises de la region para los que se cuenta
con informacion del valor bruto de la produccion) alcanzé un promedio anual de 41.000 millones de ddlares
entre 2018 y 2019%. El mayor mercado de la regidn es el del Brasil, seguido de México, Colombia y Chile. En
promedio, lasimportaciones representaron el 49% del consumo aparente en los paises incluidos en el grafico 7.

Grafico 7
América Latina (7 paises): consumo aparente en la industria farmacéutica, promedio anual 2018-2019
(En millones de délares)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de datos de Base de Estadisticas e Indicadores
Econémicos (BADECON).

Nota: La serie refleja el valor bruto de produccion del sector de fabricacion de productos farmacéuticos, sustancias quimicas medicinales
y productos botanicos de uso farmacéutico (no incluye la industria quimica o farmoquimica).

2 Los datos del Pert corresponden a 2018.

La industria farmacéutica crea valor, empleos y capacidades y atrae inversiones. En el Brasil,
Colombiay México, la productividad laboral y el salario anual por trabajador en la industria son mayores
que el promedio manufacturero®. En el Brasil, la productividad laboral por trabajador en la industria
farmacéutica fue un 134% superior al promedio de las manufacturas en 2019. La segunda mayor diferencia
se observo en México (81%) y la tercera, en Colombia (29%). En lo que respecta al salario anual, estas
diferencias ascendieron al 120% en el Brasil, el 78% en México y el 56% en Colombia (CEPAL, 2021b).

En el agregado de la region, la participacion de la industria farmacéutica en el producto y en
el empleo aun es pequeiia (0,4% del PIB total y 0,2% en el empleo) (CEPAL, 2021b). Sin embargo, la
situacion entre paises es heterogénea y en algunas economias pequefias, como la del Uruguay, el peso
de la industria farmacéutica dentro del valor agregado bruto manufacturero es mayor (véase el grafico
8). La actividad productiva en estos paises corresponde tanto a laboratorios nacionales como a plantas
de empresas transnacionales. Aunque las grandes empresas farmacéuticas mundiales operan en todos
los paises de la region mediante la comercializacion de sus productos, el establecimiento de plantas
productivas se concentra en unos pocos.

2 Este analisis se basa en datos sobre la Argentina, el Brasil, Chile, Colombia, el Ecuador, México y el Per0.
5 Calculado como el valor bruto de la produccion mas importaciones menos exportaciones.
%6 Sélo para estos paises se dispuso de la informacion necesaria para el calculo.
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Grafico 8
América Latina (7 paises): valor agregado bruto (VAB) en la industria farmacéutica, promedio anual, 2016-2019
(En millones de ddlares y porcentajes)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de datos de Base de Estadisticas e Indicadores
Econdmicos (BADECON).

Nota: La serie refleja el valor agregado bruto del sector de fabricacion de productos farmacéuticos, sustancias quimicas medicinales y
productos boténicos de uso farmacéutico (no incluye la industria quimica o farmoquimica).

2 Los datos del Peru corresponden al periodo 2016-2018.

® Los datos del Uruguay corresponden a 2019.

Desde el punto de vista del consumo, en un grupo de paises donde hay datos de produccion nacional
las empresas transnacionales han representado en promedio un 40% de las ventas totales en el mercado
interno (incluidos los bienes importados), mientras que las nacionales han realizado el restante 60%
(véase el grafico 9). Estas participaciones difieren en algunos segmentos del mercado, segun el tipo de
producto; en general, las transnacionales tienen una mayor participacion en los medicamentos de marca.
En el Brasil, por ejemplo, en 2019, las transnacionales extranjeras representaron el 77% de las ventas
minoristas de medicamentos con patente (innovadores u originales) y su participacion en los genéricos
y similares fue mucho menor (24% y 20%, respectivamente) (Interfarma, 2020).

Graficog
Ameérica Latina (4 paises): participacion en las ventas en el mercado interno de productos farmacéuticos,

segun propiedad de las empresas, 2020
(En porcentajes)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de datos de Camara Industrial de Laboratorios
Farmacéuticos Argentinos (CILFA) (para la Argentina); Asociacion de la Industria de Investigacion Farmacéutica (Interfarma),
Guia 2020 Interfarma, 2020 (para el Brasil); Institute for Human Data Science (IQVIA) (para México) (afilo movil a abril de 2021), e Indufarma
(para el Uruguay).
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Este patron de especializacion coexiste con laboratorios de propiedad nacional lideres de venta en
sus paises. En la Argentina, el Brasil y México, los laboratorios nacionales tienen un papel fundamental en la
produccion de medicamentos, biosimilares y genéricos. Entre los diez laboratorios mas grandes segun ventas
en la Argenting, por ejemplo, ocho son nacionales, siendo uno de los paises donde las empresas nacionales
tienen mayor presencia entre los diez mayores (en el Brasil, México y Colombia estas cifras son ocho, seis
y uno, respectivamente) (CEPAL, 2021b). Aunque la mayoria de los laboratorios se han especializado en la
produccion de genéricos y biosimilares, existen experiencias de laboratorios nacionales en la region que
producen medicamentos con marca, realizan [+D y se han internacionalizado mediante inversiones en el exterior.

El analisis del nUmero de empresas que cumplen con condiciones de buenas practicas de produccion
para exportar hacia la Union Europea, segun la Agencia Europea de Medicamentos (EMA), y tienen las
autorizaciones requeridas por la Administracion de Medicamentos y Alimentos (FDA) de los Estados Unidos,
ofrece una aproximacion de las capacidades productivas instaladas en la region. En particular, da unaidea
de las organizaciones de fabricacion por contrato y los laboratorios nacionales que cumplen los requisitos
de produccidn requeridos por laindustria. En América Latina, se identificaron 79 empresas y laboratorios
en 11 paises cuyas plantas pueden exportar al menos a uno de estos mercados (véase el grafico 10).
Entre las empresas autorizadas, las transnacionales de alcance mundial representaron el 54% del total.
Ademas, del total de empresas autorizadas, siete estan aptas para exportar a ambos mercados: dos de
México, dos de la Argentina y tres del Brasil. La mayoria de las autorizaciones fueron concedidas por la
EMA (62%). Entre las autorizaciones concedidas para la exportacion a los Estados Unidos (36%), el 30%
estan categorizadas como actividades de fabricacion, el 19% corresponde a la categoria de analisis y el
18% se dedica a la produccion de IFA. La proporcion restante de las autorizaciones (33%) corresponde a
las categorias de embotellado, envasado y etiquetado.

Grafico 10
Ameérica Latina (11 paises): nUmero de establecimientos farmacéuticos con autorizacion para exportar
a los Estados Unidos o a la Unidn Europea, 2022

Rep. Dominicana 1

Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de datos de la Administracion de Alimentos y
Medicamentos (FDA) de los Estados Unidos y la Agencia Europea de Medicamentos (EMA).
Nota: Siete empresas exportan a ambos mercados, por lo que estan contabilizadas dobles.

2. Déficit en el comercio exterior de productos farmacéuticos

En solo tres de los siete paises de la region para los que se cuenta con informacion mas de la mitad del
mercado interno es abastecido por la produccion local; en los restantes, parte significativa de ese mercado
es abastecido por las importaciones. Al mismo tiempo, en solo en dos de ellos (Argentina y Uruguay)
cerca de 40% la produccion local se destina a las exportaciones (véase el grafico 11).
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Grafico 11
América Latina (paises seleccionados): origen del abastecimiento del mercado interno y destino de la produccion
local de medicamentos, 2021
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Fuente: Comisién Econdmica para América Latinay el Caribe (CEPAL) sobre la base de fuentes oficiales e informacién de asociaciones empresarial.

América Latina y el Caribe representd en promedio el 0,9% de las exportaciones mundiales de
productos farmacéuticos entre 2018y 2020, participacion muy inferior a la que tuvo en las exportaciones
mundiales de todos los bienes en el mismo periodo (5,5%). Los envios farmacéuticos de la region han
exhibido una tendencia descendente desde comienzos de la década de 2010y su valor se redujo desde un
maximo de casi 7.400 millones de dolares en 2012 a 5.700 millones de dolares en 2020 (-23%)%. El comercio
de productos farmacéuticos de la region presenta una posicidn persistentemente deficitaria, y el valor
de las importaciones quintuplico el de las exportaciones en el periodo 2018-2020 (véase el grafico 12).
El déficit comercial de laregion en el conjunto del sector farmacéutico se replica en todas sus principales
categorias (véase el grafico 13) y en casi todos los paises (véase el anexo I.A2).

Grafico 12
Ameérica Latina y el Caribe: comercio de productos farmacéuticos, 2008-2020°
(En miles de millones de délares)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.
2Excluye a Panama.

7 En las cifras del comercio regional que se presentan en esta seccion, se excluye a Panama porque sus exportaciones farmacéuticas
corresponden casi totalmente a reexportaciones de medicamentos procedentes de otros origenes.
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Grafico 13
América Latina y el Caribe: saldo comercial por principales categorias de la industria farmacéutica,
2010-2012 y 2018-2020°
(En miles de millones de ddélares)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.
2 Excluye a Panama.

Cerca de dos tercios de las exportaciones farmacéuticas de la region corresponden a medicamentos,
categoria que también representa poco mas de la mitad de sus importaciones farmacéuticas (véase el
grafico 14). El principal cambio ocurrido en la distribucion del comercio regional entre inicios y fines de la
década de 2010 es la caida del peso de los principios activos en las exportaciones, la que fue compensada
por un aumento equivalente del peso de los otros productos farmacéuticos.

Grafico 14
América Latina y el Caribe: distribucion del comercio de productos farmacéuticos segun principales categorias,
2010-2012 Yy 2018-2020°
(En porcentajes)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.
2 Excluye a Panama. El circulo concéntrico interno corresponde al periodo 2010-2012, y el externo al periodo 2018-2020.
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Las exportaciones farmacéuticas de la region en el periodo comprendido entre 2008 y 2020
presentan patrones diferenciados en sus tres principales segmentos (véase el grafico 15A). En el caso de
los medicamentos, la tasa media anual de variacion de los envios fue de apenas 0,3%, con lo que su valor
en 2020 (3.578 millones de ddlares) fue similar al de 2008 (3.460 millones de ddlares). Por su parte, las
exportaciones de principios activos cayeron a una tasa media del 5,6% anual. Con ello, su valor se redujo
alamitad, al pasar de 940 millones de dolares en 2008 a 472 millones de ddlares en 2020. Por el contrario,
el segmento de otros productos farmacéuticos ha mostrado un gran dinamismo. El valor de sus envios
crecid a unatasa media del 6,5% anual y se duplicé con creces, al pasar de 747 millones de délares en 2008 a
1.582 millones de ddlares en 2020. Resalta que las importaciones farmacéuticas de la region han mostrado
mayor dinamismo que sus exportaciones en las tres categorias analizadas (véase el grafico 15B).
Este es el caso especialmente de las compras de otros productos farmacéuticos, cuyo valor en 2020 fue
2,2 veces el de 2008.

Grafico 15
América Latina y el Caribe: comercio de productos farmacéuticos segUn principales categorias, 2008-2020°
(En miles de millones de délares)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.
2 Excluye a Panama.

El patron del comercio exterior de la industria farmacéutica de la region refleja las principales
caracteristicas de su organizacion industrial y su mercado. La demanda de medicamentos innovadores
—entre ellos los biofarmacos— se satisface principalmente mediante importaciones extrarregionales
realizadas por empresas trasnacionales. En particular, la pandemia de COVID-19 evidencio la fuerte
dependencia de la region respecto del abastecimiento extrarregional de vacunas contra el virus. De
hecho, esta dependencia se observa en el conjunto de las vacunas para uso humano: el monto de las
importaciones regionales en el periodo 2018-2020 equivale a 8o veces el de las exportaciones, las que
han disminuido notoriamente desde fines de la década de los afios 2000 (desde niveles que ya eran muy
bajos) y se concentran casi exclusivamente en dos paises (el Brasil y México).
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El Brasil, México y la Argentina son, ese orden, los tres principales exportadores de productos
farmacéuticos de la regidn, y representaron conjuntamente el 61% del valor total de sus envios en el
periodo 2018-2020 (véase el grafico 16A). Estos paises poseen no solo las mayores economias de la region,
sino también las principales capacidades productivas en laindustria, incluyendo importantes laboratorios
de propiedad nacional. Entre las economias de menor tamano se destacan la RepUblica Dominicana
y Costa Rica, que ocupan el cuarto y sexto lugar, respectivamente, entre los principales exportadores
de productos farmacéuticos. Mientras que Costa Rica es el principal exportador regional de productos
inmunoldgicos dosificados, la Republica Dominicana ocupa esa posicion en el caso de los dispositivos
para uso en estomas y catguts estériles. En ambos paises, esos envios son realizados principalmente
por empresas multinacionales acogidas al régimen de zonas francas. Las exportaciones regionales de
principios activos exhiben una concentracion mucho mayor por origen que las de medicamentos y otros
productos farmacéuticos: el Brasil por si solo represento el 62% de los envios entre 2018 y 2020.

La distribucion por destino de las importaciones farmacéuticas coincide en gran medida con el
tamano del mercado interno de cada pais. El Brasil, México, Colombiay la Argentina, las cuatro economias
de mayortamano y poblacion, representaron el 69% de lasimportaciones totales en el periodo 2018-2020
(véase el grafico 16B). Aligual que en el caso de las exportaciones, lasimportaciones regionales de principios
activos muestran una concentracion geografica mayor que la del conjunto del sector farmacéutico, ya
que el Brasil represento el 50% del total.

Grafico 16
América Latina y el Caribe: distribucion del comercio de productos farmacéuticos por categoria y pais,
promedio de 2018-2020°
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.
2 Excluye a Panama.
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3. Débil integracidon comercial regional

Existe una gran heterogeneidad en la region en cuanto a los paises de destino de las exportaciones y de
origen de las importaciones de la industria farmacéutica. Los principales destinos fueron la propia regiony
los Estados Unidos, que absorbieron en promedio el 58%y el 22% del valor total de los envios en el periodo
2018-2020, respectivamente. Sin embargo, los envios aambos mercados han tenido una evolucidn dispar en
la Ultima década. Mientras que en el periodo 2018-2020 las exportaciones a la region cayeron 18% respecto del
promedio del trienio 2010-2012, las dirigidas a los Estados Unidos aumentaron un 38% (véase el grafico 17).
Esto se debio principalmente al aumento de las exportaciones farmacéuticas mexicanas a ese pais.

Grafico 17
América Latina y el Caribe: distribucidn de las exportaciones farmacéuticas por principales destinos,
2010-2012 Yy 2018-2020°
(En millones de délares)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.
2Se excluye a Panama.

En contraste, en cuanto al principal origen de las importaciones, la produccion extrarregional es la
principal protagonista. Los paises miembros de la Union Europea y el Reino Unido son el principal origen
de las importaciones farmacéuticas regionales, con una participacion promedio del 41% entre 2018 y
2020, seguidos de los Estados Unidos (17%) y |a propia region (13%). Destaca el aumento que han tenido
en la Ultima década las importaciones desde Chinay la India, que en el trienio 2018-2020 fueron el origen
del 10% vy el 6% de las compras externas, respectivamente (véase el grafico 18).

Grafico 18
América Latina y el Caribe: distribucion de las importaciones farmacéuticas por principales origenes,
2010-2012 Y 2018-2020°
(En millones de délares)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.
2Se excluye a Panama.
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Pese a la caida del comercio intrarregional de productos farmacéuticos en la Ultima década, el
mercado regional continUa siendo el mas importante para la mayoria de los paises de la region. Con la
excepcion del Brasil, México y la RepUblica Dominicana, el peso del mercado regional en las exportaciones
farmacéuticas de los principales paises exportadores se ubica sobre el 70%, y en algunos casos incluso supera
el 90% (véase el cuadro 3). Por su parte, entre los principales importadores de productos farmacéuticos
desde la region figura un nUmero importante de economias relativamente pequefias, como Guatemala,
el Ecuador, Costa Rica y Honduras (véase el cuadro 4). El peso que las importaciones intrarregionales
tiene en las importaciones farmacéuticas totales de las economias mas grandes es muy diferente del
que tiene en las de las economias mas pequefias. En las tres mayores economias (el Brasil, México y
la Argentina, en ese orden), el peso de las importaciones intrarregionales en las totales es inferior al 10%.
Por el contrario, en varias economias de menor tamafo, especialmente centroamericanas, la participacion
de las importaciones intrarregionales supera el 40% y puede llegar hasta el 60%.

Cuadro 3
Ameérica Latina y el Caribe (paises seleccionados): exportaciones de productos farmacéuticos al mercado regional,
promedio de 2018-2020

Participacion de

Expc';r.taaon?s Participacion de.l pais América Latina y el Caribe
, aAmeérica Latina en las exportaciones .
Pais . . . en las exportaciones
y el Caribe intrarregionales totales A ,
. [ ) farmacéuticas totales del pais
(En millones de ddlares) (En porcentajes) )
(En porcentajes)
México 621 19 46
Brasil 574 18 39
Argentina 495 15 77
Colombia 324 10 89
Costa Rica 304 9 89
Guatemala 246 8 95
El Salvador 153 5 93
Chile 147 4 86
Uruguay 107 3 71
Republica Dominicana 104 3 21

Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.

Cuadro 4
Ameérica Latina y el Caribe (paises seleccionados): importaciones de productos farmacéuticos desde la region,
promedio de 2018-2020

Participacion de
América Latina y el Caribe
en las importaciones
farmacéuticas totales del pais

Participacion del pais
en las importaciones
intrarregionales totales
(En porcentajes)

Importaciones desde
Pais Ameérica Latina y el Caribe
(En millones de ddlares)

(En porcentajes)
Guatemala 468 12 60
Ecuador 452 11 41
Colombia 286 7 10
Pery 264 7 24
Chile 257 7 14
Brasil 257 7 3
Costa Rica 242 6 28
Honduras 240 6 46
Rep. Dominicana 232 6 30
México 230 6 5
Nicaragua 190 5 50
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Participacion de
América Latina y el Caribe
en las importaciones
farmacéuticas totales del pais

Participacion del pais
en las importaciones
intrarregionales totales

Importaciones desde
Pais América Latina y el Caribe
(En millones de ddlares)

(En porcentajes) (En porcentajes)
El Salvador 173 4 41
Argentina 155 4 6
Paraguay 143 4 45
Bolivia (Est. Plur.) 119 3 47

Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de
las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.

En suma, las economias mas pequefias y con menores capacidades productivas en la industria
farmacéutica son las que mas dependen del abastecimiento proveniente del resto de la region, sobre
todo del originado en los paises vecinos. Por ejemplo, el principal proveedor del Ecuador es Colombia, y
los principales proveedores de Guatemala, Honduras, Nicaragua, El Salvador y Costa Rica son los demas
paises centroamericanos. Esta situacion sugiere que, en el contexto de una mayor integracion regional, las
industrias farmacéuticas de la region podrian aumentar su produccion y ampliar su oferta para satisfacer la
demanda de los sistemas nacionales de salud, especialmente de los productos mas demandados (analgésicos,
antiinflamatorios, antibidticos, antivirales, antimalaricos, antihipertensivos y antialérgicos, entre otros).

4. Dependencia de los productos e insumos farmacéuticos extrarregionales

Segun la informacion disponible sobre cinco paises (Brasil, Chile, Colombia, Costa Rica y México), las
importaciones tienen una importante participacion en la oferta local de productos farmacéuticos, tanto
en la que se destina al uso intermedio como en la que se destina al uso final. En efecto, esa participacion
es de entre un 25% y un 92% segun el pais y el tipo de producto (véase el grafico 19).

Grafico 19
Ameérica Latina (5 paises): origen de la oferta de productos farmacéuticos, total y por tipo de uso, 2013-2017°°
(En porcentajes del valor total)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Instituto Brasilefio de Geografia y Estadistica
(IBGE), Banco Central de Chile, Departamento Administrativo Nacional de Estadistica (DANE), Banco Central de Costa Rica, Instituto
Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI).

2Los datos corresponden al Ultimo afio disponible sobre cada pais, afio que se indica en el eje horizontal junto al nombre del pais en cuestion.
®Las cifras entre paréntesis junto a cada categoria de producto (uso intermedio o final) muestran la participacion de esta en el valor total
de la oferta de productos farmacéuticos del pais.
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La descomposicion de la produccion farmacéutica local por origen del valor agregado muestra
también vinculos con las importaciones a través de los insumos que el sector utiliza de forma directa o
indirecta. México y Costa Rica 'y, en menor medida, Chile, se destacan por presentar una mayor integracion
productiva internacional: los productos que se fabrican en esos paises tienen un contenido importado
similar al que se observa en paises como Francia e Italia (alrededor del 25% al 35% del valor total) y
significativamente superior al que se observa en los Estados Unidos (véase el gréfico 20).

Grafico 20
Ameérica Latina (5 paises) y paises desarrollados (4 paises): produccion local del sector farmacéutico por origen del
valor agregado, 2012-2017°
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Instituto Brasilefio de Geografia y Estadistica
(IBGE), Banco Central de Chile, Departamento Administrativo Nacional de Estadistica (DANE), Banco Central de Costa Rica, Instituto
Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI), Organizacion de Cooperacion y Desarrollo Econémicos (OCDE) y Ministerio de Asuntos
Internos y Comunicaciones del Japon.

2Los datos corresponden al Ultimo afio disponible sobre cada pais, afio que se indica en el eje horizontal junto al nombre del pais en cuestion.

Los principales insumos importados que se utilizan en la produccion farmacéutica de la region
provienen del propio sector o de otros sectores de la industria quimica: la participacion conjunta de esos
sectores varia entre el 57%Yy el 79% segun el pais (Cepal, 2021a). El analisis del origen geografico de estos
insumos muestra que, en el Brasil y México, que son los dos mayores productores farmacéuticos de la
region, hay una escasa integracion productiva intrarregional. En ambos casos, los principales proveedores
son extrarregionales (véase el grafico 21).
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Grafico 21
Ameérica Latina (5 paises): insumos quimicos basicos y farmacéuticos importados segun region de origen,
2007y 2019
(En porcentajes del valor total)

A. Insumos quimicos basicos

100 - - ---- R e T B - - -- - --
— e 4 o " T2, —
EEETEBEETEEGE
5 6 12
v 3
80 - — - BN 1 - — — - -
19 ik 10
17 17
25
60--- - ---- T --- - - - - - - oM - - - - - | 7 WEEEEE  BEEES T
14
51
40--- - - - S ---- - - - - - - - - - - - -
28
20 - ---- PR ---- - - - - - - --- - - - - -
23 18
0 T T T T T
2007 2019 ‘ 2007 2019 ‘ 2007 2019 ‘ 2007 2019 2007 2019
Brasil Chile Colombia Costa Rica México
B. Insumos farmacéuticos
MR B N N e B BB
. . . a - - s .
2 2
80-- ---- - - - - - B - - - - 2--- ----J--------- - ----- - --
15
17 8
1
604-- = -----mmE____BREe_ Pl 0 34 e - -
57
59 35 36 -
Il B . 38 S % o
40 45
26
204-- - - - - - - ---- B - - - - - - - - - - ---
17
17
0 1 ! T . T T 1
2007 2019 ‘ 2007 2019 2007 2019 2007 2019 2007 2019
Brasil Chile Colombia Costa Rica México
I Resto del mundo B China [ Estados Unidos
Resto de Asia Unién Europea B América Latina y el Caribe
B India

Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Centro de Informacion y Estudios Prospectivos
Internacionales (CEPII), Base de Datos para el Analisis del Comercio Mundial (BACI).
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En el Brasil, solo el 9% del valor de los insumos quimicos basicos importados en 2019 provino de otros
paises de la region?. El principal origen de los insumos quimicos basicos que se importaron en el Brasil fue
los Estados Unidos, cuya participacion, al igual que la de la Union Europea, se redujo significativamente
de 2007 a 2019. Ese Ultimo afio, el sequndo origen en importancia fue China, cuyo peso, junto con el de
la India, se incremento en gran medida en ese periodo. En lo que respecta a los insumos farmacéuticos
que se importaron en el Brasil, la participacion de los paises latinoamericanos como proveedores fue
marginal (1% en ambos afios). En esta categoria también se destaca el avance de Chinay la Indiafrente ala
Unidn Europea —que, no obstante, continva siendo el principal origen—y los Estados Unidos.

Los datos para México muestran la fuerte integracion productiva de este pais con los Estados Unidos,
de donde provienen en gran medida los insumos quimicos basicos importados en ese pais. La participacion
de China y la India, no obstante, ha aumentado considerablemente. La Unidn Europea, por su parte,
sigue siendo el principal origen de los insumos farmacéuticos que se importan en México, sequida de
los Estados Unidos. Sin embargo, el peso de esa region también ha disminuido de forma considerable
ante el avance de Chinay la India. La participacion de los paises de la region es muy reducida en ambos
grupos de insumos (2%).

Entre los cinco paises latinoamericanos considerados, Chile y Costa Rica se destacan por sus mayores
vinculos con el resto de la region, sobre todo en la categoria de los insumos quimicos basicos. En el caso
de Chile, los principales proveedores intrarregionales de estos insumos son el Pery, el Brasil, laArgentinay
México, cuya participacion en 2019 fue del 9,3%, el 4,5%, el 4,4%Yy el 2,4%, respectivamente. Costa Rica,
por su parte, estd mas integrada con Colombia (8,0%), México (4,0%), el Brasil (1,9%) y Guatemala (z,7%).
En ambos casos, la creciente competencia de China ha afectado a los paises de la region —situacion que
también se observa en Colombia—y, en menor medida, a los proveedores extrarregionales tradicionales
(los Estados Unidos y la Union Europea). La participacion de la region también se ha reducido en los
insumos farmacéuticos, en particular en el mercado costarricense.

El papel de América Latina como proveedora de insumos para la industria farmacéutica extrarregional
esaun mas limitado que en el ambito regional. En el caso de los Estados Unidos, Unicamente el 7% de la oferta
de insumos quimicos basicos importados en 2019 se origino en los paises latinoamericanos, sobre todo en
México (3,3%)y el Brasil (1,9%); en cuanto a los insumos farmacéuticos, el peso de la region representd apenas
el 1%. En paises como Francia e Italia—cuya industria farmacéutica esta mas integrada internacionalmente
que la estadounidense— o el Japon, la participacion de América Latina también es marginal.

El analisis precedente confirma la elevada dependencia de América Latina respecto de los productos
e insumos farmacéuticos extrarregionales. En este contexto, el fortalecimiento de la integracion productiva
regional, sustentado en el fomento de la inversion en investigacion y desarrollo y la complementacion de
las capacidades productivas nacionales, contribuiria a aumentar la autonomia de la region y su capacidad
para dar respuesta a las futuras crisis sanitarias.

5. Insuficientes esfuerzos en investigacion y desarrollo tecnolégico

En un modelo de negocio como el de la industria farmacéutica, que requiere de importantes inversiones
eninvestigaciony desarrollo para la puesta en el mercado de nuevos medicamentos, el acceso a sistemas
de proteccion de la propiedad intelectual es fundamental para que las empresas estén dispuestos a
asumir riesgos, al tener la opcion de rentabilizar esas inversiones durante los 20 afos de exclusividad en
la comercializacion que les entregan las patentes.

Sibien el nUmero de patentes farmacéuticas de América Latinay el Caribe y su participacion en el
total mundial aumentaron en las Ultimas décadas, la region presenta un bajo nivel de patentamiento. En
2021, se otorgaron solo 341 patentes a residentes en la regidn, lo que equivale al 0,78% de las patentes
registradas en el sector farmacéutico a nivel mundial (véase el cuadro 5).

¢ Debido a las limitaciones de la disponibilidad de datos, se incluyen las importaciones totales de productos quimicos basicos, aunque
no todas ellas se dirijan a la industria farmacéutica.
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Cuadro 5
Mundo y América Latina y el Caribe: patentes otorgadas en el sector farmacéutico, 1980-2021
(En numero de patentes y porcentajes)

1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010 2015 2021

Total patentes farmacéuticas 7351 9952 9392 12467 14814 21600 29022 38981 43983
Patentes otorgadas a residentes de 32 34 17 30 36 74 108 236 341
América Latina y el Caribe

Participacion de América Latina

y el Caribe (En porcentaes) 0,44 0,34 0,18 0,24 0,24 0,34 0,37 0,61 0,78

Fuente: Comision Econémica para América Latina y el Caribe (CEPAL), con base en Organizacion Mundial de la Propiedad Intelectual (OMPI),
[en linea] https://www.wipo.int/ipstats/es/.

La actividad de patentamiento en la industria farmacéutica en la region principalmente esta
concentrada en las invenciones presentadas por los laboratorios internacionales y presenta una muy baja
participacion de desarrollos innovadores locales. Esta situacion es reflejo de la estructura y funcionamiento
de los sistemas de innovacion en el sector, donde por una parte de observa una industria especializada
en la produccion de medicamentos genéricos cuyas patentes han vencido, y por otra una desvinculacion
entre los nucleos de investigacion publica y universitarias con las empresas productoras, y la falta de
incentivos en los primeros para patentar (CEPAL, 2021¢).

Como se indico en las secciones precedentes, a diferencia de los medicamentos innovadores, en la
region los genéricos son producidos en su mayoria por empresas que operan localmente pero que cada
vez usan mas principios activos importados. De hecho, en las Ultimas décadas se observa una tendencia
a abandonar la produccidn de principios activos (Alvarez y Herrera, 2021). Es poco frecuente encontrar
empresas farmacéuticas con las dinamicas de innovacion presentes en los paises desarrollados. Salvo
excepciones, principalmente en la Argentina, el Brasil y Cuba, las empresas en la region presentan una
bajaintensidad en 1+D. Gran parte de los medicamentos elaborados localmente corresponde a productos
basados en principios activos genéricos, generalmente importados, lo que se traduce en que las actividades
innovativas estan relacionadas o acotadas a procesos de formulacion de medicamentos, investigacion
médica y realizacion de ensayos clinicos de baja escala para lograr la autorizacidn de sus medicamentos
en el mercado local (CEPAL, 2021c¢).

Por otra parte, la investigacion basica tiende a realizarse en universidades y centros publicos de
investigacion y financiarse desde el Estado, con poca o minima vinculacion con las empresas. Esta situacion
es réplica de los sistemas nacionales de innovacion en la region, los cuales, a diferencia de los paises
mas desarrollados, tienen una estructura de ejecucion y financiamiento del gasto en [+D muy ligada al
sector publico. Mas aun, considerando no sélo laindustria farmacéutica, se estima que en los paises de la
OCDE se destina entre el 0,35% Y 0,5% del PIB a investigacion en “ciencias médicas”, mientras que, en el
Uruguay, laArgentinay Chile, las cifras correspondientes son 0,063%, 0,065% Yy 0,042% respectivamente.
Es decir, un orden de magnitud menor (Alvarez y Herrera, 2021).

El desarrollo de laindustria farmacéutica en la region también esta condicionado por los compromisos
que varios paises asumieron en acuerdos de libre comercio con paises desarrollados. En particular, los
acuerdos suscritos con los Estados Unidos contienen disposiciones sobre propiedad intelectual cuyo
alcance excede el del Acuerdo sobre los ADPIC. En la practica, esas disposiciones tienen el efecto de que
el periodo de exclusividad del que gozan los medicamentos patentados se extienda mas alla de los 20
anos estipulados en ese acuerdo (CEPAL, 2021b). Esto perjudica a las industrias locales que producen
versiones genéricas de los medicamentos, ya que retrasa la entrada de sus productos al mercado.

Pese a las limitaciones a los esfuerzos en 1+D, la region tiene una posicion relativamente importante
en materia de estudios clinicos (ensayos clinicos y estudios observacionales) pues en ella se realiza el 5%
de los 433.259 estudios registrados en el mundo. Por sus capacidades, el Brasil, México y la Argentina
concentran el mayor nimero de ellos (véase el grafico 22).
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Grafico 22
NUmero de estudios clinicos en América Latina y el Caribe registrados a noviembre de 2022
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Nota: Estudios clinicos (ensayos clinicos y estudios observacionales) registrados en ClinicalTrials.gov. Un estudio puede realizarse en mas
de un pais. Los paises no considerados no tienen estudios clinicos registrados.
Fuente: Elaboracion propia basado en ClinicalTrials.gov (accesado el 15/11/2022).

En particular, la region ha participado extensamente en los estudios clinicos relacionados con el
COVID-19. Al 27 de agosto de 2021 se registraban 614 ensayos clinicos y 230 estudios observacionales
COVID-19, que representaron el 7,6% del total mundial?. Entre los 125 patrocinadores primarios de ensayos
clinicos de vacunas y tratamientos identificados se incluyen empresas farmacéuticas transnacionales,
universidades, centros de investigacion, hospitales y productores regionales de vacunas, en 11 paises
(Argentina, Bolivia, Brasil, Chile, Colombia, Costa Rica, Cuba, Jamaica, México, Paraguay y Peru).

Sin embargo, segun indica la OPS (Carracedo y otros, 2021), los ensayos clinicos ejecutados en la
region para el tratamiento y la prevencion de COVID-1g tienden a ser a pequefia escala, fragmentados
y repetitivos. Esto se traduce en una pérdida de recursos y baja probabilidad de obtener resultados
significativos, ademas de no garantizar un acceso preferencial a vacunas o tratamientos de los laboratorios
internacionales que estan realizando ensayos clinicos en la region. Por ello, se requiere una estrecha
colaboracion entre la academia, las empresas y el gobierno, a nivel pais y a nivel regional, para mejorar
la coordinacion entre los grupos de investigacion regionales y posibilitar que la region participe como
codesarrollador de nuevos productos aprovechando sus fortalezas en investigacion clinica.

Enlaregion, solo Cuba, Brasil y México tienen desarrollos propios de vacunas contra el COVID-1g9 en
fase de ensayos clinicos, si bien otros paises cuentan con proyectos de investigacion en etapas preclinicas.
Las investigaciones mas avanzadas se encuentran en el Instituto Finlay de Vacunas (IFV) y el Centro de
Ingenieria Genética y Biotecnologia (CIGB), ambos de Cuba. En Brasil, el Instituto Butantan, en colaboracion
con Mount Sinai'y la Universidad de Texas, tiene en desarrollo la vacuna ButanVac, que se encuentra en
fase 2 de ensayos clinicos. En México, también en colaboracion con Mount Sinaiy la Universidad de Texas,
se esta desarrollando la vacuna Patria, la que esta iniciando la fase 3 de ensayos clinicos.

> Datos del International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP) de la Organizacion Mundial de la Salud: https://www.who.int/
clinical-trials-registry-platform.
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En etapas preclinicas, se han identificado desarrollos de vacunas en la Universidad de Sao Paulo
de Brasil, la Universidad Nacional de San Martin y la Universidad Nacional de La Plata, ambas de
Argentina, la Escuela Superior Politécnica del Litoral de Ecuador, la Pontificia Universidad Catdlica de
Chiley el laboratorio veterinario Farvet de Pery. En 2021 en México se desarrollaban seis vacunas, con la
participacion de la Universidad Nacional Autonoma de México en tres de ellas.

C. Oportunidades de desarrollo y propuestas de politica

1. Espacios para la inversion y la creacion de capacidades

Elrenovado interés de los paises de América Latina en aprovechar el potencial estratégico de la industria
farmacéutica es una oportunidad para fomentar una mayor capacidad productiva y tecnoldgica de esta
industria en la region mediante inversiones de capitales nacionales, publicos o privados, o mediante
inversiones extranjeras directas. En este contexto, desde 2020 se vienen proponiendo o implementando
multiples iniciativas de politica industrial orientadas a promover la produccion local.

Considerando las capacidades existentes en la produccidn de genéricos en la regidn, un elemento
a tener en cuenta es que se espera que, entre 2020 y 2026, se duplique el niUmero de medicamentos
de moléculas pequeiias®® y medicamentos de marca cuyas patentes caducaran: 383 medicamentos de
moléculas pequefias y 7 medicamentos de marca (véase el grafico 23).

Grafico 23
Patentes en vencimiento en el mundo, por tipo de medicamentos, 2020-2026
(En numero)
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Fuente: Comision Econdmica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de KPMG (2020).

Este segmento de mercado ofrece posibilidades para los productores de la region. Por un lado,
porque las barreras de ingreso son relativamente bajas, al tratarse de un subsector no necesariamente
caracterizado por actividades de |+D y por procesos productivos de frontera. Por el otro, porque, aunque
las empresas transnacionales suelen conservar sus marcas originales después de la expiracion de la
patente, tienden a deslocalizar la produccion a paises en desarrollo, sobre todo a la India. Esto también
ocurre cada vez mas hacia paises como el Brasil, donde las empresas nacionales se estan convirtiendo en

®  Los medicamentos de molécula pequefia son compuestos de bajo peso molecular utilizados para diagnosticar, tratar o prevenir
enfermedades. Entre ellos se incluyen la aspirina, la difenhidramina y los productos naturales. Las moléculas pequefas han sido
el pilar de la medicina en las Ultimas décadas y han sido la base para el desarrollo de algunos de los medicamentos de marca mas
vendidos. A pesar de la creciente atencion del sector farmacéutico a los bioldgicos, los medicamentos de molécula pequefia siguen
siendo la categoria mas grande.
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proveedores de estos productos3. En particular la region podria aprovechar sus capacidades en materia
de produccion de genéricos para atraer inversiones en los segmentos de alto valor agregado como los
genéricos de especialidad y los biosimilares. Si bien estos segmentos presentan desafios, ofrecen una
oportunidad para fortalecer los procesos de acumulacion de capacidades en la industria farmacéutica
(CEPAL, 2021d).

Por ejemplo, los genéricos de especialidad, se utilizan para el tratamiento de enfermedades rarasy
cronicas como el cancer, la esclerosis multiple y el VIH, y tienen un fuerte potencial de crecimiento (KPMG,
2020). A pesar de ser medicamentos genéricos, requieren capacidades sofisticadas porque necesitan
de IFA complejos (como los compuestos poliméricos), tienen formulaciones y dosificaciones complejas
(como los productos oftalmoldgicos y transdérmicos). Los productores de genéricos en la region cuentan
con las capacidades de fabricacion y podrian aprovechar las inversiones de empresas de biotecnologias
o de las grandes farmacéuticas para la produccion de genéricos de especialidad.

Similarmente, el vencimiento de las patentes en los proximos afios abre oportunidades para el
desarrollo de farmacos genéricos innovadores, que introducen mejoras en el formato o el dosaje del
tratamiento. Estos farmacos requieren de poca inversion en 1+D y de capacidades de produccion de
escala. Mediante la coordinacidn a nivel regional se podrian crear cadenas regionales desde la |+D hasta
la fabricacion de estos medicamentos.

Analogamente, los biosimilares son una alternativa sequra y barata a los medicamentos bioldgicos
que tienen perspectiva de caducidad de patentes a corto plazo. Con perspectivas de alcanzar una tasa de
crecimiento anual del 9,5% hasta 2026, el mercado de los biosimilares podria representar una oportunidad
para las pequenas y medianas empresas farmacéuticas de la regidn, que no pueden afrontar los elevados
costos de 1+D del desarrollo de medicamentos bioldgicos, pero que podrian encontrar espacio en este
segmento que tiene costos de desarrollo sustancialmente menores. La produccion de este tipo de
medicamentos en la regidn es todavia incipiente y los paises siguen siendo muy dependientes de las
importaciones. Las normas reguladoras nacionales también afladen complejidad al escenario. Mediante
la coordinacidn regional, se podrian crear centros de biotecnologia para satisfacer la demanda de estos
medicamentos a nivel latinoamericano (Ortiz-Prado y otros, 2020). En 2019, cuatro paises de la region
(Argentina, Brasil, Cuba y México) ya habian obtenido la autorizacion de sus agencias reguladoras
para la produccion local de bioterapéuticos similares. Mientras que los tres primeros previeron apoyos
gubernamentales para el desarrollo de la produccion local, en México se dio una intensa participacion
de lainiciativa privada (OPS, 2022). En este contexto, podria ser Util contar con iniciativas regionales que
promuevan el uso de medicamentos genéricos y biosimilares.

La manufactura de IFA podria representar una oportunidad para fortalecer las capacidades regionales
y consolidar la insercion de algunos paises de la region, como la Argentina, el Brasil, Colombia y México,
en las cadenas globales de suministro. Uno de los cuellos de botella de la region durante la pandemia fue
su limitada capacidad de produccion de ingredientes farmacéuticos activos. En este sentido, fortalecer la
capacidad de produccion regional de IFA tiene un caracter estratégico, con vistas a garantizar la sequridad
del suministro de medicamentos en el mercado regional como base para impulsar el posicionamiento
de la region en la fabricacion de IFA para algunos segmentos de la industria global. Si bien la mayoria de
los IFA necesitan de capacidades de produccion de escala y tienen ganancias marginales relativamente
bajas, la region podria aprovechar el desarrollo de otros segmentos de mercado (como los genéricos y los
medicamentos de calidad) para mejorar la integracion hacia abajo del sector, desarrollando al mismo tiempo
capacidades en la produccion de los IFA complejos necesarios para los medicamentos de nueva generacion.

En este contexto, es necesario contar con iniciativas que promuevan el desarrollo de IFA en las
empresas locales. En el Brasil, por ejemplo, con la financiacion no reembolsable del Banco Nacional de
Desarrollo Econdmico y Social (BNDES), la Fundacion Oswaldo Cruz (FIOCRUZ) invirtio en la rapida
incorporacion de la produccion 100% nacional de IFA para la vacuna contra el COVID-19 producida por
AstraZeneca (Agéncia BNDES de Noticias, 2021). Entre los nuevos instrumentos propuestos estan la

3 Véase el capitulo sobre el caso del Brasil en este libro.
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inclusion de un margen de preferencia en las licitaciones publicas para laboratorios farmacéuticos que
utilicen IFA nacionales, asi como para la compra de IFA e IFA vegetales y el establecimiento de una via
rapida en la Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) para peticiones relacionadas con IFA
nacionaless?. Almismo tiempo, la busqueda de nuevos proveedores de IFA por parte de grandes empresas
multinacionales europeas y estadounidenses podria crear nuevas oportunidades para las empresas de
la region y para la instalacion de nuevas y sofisticadas empresas en el sector de las organizaciones de
fabricacion por contrato y de fabricacion de IFA.

Por otra parte, a nivel mundial existe una creciente demanda de productos farmacéuticos y
parafarmacéuticos de origen natural, sobre todo de extractos de plantas con propiedades medicinales o
nutricionales, como por ejemplo medicamentos basados en el cannabis3®. Las caracteristicas geograficas
excepcionales de la region, donde hay transiciones abruptas entre la zona costera del Pacifico, la cordillera
de los Andes, la selva amazodnica y la zona del Atlantico, sumadas al hecho de que muchos paises estan
ubicados en la franja de clima tropical y subtropical, dan lugar a la mayor biodiversidad de especies del
planeta. Estas condiciones geograficas y climaticas determinan que los metabolitos secundarios de las
plantas tengan una variedad y concentracion Unicas en el mundo. Esos metabolitos, como los alcaloides,
los flavonoides, los taninos, los terpenos y los aceites esenciales, son los principios activos por los que las
plantas tienen propiedades terapéuticas. En los paises desarrollados se suele dar a este tipo de productos
mayor valor que a los de sintesis quimica, lo que sitUa a la region en una posicion privilegiada para desarrollar
nuevos productos de alto valor agregado a partir de su base de recursos naturales (CEPAL, 2021a).

Por Ultimo, el desarrollo de ensayos clinicos representa una de las etapas fundamentales de la cadena
de valor del sector farmacéutico y uno de los mercados mas prometedores para América Latina y el Caribe.
Si bien la region ha aumentado su participacion y sus capacidades para el desarrollo de ensayos clinicos,
la mayoria de los estudios clinicos que llegan a la fase Ill son presentados por laboratorios o institutos
internacionales. Invertir en el desarrollo de capacidades para llevar a cabo estudios clinicos representa una
oportunidad de fortalecer las capacidades de |+D a nivel regional, explotar el potencial del mercado de
las organizaciones de fabricacion por contrato como sucede a nivel internacional y fortalecer las cadenas
regionales mediante el desarrollo de servicios para las empresas biotecnoldgicas de la region. La regién
podria aprender de las experiencias exitosas a nivel internacional para invertir en el desarrollo de una
plataforma regional de ensayos clinicos que cumplan con los requerimientos de la industria global. Una
plataforma regional permitiria desarrollar capacidades a nivel local y atraer inversiones en las etapas mas
intensivas en conocimiento. Por ello, es fundamental invertir en la formacion de personal profesional, en
la introduccidn de buenas practicas clinicas y en la armonizacion de los procesos regulatorios.

2. Integracion comercial y productiva regional

Las disrupciones que la pandemia provocd en el abastecimiento de productos farmacéuticos y dispositivos
médicos provenientes del exterior evidenciaron la vulnerabilidad que la elevada dependencia respecto de
las importaciones extrarregionales crea para la region. La busqueda de una mayor autonomia productiva
en el sector de la salud es una preocupacion que se comparte en toda la region. Asilo evidencia la solicitud
de elaborar un plan de autosuficiencia sanitaria regional que el Gobierno de México, entonces presidente
pro tempore de la Comunidad de Estados Latinoamericanos y Caribefios (CELAC), planted a la CEPAL en
marzo de 2021. En los lineamientos y recomendaciones que se propusieron en ese documento (CEPAL,
2021b) subyace la necesidad de profundizar la coordinacion e integracion regionales en los ambitos
comercial, productivo y sanitario. En efecto, en la gran mayoria de los paises de la region, el tamafio del
mercado local es insuficiente paraimpulsar una escala competitiva de produccion en el sector farmacéutico.
Esta situacion pone de manifiesto la importancia de implementar politicas que favorezcan una mayor
integracion de los mercados nacionales, a fin de crear un mercado amplio y estable que produzca los
incentivos que se necesitan para expandir la produccion regional.

3 Véase el capitulo sobre el caso del Brasil en este libro.
3 La categoria de productos parafarmacéuticos abarca los productos dermatoldgicos, cosméticos y homeopaticos, asi como los
suplementos nutricionales y las vitaminas, entre otros.
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Para avanzar en la integracion productiva regional, tres lineas de accion son particularmente
importantes: i) utilizar los mecanismos de compras publicas de medicamentos para desarrollar los mercados
regionales, ii) implementar una plataforma regional de ensayos clinicos, y iii) fortalecer mecanismos de
convergencia y reconocimiento regulatorio.

La compra conjunta de medicamentos no solo permitiria acceder a menores precios debido a los mayores
volumenes adquiridos, sino que también permitiria utilizar ese poder de compra del Estado como uninstrumento
de politicaindustrial. El objetivo central de esta linea seria mejorar, nivelary coordinar los sistemas de compras
publicas nacionales de forma de facilitar la creacion de demanda para un mercado regional amplio y estable de
medicamentos, potenciando el intercambio comercial intrarregional y el desarrollo de proveedores regionales.

Si bien la opcidon dptima a los efectos de maximizar la escala es que las compras publicas se
coordinen a nivel de toda la region, también es importante aprovechar las instancias que existen en los
mecanismos subregionales de integracion, como el Mercado Comun del Sur (MERCOSUR), el Sistema
de la Integracion Centroamericana (SICA) y laComunidad del Caribe (CARICOM), entre otros. También se
recomienda que los paises de la region se otorguen reciprocamente concesiones en materia de compras
publicas que sean al menos equivalentes a las que se otorgan a diversos socios extrarregionales en el
marco de los acuerdos de libre comercio.

El establecimiento de una plataforma de ensayos clinicos en América Latinay el Caribe, comenzando
con los ensayos clinicos de fase Ill de las vacunas contra el COVID1g, aumentaria la capacidad de investigacion
clinica de laregiony la posicionaria como un potencial codesarrollador en el proceso de desarrollo de vacunas
y tratamientos. Las redes de ensayos clinicos optimizan el uso de los recursos escasos de investigacion
porque evitan que se dupliquen los esfuerzos y permiten aprovechar la experiencia de investigacion de la
red. Basarse en los hallazgos de muchos estudios posibilita llegar a conclusiones rapidas sobre las mejores
vacunas candidatas. Ademas, el mayor reconocimiento mutuo de las decisiones de aprobacion por parte
de las autoridades reguladoras de la region ayudaria a apuntalar la creacion de una plataforma regional
de ensayos clinicos. Un primer paso importante en este sentido seria que las autoridades regionales de
referencia designadas por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) en materia de medicamentos,
a saber, las de Argentina, el Brasil, Chile, Colombia, Cuba y México, reconocieran de forma reciproca los
ensayos clinicos desarrollados en sus respectivos paises.

Las regulaciones definen las barreras de entrada al mercado de los productos médicos y, en
Ultima instancia, el hecho de que un producto se pueda comercializar. Los procesos de aprobacion de un
producto inciden también en su velocidad de entrada al mercado. Por otra parte, el grado de armonizacion
y convergencia regulatoria entre los paises o el reconocimiento mutuo de decisiones regulatorias puede
incidir directamente en el comercio de productos médicos y en la posibilidad de establecer cadenas
regionales de produccion y distribucion de medicamentos y vacunas3. En este contexto, se propone
avanzar hacia la creacion de una red de paises con regulaciones armonizadas en la que, en condiciones
ideales, el registro de un medicamento se realice en un pais y que ese registro sea reconocido en el resto
de los paises de la red mediante un procedimiento expedito.

Para promover el desarrollo productivo del sector farmacéutico regional es necesario invertir una
cantidad considerable de recursos en infraestructura, recursos humanos e I+D, inversion que solo podra
materializarse de forma gradual. Por tanto, es conveniente afianzar las capacidades productivas existentes
e irampliando progresivamente la oferta de productos, el volumen de produccidny la complejidad de los
procesos. Los medicamentos genéricos de mayor demanda en los sistemas de salud publica de la region
no estan sujetos a patentes, por lo que se pueden produciry comercializar sin mayores trabas vinculadas
alos derechos de propiedad intelectual. Ademas, esos medicamentos tienen caracteristicas similares en
cuanto a lainfraestructura y los recursos humanos que se necesitan, por lo que no seria dificil ampliar su
oferta en los laboratorios farmacéuticos ya establecidos en la region.

3% La situacion de las capacidades de regulacion sanitaria en la region es heterogénea. La OPS distingue cuatro grupos de paises
i) seis cuentan con entidades con las capacidades para ser designadas “autoridades reguladoras nacionales de referencia regional”,
ii) 13 tienen las bases juridicas y estructuras organicas necesarias para contar con un sistema regulatorio integral, iii) siete poseen
algunas de estas bases y estructuras y iv) y otros siete carecen de ellas (OPS, 2020).
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Ademas de las recomendaciones ya sefialadas, a continuacion, se enumera un conjunto de medidas
que permitirian impulsar y desarrollar la industria farmacéutica en América Latina y el Caribe:

*  Definir estrategias para recuperar el talento humano local calificado en las areas de
medicina, farmacia, biologia y quimica, e incorporarlo al sector industrial y académico para
elevar el nivel general de ambos, dado que la falta de capital humano es el aspecto que mas
limita el desarrollo de la industria de la salud a nivel regional.

e Priorizar la inversion en 1+D en el sector farmacéutico para aumentar el valor agregado de
los productos, comenzando por aquellos en los que haya dotacion de insumos locales o
regionales, como ocurre con los productos bioactivos.

e Aprovechar la rica biodiversidad regional impulsando el procesamiento de productos
naturales como materia prima para elaborar productos farmacéuticos y parafarmacéuticos.
En la misma linea, se recomienda promover el estudio de los principios activos derivados
de las plantas con el objeto de aplicar dichos conocimientos a la bUsqueda de nuevas
alternativas terapéuticas.

e Hacer un uso estratégico de las flexibilidades que ofrece el Acuerdo sobre los ADPIC para
mantener el equilibrio entre la proteccion de lainnovaciony las necesidades de la salud publica.

e Evaluar la posible armonizacion a nivel regional de los cddigos nacionales de clasificacion
arancelaria de los medicamentos. Contar con una categorizacion arancelaria regional
uniforme facilitaria el analisis del comercio de productos farmacéuticos y la adopcion de
medidas destinadas a promover la integracion productiva intrarregional.

Finalmente, se recomienda que en las agendas de los mecanismos de integracion y los foros de
coordinacion regional se incorpore al mas alto nivel el tema de la integracidn productiva en la industria
farmacéutica. Ello permitiria dar seguimiento y continuidad a las iniciativas que se pongan en practica
en un ambito esencial para el desarrollo productivo, tecnoldgico y sanitario de la region.
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Anexo |.A1

Cuadro |.A1
Codigos arancelarios incluidos en el analisis del comercio en la industria farmacéutica

Categoria Codigos del Sistema Arancelario de Designacion y Codificacion de Mercancias
(version 2007)

Medicamentos Todos los productos incluidos en la partida 3003: Medicamentos (excepto los productos
de las partidas 30.02, 30.05 0 30.06) constituidos por productos mezclados entre si, preparados para
usos terapéuticos o profilacticos, sin dosificar ni acondicionar para la
venta al por menor.

Todos los productos incluidos en la partida 3004: Medicamentos (excepto los productos de las
partidas 30.02, 30.05 0 30.06) constituidos por productos mezclados o sin mezclar, preparados para
usos terapéuticos o profilacticos, dosificados (incluidos los administrados por via transdérmica) o
acondicionados para la venta al por menor.

Otros productos Todos los productos incluidos en la partida 3001: Glandulas y demas drganos para usos opoterapicos,

farmacéuticos desecados, incluso pulverizados; extractos de glandulas o de otros drganos o de sus secreciones,
para usos opoterapicos; heparina y sus sales; las demas sustancias humanas o animales preparadas
para usos terapéuticos o profilacticos, no expresadas ni comprendidas en otra parte.

Todos los productos incluidos en la partida 3002: Sangre humana; sangre animal preparada para
usos terapéuticos, profilacticos o de diagnostico; antisueros (sueros con anticuerpos), demas
fracciones de la sangre y productos inmunoldgicos incluso modificados u obtenidos por procesos
biotecnoldgicos; vacunas, toxinas, cultivos de microorganismos (excepto las levaduras) y productos
similares; cultivos de células, incluso modificadas.

Todos los productos incluidos en la partida 3005: Guatas, gasas, vendas y articulos analogos
(por ejemplo: apdsitos, esparadrapos, sinapismos), impregnados o recubiertos de sustancias
farmacéuticas o acondicionados para la venta al por menor con fines médicos, quirtrgicos,
odontoldgicos o veterinarios.

Todos los productos incluidos en la partida 3006: Preparaciones y articulos farmacéuticos varios
(catguts estériles, preparaciones opacificantes para examenes radioldgico, reactivos de diagndstico,
dispositivos para uso en estomas, entre otros).
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Principios activos Todos los productos incluidos en las siguientes subpartidas®

291821, 291822, 291823, 292241, 292242, 292310, 292320, 292390, 292411, 292412, 292419, 292423,
292424, 292429, 293229, 293311, 293319, 293321, 293352, 293353, 293354, 293355, 293359, 293369,
293430, 293500, 293621, 293623, 293624, 293625, 293626, 293627, 293628, 293629, 293690, 293711,
293712, 293719, 293721, 293722, 293723, 293729, 293731, 293739, 293740, 293750, 293790, 293810,
293890, 293911, 293919, 293920, 293930, 293941, 293942, 293943, 293949, 293951, 293959,
293961, 293962, 293963, 293969, 293991, 293999, 294000, 294110, 294120, 294130, 294140,
294150, 294190

Fuente: Comisién Econdmica para América Latinay el Caribe (CEPAL), sobre la base de Organizacion Mundial del Comercio (OMC), “Trade
in medical goods in the context of tackling COVID-19: developments in 2020", Information Note, Ginebra, 2021; Organizacién Mundial
de Aduanas/Organizacion Mundial de la Salud (OMA/OMS), “HS classification reference for COVID-19 medical supplies 3.01 Edition”,
Bruselas, 2020; y Helble, M. (2012), “"More Trade for Better Health? International Trade and Tariffs on Health Products”. Staff Working
Paper ERSD-2012-17. Ginebra: Organizacion Mundial del Comercio.

2Se omite la descripcion de cada subpartida por restricciones de espacio.

Cuadro I.A2

Ameérica Latina (32 paises): comercio de productos farmacéuticos, promedio de 2018-2020°

(En millones de délares)

Exportaciones Importaciones Saldo
Argentina 645 2767 -2122
Bolivia (Est. Plur. de) 2 252 -251
Brasil 1456 10119 -8 663
Chile 172 1857 -1 685
Colombia 366 2839 -2 473
Costa Rica 343 853 -510
Cuba 28 97 69
Ecuador 32 1097 -1065
El Salvador 165 422 -257
Guatemala 257 783 -526
Honduras 11 512 -501
México 1353 5044 -3692
Nicaragua 19 382 -363
Panama 370 1621 -1251
Paraguay 46 316 -270
Peru 67 1117 -1 050
Uruguay 151 300 -149
Venezuela (Rep. Bol. de) 9 186 -177

Fuente: Comision Econémica para América Latina y el Caribe (CEPAL), sobre la base de Naciones Unidas, Base de Datos Estadisticos de

las Naciones Unidas sobre el Comercio Internacional [en linea] https://comtrade.un.org/.
?La informacion de Cuba, Panamay Venezuela (Rep. Bol. de) corresponde a datos espejo.
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Il. La industria farmacéutica en Argentina
frente al COVID-19

Graciela Gutman
Pablo Lavarello

Introduccion

En el contexto de un régimen de propiedad intelectual que posibilitaba la imitacion de productos, hasta los
anos 1980 se desarrolld en la Argentina un mercado farmacéutico con presencia de empresas nacionales
productoras y empresas multinacionales (EMN) con vasta trayectoria en el pais. A partir de la década de
1990, modificaciones en el marco regulatorio sectorial redefinieron el contexto competitivo del sector. Entre
1989 Y1992, cambios institucionales que incluyeron desde la liberalizacion de precios hasta la simplificacion
para registrar e importar productos llevaron a una reconfiguracion de la industria. En paralelo se desarrollo
una nueva institucionalidad de control y regulacion con la creacion en 1992 de la Administracion Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT). Esta dinamica se produjo al mismo tiempo
que laindustria farmacéutica global se reestructuraba y se relocalizaba la produccion de sustancias quimicas
en paises de Asia en el marco de un modelo de fragmentacion de las cadenas globales de valor.

Estos cambios organizacionales y regulatorios, y una nueva revolucion tecnoldgica asociada a la
biologia molecular, que se tradujo en la difusion de las drogas biotecnoldgicas, llevo a una reduccion del
grado de autosuficiencia de la industria farmacéutica argentina. Las crecientes barreras en investigacion y
desarrollo (1+D), sumadas a la mayor incertidumbre regulatoria, generaron nuevas oportunidades y problemas
para la industria, traduciéndose en un déficit comercial creciente en medicamentos. No obstante, el pais
cuenta con una base industrial, aun incipiente, para avanzar en la sustitucion de importaciones, en particular
en los segmentos que explican el crecimiento del déficit sectorial. Su industria farmacéutica destaca por
su dinamica productiva y tecnoldgica, siendo una de las principales industrias manufactureras. En 2019
represento 4,9% del producto bruto industrial y 3,7% del valor bruto de produccion industrial, generando
empleo calificado con remuneraciones superiores al promedio industrial (CILFA 2020). Muestra asimismo una
importante trayectoria innovativa, liderando las inversiones empresariales privadas en I+D. En afios recientes,
un pequefio conjunto de firmas locales ha sustituido importaciones de tres drogas biotecnoldgicas de alto
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precio, conimpacto en las compras publicas y el ahorro de divisas (Gutmany Lavarello, 2021). Por sutamafio
relativo y su presencia en América Lating, la industria farmacéutica argentina juega un rol destacado en la
dindmica sectorial regional, que puede aumentar dada su capacidad productiva y su proyeccion en la region.

Mientras comenzaban a manifestarse estas tendencias acotadas, la pandemia de COVID-19 reabrid
la discusion sobre la necesidad de aumentar la soberania sanitaria. La ruptura de las cadenas de valor de
varios medicamentos al inicio de la pandemia, la rapida respuesta de los sistemas de ciencia y tecnologia de
varios paises en el suministro de soluciones en materia de test de diagnostico, y laimportancia de contar con
capacidades productivas locales para asegurar el pasaje desde la escala de laboratorio a la escala de manufactura
en materia de vacunas, incluyendo la necesidad de acelerados procesos de transferencia tecnoldgica, colocaron
a la industria farmacéutica en el centro del desarrollo de capacidades tecnoldgicas (CEPAL, 2020).

El objetivo de este capitulo es aportar elementos de diagndstico y propuestas de politica publica
para impulsar el desarrollo de capacidades productivas en la industria farmacéutica, en particular en el
area de vacunas. Se orienta a generar lineamientos de un marco estratégico para el desarrollo productivo
del sector que permita aprovechar capacidades, crear nuevas capacidades, fortalecer los sistemas de
innovacion, desarrollar cadenas productivas regionales, y mejorar el posicionamiento de América Latina
en las redes de produccion global.

El capitulo se organiza de la siguiente manera. En la sequnda seccidn, se analiza la organizacion
industrial del sector en el pais, considerando la ubicacidn de la industria farmacéutica en el complejo
econdmico industrial de salud (CEIS), la estructura y dinamica de la industria, y sus principales estratos
empresariales, destacando los segmentos de produccion de biotecnoldgicos/ bioldgicos y vacunas, el
comercio exterior y los patrones de especializacion. La tercera seccion discute las capacidades productivas
y tecnoldgicas publicas y privadas en biotecnoldgicos y vacunas. En la cuarta, se resumen los rasgos
centrales de lainstitucionalidad y el sistema regulatorio que enmarcan la actividad del sector en el pais. La
quinta seccion presenta las principales politicas orientadas a la industria en el periodo reciente y propone
un conjunto de dreas de intervencion de politica orientadas a profundizar la produccion local/nacional de
bioldgicos y vacunas, y a expandir la cobertura del sistema de salud, considerando algunos elementos
para el desarrollo de complementariedades desde una optica de integracion regional.

A. La organizacion industrial del sector

La industria farmacéutica se puede conceptualizar como parte de un sistema mas amplio, denominado
complejo econdmico industrial de la salud, que involucra subsistemas productivos que responden a distintas
tecnologias (quimica, biotecnologia, mecanica, electronicay materiales) y servicios (Gadhela y otros, 2012).

1. El sector farmacéutico en el complejo industrial de la salud

EnArgentina, el CEIS representd el 2% del PBI del afio 2003 (Censo Nacional Econdmico, CNE, 2004, Ultima
fuente de informacion disponible). Sus segmentos, si bien tienen dinamicas diferentes, comparten un
mismo marco politico institucional que comprende tres subsistemas: el publico, el de la sequridad social
—principalmente las obras sociales*>—y el privado. Este marco se torna mas complejo al considerar las
particularidades de un pais como Argentina con una organizacion federal de gobierno, en el que cada uno
de los subsistemas institucionales posee una estructura de financiamiento, un modelo de gestion y un
modelo de atencion diferente (De la Puente y otros, 2020). El entorno politico institucional del sistema de
salud comprende un amplio abanico de actores con objetivos diferentes, a menudo conflictivos, destacando
la necesidad de que el Estado actue como coordinador, direccionando el sistema y mediando entre las
necesidades sanitariasy los intereses de los actores que participan en la atencidn a éstas. Siguiendo este
enfoque, es posible caracterizar el CEIS a partir del conocimiento y la base tecnoldgica de cada uno de
sus elementos, configurando tres sectores productivos: una “base quimica y biotecnoldgica”, una “base
mecanica, electronica y de materiales” y una base de “servicios de salud” (véase el diagrama 1).

3 Las obras sociales son entidades financiadas mediante el aporte y contribucion obligatoria de trabajadores y empleadores, teniendo
como finalidad la administracion de las prestaciones que cubren contingencias relacionadas con la salud y servicios sociales a los usuarios.
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Diagrama1
Sistema de salud y el complejo economico industrial de salud

Entorno Politico-Institucional Complejo Economico Industrial de la Salud

Ministerio de Desarrollo Infraestructura de Ciencia y Tecnologia
Productivo, Cienciay
Tecnologia nacionales y
provinciales Politica Industrial
y tecnoldgica

Consejo
Nacional de

Instituto de
Universidades Tecnologia

Investigaciones E
9 Industrial

Cientificas

Autoridad regulatoria y
propiedad intelectual

(ANMAT, INPI) i
Sectores Industriales

Ministerio de Salud Nacional . .
Industria de Base Quimica Industria de Base Mecanica,
y Biotecnoldgica: Electrénica y Materiales:

* Medlca_mentos fog ® Equipos mecanicos

® Ingredientes farmacéuticos o Equipos electrénicos

activos Prétesi
e Vacunas e Protesis

® Reactivos de diagnostico ® Materiales
® Hemoderivados

Prepagas ~
(Gestion Privada) Servicios de Salud
Otros gastos privados

aportes obligatorios

Ministerio de Salud Provincial
y Municipal Politica de Salud

INSSJP (PAMI) y otras Obras (Regulaciones,

. - compra
Sociales Provinciales
gubernamental)

w
o
2
7
4}
>
a
£
-
<
©
o
7}
c
7}
o
a
©
j
c
7}
@

Aportes
voluntarios

Fuente: Elaboracion propia en base a CEPAL (2020) y Gadhela y otros (2012).

Una estimacion preliminar del peso de los componentes del CEIS a partir del Censo de 2004 muestra
que en el 2003 los sectores de servicios de la salud eran los que mas participan en el valor agregado del
CEIS (44%), sequidos por los sectores industriales, los que representaban 31% del complejo. El 26%
restante correspondia a droguerias y farmacias. La industria farmacéutica alcanzaba el 29% del valor
del valor agregado del complejo y las industrias de equipamiento médico solo el 2%. A pesar de su peso
secundario en el valor agregado del complejo, la industria farmacéutica es el principal vector de difusion
de nuevas tecnologias en el sistema de salud.

2. Estructura y dinamica de la industria farmacéutica argentina

Aligual que lo que a nivel internacional, en el pais la industria farmacéutica se organiza en cadenas de valor
que engloban las etapas de i) 1+D, ii) produccion industrial (laboratorios manufactureros), que incluye la
produccion de principios o ingredientes farmacéuticos activos (IFA) y de medicamentos, iii) distribucion
mayorista y iv) distribucidon/comercializacion minorista; todas enmarcadas en contextos regulatorios
especificos. Las fases de comercializacion y distribucion son los principales activos complementarios en
esta industria para apropiar los resultados de las innovaciones de productos y procesos.

Dinamica de la industria farmacéutica

Laindustria farmacéutica argentina se desarrollo a mediados del siglo XX a partir de la imitacion de drogas
y principios activos de sintesis quimica producidos en los paises industrializados. Desde entonces, ha
atravesado diversas etapas, enmarcadas en diferentes politicas macroeconémicas y sectoriales y cambios
en los contextos regulatorios nacionales e internacionales.

La dinamica de laindustria en los afios 2010-2020 ha sido fluctuante, con una tendencia al crecimiento
de la facturacion total y del mercado interno, incluyendo la venta de la produccion nacional y, en mayor
medida, la reventa de productos importados. En 2020 el mercado interno era abastecido en un 69% con
la produccion nacional y un 31% con la reventa de medicamentos importados (véase el cuadro 1). La
mayor parte de la produccion nacional se orientd al mercado interno (89%). Destaca el mayor dinamismo
de los productos importados, cuyo crecimiento en la década previa duplicé al de la produccion nacional.
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Cuadro1
Industria farmacéutica argentina. Facturacion, produccion nacional exportaciones, y reventa de importados
(En millones de ddlares y porcentajes)

Facturacion de produccion nacional

., Reventa Facturacion
Facturacion | Id | d

total ) Ocal de Mercado » a.merca o
importados Total interno Exportacion interno®
2010 3629,5 905,9 2723,6 2 447,2 276,5 33531
2011 4334,8 1019,7 33151 30283 286,8 4 048,0
2012 5001,2 1057,3 3943,9 3506,3 437,7 4 563,6
2013 4937,2 1020,8 3916,4 3529,2 387,2 4 550,0
2014 4394,5 979,7 34149 3154,1 260,7 4133,8
2015 5394,9 17251 3669,8 3336,4 3334 5061,5
2016 5185,7 1416,9 3769,8 3412,5 3574 48283
2017 58759 1659,3 4216,6 3843,2 3734 5502,5
2018 4579,6 1310,5 3269,1 2917,1 352,0 4227,6
2019 45812 1347,9 32333 2846,0 387,3 4193,9
2020 4702,7 1354,3 3348,4 2972,3 376,1 4326,6
Crecimiento 30 49 23 21 36 29

2020/2010 (%)

Fuente: INDEC. Direccion Nacional de Estadisticas Econdmicas-Industria farmacéutica, varios nimeros.
2 Incluye reventa local de importados y facturacion de produccion nacional al mercado interno.

Estructura de la industria

En 2020, la industria farmacéutica argentina estaba conformada por 354 empresas. De ellas, 229 eran
plantas manufactureras orientadas mayormente a la formulacion de medicamentos, de las cuales
181 (79%) eran de capital nacional y 48 (21%) eran filiales de EMN (CILFA, 2021). Las empresas que no
poseen plantas manufactureras, en su mayoria EMN, comercializan medicamentos importados o bien
tercerizan su produccion. En valores de produccion, expresados en dolares, la distribucion entre empresas
nacionales y extranjeras fue de 68% y de 32% respectivamente, similar a los valores de facturacion
presentados en el cuadro 1.

Los laboratorios producen una amplia gama de medicamentos segun su principio activo y sus
condiciones regulatorias que ademas se diferencian segun su presentacion, lo que delimita distintos
segmentos de laindustria, con condiciones competitivas especificas. Debido a ello, el grado de concentracion
de laindustria, de por si elevado segun la participacion en las ventas de los mayores laboratorios, es aun
mayor si se consideran sus segmentos mas relevantes (sintesis quimica y bioldgicos/biotecnoldgicos;
originales y genéricos o biosimilares; medicamentos de alto precio; medicamentos de venta libre (OTC)
y de venta bajo receta, también llamados ambulatorios o éticos).

La facturacion de los 10 mayores laboratorios en 2020 (calculada en millones de délares a precios
mayoristas) alcanzo al 49% del total; solo dos eran filiales de EMN (Sanofi Aventis y Bayer), y ocupaban
los dos Ultimos puestos entre las mayores empresas farmacéuticas (véase el cuadro 2). Las mayores
20 empresas farmacéuticas en ese afio realizaron casi el 70% de la facturacion total de la industria,
destacando la preponderancia de laboratorios de capital nacional. En efecto, 12 eran laboratorios de
capital nacional que en conjunto alcanzaban al 72% de la facturacion del grupo de las 20 mayores firmas,
entre de los cuales se encontraban los ocho mayores laboratorios del sector. Los otros 8 laboratorios
restantes eran empresas o grupos de capital nacional. Por su parte, otros 8 laboratorios eran filiales de
empresas multinacionales y cubrian el 28% de la facturacion (CILFA 2020; Gutman y Lavarello, 2021).
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Facturacion de los 20 mayores laboratorios en Argentina en 2020
(En millones de ddlares, a precios mayorista)

Participacion Porcentajes

Laboratorio Origen Facturacion (En porcentajes) acumulados
ROEMMERS Nacional 423 8 -
ELEA PHOENIX Nacional 374 7 14
GADOR Nacional 297 5 20
CASASCO Nacional 296 5 25
MONTPELLIER Nacional 250 4 30
BAGO Nacional 248 4 34
BALIARDA Nacional 246 4 38
RAFFO Nacional 232 4 43
SANOFI Extranjero 182 3 46
BAYER Extranjero 175 3 49
GSK PH Extranjero 162 3 52
NOVO-NORDISK Extranjero 148 3 55
PFIZER Extranjero 126 2 57
BERNABO Nacional 108 2 59
BOEHRINGER Extranjero 102 2 61
INVESTI Nacional 101 2 62
ANDROMACO Nacional 99 2 64
TEVA Nacional 99 2 66
GENOMMA Extranjero 91 2 68
NOVARTIS Extranjero 87 2 69
Total 20 laboratorios® 3846
Resto de la industria® 1711
Total Industria Farmacéutica 5557

Fuente: Gutman y Lavarello (2021) en base a CILFA (2021) y relevamiento de empresas.
2 La mayoria de estos 20 mayores laboratorios son grupos nacionales y empresas multinacionales.

® Este grupo esta conformado mayoritariamente por laboratorios productores de genéricos y por algunas empresas productoras de biosimilares.

Aungque la informacidn disponible sobre la industria no permite la identificacion del peso relativo de

los distintos segmentos de mercado, una aproximacion, en el caso de los medicamentos biotecnoldgicos,

la proporciona el peso relativo de los medicamentos innovadores (propiedad de EMN e importados por las
mismas) y de los biosimilares, en las compras de medicamentos de alto precio de las principales obras sociales
de salud del pais. Casi 9o% de los medicamentos de alto costo/precios adquiridos por las obras sociales, en su
mayoria medicamentos para oncologia y enfermedades cronicas y de baja prevalencia, son medicamentos
originales, drogas innovativas con patentes vigentes, propiedad de empresas multinacionales (véase el cuadro 3).
La participacion de los biosimilares, drogas imitativas de las drogas de referencia con patentes vencidas, es

pequefiay, en su gran mayoria, son producidos por empresas nacionales (Gutman, Lavarello y Pita, 2020).

Cuadro 3

Compras de medicamentos biotecnoldgicos de alto precio de las principales obras sociales en la Argentina,
septiembre 2018-febrero 2020

Tipo de producto (En mi [lcoz:;p;eai[é lares) Porcentaje
Biotecnoldgicos 338,1 100,0
Drogas innovativas (con patente) 303,9 89,6
Biosimilares 35,0 10,3
- Biosimilar nacional 31,5 90,0
- Biosimilar importado 3,5 10,0

Fuente: Gutman, Lavarelloy Pita (2020) en base a datos de compras de medicamentos para oncologia y tratamientos especiales de APOS

(La Rioja), APROSS (Cérdoba), IOMA (Provincia de Buenos Aires) y PAMI.
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Entre los laboratorios nacionales en 2020, se encontraban cinco empresas que producian ingredientes
farmacéuticos activos (IFA) biotecnoldgicos: Biosidus, Zelltek, mAbxience, Pablo Cassaray Denver, y otras siete
empresas que producian IFA de sintesis quimica con una especializacion relativa en ciertos nichos de alta calidad
en sintesis quimica: Maprimed, Triquim, Sintex, Bago, Rovafarm, Gador, Synthon, asi como tres laboratorios
nacionales y uno extranjero que estan involucrados en la produccion de vacunas (Gutman y Lavarello, 2021).

Empleo y remuneraciones

En 2020, la industria farmacéutica generd unos 43.000 empleos directos, con una elevada participacion de
técnicos altamente capacitados y profesionales universitarios de diversas disciplinas, particularmente en el
segmento de biosimilares, y unos 120.000 empleos indirectos, principalmente ocupados en los canales de
distribucion mayorista y minorista (CILFA, 2021). Entre 2017 y 2009, el empleo directo crecié en un 16,7%
mientras que la remuneracion promedio, medida en dolares corrientes, aumento 73,6%, siendo este un
indicadorindirecto del peso creciente del empleo altamente calificado en esta industria (véase el cuadro ).

Cuadro 4
Industria farmacéutica argentina: nUmero de empleos y remuneracion promedio
(En ddlares corrientes)

Afio Numero de Remuneracion
empleos promedio
2009 35852 1994
2010 36 520 2301
2011 37824 2888
2012 39 215 3365
2013 39898 3498
2014 40117 3081
2015 40 513 3551
2016 41 200 3006
2017 41784 3462

Fuente: Basile y Rodriguez Cuevas, CLACSO IEPS, 2019, en base a AFIP.

Gastos de innovacion

Si bien no existen estimaciones de inversion de la industria farmacéutica argentina, el indicador de
gastos de innovacion, que incluye la inversion en 1+D, la transferencia de tecnologia y la adquisicion de
maquinaria y equipo, revela el caracter relativamente mas innovador de esta industria en relacion con
la media industrial. El gasto en 1+D de la industria farmacéutica, en proporcion a sus ventas, es cuatro
veces superior al del conjunto de la industria manufacturera (véase el cuadro 5).

Cuadro 5
Gastos de innovacion de la industria manufacturera total y de la industria farmacéutica en la Argentina
(En porcentaje de las ventas totales)

Industria farmacéutica Industria manufacturera

2014 2015 2016 2014 2015 2016
Investigacion y desarrollo interna 1,41 1,41 1,32 0,25 0,27 0,28
Investigacion y desarrollo externa 0,25 0,32 0,31 0,05 0,05 0,04
Otras Actividades de innovacion 0,23 0,20 0,24 0,30 0,32 0,39
Maquinas y herramientas 0,49 0,43 0,42 1,28 1,78 1,57
(incluyendo Hardware y Software)
Total 2,37 2,36 2,29 1,88 2,42 2,28

Fuente: Elaboracion propia en base en MINCYT, Encuesta Nacional de la Dinamica del Empleo y la Innovacion | (2014) y Il (2016).
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Comercializacion y distribucion

Las etapas de comercializacion mayorista y minorista, conformada por distribuidoras y droguerias, son
relevantes debido a los elevados niveles de concentracion vertical de la industria, a las modalidades
de fijacion de precios y de margenes de comercializacion, y a las negociaciones entre los agentes de la
demanda publica y privada de medicamentos (Mazzucco 2019, Ministerio de Hacienda 2018, Bisang y
otros 2017). Las diferencias entre distribuidoras y droguerias obedecen no solo a cuestiones de propiedad,
sino también a las funciones que desarrollan (Maceira, 2017; Mazzucco, 2019).

Las distribuidoras surgieron en la década de 1990 a partir de la integracion de las actividades de
distribucidn mayorista por parte de los mayores laboratorios nacionales y extranjeros. Organizan la
logistica y la gestion de la venta de los medicamentos, desplazando crecientemente a las droguerias en
estas funciones. En 2019, las cuatro mayores distribuidoras concentraban el 95% de las ventas mayoristas
de medicamentos. Las droguerias son empresas privadas que intermedian entre las distribuidoras, las
farmaciasy, en menor medida, los laboratorios. En 2017 habia 445 droguerias registradas, pero solamente
cuatro concentraban el 70% del mercado (SSPM, 2018). Las mandatarias o gerenciadoras intervienen en
la negociacion, administracion y auditoria de los convenios de prestaciones de los laboratorios con los
agentes del sistema de salud; conformadas por laboratorios farmacéuticos de capital nacional y extranjero,
otorgan descuentos en las compras de los medicamentos de sus empresas asociadas, reservandose de
esta forma partes importantes del mercado. En contraste con la etapa mayorista, la comercializacion
minorista esta atomizada, estimandose para el afo 2015 unas 15.000 farmacias (SSPM, 2018). Por su
parte, los laboratorios participan en el capital de las mandatarias que administran sus convenios y en el
de las distribuidoras, y establecen los lineamientos generales en la fijacion de los precios (precio sugerido
registrado en el Vademecum?®) y de los margenes de comercializacion.

De esta forma, los grandes grupos farmacéuticos nacionales y las empresas multinacionales
controlan las redes de comercializacion y distribucion mayorista, aumentando su poder de negociacion
y centralizando informacion estratégica, lo que les permite establecer elevadas barreras a la entrada
en diversos segmentos de medicamentos, entre ellos los de alto costo/precio o los de medicamentos
especiales, al tiempo que controlan buena parte de los flujos financieros de toda la cadena.

3. Estratos de empresas farmacéuticas

En una estructura industrial relativamente concentrada, en 2020 coexistian cinco estratos de empresas
(Gutmany Lavarello 2021):

e Empresas/grupos nacionales de elevada facturacion. En su mayoria se trata de empresas que
producian inicialmente genéricos basados en la farmoquimica y actualmente elaboran, a
partir de IFA importados, drogas cuyas patentes han vencido. También producen ciertos
medicamentos de nicho de alta calidad con IFA nacionales. Buena parte de estos laboratorios
ha adquirido capacidades de desarrollo galénico asociada al control de la fase de formulacion
de medicamentos. Algunos laboratorios desarrollaron capacidades biotecnoldgicas a
partir de la imitacidn creativa de drogas con patentes vencidas, produciendo biosimilares,
o mediante la adquisicion de empresas especializadas en biotecnologia (Lavarello,
Gutman y Sztulwark, 2018). Estas empresas producen medicamentos que se diferencian
por marca y muestran mayores escalas productivas y desarrollos de 1+D. Se trata de
6 grupos empresariales que, en algunos casos, han accedido a mercados internacionales,
principalmente a nivel regional; entre ellos unos pocos grandes conglomerados de capital
nacional se han convertido en empresas multinacionales, con subsidiarias comerciales y
productivas en Estados Unidos y paises de América Latina, Europay Asia. Tales son los casos,
por ejemplo, de Grupo INSUD, Roemmers, Laboratorio Bago y Laboratorios Richmond.

% ElVademecum Nacional de Medicamentos, elaborado por la agencia regulatoria nacional ANMAT, informa sobre las indicaciones,
composiciones y presentaciones de los medicamentos. Es una fuente oficial de actualizacion permanente, en la que se publican
todos los medicamentos comercializados en el pais y donde se puede consultar el precio sugerido.
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e Empresas nacionales de menor escala, se trata de un conjunto de 60 empresas que compiten
con menores precios en medicamentos genéricos, no cuentan mayormente con capacidades
de produccion de IFA y su importancia se acrecent6 a partir de la sancion de la Ley de
Prescripcion de Medicamentos por su Nombre Genérico, Ley 25.649/2002. Algunas empresas
que cuentan con capacidades de bioproceso se han diversificado hacia la produccion de
biologicos/biotecnoldgicos biosimilares, como son los casos del laboratorio Pablo Cassarg, el
laboratorio Biol y el laboratorio Denver. Algunas empresas medianas han logrado combinar su
experiencia en nichos de alta calidad de sintesis quimica con la formulacion de biotecnoldgicos
0 nanobiotecnologia (como es el caso de Eriochem). Estos casos podrian ampliarse,
densificando la trama productiva, en la medida que los aprendizajes en la produccion sean
acompanados de esfuerzos pUblico-privados para lograr umbrales regulatorios.

e Nuevasempresas biotecnoldgicas, estrato en el que coexisten empresas de desarrollo reciente
que se especializan en algun nicho (kits de diagnosticos) con emprendimientos (start-up)
focalizadosen brindarserviciosde I+D, en gran parte de los casos con participacion accionaria
de grandes empresas/grupos del sector o el financiamiento de fondos de inversion.

e Filiales de empresas multinacionales centradas en la comercializacion de productos importados
desde sus casas matrices. Solo realizan en el pais actividades de empaque y/o de control de
calidady, en muchos casos, tercerizan su produccion u otorgan licencias a algunos laboratorios
nacionales. Sin embargo, dos filiales de EMN han avanzado en la produccion de vacunas, una
en asociacion con un grupo nacional y otra a partir de una estrategia global en la que Argentina
se inserta dinamicamente. Se trata de Pfizer y de Sanofi Pasteur, que se ubican entre los
20 mayores laboratorios farmacéuticos del pais, como se mostré en el cuadro 2.

e Laboratorios publicos, productores en su mayoria de drogas de sintesis quimica,
principalmente analgésicos y antibioticos de uso habitual, y drogas contra enfermedades
cronicas. Predomina, al igual que en el sector privado, una alta dependencia de IFA
importados. Actualmente, este estrato esta conformado por 46 laboratorios, de los cuales
al menos 12 cuentan con habilitacion de la autoridad nacional regulatoria (ANMAT) para su
circulacion nacional y el resto proveen solo a sus provincias de origen.

Las empresas englobadas en estos estratos empresariales han tenido distintas dinamicas y
capacidades de respuesta frente a la pandemia del COVID 19. Los requerimientos de capacidades de
bioproceso y de formulacion resultaron clave para la respuesta a la pandemia. Dada las importantes
complementariedades entre la produccion de las nuevas generaciones de vacunas y las capacidades
previas en la produccion de biosimilares, se puede inferir que los grupos y empresas con capacidades en
bioprocesos son los que tendran mayores condiciones para aprovechar las oportunidades y las posibles
acciones a nivel nacional y regional para la produccion de biosimilares y vacunas.

El segmento de medicamentos biosimilares

Como se sefald, un conjunto de empresas se ha insertado tempranamente en el desarrollo de moléculas
biotecnoldgicas imitativas, lanzando, hacia inicios de los 1990, los primeros biosimilares, muy poco tiempo
después de su comercializacion en los paises desarrollados. En este proceso, la industria recibio un fuerte
impulso del Estado entre los afios 2014 y 2018 mediante financiamiento publico y la conformacion de
consorcios publico/privados.

En 2019, el mercado biofarmacéutico de la Argentina habria alcanzado a cerca de los 1.290 millones
de ddlares¥. Al igual que a nivel mundial, los bioldgicos /biotecnoldgicos se han transformado en un
segmento clave para el desempefio futuro de la industria farmacéutica. La produccion de biosimilares
paso de representar sélo el 12% del mercado farmacéutico en el afio 2005, al 27% en el afo 2013 (Gutman
y Lavarello 2017), superando en 2019 al 30% del mercado farmacéutico nacional (Lavarello, Gutmany
Sztulwark, 2018; CEPAL 2020). En el cuadro 6, se caracteriza a 72 empresas con capacidades biotecnoldgicas
en el sector salud, partiendo de una definicién amplia de empresa biotecnoldgica, que cuentan con
capacidades de I+D, de analitica, de formulacidn y, en algunos casos, de produccion de los IFA.

¥ Estaestimacion incluye las proteinas extractivas y recombinantes y las vacunas recombinantes, pero excluye las vacunas fabricadas
por métodos tradicionales.
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Cuadro 6
Argentina: empresas con capacidades biotecnologicas, 2020

Tipologia de productos

Tioo de fi Otros (Kits de
ipo de firmas NUmero de . diagndstico,
) Terapéuticos Vacunas - !
firmas servicios de
[+D y otros)
Nuevas empresas biotecnoldgicas (Start-up o spin-off) 34 o o 34
Empresas Biotecnoldgicas Especializadas 6
Empresas Farmacéuticas Diversificadas 20 13
y sus subsidiarias
Filiales de Grandes Farmacéuticas extranjeras 11 7 3 1
Total 71 23 6 42

Fuente: Elaboracion propia en base a Gutman y Lavarello (2014), Lavarello, Gutman y Sztulwark (2018) y Base CEUR.

Un ndmero altamente volatil de estas empresas (34 firmas) eran, en 2020, nuevas empresas
biotecnoldgicas, muchas de ellas desprendimientos de laboratorios farmacéuticos, universidades o
institutos tecnoldgicos, que muestran una alta rotacion de entrada y salida y, en algunos casos, pasan a
estar controlados por grupos farmacéuticos diversificados de capital nacional. Se orientan sobre todo a
la manufactura en pequeios lotes dirigidos a nichos de productos o hacia servicios con menores barreras
a la entrada (kits de diagnosticos y servicios de [+D).

En segundo lugar, se encuentran 20 empresas farmacéuticas, algunas de ellas filiales de grupos
farmacéuticos nacionales que se han diversificado hacia las actividades biotecnoldgicas, muchas veces en las
fases finales de formulacion o finalizacion de terapéuticos y vacunas, con IFAimportados o medicamentos
a granel. También se encontraban en este segmento mAbxience del grupo INSUD y Zelltek del grupo
Amega; dos empresas que avanzaron hacia la integracion total de la produccion de biotecnoldgicos, desde
el IFA biotecnoldgico hasta la formulacion, con importantes inversiones desde mediados de la década
de 2000. Capacidades que, como se vera mas adelante, les ha permitido incursionar en la produccion de
vacunas en un esquema de apoyo estatal a partir de la compra gubernamental.

En tercer lugar, se consolidd un conjunto de seis empresas biotecnoldgicas especializadas, cuyo
desarrollo se origina a inicios de los afios 1990, entre las cuales se encuentran la empresa pionera Biosidus
y el laboratorio Pablo Cassara con una alta integracion en la produccidn de biosimilares de primera
generacion, y un conjunto de empresas especializada en nichos de kits de diagndstico entre las que se
destaca el grupo Wienner.

Finalmente, tienen presencia en este segmento de la industria farmacéutica 11 subsidiarias de
grandes empresas farmacéuticas extranjeras las que, en su mayoria, realizan localmente actividades
analiticas y de ensayos clinicos a fin de lograr la aprobacién regulatoria. Solo dos de estas empresas
(Pfizer y Novartis) llevan adelante actividades de formulacion de vacunas a partir de su asociacion con
grupos locales; solo en el caso de Sanofi Aventis han avanzado en un esquema integrado de produccion
de vacunas recombinantes en el marco de la estrategia global de la empresa multinacional.

Produccion de vacunas frente al COVID-19

El segmento de vacunas es dominado por empresas multinacionales. Desde mediados de los afios 1970,
cuando la OMS y la OPS comenzaron a recomendar a sus paises miembros politicas para la aplicacion
de vacunas, las importaciones de vacunas aumentaron de manera vertiginosa. Hasta finales del siglo XX,
Argentina conservaba parte de la capacidad de produccion local en base a plataformas tradicionales no
recombinantes, pero el ingreso de las multinacionales farmacéuticas resulté en una ampliacion de su
presencia en el calendario de vacunas. A partir de 2002, ante laampliacion de la brecha tecnoldgica asociada
a las vacunas recombinantes, denominadas de “segunda generacion”, se manifiesta una contraccion de
la produccion local basada en tecnologias tradicionales. A partir de 2010 se consolida la entrada masiva
de vacunas modernas fabricadas por transnacionales, algunas en asociacion con grupos locales, en el
calendario tradicional de vacunas.
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Existe un conjunto de laboratorios publicos que producia vacunas de primera generacion a partir
de virus inactivados o toxoides (Zubeldia, 2020; Blinder, Zubeldia y Surtayeva, 2021). Este era el caso del
Laboratorio de las Fuerzas Armadas, el Instituto Bioldgico de La Plata (del gobierno de la Provincia de
Buenos Aires) y el Instituto de Enfermedades Virales Humanas - Mainstegui (INVEH), con capacidad para
fabricar la vacuna doble bacteriana (difteria y tétanos) y la vacuna contra la fiebre hemorragica. Estos
laboratorios dejaron de fabricar en la primera década de los 2000y las vacunas se importan mediante un
programa de la Organizacion Panamericana de la Salud/Organizacion Mundial de la Salud.

Frente al alto costo de desarrollo y fabricacion de las vacunas de “segunda generacion”, que requieren
la movilizacion de importantes inversiones solo al alcance de grandes EMN, el aprovisionamiento de vacunas
ha descansado mayormente en la importacion y, desde 2010, excepcionalmente en la produccion local.

Un primer caso es la filial local de Sanofi que, aprovechando la experiencia en Argentina en la
produccion de bioldgicos y el acceso a personal cientifico altamente especializado localiza, en el pais la
produccion del antigeno de la vacuna contra la hepatitis B en el marco de una estrategia global de la casa
matriz. El antigeno se exporta a los laboratorios centrales de Sanofi en Francia para su incorporacion en
la vacuna hexavalente (séxtuple) de uso pediatrico, la cual se comercializa en todo el mundo con una
capacidad de produccion de 171 millones de dosis anuales. Dada su insercion en la cadena global, esta planta
cumple con requerimientos y estandares de calidad internacionales empleando a mas de 120 personas.

Un segundo caso es la conformacion de consorcios entre empresas locales y empresas multinacionales.
La situacion excepcional de la pandemia de la gripe A HiN1 habilito esta estrategia, que solo fue posible,
por un lado, por la existencia de una reserva de mercado de una vacuna nueva por 10 afios por parte del
gobiernoy, por el otro, por la existencia local de grupos de capital nacional insertos en redes globales de
[+Dy produccidn con experiencia en la formulacidon de vacunas. Este es el caso de la empresa Synergium
Biotech, perteneciente al Grupo INSUD, que inicialmente incluy6 a dos grupos locales en alianza con
Novartis para la produccion de la vacuna parala gripe A H1N1. A partir de las capacidades de formulacion
y llenado generadas por esta iniciativa, la modalidad de consorcio de esa empresa se replico en otras
alianzas, como en la alianza con Pfizer para la produccidon de vacuna para el neumococo y con MSA
(subsidiaria argentina de Merck & Co,) para la produccion de la vacuna tetravalente contra el HPV.

Por otra parte, un reducido conjunto de laboratorios locales cuenta con capacidad de formulacion y de
llenado de vacunas. Entre otros, el laboratorio Pablo Cassara que formula la vacuna contra la hepatitis B en
montos reducidos, y el Instituto Bioldgico Argentino (BIOL) que produce vacunas de primera generacion
(antitetanica, doble bacteriana, triple bacteriana) a partir de técnicas tradicionales. Existen grupos
locales de larga trayectoria que esperan invertir en la formulacion de vacunas, siempre que su demanda
se mantenga en forma sostenida.

Finalmente, a comienzos de la década de 2020 destacan dos iniciativas de empresas locales
frente al COVID-19. Por un lado, la firma mAbxience perteneciente al grupo INSUD que reconvirtio sus
capacidades de manufactura de anticuerpos monoclonales a la produccion del IFA de la vacuna basada
en adenovirus de Astra Zeneca-Universidad de Oxford. La produccion, que inicialmente se planted que
alcanzaria 250 millones de dosis anuales, se exporta a México en donde la empresa Liomont realiza la
formulaciony llenado, y luego se reexporta ya terminada a América Latina con excepcion de Brasil (pais
en el que la vacuna se formula a partir de un acuerdo con el laboratorio Fiocruz). La inversion ha sido
financiada por la Fundacion Carlos Slim de México. De esta manera, Argentina y México se insertan en
la cadena global de valor del mencionado laboratorio con la consecuente transferencia de tecnologia.

La segunda iniciativa es la del laboratorio local Richmond que formula la vacuna Sputnik V,
también basada en adenovirus, desarrollada por el instituto ruso Gamaleya. Esta iniciativa es el resultado
de un acuerdo con el Fondo de Inversion de Rusia e incluye la transferencia de tecnologia de llenado y
finalizacion desde el instituto Gamaleya, a partir de laimportacion del principio activo. En la transferencia
participo el laboratorio indio Hetero con el que el laboratorio Richmond cuenta con acuerdos previos de
licencia tecnolodgica para la formulacidn de anticuerpos monoclonales. Inicialmente la produccion se llevo
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adelante a partir de una empresa tercerista local, que adapto su planta a los requerimientos técnicos y
los controles de calidad. Posteriormente el laboratorio Richmond construyd su propia planta financiada
con base en un fideicomiso financiero.

4. Comercio exterior y patrones de especializacion de la industria farmacéutica

A pesar de contar con una base empresaria local que ha avanzado en la produccion de medicamentos
complejos, el sector muestra un elevadoy creciente déficit comercial. Este déficit se explica mayormente
por el gran peso de las importaciones de bioldgicos-biotecnoldgicos que pasaron de representar el 43%
de las importaciones totales de la industria farmacéutica en 2012 al 49% en 2019 (véase el grafico 1).
Asi, gran parte de este aumento del déficit en el segmento de biotecnoldgicos se explica por la irrupcion
de las nuevas oleadas de biofarmacos, caracterizados por una mayor complejidad y precio (CEPAL, 2020).

Grafico1
Saldo comercial de productos farmacéuticos
(En millones de délares)
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Fuente: Elaboracidn propia con base en datos de la Aduana.

Antes del estallido del COVID-19, la mayor parte del déficit de biotecnoldgicos era explicado
por los biotecnoldgicos de segunda generacion, seguidos de las vacunas (incluidas las extractivas
y las recombinantes) y los biotecnoldgicos de primera generacion (véase el grafico 2). El déficit de
los biotecnoldgicos de sequnda generacion se redujo levemente en el periodo 2016-2019 respecto al
2012-2015, como resultado de inversiones realizadas a partir de la colaboracion publico-privada del periodo
2010-2015. Con el lanzamiento de los biosimilares del rituximab, el bebacizumab y el etarnecept (todas
moléculas de sequnda generacion) se evidencia un incipiente proceso de sustitucion de importaciones
y desplazamiento de las ventas de las drogas de referencia de las grandes empresas multinacionales.

#®  Estimaciones alternativas de CILFA indican, para el mismo periodo, un crecimiento del 27% al 31% de lasimportaciones de bioldgicos/
biotecnoldgicos sobre las importaciones totales. Esas estimaciones no consideran varios rubros de vacunas y medicamentos para
insulino-dependientes que si se han incluido en las estimaciones presentadas en este capitulo.
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Grafico 2
Balance comercial de productos biofarmacéuticos
(En millones de délares)
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Fuente: Elaboracion propia en base a datos de la Aduana.

Nota: Al no contar con datos por firma o planta en las posiciones arancelarias en las que existen moléculas que pueden producirse bajo
tecnologias extractivas, de primera generacion o segunda, se adoptd el criterio conservador en la estimacion que, en el caso de las
exportaciones, la tecnologia considerada es la mas rezagada y en las importaciones, la mas avanzada.

Este resultado es confirmado al analizar el peso relativo y la evolucion reciente de lasimportaciones.
Cerca de la mitad de las importaciones biofarmacéuticas se explica por los biotecnoldgicos de segunda
generacion, seguidas de los de primera generacion (véase el grafico 3).

Grafico 3
Importaciones de productos biofarmacéuticos
(En millones de délares)
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Fuente: Elaboracion propia en base a datos de la Aduana.

Por otra parte, Argentina logré insertarse solo incipientemente como exportador de biotecnoldgicos
de primera generacion y de bioldgicos extractivos. En el periodo 2016-2019 se debilitd la exportacion
de biotecnoldgicos de primera generacion, creciendo la de bioldgicos extractivos, al tiempo que se dio
un incremento muy pequeno de las exportaciones de biotecnoldgicos de segunda generacion (véase
el grafico 4). La apuesta de pasar de ser exportador de los segmentos mas comoditizados a otros mas
complejos se vio limitada por las barreras regulatorias de los paises desarrollados.
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Grafico 4
Exportaciones de productos biofarmacéuticos
(En millones de délares)
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Fuente: Elaboracion propia en base a datos de la Aduana.

Uno de los grandes limitantes que enfrenta el desarrollo del segmento de biofarmacos es el bajo
grado de integracidn productiva regional pues se desaprovechan las posibilidades de una especializacion
intrarregional potenciada por la expansion del mercado interno. En el cuadro 7 se presenta el indice de
Grubely Lloyd*® de comercio intrarregional para la totalidad de América Latinay para los principales socios
comerciales. En las pequefas moléculas de sintesis quimica el comercio intrarregional esimportante y se
mantiene entre 2006 y 2020; por el contrario, en los biofarmacos el comercio intrarregional ha descendido
fuertemente. Esto se verifica para el comercio intrarregional de América Latina en su conjunto y para el
comercio de Argentina con Brasil y México.

Cuadro 7
indice de Grubel y Lloyd de Argentina en industria farmacéutica segun tipo de producto

2005-2009 2015-2019
Pais / region T e e .
.BIOIOg'c,a{ Quimica .BIOIOg'c,a{ Quimica
biotecnolodgica biotecnolodgica
Brasil 0,55 0,91 0,32 0,87
México 0,75 0,96 0,24 0,93
América Latina 0,32 0,53 0,25 0,50

Fuente: Gentilli, Lavarello y Pita (2021).
Nota: El color verde indica un alto grado de comercio intrarregional, verde claro indica medio alto, amarillo medio-bajo y naranja bajo.

Enresumen, Argentina muestra, por un lado, un creciente déficit comercial en el sector farmacéutico
mayormente explicado por el peso de los biofarmacos en las importacionesy, por el otro, una incipiente
especializacidn en algunos de estos productos en los cuales se inserté como imitador temprano. La
aparicion de nuevas oleadas de productos biotecnoldgicos mas complejos explica el fuerte crecimiento
de los saldos negativos del balance comercial. No obstante, como se analiza a partir de estimaciones
de capacidades biotecnoldgicas en la seccion siguiente, el pais tiene un potencial de desarrollo de este
segmento. Para que éste se consolide, la integracion regional y la especializacion intrarregional son
fundamentales para aprovechar el potencial de un mercado ampliado.

3 El indice de Grubel y Lloyd mide el grado de similitud de las dotaciones de factores productivos en el intercambio bilateral entre
paises y la proporcion de comercio intraindustrial respecto del comercio total para una rama determinada.



60

CEPAL Industria farmacéutica y sistemas de salud...

B. Capacidades productivas y tecnologicas con foco
en bioldgicos y vacunas

Aunque presenta un déficit comercial persistente, la evolucidn del patron de especializacion hacia una
insercion incipiente como exportador de biosimilares se apoya en un conjunto de capacidades de la
industria farmacéutica, en particular en aquellas focalizadas en el desarrollo y produccion de drogas y
de vacunas biolodgicas y biotecnoldgicas. Estas capacidades incluyen, por un lado, las del sector privado
resultantes de trayectorias de empresas que se insertaron tempranamente en la produccion de drogas
biotecnoldgicas como imitadoras y en la presencia de apoyos de politica publica desde mediados de la
primera década del 2000y, por el otro, en una infraestructura de ciencia y tecnologia (CyT) en campos
de conocimiento asociados a la biologia molecular y las ciencias médicas con base en sus universidades
y el Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Tecnoldgicas (CONICET).

1. Capacidades de investigacion y desarrollo

La mayor parte de la I+D es realizada por el sector publico. En 2019, 62% del total de inversiones en 1+D
(que totalizaron 3209 millones a pesos constantes del 2004) correspondio al sector publico, un 28% al
sector privadoy el 10% restante al sector externo; se involucraron a 120.600 personas, el 75% de las cuales
eran investigadoras/es (MINCYT, 2021).

Segun sector de ejecucion, en conjunto los organismos publicos y las universidades publicas llevan
adelante la mayor parte de lainversion total en 1+D (39%y 22%, respectivamente). El sector empresarial
participa con el 36% Yy el 2% restante correspondio a universidades privadas y entidades sin fines de lucro.
La Region Metropolitana (CABA y Buenos Aires), con un 55% y la Region Central (Cérdoba, Santa Fe y
Entre Rios) con un 16%, concentran la mayor parte de las inversiones en I+D a nivel territorial.

Aunque solo 16% de la inversion publica correspondid al sector salud, la investigacion biomédica
ha tenido un lugar destacado dentro de las lineas de investigacidon que impulsa el Ministerio de Ciencia,
Tecnologia e Innovacion (MINCYT). En 2016, casi el 42% de los subsidios del organismo se destino a ese
sector. Asimismo, como se vera mas adelante, el MINCYT ha promovido la conformacion de consorcios
publico-privados para la investigacion y el desarrollo de vacunas y medicamentos (IECS, 2018).

Este panorama general de las inversiones en |+D en el pais enmarca el analisis de la 1+D en la industria
farmacéutica que se desarrolla a continuacion, con especial atencion en los segmentos orientados a la
produccion de bioldgicos/biotecnoldgicos y de vacunas. En estas inversiones participan actores publicos y
privados que incluyen empresas productoras de medicamentosy de servicios (laboratorios farmacéuticos,
empresas de investigacion clinica), institutos publicos de ciencia y técnica (CONICET, ANLIS, INTI, INTA,
entre otros)+°, universidades publicas y privadas, e instituciones que realizan I+D, tales como hospitales,
clinicas, instituciones sin fines de lucro o centros de salud.

2. Capacidades tecnoldgicas y de produccion del sector privado

La encuesta sobre investigacion y desarrollo del MINCYT proporciona informacion que evidencia el
caracter innovador de la industria (ESID, 2019). En 2019, la industria farmacéutica lidero las inversiones
empresariales privadas en |+D participando con el 33% en el total de estas inversiones del sector empresarial
privado (industrial y de servicios). Dedic6 en promedio un 2,4% de sus ventas para actividades de 1+D,
frente a un 1% del conjunto del sector empresarial. La dindmica de estas inversiones es mucho mayor
que la del conjunto del sector privado: en términos reales su crecimiento en 2019 fue de un 39%, frente
al 5% para el total del sector empresarial.

“  Entre ellos destacan el Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas (CONICET), la Administracion Nacional de
Laboratorios e Institutos de Salud (ANLIS), el Instituto Nacional de Tecnologia Industrial (INTI) y el Instituto Nacional de Tecnologia
Agropecuaria (INTA).
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Algunos datos adicionales subrayan los rasgos particulares de la actividad innovativa de esta industria:
i) el 8% del personal de las empresas es empleado en actividades de I+D, frente a un 5% del promedio
empresarial; ii) el 68% del personal dedicado a I+D tiene formacion universitaria y el 15% doctoral y
iii) la participacion del financiamiento externo en las inversiones del sector es superior a la del promedio
empresarial (44,1% Yy 26,7% respectivamente), y es menor el aporte del financiamiento privado (55,5%y
72% respectivamente) y del financiamiento publico (0,4% y 2,3% respectivamente).

Las empresas farmacéuticas del pais destacan por el alto porcentaje de las investigaciones de
tipo experimental (81%) vis a vis las investigaciones basicas o aplicadas. Se trata, en su mayoria, de
investigaciones clinicas, ensayos clinicos que en algunos casos externalizan a empresas de investigacion
por contrato, mayormente extranjeras (ESID, 2019). En efecto, las inversiones en I+D de las empresas
que realizan investigacion clinica en Argentina, las llamadas CRO (Contract Research Organizations),
constituyen un porcentaje creciente del total de inversiones en I+D del sector empresarial del pais. En
2019 existian 53 empresas de ensayos clinicos. Entre ellas, 33 empresas (63% del total), pertenecientes a
CAEME y CAOIC, camaras empresariales que agrupan a filiales de empresas multinacionales, explicaron
el 95% de lainversion en |+D clinica del pais, concentrando el 86% de los recursos humanos empleados en
estas actividades, en sumayoria trabajadores altamente calificados*. Se trata de un estrato empresarial
dominado por EMN, que ha mostrado un elevado dinamismo en los Ultimos afios, alcanzando a cerca de
la cuarta parte de la inversion total en I+D de todo el sector productivo (MINCYT, 2021).

La dinamica mundial de este tipo de empresas explica la fuerte presencia de las inversiones
extranjeras en este sector en el pais. La aprobacion requlatoria para la comercializacion de nuevos
productos, junto a la creciente complejidad y los elevados costos de los ensayos clinicos, ha llevado a la
industria farmacéutica mundial a la externalizacion de estas actividades en CRO y a la deslocalizacion de
estas hacia los paises emergentes (Goldstein y otros, 2021).

Como se menciono, existe en Argentina un conjunto heterogéneo de empresas con una base minima
de capacidades biotecnoldgicas, que incluye un reducido subconjunto de empresas con capacidades de
produccion de drogas terapéuticas y de vacunas. A partir de distintos relevamientos es posible identificar
las capacidades de I+D y de manufactura de ingredientes activos farmacéuticos para un panel de
44 empresas elaborado en el marco de una encuesta a las empresas biotecnoldgicas argentinas entre
2015y 2020 (Lavarello, Gutman y Sztulwark, 2018; Gutman y otros, 2020). Es una muestra representativa
del total de empresas con capacidades biotecnoldgicas, cubre la totalidad de las filiales de empresas
multinacionalesy las subsidiarias de grupos farmacéuticos nacionales y, en menor medida, los segmentos
de empresas biotecnoldgicas especializadas y de nuevas empresas biotecnoldgicas (véase el cuadro 8).

Cuadro 8
Argentina: capacidades de 1+D y de bioproceso segun tipo de firma, 2016-2018

Numero de Numero de Empleados . Capacidad

Estrato empresas empresas 1+D/Total Bioproceso total
padron muestra (En porcentajes) Qel estrato
(Litros anuales)

Nuevas empresas biotecnoldgicas 34 13 3,9 0
(start up, spin off)
Empresas biotecnoldgicas especializadas 6 2 0,1 1000
Subsidiarias grupos farmacéuticos 6 6 1,4 11 500
nacionales
Empresas farmacéuticas diversificadas 14 12 2,0 500
Empresas multinacionales 11 11 0,1 9 000
Total general 71 44 21000

Fuente: Elaboracion propia en base a Lavarello, Gutman y Sztulwark (2018) y Gutman, Lavarello y Pita (2020).

“  Elresto de la I+D en ensayos clinicos fue realizado por laboratorios farmacéuticos o empresas de servicios de capital nacional.
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Las nuevas empresas biotecnoldgicas son las que presentan una mayor intensidad de I+D reflejada
en el mayor peso del empleo en I+D respecto del total. En contraste, la mayor proporcion de capacidad de
bioprocesamiento requerido para producir los IFA se encuentra distribuida entre las subsidiaras de grupos
farmacéuticos nacionales, las empresas biotecnoldgicas especializadas y las empresas farmacéuticas
diversificadas. Las filiales de las empresas multinacionales no cuentan con actividades de I+D local ni con
capacidades de tecnologias de bioprocesos, focalizandose en actividades requlatorias con capacidades de
control de calidad y de estudios de analiticos para la comparabilidad de las producciones de los biosimilares
con las de las drogas de referencia, estudios necesarios para la aprobacion de las autoridades requlatorias.

En el caso de los biofarmacos, la capacidad total de manufactura de IFA en la Argentina se distribuye
entre 5 firmas locales, y dos firmas, una subsidiaria de un grupo local (INSUD) y la otra una filial de una
EMN (Sanofi-Pasteur), que cuentan con capacidad de produccion de los antigenos para vacunas. Por su
parte, laempresa mAbxience del grupo INSUD de capitales nacionales tiene capacidad de produccion de
8000 litros, con las tecnologias mas avanzadas de single use en fermentadores con bolsas descartables.
Sobre estas capacidades la empresa se ha insertado, como se ha mencionado, como productora de IFA
de una de las vacunas contra el COVID-19 con plataformas de vectores virales, con aprovisionamiento
para toda América Latina (140 millones de dosis).

A partir de un relevamiento en profundidad realizado a las empresas biotecnoldgicas de esta muestra
en el periodo 2016-2018, fue posible identificar en qué medida los distintos tipos de empresas contaban con
diferentes capacidades en la cadena de valor de un producto bioldgico-biotecnoldgico (Lavarello, Gutman
y Sztulwark, 2018). Vuelve a verificarse que existe una mayor proporcion de empresas con capacidades
de manufactura de IFA entre las empresas biotecnoldgicas especializadas y las subsidiarias de grandes
grupos nacionales frente al resto de empresas del segmento (véase el cuadro 9). Lo mismo se verificaria
en materia de capacidades de formulacion, donde la mitad cuenta con instalaciones para formulary llenar
medicamentos. Solo una filial de empresa multinacional cuenta con capacidades formulacion local de
vacunas en el marco de su red global.

Cuadro 9
Argentina: capacidades biotecnoldgicas de las firmas en la cadena de valor 2016
(Numero de empresas con capacidades tecnoldgicas requlatorias y productivas)

Capacidades tecnoldgicas en:

Numero
de Investigacion Clinicay Analiticay  Manufactura L
empresas y desarrollo preclinica calidad IFA Formulacion

Empresas biotecnoldgicas 2 2 1 2 2 1
especializadas

Subsidiarias de grupo 6 3 3 5 4 3
farmacéutico nacional

Empresas farmacéuticas 12 6 4 10 5 4
diversificadas

Start-ups, Spin off 13 13 8 3 4 1
Empresas multinacionales 11 1 6 11 0 1
Total general Lt 25 22 31 20 10

Fuente: Elaboracion propia en base a Lavarello, Gutman y Sztulwark (2018).

Las EMN vy las start ups son las que cuentan con capacidades parciales de desarrollo preclinico y
clinico. Las filiales de grandes farmacéuticas se insertan en redes globales de ensayos clinicos realizando
actividades parciales en el pais. Las start ups pueden operar como CRO de otras firmas, fundamentalmente
en la fase preclinica. En el resto de las empresas, se cuenta con capacidades de analitica, en particular
en materia de analisis fisicoquimicos requeridos para mostrar la similitud con las drogas de referencia.
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Corresponde por Ultimo indagar en qué medida las capacidades de los distintos tipos de empresa se
expresan o se realizan en el mercado. Un analisis del balance comercial por tipo de empresa muestra que
el potencial exportador no se da homogéneamente entre los distintos tipos de empresa. En el cuadro 10,
se presentan las exportaciones e importaciones promedio entre los afios 2012 y 2019 para grupos de
empresas“. Las start-ups biotecnoldgicas, en tanto empresas incipientes o subordinadas a la expansion
de los grandes grupos que controlan los activos complementarios “aguas abajo”, no logran validar sus
capacidades en productos en el mercado internacional ni en el nacional. Las filiales de las EMN se insertan
en las redes de sus casas matrices limitandose a las etapas regulatorias para la comercializacion de
productos importados, explicando el déficit del segmento biotecnoldgico. Son justamente las empresas
farmacéuticas diversificadas y las subsidiarias de grupos nacionales que, como se ha planteado, controlan
los activos complementarios aguas abajo en la manufactura y la formulacion de las drogas, las que
muestran un superavit comercial revelando su capacidad competitiva.

Cuadro 10
Empresas biofarmacéuticas argentinas: balance comercial por tipo de empresa
(Promedio anual 2012-2020 en millones de ddlares)

Exportaciones Importaciones
. s s Saldo
de Bioldgicos/ de Bioldgicos/ .
. o s . o s Comercial
Biotecnoldgicos Biotecnoldgicos
Nuevas empresas biotecnoldgicas 0,0 0,0 0,0
(Start up)
Empresas farmacéuticas diversificadas 112,5 11,3 101,2
Empresas biotecnoldgicas especializadas 35,5 2,2 33,3
Subsidiarias grupos farmacéuticos 25,1 35,7 -10,5
nacionales
Empresas multinacionales 4,7 563,4 -558,7
Total 177,8 612,5 ~434,7

Fuente: Elaboracion propia en base a Lavarello, Gutman y Sztulwark (2018) y Gutman, Lavarello y Pita (2020).

Las empresas farmacéuticas diversificadas, que lideran las exportaciones, se especializan en
bioldgicosy en drogas biosimilares de primera generacion. Las empresas especializadas y las subsidiarias
de grupos nacionales muestran una especializacion mas clara hacia biotecnoldgicos, siendo las que han
podido avanzar en forma incipiente en biosimilares de sequnda generacidn y en vacunas.

Cuadro 11
Exportaciones de empresas biofarmacéuticas argentinas: participacion de distintos productos
(En porcentajes)

Total de
Biofarmacos  Biofarmacos  Bioldgicos . exportaciones
L L . Vacunas  Nichos : .
1° generacidon 2° generacion extractivos (Millones de ddlares
promedio 2012-2020)

Empresas farmacéuticas 16,8 0,0 82,7 0,0 0,1 112,5
diversificadas

Empresas biotecnoldgicas 99,6 0,0 0,0 0,0 0,0 35,5
especializadas

Subsidiarias de grupos 84,6 6,1 0,0 2,5 11,0 25,1
farmacéuticos nacionales

Empresas multinacionales 2,3 2,8 2,0 73,2 0,0 4,7
Total muestra 42,5 0,9 52,4 2,3 1,6 178

Fuente: Elaboracion propia en base a Lavarello, Gutman y Sztulwark (2018) y Gutman, Lavarello y Pita (2020).

42 Las exportaciones consideradas en la muestra representan el 86% de las exportaciones totales captadas por los datos de Aduana en el
total de empresasy el 83% de las importaciones, por lo que se verifica una alta cobertura de la muestra en términos de comercio exterior.
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Estas capacidades en produccion de biofarmacos son el resultado de una secuencia de acciones en
distintas areas de intervencion. Desde el afio 2010, con el apoyo de las politicas de CyT que subsidiaban la
instalacion de capacidades de manufactura, reforzadas poriniciativas de compra gubernamental tras el estallido
de la pandemia HiN1, surge un nuevo nucleo de especializacion que combina las complementariedades
entre las capacidades en produccion de IFA de biosimilares y la capacidad de formulacion de vacunas.

Argentina cuenta con una capacidad de bioprocesos de 11.500 litros, la mas importante de América
Latina, que la coloca en una buena posicidn para crear una plataforma regional de produccion de biofarmacos
y vacunas basadas en vectores virales. Esta capacidad incluye, en el caso de mAbxience, tecnologias de
bioprocesos de single use en bolsas de plastico que son las requeridas para la produccion de vacunas.
Originalmente esta iniciativa conté con el apoyo financiero a través de aportes no reembolsables (ANR)
de un programa del Fondo Argentino Sectorial (FONARSEC) de la Agencia Nacional de Politicas
Cientificas y Tecnoldgicas. El proyecto se completd con financiamiento adicional del sector privado y
permitio la sustitucion de importaciones de dos biofarmacos, el rituximab y el bevasizumab, con fuerte
peso en las compras de las principales obras sociales de la salud (Gutman, Lavarello y Pita, 2020). A esto
se suma la generacion de capacidades a partir de una iniciativa de compra gubernamental de vacunas en
el afo 2010 en el marco de la pandemia de la gripe H1N1. La generacion de capacidades en la produccion
de vacunas dio un salto cualitativo cuando se produjo la epidemia de gripe en el aflo 2009. Frente a la
alternativa de importar la vacuna para lograr un aprovisionamiento rapido, se llamo a una licitacion
para la compra exclusiva por parte del gobierno de la vacuna por 10 afios a cambio de condiciones de
acceso y de generacion de capacidades productivas locales. A partir de estas capacidades, una empresa
local realizo otras alianzas con empresas multinacionales para el llenado y comercializacion (Lavarello,
Minervini, Robert y Vazquez, 2020).

En resumen, la Argentina cuenta con una base de empresas biofarmacéuticas que alcanza los
umbrales suficientes en materia de capacidades de investigacion y desarrollo, manufactura y formulacion
en el marco de una estrategia de insercion como productores de biosimilares. Existe una heterogénea
y variada poblacion de empresas que exploran alternativas para valorizar la base de I+D. No obstante,
los umbrales de manufactura son logrados por un reducido conjunto de firmas (o subsidiarias de grupos
nacionales) que controlan algunos activos complementarios en la produccidn y la distribucion. Son estas
las empresas que han podido responder, gracias a su trayectoria en capacidades en bioprocesos, a la
produccion de IFA de vacunas en respuesta al COVID-19 y que han invertido en asociacion con empresas
extranjeras en capacidades de formulacion para otras vacunas.

3. Capacidades del sector publico

Lainversion en |+D realizada en organismos publicos esta fuertemente concentrada en cuatro instituciones
las que alcanzan al 88% del total, siendo la mas importante el CONICET con una participacion del 50%.
Estas investigaciones se reparten en proporciones relativamente similares entre investigacion basica,
aplicada y experimental (MINCYT ,2021).

Considerando en conjunto las instituciones de CyT que involucran a unas 100 entidades, las mayores
capacidades instaladas en el segmento biotecnoldgico se encontraban en 2020 en unas 12 instituciones.
Entre los organismos puUblicos que realizan actividades de 1+D en biotecnologia en el area de salud,
destacan el Laboratorio de Cultivos Celulares de la Universidad Nacional del Litoral; que incubd a una de
las empresas pioneras en biotecnologia; el Instituto de Biologia y Medicina Experimental (IBYME), que
realiza una importante actividad de transferencia tecnoldgica, entre ellas el desarrollado un anticuerpo
monoclonal (AMC) adquirido por Laboratorios Cassara, o su asociacion con el laboratorio Denver
Quimica, para el desarrollo de sus primeros productos biotecnoldgicos; el Instituto César Milstein de
CONICET- Fundacion Pablo Cassara que dio origen a diversas tecnologias diagnosticas y farmacéuticas;
y la Administracion Nacional de Laboratorios en Institutos de Salud (ANLIS) que gestiona 11 centros o
institutos de salud publica. Esta institucion, cred fondos concursables para promover la 1+D de grupos de
investigacion pertenecientes a la misma o en forma colaborativa en investigaciones en salud (IECS, 2018).
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En relacion con las capacidades de escalado en algunas de esas instituciones, existen experiencias
(en algunos casos iniciales, parciales y/o en readecuacion) de instalacidon y desarrollo de plantas piloto con
distintos grados de adaptacion a las necesidades de desarrollo productivo en el pais. Este es el caso, por
ejemplo, de la planta de biotecnoldgicos del INTI, la planta del PROIMIy la planta del INCU-INTA. En estas
instituciones, existe una importante experiencia acumulada para el apoyo a empresas biotecnoldgicas
que no cuentan con capacidades propias de escalado y/o requieren ampliar sus capacidades existentes.
En particular, la planta del INCU-INTA tiene cinco plataformas para proteinas y anticuerpos monoclonales
que dan posibilidad de fabricar distintos productos de sanidad animal (kits de diagnosticos veterinariosy
humanos, vacunas, vacunas inteligentes, y en el futuro AMC para humanos); tienen una planta con Buenas
Practicas de Fabricacion (GMP) de Ultima practica internacional de uso Unico (single use) que les permite
gran flexibilidad, y adicionalmente fueron pioneros en 2008 en la incorporacion de las tecnologias de
bioproceso de uso Unico descartables. Estos desarrollos le otorgan capacidades para responder a mayores
demandas del sector privado biotecnoldgico en materia de escalado (Gutman, Lavarello y Pita, 2020).

C. Institucionalidad

La industria farmacéutica se caracteriza por ser una actividad en la que desde la fase de desarrollo hasta
la comercializacion se encuentra mediada por la norma. Desde el patentamiento de un medicamento
hasta su aprobacion sanitaria y la prescripcion para su uso médico, esa industria esta sujeta a regulaciones
nacionales. En ese marco, la modalidad de adhesidn nacional a los acuerdos internacionales en materia
de propiedad intelectual y los estandares de aprobacion sanitaria definen el contexto competitivo y en
particular el surgimiento de nuevos segmentos de mercado, como los imitativos. Buscando fomentar la
competencia, Argentina ha adoptado un abordaje estratégico frente a los tratados internacionales, por
un lado, manteniendo un alto grado de estandares de propiedad intelectual y regulatorio y, por el otro,
conservando margenes de maniobra para el desarrollo de capacidades tecnoldgicas y productivas nacionales.

1. Propiedad intelectual y acuerdos de libre comercio que afectan al sector

La modalidad de adhesion de Argentina al Acuerdo sobre los Derechos de Propiedad Intelectual relacionados
con el Comercio (ADPIC), a partir de la sancion de la Ley N° 24.481/1995 de Patentes de Invencion, asi como
la creacion del Instituto Nacional de Propiedad Intelectual (INPI) que entro6 en vigencia en el afio 2000, son
ejemplos de la capacidad de un pais para aprovechar los grados de libertad de los estados nacion frente a
los cambios regulatorios internacionales. En particular, el pais ha logrado limitar la tendencia de las EMN a
recurrir a estrategias de patentamiento espurio impidiendo las innovaciones incrementales. En el afio 2011, se
establecio una resolucion conjunta entre los Ministerios de Salud, Ciencia y Tecnologia, Industria y Economia
que establecid criterios de altura inventiva. Asimismo, en el pais no hay vinculacién entre lo patentario y lo
sanitario al igual que en Europa, evitando el bloqueo que esto implica para las estrategias imitativas locales.

Es de destacar que la Argentina adhiere al ADPIC a partir de la sancion de la Ley N° 24.481/1995 de
Patentes de Invencidn. Uno de los principales temas de agenda frente a ello fue el uso de salvaguardas
del ADPIC. La Declaracion sobre los ADPIC y la Salud Publica conviene en que “el Acuerdo ADPIC no
impide ni deberia impedir a los Estados Miembros tomar medidas para proteger la salud publica”s. De
esta manera en principio se garantizaria el uso de flexibilidades en la produccidn local de medicamentos,
como es el caso del uso de licencias obligatorias de patentes e importaciones paralelas. Sin embargo, el
ADPIC establece que en todo acuerdo posterior, ya sea multilateral o bilateral, solo se pueden establecer
estandares mas elevados, conocidos comunmente como “ADPIC plus”. El concepto ADPIC plus cubre
tanto las actividades encaminadas a incrementar el nivel de proteccion de los titulares de derecho mas
alla del estipulado en el Acuerdo sobre los ADPIC y también las medidas destinadas a reducir el alcance
o la efectividad de las limitaciones a los derechos y de las excepciones.

4 LaDeclaracion de Doha relativa al Acuerdo sobre los ADPIC y la Salud Publica, acordada por los Miembros de laOMC en 2001, ayudd
a configurar el marco normativo del sistema de propiedad intelectual en la esfera de la salud.
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En este marco, los paises desarrollados, en particular Estados Unidos, proponen profundizar el
alcance de los patentamientos de los productos farmacéuticos en los paises con los que suscriben tratados
de libre comercio (TLC)#. En contraste con esta tendencia, el MERCOSUR logré mantener los grados de
libertad en su acuerdo con la Unidn Europea (UE) que concluyd las negociaciones de su capitulo comercial
el 28 de junio de 2019. Desde las primeras reuniones birregionales del Grupo de Trabajo MERCOSUR-UE
sobre Propiedad Intelectual, el MERCOSUR no habia considerado la demanda de la UE de incorporar
un capitulo especifico sobre propiedad intelectual en el Acuerdo, bajo el supuesto de que la UE tendria
como objetivo imponer obligaciones ADPIC-plus en materia de medicamentos como una compensacion
por el acceso al mercado agricola que la UE otorgaria a la region. En cambio, el MERCOSUR propuso un
“didlogo birregional” sobre el tema (Blassetti y Correa, 2021).

2. Marcos normativos

Enforma complementaria a la propiedad intelectual, un conjunto de reglamentaciones, (con los consiguientes
organismos e instituciones de aplicacion) proporciona el marco normativo y regulatorio de la industria
farmacéutica. Si bien, como se sefiald, en Argentina no hay vinculacion entre los aspectos patentarios
y sanitarios, los requisitos regulatorios constituyen el principal umbral a superar por las empresas
farmacéuticas para insertarse en el mercado nacional y, sobre todo, en los mercados internacionales.

La autoridad regulatoria central en el pais es la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos
yTecnologia Médica (ANMAT), organismo descentralizado del Ministerio de Salud de la Nacidn creado en
1992. LaANMAT esta a cargo de las normativas y las funciones regulatorias esenciales para la aprobacion de
medicamentos e insumos médicos atendiendo a sus requisitos de sequridad, eficaciay calidad. En el dreade
los medicamentos biotecnoldgicos/bioldgicos y biosimilares, ha adoptado los lineamientos internacionales
en linea con las recomendaciones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), adaptandolos en su
contenido a las condiciones locales. La aprobacion de biosimilares se basa en la comparabilidad respecto
de las drogas innovativas de referencia, con altos estandares de calidad en términos de buenas practicas
de fabricacion y control de medicamentos.4

La Administracion Nacional de Laboratorios e Institutos de Salud (ANLIS), dependiente del Ministerio
de Salud de la nacidn, ejecuta las politicas sanitarias de este ministerio en relacion con enfermedades
toxinfecciosasy tiene responsabilidad en |a ejecucion de programas sanitarios en su drea de incumbencia
y en la coordinacion de redes de laboratorios del pais. Entre las leyes y decretos reglamentarios que
conforman el marco regulatorio del sector, destacan:+

i)  LaleydePrescripcion de Medicamentos por su Nombre Genérico (Ley N°25.649/2002), que
establecio la obligatoriedad por parte de los profesionales de la salud de incluir el nombre
genérico del medicamento recetado o sudenominacidn comun internacional. El profesional
farmacéutico también cuenta con la obligacion de ofrecer al cliente las distintas opciones de
marcas existentes del principio activo recetado.

i) El apoyo a la produccion publica de medicamentos, con la Ley de Produccion Publica de
Medicamentos (Ley N° 26.688/2011) que declara de interés nacional la investigacion y
produccion publica de medicamentos, principios activos, vacunas y productos médicos,
definiéndolos como bienes sociales.

4 Las especificaciones mas importantes son: a) extension del periodo de vigencia de la patente por mas de 20 afios; b) ampliacion
del dmbito de patentabilidad para incluir plantas, animales y métodos de tratamiento y de diagndstico; c) plazos definidos en la
proteccion de los datos no divulgados; d) vinculacion de las patentes con la autorizacion de comercializacion.

4 En Argentina, los desarrollos de biosimilares no siguieron las guias de genéricos ya que, por su especificidad, deben realizarse
pruebas de comparabilidades fisicoquimicas, bioldgicas, preclinicas y clinicas. Recién en 2011, por disposicion 7075 /de la ANMAT, se
establecio la normativa para el registro de las especialidades medicinales de origen bioldgico.

4 Ademasdelasreglamentaciones sefialadas, destacan, entre otras, la Ley de medicamentos 16.463/64 y sus decretos reglamentarios,
que fijan los criterios cientificos y sanitarios de aprobacion y autorizacion de comercializacion de medicamentos y la Ley de
confidencialidad 24.766/96 que protege la informacion solicitada por la autoridad sanitaria como requisito para el registro o la
autorizacion de comercializacion de los productos.
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iii) La creacion de la Agencia Nacional de Laboratorios Publicos (ANLAP) a través de la Ley
N°27.113/2014, para promover la actividad de los laboratorios de produccion publica que
pertenecen al Estado nacional, provincial, municipal y de la Ciudad Autonoma de Buenos
Aires, de las fuerzas armadas y de las instituciones universitarias de gestion estatal.

iv) La ley 27.437 de Compre Argentino y Desarrollo de Proveedores, sancionada en 2018,
instrumentd un nuevo régimen que posibilita orientar las compras publicas para promover
el desarrollo productivo localv. Dada la capacidad de las empresas multinacionales de
ofrecer precios mas bajos, debido a sus altos margenes, este instrumento no sido de gran
efectividad. El mayor potencial del marco normativo son los acuerdos de cooperacion
productiva (y tecnolodgica) para los adjudicatarios de grandes compras de bienes importados.
Esta herramienta abre la posibilidad de establecer requisitos de transferencia tecnologica
como compensacion de la compra gubernamental.

v)  Mas recientemente, y tomando en cuenta algunas de las debilidades del marco regulatorio
establecido enla Ley 27.437, en septiembre 2021 se presento un proyecto de Ley de Compre
Argentina, Desarrollo de Proveedores y Compra para la Innovacidn. En este proyecto, la
industria farmacéutica y biotecnoldgica es destacada entre los sectores estratégicos
considerados para apoyar el crecimiento de empresas nacionales. Asimismo, se propone
ampliar los actores publicos incluidos en el compre estatal, incorporando, entre otros,
al PAMI (principal obra social de salud del pais, responsable del 40% de la compra de
medicamentos), y aumentar los margenes de preferencia establecidos en la Ley 27.437 para
los bienes nacionales#®.

D. Politicas para impulsar la produccion nacional
de biosimilares y vacunas

Esta seccion presenta, en términos generales, las principales areas de intervencion que, si bien no se
coordinaron en una estrategia deliberada de promocion de la industria farmacéutica, pueden sentar las
bases de una politica industrial y tecnoldgica para el sector. Como resultado de distintas instancias de
mesas sectoriales, desde mediados de los afios 2000 se han desarrollado las capacidades nacionales de
produccion de IFA asociadas a un marco de politicas y a incentivos que generaron las condiciones para
su desarrollo.

Entre ellas se destacan las politicas de apoyo a las capacidades de las empresas farmacéuticas, las
que recibieron en las Ultimas décadas un importante impulso del Estado. Entre los programas de ciencia
y técnica implementados en los primeros afios de la década del 2010 destacan tres realizados a través
de la Agencia Nacional de Promocidn Cientifica y Tecnoldgica que sentaron las bases cientificas y de
manufactura de la industria local, entre ellos las dos plantas con capacidad de generacion de biosimilares
de segunda generacion (Gutman y Lavarello, 2017y 2021)%.

ElFondoTecnoldgico Argentino (FONTAR), se inicio a mediados de los afios 1990; apoya las actividades/
proyectos de I+D+iy de modernizacion tecnoldgica de las empresas a través de instrumentos tales como
subsidios y créditos a tasas de interés subsidiada. Dentro de esta cartera, los proyectos biotecnolégicos
del sector de salud humana representaron en el periodo 2006-2012, en promedio, un 4% del total de los

47 Esta normativa establece margenes de preferencia de precios por produccion nacional de 8% para grandes empresas y 15% para
pymes proveedoras nacionales. Cuando el producto no se produce localmente, se incentiva la produccion nacional, otorgando un
margen de preferencia del uno por ciento (1%) cada cinco (5) puntos porcentuales de integracion local sobre el valor bruto de
produccion de los bienes alcanzados para compras del Estado Nacional y de entes descentralizados.

48 En 2021, el rango de preferencia se ubicaba entre el 7%y el 15%; en el caso de ofertas mipymes se propone subirlo al 20%. En el caso
de grandes empresas, se propone pasar de los margenes existentes (5% al 8%) a un 15%. El proyecto contempla también un margen
especial para productos fabricados en el exterior, del 1,5% cada 5% de integracion local sobre el VBP de los bienes, hasta un maximo
del 12% (frente a un 1% al 8% por cada 5% de integracion local de la ley actual.

4 Dos de esos programas responden a una ldgica de politicas horizontales (el Fondo Tecnoldgico Argentino (FONTAR) y el Plan de
Apoyo a Empresas de Base Tecnoldgica (PAEBT EMPRETECNO)) y el tercero es de caracter sectorial (el Fondo Argentino Sectorial,
FONARSEQC).
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proyectos acordados, y un 3% de los montos adjudicados, los que alcanzaron, en total para esos afos
a 16,1 millones de ddlares. Si bien se tratd de un instrumento horizontal, los fondos se concentraron en
unas pocas empresas que contaban con los activos complementarios para avanzar en los proyectos.

Buscando densificar la base empresaria, se impulsé a partir del afio 2011 el Programa de Apoyo
a las Empresas de Base Tecnologica (EMPRETECNO), orientado a apoyar las actividades iniciales, de
caracter precompetitivo de empresas insertas en redes y focalizadas en el desarrollo de nuevos productos
o servicios basados en los resultados de investigaciones cientificas y tecnoldgicas, con capacidades
para generary transferir tecnologia. No obstante, fueron relativamente pocos los proyectos aprobados
correspondientes al area de biotecnologia en salud humana en el marco de este programa (15 en un total
de cerca de 70 proyectos aprobados).

Sin lugar a duda el instrumento mas avanzado por su selectividad y caracter sistémico fue el
FONARSEC implementado desde el afio 2010. El mismo involucraba dos instrumentos, los fondos
tecnoldgicos sectoriales (FTS) y los fondos de innovacidn tecnoldgica (FITS). Los primeros apoyan la
difusion de tecnologias de propdsito general (biotecnologia, nanotecnologia y TIC), financiando proyectos
de investigacion aplicada, de desarrollo tecnoldgico y de transferencia o difusion de tecnologias. Los
segundos, de mas reciente aplicacion, se dirigen a las areas estratégicas destacadas en el Plan Argentina
Innovadora 2020: agroindustrias, energia, salud, desarrollo social y cambio climatico. En el caso de la
biotecnologia en salud humana, se dirigieron a proyectos orientados a la generacion de plataformas
biotecnoldgicas para la produccion nacional de vacunas y de proteinas recombinantes. Las actividades
financiadas incluyeron el estimulo a la formacion de capacidades, el apoyo a la constitucion de consorcios
y la orientacion hacia aplicaciones industriales. Cuatro proyectos/consorcios fueron subsidiados por los
fondos tecnoldgicos sectoriales en 2010-2016; tres de ellos correspondientes a los fondos sectoriales de
biotecnologiay uno al de nanotecnologia que beneficiaron a las principales empresas/grupos del sector
y sentaron las bases de las capacidades actuales en materia de bioprocesamiento®.

En materia de promocion a la industria existen instrumentos que se estan impulsando bajo una
|6gica de desgravacion impositiva, recientemente reglamentados, que incluyen al sector farmacéutico.
Entre ellos se destacan, por una parte, la Ley 26.270 de Promocion del Desarrollo y Produccion de la
Biotecnologia Moderna, sancionada en el 2007, reglamentada en el afio 2018 (Decreto 50/218) y modificada
en el afo 2021 (Decreto 284/2021).

En resumen, con las restricciones derivadas de las coyunturas macroeconomicas del pais, los
programas del FONARSEC son los que mas contribuyeron al desarrollo de las capacidades productivas y
tecnolodgicas de las empresas, y alimpulso al funcionamiento de consorcios publico/privados, experiencia
que aporto a la superacion de algunos de los problemas que surgieron con la pandemia. Sin embargo,
y mas alld de las recientes reglamentaciones de la ley de Promocion de la Biotecnologia Moderna, una
de las debilidades centrales de las politicas de promocidn de la industria farmacéutica ha sido la falta
de articulacion y coordinacion entre las politicas de ciencia y tecnologia, las politicas industriales, y
las politicas de salud, desarticulacion que se reveld con fuerza tras el surgimiento de la pandemia y las
acciones necesarias para enfrentarla.

A partir del diagndstico desarrollado en este capitulo es posible plantear algunos lineamientos
generales de intervencion para la promocion de la produccion local de vacunas y biosimilares en Argentina
con base en una concepcion de politica industrial segun la cual la efectividad de ésta depende de la
accion simultanea en distintas areas de intervencion (Cimoli, Dosi, Nelson y Stiglitz, 2006; Abeles Cimoli
y Lavarello, 2017). En primer lugar, las acciones e instrumentos que apuntan a fortalecer las oportunidades

% Uno de los subsidios apoyd el desarrollo de una plataforma tecnoldgica para elaboracion de proteinas recombinantes de alto peso
molecular (Factor de coagulacion 8, Etanercept), a través de un consorcio formado por la Universidad Nacional del Litoral y las
empresas Zelltek y Gemabiotech, del Grupo Amega Biotech , y el segundo involucré un consorcio conformado por el Instituto
Nacional de Tecnologia Industrial INTI; el Instituto Roffo de la Universidad Nacional de Buenos Aires, la Universidad Nacional
de Quilmes y tres empresas que formaban parte del Grupo CHEMO (actualmente Grupo INSUD) para desarrollar anticuerpos
monoclonales. Un tercer FONARSEC se aprob¢ para el desarrollo de una plataforma tecnoldgica para la produccion de proteinas
recombinantes de uso en salud humana en leche de bovinos transgénicos, con un consorcio conformado por la Fundacion IBYME
del CONICET, y la empresa Biosidus. El cuarto proyecto consistio en el desarrollo de una plataforma tecnoldgica para el desarrollo
y produccion de nano transportadores inteligentes para farmacos a partir de un consorcio conformado por la Universidad Nacional
del Litoral y las empresas, Gemabioetch y Erichoem, con un subsidio aprobado cercano a los 4 millones de ddlares.
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cientificas y tecnoldgicas a partir de la infraestructura publica de investigacion y desarrollo; en sequndo
lugar, las que afectan alos incentivos de la firmas y al contexto de mercado en forma selectiva; y en tercer
lugar las que inciden en la capacidad de resolver los problemas de coordinacion tanto al interior de las
distintas jurisdicciones involucradas como entre el sector publico y el sector privado incluyendo aquellas
que involucran la circulacion de tecnologia y la coordinacion entre los distintos actores del sector privado.

i)

i)

iii)

iv)

La principal dimension de intervencion requerida es a nivel de la institucionalidad de la
politica industrial. El éxito de una politica en la cual entran en juego distintos ministerios y
organismos depende de alcanzar una articulacion interministerial entre el Ministerio de
Salud, las autoridades regulatorias (ANMAT), las autoridades de propiedad intelectual (INPI),
el Ministerio de Desarrollo Productivo y el Ministerio de Ciencia, Tecnologia e Innovacion.
Para que esta articulacion gane en ejecutividad, no es lo mismo que la agencia que la
implemente dependa de una subsecretaria, de una secretaria, de un ministerio, o del mas
alto nivel en la jerarquia institucional del Estados*.

Partiendo de esta institucionalidad, un primer instrumento a destacar para la promocion
en la produccion de medicamentos biosimilares es el compre nacional. Como se menciond,
existe un marco normativo para avanzar en esta area de intervencion. En este sentido es de
resaltarlasancion eimplementacion de laley 27.437/18 de Compre Argentino y Desarrollo de
Proveedores?, que instrumenta un nuevo régimen que reemplaza al de la Ley 25.551/2001.
Asimismo, en septiembre 2021 se presentd un nuevo proyecto de ley que resuelve varios
de los limites de la ley 27437 atendiendo a la posibilidad que las obras sociales estatales
(como PAMI, IOMA y otras obras sociales provinciales) puedan ser objeto de la ley, que en
caso de aprobarse y reglamentarse puede impulsar a la industria nacional a partir de una
estrategia por mision.

Un aspecto crucial a resolver es como este tipo de iniciativas requiere no solo impulsar las
oportunidades y las capacidades en CyT sino también un abordaje estratégico en materia
de propiedad intelectual. Existen varias flexibilidades que pueden ser usadas en el marco
del acuerdo ADPIC de la OMC, entre ellas el uso de licencias compulsivas en desarrollos de
vacunas hoy habilitadas por una pandemia como el COVID-19 o la posibilidad de “trabajo
temprano” (early working) para que puedan hacerse ensayos clinicos antes de la caida de
una patente de una droga que sirva para el tratamiento (Correa, 2018; Correa y Velazquez,
2019). Argentina ya cuenta con un abordaje que genera oportunidades para el desarrollo
de la industria nacional de biosimilares, desactivando distintos mecanismos proteccionistas
de las grandes EMN vy sus paises de origen. Este es el caso el establecimiento de una
altura inventiva.

Quiza el mayor desafio sea reforzar la capacidad estatal en vigilancia de patentes y de
facilitacion de los procesos de oposicion por parte de las empresas locales en caso de la
aparicion de patentes que bloquean el desarrollo (Correa, 2020). Esto abre caminos para
anticipar estrategias de EMN, que a partir de cambios menores en procesos (por ejemplo,
purificacion de una proteina%), reivindiquen una extensidon de cobertura de una droga
de patente vencida. Este abordaje debe enmarcarse en una estrategia de apoyo de las
“capacidades infantiles” de la industria a partir de una actividad persistente de vigilancia
y acciones estratégicas en materia de propiedad intelectual. Por ello, para un abordaje
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Al interior del Ministerio de Salud existen instancias con capacidades para coordinar la seleccion de aquellas &reas de vacancia en
materiade desarrollo productivode biosimilares que tienenen cuentanosdlolosaspectos de costo-beneficio, sinofundamentalmente
los criterios sanitarios en articulacion con las capacidades tecnoldgicas y las posibilidades en materia de espacios de oportunidad
patentarios y caminos regulatorios. Asimismo, existen instancias de articulacion interministerial creadas a inicios del afio 2020,
en particular el Consejo Nacional Asesor para la Politica de Medicamentos. La potenciacion de estas instancias de decision y de
articulacion, la jerarquizacion de las mismas vis a vis las autoridades regulatorias es un punto de partida fundamental de una politica
selectiva de orientacion estratégica para el sector.

Ley 27.437 de Compre Argentino y Desarrollo de Proveedores. Normativa: Ley 27.437 Decreto reglamentario 800/2018 Resolucion
Sec. de industria 91/2018, Resolucion Sec. de Industria 185/2019.

Anticipar estos movimientos posibilita acciones por parte de las empresas para realizar desarrollos propios de purificacion que
eviten el desplazamiento de su producto de mercado.
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estratégico de la propiedad intelectual es fundamental dotar de mayores recursos al
Instituto Nacional de Propiedad Intelectual (INPI) para avanzar en una digitalizacion de su
sistema. Esto facilitaria el acceso a las empresas que buscan identificar oportunidades de
desarrollos de biosimilares.

v)  Enmateria de aprobacion sanitaria, es necesario evitar el doble estandar entre la aprobacion
de drogas de referencia y de los desarrollos imitativos locales. En el caso de las vacunas
y los biosimilares, tratandose de productos bioldgicos siempre existe variabilidad en los
parametrosrequeridos paralaaprobacion, tanto enlos biosimilarescomoenlosinnovadores.
Es importante evitar que se obligue a los desarrolladores de biosimilares cumplir requisitos
adicionales clinicos, cuando grandes EMN no los hacen cuando cambian procesos o lotes.
Con los avances cientificos y desarrollo de técnicas de biocomparabilidad, una parte de los
estudios clinicos podrian simplificarse con métodos analiticos. Es de importancia que el
pais continUe participando de instancias internacionales a fin de identificar los espacios de
accion en esta materia en forma consistente con la regulacion internacionals-.

vi) Asociado a los aspectos regulatorios, un umbral de importancia que limita la posibilidad
de avanzar mas alla de la 1+D son los altos costos de las pruebas clinicas. En particular, la
realizacion de la fase lll va mas alla de las posibilidades de la inversion de un pais. En este
marco es importante la articulacion regional de la inversion en esta area.

vii) Otra area clave de intervencion es la generacion de capacidades de 1+D en la infraestructura
de CyT. Enlo que respecta al desarrollo de biosimilares y vacunas recombinantes, para que el
potencial cientifico y tecnoldgico se alinee con una politica industrial, es necesario mantener
un equilibrio en el financiamiento de distintas areas de vacancia. Por un lado, en el campo
cientifico basico en procesos metabdlicos y biologia molecular, en donde Argentina ha
logrado avances no menores, con potencial impacto en el desarrollo de nichos terapéuticos
innovadores y, por el otro, en nuevas areas orientadas a aumentar la productividad de los
bioprocesos y al desarrollo de lineas celulares de alto rendimiento que son cruciales para el
segmento de biosimilares.

viii) Es importante el apoyo a la generacidon de activos comunes en materia de escalado
y formulacion pues es un area clave de intervencidn. En cuanto a las capacidades de
formulacidn existe espacio para la generacion de activos comunes en esta etapa a partir de
esquemas de transferencia de tecnologia a laboratorios publicos. La creacidon de la ANLAP
y el reciente cambio institucional de uno de los laboratorios publicos de la Provincia de
Buenos Aires (el Tomas Peron de La Plata), dando mayor flexibilidad para su gestion, son
importantes puntos de partida. Este laboratorio y el Julio Maistegui cuentan con recursos
humanos y trayectoria previa en la produccion y llenado de vacunas tradicionales. El avance
en el cumplimiento de normas GMP de los laboratorios publicos es un espacio central de
inversion en activos comunes.

Existen posibilidades de articulacion regional en América Latina en esta area de intervencion. Una
especializacion regional en la que la Argentina coloque su capacidad excedente de IFA de bioldgicos/
biotecnoldgicos en socios de otros paises de la region que formulen es un modelo que permitiria la
autosuficiencia regional y que aseguraria un reparto racional del mercado con socios que aporten también
su experiencia en materia regulatoria.

En materia de insumos criticos, muchos de ellos requieren una escala que supera la capacidad
de produccion de Argentina e incluso de la region. Una expansion de la industria a nivel regional podria
llegar a generar posibilidades de integracion de éstos en un esquema de especializacion. Tal es el caso, por
ejemplo, de la produccion de viales, de algunos insumos criticos en el area de produccion y formulacion
como filtros especificos, jeringas, envases; y en el area de logistica y distribucion.

s« Esto significa un peso relativo cada vez menor de las pruebas clinicas por el avance en las técnicas analiticas no-clinicas, que en
caso de ser adoptada por las agencias regulatorias internacionales es posible que se vaya reduciendo las pruebas clinicas a las
de inmunogenicidad.
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En conclusion, la Argentina cuenta, por un lado, con una infraestructura de 1+D que muestra capacidad
de respuesta a episodios como el de la pandemia del COVID-19, y por el otro, ha desarrollado una base
manufacturera de relativa importancia en el area de bioprocesos. Esta base, si bien es heterogénea,
puede ajustarse a un marco regulatorio crecientemente exigente si se mantiene un abordaje estratégico
de la propiedad intelectual y se articula la compra gubernamental de los distintos componentes del
sector publico. Resueltos los cuellos de botella en materia de activos comunes de escalado y capacidad
de formulacion, el pais puede insertarse como uno de los dos o tres centros (hubs) regionales para la
produccion de vacunas y biosimilares en una politica de autosuficiencia de medicamentos complejos.
Esta posibilidad es indisociable de una especializacion regional en el que los distintos paises intervengan
en la formulacion final y en el desarrollo conjunto de las fases clinicas.
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