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1. Introdugdo

A resisténcia aos antimicrobianos (“/RAM”) constitui uma preocupacdo crescente de saude
publica, na medida em que compromete progressivamente a eficacia dos tratamentos
disponiveis, sem que o desenvolvimento de novos antimicrobianos acompanhe a evolucéo e a
dissemina¢do dos microrganismos resistentes.

Este desfasamento resulta, em parte, de uma significativa falha de mercado: os elevados
custos e riscos associados & investiga¢cdo e ao desenvolvimento de novos antimicrobianos
contrastam com as reduzidas perspetivas de retorno econémico, desincentivando o
investimento em medicamentos destinados a responder a necessidades medicas ndo
satisfeitas.

Neste contexto, o texto do acordo provisdrio relativo & proposta de Regulamento que integra
o Pharma Package prevé a criagdo de um vale transferivel de exclusividade de dados
destinado a incentivar o desenvolvimento de antimicrobianos prioritarios.

2. A falha de mercado e a fungdo econédmica do vale

Os modelos tradicionais de financiamento da investigacdo, frequentemente designados por
incentivos de entrada (“push incentives”), permitem reduzir os custos suportados durante as
fases iniciais de investigacdo e desenvolvimento. Contudo, no dominio dos antimicrobianos,
estes instrumentos n&o eliminam a reduzida atratividade comercial do produto apdés a
obtencdo da respetiva autorizacdo.

A utilizacdo prudente dos antimicrobianos, indispensavel para preservar a sua eficdacia, limita
o respetivo volume de utilizacdo e, consequentemente, as receitas suscetiveis de serem
geradas pela sua comercializagdo. A curta duracdo dos tratamentos e a necessidade de
reservar determinados medicamentos para infe¢des especificas agravam este desfasamento
entre o valor social do antimicrobiano e o retorno econdmico esperado pelo seu promotor.

O vale assentq, por isso, numa légica de incentivo de resultado (“pull incentive”). Em vez de
financiar diretamente a investigacdo, recompensa o desenvolvimento bem-sucedido de um
antimicrobiano prioritdario atraveés da atribuicdo de um periodo adicional de protecéo
regulamentar dos dados. O seu valor econdmico decorre, sobretudo, da possibilidade de ser
utilizado relativamente a outro medicamento ou de ser transferido para um terceiro.

De acordo com o considerando 97 do texto do acordo provisdrio, a limitagcdo do numero de
vales e a imposicdo de condi¢des rigorosas para a sua concess@o, transferéncia e utilizacdo
procuram assegurar que o beneficio financeiro seja predominantemente captado pelo
promotor do antimicrobiano, e ndo pelo adquirente do vale, tendo em conta que o respetivo
custo serd suportado pelos sistemaside saude:
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O mecanismo ndo corresponde a uma extens@o de patente nem de certificado complementar
de protecdo, incidindo exclusivamente sobre a prote¢cdo regulamentar dos dados. O voucher
confere 12 meses adicionais durante os quais outro requerente ndo pode recorrer aos dados
do medicamento beneficidrio para fundamentar um pedido subsequente de autoriza¢céo de
introducdo no mercado (“AlM”).

3. Qualificagdo e concessdo do vale

A atribuic@o do vale pressupde, em primeiro lugar, que o medicamento seja qualificado como
um antimicrobiano prioritdrio. Esta qualificagcdo depende da verificagdo cumulativa de trés
requisitos:

a. o medicamento deve atuar sobre um organismo multirresistente;

b. os dados pré-clinicos e clinicos devem demonstrar um beneficio clinico significativo no
contexto da RAM; e

c. o medicamento deve apresentar, pelo menos, uma das seguintes caracteristicas:

o possuir um mecanismo de acdo claramente distinto do de qualquer antimicrobiano
autorizado na Unido; ou

o conter uma substancia ativa que, utilizada isoladamente ou em combina¢do com outras
substéncias ativas, atue sobre um organismo multirresistente e se destine ao tratamento
de uma infe¢do grave ou potencialmente fatal.

No caso dos antibidticos, a Agéncia Europeia de Medicamentos ("TEMA”) deve atender, na
avaliagdo cientifica destes critérios, & Lista de Agentes Patogénicos Prioritarios da
Organiza¢do Mundial da Saude para a investigagdo e desenvolvimento de novos antibioticos,
ou a uma lista equivalente adotada ao nivel da Unido.

Todaviag, a qualificacéo cientifica ndo determing, por si s6, a concessdo do vale. O requerente
deve solicita-lo aquando da apresentacdo do pedido de AIM, podendo a Comiss@o concedé-
lo, através de ato de execucdo, com base numa avaliagcdo cientifica da EMA e desde que
estejam preenchidos os requisitos aplicaveis.

Para beneficiar do incentivo, o requerente deve ainda:

+ demonstrar capacidade para fornecer o antimicrobiano em quantidades suficientes para
satisfazer as necessidades previsiveis do mercado da Unido;

» facultar informagdes sobre todo o apoio financeiro direto recebido para a investigagcdo
relacionada com o desenvolvimento do medicamento; e

o demonstrar que o pedido de AIM foi apresentado primeiro & EMA ou, no maximo, no prazo
de 180 dias apds a apresentacdo do primeiro pedido de autorizag¢do fora da Unido.

No prazo de 30 dias apds a concesséo da AlM, o titular deve disponibilizar publicamente,
numa pdgina eletronica especifica, as informagdes relativas ao financiamento recebido e
comunicar, em tempo util, a respetiva ligagdo & EMA. Esta obriga¢do visa permitir uma
avaliagcdo mais transparente do impacto econdmico do vale e do eventual risco de
sobrecompensacéo do investimento realizado.
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4. Transferénciaq, utilizag¢éo e salvaguardas

O vale pode ser utilizado para acrescentar 12 meses ao periodo de prote¢do regulamentar
dos dados do proprio antimicrobiano prioritario ou de outro medicamento autorizado atraveés
do procedimento centralizado previsto no futuro Regulamento. Cada vale apenas pode ser
utilizado uma vez e relativamente a um unico medicamento.

Quando seja utilizado relativamente a um medicamento diferente do antimicrobiano prioritario
que esteve na sua origem, o vale apenas pode ser acionado no quinto ou sexto ano do
respetivo periodo de protecdo regulamentar dos dados e desde que as vendas brutas anuais
desse medicamento na Uniéo ndo tenham excedido 490 milhdes de euros em nenhum dos
primeiros quatro anos apods a concessdo da AlM.

O titular da AIM do medicamento beneficidario deve demonstrar que os dados de vendas
apresentados s@o completos e exatos e que foram objeto de auditoria por um auditor externo
independente.

Este limite de vendas procura reduzir o impacto potencial do vale nos sistemas nacionais de
saude, impedindo a sua utilizacdo relativamente a medicamentos com volumes de vendas
particularmente elevados. Em simult@neo, restringe o universo de medicamentos relativamente
aos quais o vale poderd gerar um retorno econdémico significativo, circunstncia que deverda
ser tida em conta na determinacéo do seu valor de mercado.

A utilizac@o do vale depende ainda da manutencdo da AIM do antimicrobiano prioritario que
justificou a sua concessdo. Para que o periodo adicional de prote¢do seja aplicado, o titular
deve requerer a alteracdo da AIM do medicamento beneficidrio.

O vale pode ser transferido para outro titular de AIM, mas ndo pode ser objeto de
transferéncias sucessivas. O adquirente deve comunicar a operacdo d EMA no prazo de 30
dias, indicando o respetivo valor, devendo a Agéncia proceder a publicacéo dessa
informacado.

A proibicdo de transferéncias sucessivas reduz a possibilidade de utilizacé&o do vale como
ativo meramente especulativo. Por sua vez, a publicidade da transferéncia e do valor da
operacdo reforca a transparéncia de um mecanismo suscetivel de produzir efeitos nos
encargos dos sistemas de saude e no momento de entrada no mercado de medicamentos
genéricos e biossimilares.
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5. Validade, limites do regime e perspetivas de aplicag¢do

O vale perde a validade quando a Comiss@o adotar a deciséo que aplica o periodo adicional
de protec@do ao medicamento beneficidrio ou quando ndo seja utilizado no prazo de cinco
anos a contar da sua concessdo.

Antes da sua transferéncia, a Comissé@o pode ainda revogar o vale caso ndo seja satisfeito um
pedido de abastecimento, contratacdo publica ou aquisicdo do antimicrobiano prioritario
apresentado por um Estado-Membro ou pela prépria Comissdo. Esta possibilidade associa a
manuten¢do do incentivo a disponibilidade efetiva do medicamento no mercado da Unido.

Caso o antimicrobiano prioritdario seja retirado do mercado da Unido antes do termo dos
respetivos periodos de protecdo regulamentar dos dados e de prote¢cdo de mercado, esses
periodos deixam de poder impedir a validacdo, autorizacdo e colocacdo no mercado de
medicamentos que o utilizem como medicamento de referéncia, sem prejuizo da protecéo
conferida por patentes e certificados complementares de prote¢do.

A aplicagdo do regime encontra-se sujeita a limites temporais e quantitativos. A seccdo
relativa aos vales serd aplicavel durante 15 anos apods a entrada em vigor do Regulamento ou
até a concessdo de cinco vales, consoante o evento que ocorra primeiro.

As disposicdes relativas ao vale ser@do aplicaveis desde a entrada em vigor do Regulamento,
embora a generalidade do novo quadro regulamentar apenas produza efeitos numa fase
posterior. A concess@o de cada vale serd formalizada por ato de execucéo da Comissdo, com
base na avaliacdo cientifica da EMA. A aplicagcdo do mecanismo poderd ainda ser apoiada
por orientacdes cientificas e regulamentares da EMA relativas & avaliacdo dos critérios de
qualificacao.

A Comiss@o deverd proceder a uma primeira avaliagdo do regime apds a utilizagdo dos dois
primeiros vales ou cinco anos apos a data de aplicacdo do Regulamento, consoante o que
ocorrer primeiro, g, posteriormente, de cinco em cinco anos. Essa avaliacédo deverd incidir
sobre a eficdacia do incentivo, os seus custos efetivos e expectaveis, a eventual atualizacdo do
limite de vendas e a possibilidade de aumentar o numero maximo de vales disponiveis.

6. Implica¢des praticas para os operadores

Do ponto de vista pratico, o regime exige aos promotores de antimicrobianos um planeamento
integrado das dimensdes cientifica, regulatoria, financeira e de abastecimento do mercado da
Unido.

Para os potenciais adquirentes, o valor econdmico do vale dependerd, entre outros fatores, do

momento da sua utilizagdo, da elegibilidade do medicamento beneficiario e do impacto do
prolongamento da protecdo regulamentar dos dados.
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J& para os fabricantes de medicamentos genéricos e biossimilares, © mecanismo poderd
influenciar o calenddrio previsivel de entrada no mercado, conferindo particular relevéncia &
divulgagdo dos vales concedidos, das respetivas transferéncias e dos medicamentos
beneficidarios.

A eficdcia do mecanismo dependerd, em ultima andlise, da sua capacidade para
proporcionar um incentivo econémico suficientemente atrativo ao desenvolvimento de
antimicrobianos prioritdrios, sem impor custos desproporcionados aos sistemas de saide nem
atrasar excessivamente a entrada de medicamentos genéricos e biossimilares. O vale procura
responder a este equilibrio, mas apenas a sua aplicacdo pratica permitird aferir se as
salvaguardas previstas sdo efetivamente suficientes.
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Thinking about tomorrow? Let’s talk today.

&
Manuel Duraes Rocha
manuel.rocha@abreuadvogados.com

Ana Simdes Ferreira
ana.s.ferreira@abreuadvogados.com

Ricardo Rocha
ricardo.rocha@abreuadvogados.com
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