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LO SCENARIO DELLA FARMACEUTICA NELLE STRATEGIE DI SVILUPPO DELLE
IMPRESE

Un settore in profonda trasformazione a livello internazionale

L’impegno per la scoperta dei nuovi farmaci € una sfida che dura nel tempo.

Per questo i progressi nelle cure del futuro dipendono in modo determinante dalla vera e
propria rivoluzione che sta attraversando l'industria farmaceutica e la sua attivita di
Ricerca, sempre pitl dedicata a cure mirate e specifiche per le esigenze degli individui.

Sono di due tipi i fenomeni concomitanti che caratterizzano lo scenario dell'industria
farmaceutica mondiale attuale e nei prossimi anni.

Da un lato shock “esterni” quali:

e crescita della domanda di salute (invecchiamento della popolazione, crescente
domanda dai Paesi emergenti, risposta a nuove domande di salute);

e riduzione del numero dei principi attivi scoperti ogni anno e aumento degli
investimenti necessari per renderli disponibili (ormai anche superiori al miliardo di
euro, in particolare con la crescita dei costi nelle fasi di sviluppo);

e importanti scadenze brevettuali, che dopo una prima ondata nel 2007-2009 ne
avranno un’altra molto rilevante entro il 2013 (riducendo, secondo alcune stime, di
circa il 20% i fatturati delle principali imprese a livello globale).

Dall’altro shock “interni”, quali I'apparire sulla scena di tecnologie innovative, la maggiore
complessita dei progetti di R&S e le nuove scoperte scientifiche: trend che stanno
cambiando i modelli di Ricerca, indirizzandoli verso nuovi segmenti e cambiandone
l'organizzazione in direzione di una pilt ampia specializzazione e divisione del lavoro
innovativo.

Ne deriva una fase di grande trasformazione a livello internazionale, per la necessita di
arricchire le pipeline di Ricerca e riorientare il portafoglio-prodotti verso terapie sempre
pitt mirate, adottando modelli diversi rispetti al passato, maggiormente concentrati sulla
specializzazione di team di Ricerca, piuttosto che sui grandi laboratori.
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Infatti, la spinta all’eccellenza su specifici comparti, che deriva dalla maggiore complessita
dei progetti, aumenta l'interdisciplinarita, moltiplica le opportunita per soggetti diversi e
determina la trasformazione della struttura dei Centri R&S dei grandi Gruppi, che vanno
articolandosi in unita piu flessibili e specializzate.

Rafforzando un lavoro di ricerca di idee innovative (un processo definito anche Research-
hunting), nate anche in ambiti esterni al perimetro aziendale, da sviluppare grazie al
know-how e alle risorse che solo grandi aziende sono in grado di mettere in campo.

Per questo una indagine sui principali Gruppi farmaceutici globali ha mostrato come la
fonte di innovazione ritenuta piu efficiente per il futuro sia l'outsourcing tramite
partnership di Ricerca (41%), seguita da acquisizioni di aziende biotech (39%) e, infine,
dalla Ricerca svolta internamente (20%)".

I nuovi modelli di Ricerca modificheranno anche il percorso per lo sviluppo dei farmaci,
ad esempio con trial clinici basati su una fase di pre-sviluppo capace di identificare
caratteristiche e processi genetici prima di una sperimentazione su un numero molto
ampio di pazienti.

Grazie a nuovi meccanismi saranno sufficienti numeri piu ristretti, ma piu mirati e in
grado di fornire una maggiore quantita di informazioni, per valutare rischio ed efficacia
dei farmaci, con una evoluzione rispetto al metodo della Evidence Based Medicine,
mantenendo i pit elevati standard di efficacia e sicurezza delle terapie.

E un modello che avra bisogno anche di un nuovo approccio regolatorio, nel quale la
protezione intellettuale non sia pit affidata solamente al tradizionale brevetto, ma a forme
pit evolute di open-source protection, per fare in modo che le nuove scoperte, quali ad
esempio quelle della farmacogenetica e della biologia molecolare, non siano vincolate ad
un solo uso terapeutico, ma possano dispiegare le proprie potenzialita su un numero piu
ampio di applicazioni.

E un sistema che, oltre a grandi capacita di sviluppo terapeutico, presenta anche positive
sinergie di crescita tra settori affini, poiché, ad esempio, I'uso di farmaci mirati rendera
pit intenso il ricorso anche a strumenti diagnostici piu sofisticati.

Il modello di Ricerca farmaceutica vedra dunque prevalere rapporti sinergici: dalle nuove
tecnologie 'opportunita di esplorare percorsi scientifici d’avanguardia; dalle imprese del
farmaco le competenze, le risorse e le strutture necessarie per lo sviluppo delle molecole e
il know-how per rendere disponibili strumenti terapeutici innovativi.

E una “rivoluzione” che rende decisiva la competitivita del network, in cui all'impegno dei
grandi Gruppi si affianca la capacita innovativa delle PMI e un ruolo sempre pit attivo dei
centri pubblici di eccellenza.

' Scrip, “Crisis, what productivity crisis?”, 2008
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Un modello di business in cui il successo, pit che dalla massa critica della singola azienda,
nasce dalla capacita di collegare le proprie eccellenze alla rete internazionale della Ricerca.

In questo crescente “mercato delle idee” il Sistema Italia, anche in presenza di una massa
critica minore, puo avere positive opportunita.

A patto che si sappia collegare alla rete internazionale della Ricerca con le proprie
eccellenze: consolidata tradizione nella produzione farmaceutica, specializzazione nella
R&S biomedica, Ricercatori e clinici di livello internazionale che possono rappresentare un
importante vantaggio competitivo del Paese.

L’Italia e il posizionamento internazionale

Le tendenze del settore hanno forti ripercussioni sul profilo delle aziende e sui livelli
occupazionali. In una prima fase concentrate sulla rete esterna (in Italia per 1'85% dei
5.200 addetti in meno nell'industria tra il 2007 e il 2008), ma cresce la possibilita che si
trasferiscano significativamente anche ad altre funzioni, per esempio ai laboratori di
Ricerca o con un aumento del ricorso all'outsourcing anche per fasi del processo
produttivo.

In questi mesi la farmaceutica sta soffrendo meno di altri settori per la recessione.
Tuttavia nei prossimi mesi la (debole) ripresa economica non portera condizioni operative
migliori, mentre i cambiamenti strutturali si intensificheranno e subiranno
un’accelerazione, con ripercussioni anche in Italia.

E importante muoversi da subito e anticipare questi cambiamenti, perché:

e in questi mesi si decidono piani di investimenti globali e quindi le prospettive di
crescita di lungo periodo per molte imprese;

e iprodotti “di domani” si generano con i progetti condotti “oggi” nei laboratori;

e lattivitd dei siti di produzione (molti in Italia sono eccellenze internazionali) si
alimenta con scelte organizzative nel breve periodo che incrementano costantemente
la competitivita.

Per individuare alcune azioni di supporto per la crescita dell’attivita industriale e di
Ricerca ¢ necessario definire il ruolo della farmaceutica in Italia e il suo posizionamento
rispetto ai principali concorrenti.

11 contributo della farmaceutica allo sviluppo industriale in Italia puo essere descritto
lungo le seguenti tre direttrici=.

? Farmindustria, “Indicatori Farmaceutici”, 2009



&ﬁ@ FARMINDUSTRIA

» Ricerca e sviluppo:
- 1° settore per investimenti rispetto al fatturato (7% rispetto a 1% della media) e il
2° settore per il loro valore (1.200 milioni nel 2008 con 6.230 Ricercatori);
- 13,5% della Ricerca manifatturiera dipende dalla farmaceutica;
- oltre 200 progetti di Ricerca italiani e 136 prodotti biotech in fase clinica.

e Attivita manifatturiera

- 3° Paese in Europa per numero di addetti e 5° nel Mondo. L'Ttalia & un grande
produttore, prima che un grande mercato (4° in Europa e 6° nel Mondo);

- 69.500 addetti nel 2008, dei quali il 90% laureati o diplomati;

- 61 mila addetti nell'indotto a monte (ad esempio materie prime, impianti e
macchinari, confezionamenti), composto da diverse imprese leader a livello
mondiale nei loro comparti;

- saldo estero positivo per medicinali e vaccini (la produzione supera i consumi);

- 53% della produzione destinata all’export;

- 37% dell'export nazionale a piu elevato livello tecnologico;

- nel 2009 apertura di impianti di Ricerca o Produzione di grandi imprese nazionali
e internazionali (Boehringer Ingelheim a Bergamo, Chiesi a Parma e Eli Lilly a
Firenze con impianti che valgono fino a 400 milioni di euro di investimenti) ai
quali si aggiungono ulteriori piani per un miliardo in tre anni (Accordi di
programma).

¢ Presenza imprenditoriale
- le imprese medio-grandi a capitale italiano investono in R&S quote in linea con la
media settoriale europea (15% del fatturato), con oltre il 50% di vendite all’estero;
- le imprese farmaceutiche a capitale estero sono al 1° posto per investimenti in
Ricerca e produzione da parte delle multinazionali;
- le PMI hanno la leadership europea nel loro segmento per addetti e produzione.

Tuttavia, se il contributo in termini assoluti e il confronto con la media dell'industria
testimonia il valore della farmaceutica per lo sviluppo del Paese, il giudizio sulla “salute”
del settore deve tenere conto del confronto all'interno dello stesso settore nei Paesi Ue,
perché & in base a questo che si stanno decidendo i piani di investimento globali che
determineranno la crescita dei prossimi anni.

Emergono da questo punto di vista elementi di forte preoccupazione per la capacita di
continuare a crescere, quali ad esempio i seguenti.

— Calo dell'occupazione in Italia nel 2007-2008 (-5.200 addetti, cioé -7%) superiore a
quello degli altri principali paesi (-2,9%).

—  Prezzi piu bassi fra i pitt importanti paesi e ricavo dell'industria inferiore alla media
(60,6% del prezzo finale). La spesa farmaceutica convenzionata pro-capite in Italia ¢ di
188,5 euro contro i 265,6 euro della media Ue.

— Dal 2001 la spesa farmaceutica convenzionata ¢ diminuita del 2,4%, mentre le altre
voci di spesa sanitaria sono aumentate del 54,6% (fonte Istat).
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I prezzi dei medicinali sono scesi del -23% dal 2001 al 2008 (-30% per i rimborsati) e
sono in calo anche nel 2009 (-1,9% tra gennaio e settembre).

Per le imprese del farmaco “dal 2001 in Italia si assiste a un’erosione sistematica della
redditivita globale (...) ad un peggioramento rispetto agli altri Paesi, verso i quali
I'Ttalia mostra un differenziale sempre pit negativo.” (25% in meno rispetto ai piu
importanti concorrenti, fonte Cergas Bocconi).

Tali elementi incidono negativamente sulla capacita di finanziare gli investimenti (il 90%
autofinanziati) e quindi di continuare a crescere in futuro.

Azioni di politica industriale per la competitivita del settore

Garantire stabilita del quadro normativo e certezza delle regole

La R&S ¢ un processo lungo, complesso, continuo e costoso: per rendere disponibile
un nuovo farmaco servono 10-15 anni di studi e investimenti che possono superare il
miliardo di euro.

Per dare l'opportunita alle aziende di programmare impegni cosi importanti ¢
necessario un quadro normativo stabile, coerente ai vari livelli di Governo (nazionale e
regionale), competitivo rispetto a quello di altri Paesi, con risorse adeguate alla
domanda di salute.

Confermare e potenziare gli incentivi alla Ricerca gia introdotti e favorire
la crescita del network

L'innovazione & lo strumento principale per garantire cure migliori e sviluppo delle
imprese.

All'innovazione devono essere dedicate risorse adeguate e politiche di prezzi e tempi
allineati a quelli dei principali Paesi europei.

Vanno consolidate e rese piu efficaci le misure decise negli scorsi anni. In particolare
in questa fase di riorganizzazione internazionale del settore & importante offrire il
migliore quadro possibile per I'allocazione degli investimenti.

A questo scopo € opportuno:

— confermare e potenziare su un orizzonte ampio (almeno 10 anni) il credito di
imposta alla R&S, ripristinandone I'automatismo, favorendo con condizioni di
vantaggio le collaborazioni pubblico-privato e introducendo condizioni premiali in
base all'intensita degli investimenti e con verifiche stringenti sull'uso delle risorse;

— garantire adeguati finanziamenti al programma Industria 2015 per le Nuove
Tecnologie della Vita e alle “Azioni Connesse”, molto importanti per migliorare il
contesto per il settore;

— rendere strutturali gli Accordi di Programma per 'industria farmaceutica;

~ valorizzare gli studi clinici, una fase assolutamente vitale per trasferire piu
efficacemente i risultati della R&S in applicazioni cliniche e in produzione, che puo
rivelarsi un fattore di crescita del Paese, come tappa fondamentale per lo sviluppo
dei medicinali e opportunita per i Ricercatori pubblici.
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A questo fine ¢ particolarmente auspicabile:

— dare concreta attuazione alla norma che prevede la presenza nel Comitato Etico di
un rappresentante delle Autorita Competenti Locali, per procedere alle verifiche di
competenza contestualmente alla valutazione etico-scientifica, velocizzando cosi le
procedure autorizzative;

— finanziare tutta la Fase II (non solo la Fase II a) e prevedere per la fase III una
quota di finanziamento pubblico, restituito dalle Aziende in caso di successo dello
studio;

— premiare i migliori progetti di Ricerca, indipendentemente dal fatto che chi li
propone sia un soggetto pubblico o privato, estendendo alle imprese del farmaco la
possibilita di ottenere finanziamenti erogati attraverso i bandi Aifa per progetti di
ricerca clinica sulle malattie rare/farmaci orfani;

— informatizzare e digitalizzare il maggior numero di centri ospedalieri, per costruire
una efficiente banca dati e creare opportunita per favorire la ricerca clinica nel
Paese.

¢ Premiare 'innovazione
Va riconosciuto il valore sia di quella che determina grandi salti nelle terapie
(breakthrough) sia di quella incrementale, che insieme alla prima fornisce alternative
terapeutiche, migliore aderenza al trattamento e qualita della vita (efficacia nei
trattamenti, minori effetti collaterali, facilita d'uso). A tale proposito é opportuno:

- mantenere consultazioni permanenti del gruppo di lavoro misto Aifa-
Farmindustria sull'Innovazione terapeutica, per monitorare la fase applicativa
della metodologia di valutazione oggi esistente ed introdurre eventuali correttivi,
ove necessari;

— adottare un approccio non restrittivo nella valutazione dei benefici terapeutici e
sociali conseguenti all'introduzione dell'innovazione;

— facilitare la rapida, omogenea ed equa disponibilita dei prodotti frutto
dell'innovazione per i pazienti e i cittadini su tutto il territorio nazionale.

* Dare certezza dei tempi per I'accesso all’innovazione

E necessario migliorare I'accesso all'innovazione a livello regionale per minimizzare i
tempi di introduzione di medicinali, gia approvati dall’Agenzia Italiana del Farmaco,
evitando la frammentazione dei sistemi di valutazione o un loro uso strumentale ai fini
del contenimento dei costi. In particolare, i farmaci innovativi dovrebbero essere
inseriti nei Prontuari Terapeutici Ospedalieri Regionali in modo automatico, per
garantire a tutti i cittadini un’applicazione uniforme dei Livelli Essenziali di
Assistenza.

e Tutelare la proprieta intellettuale
La Ricerca puo crescere solo in presenza di un adeguato sistema di tutela brevettuale.
Per questo si chiede che nel nostro Paese il rilascio delle AIC dei farmaci equivalenti
avvenga nel rispetto delle scadenze brevettuali certificate dal Ministero dello Sviluppo
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Economico. Inoltre, a livello sia nazionale sia regionale, vanno evitati provvedimenti
che non rispettano la proprieta intellettuale, quali la prescrizione per principio attivo,
il prezzo di riferimento per i medicinali coperti da brevetto o misure equivalenti (ad
esempio la fissazione di quote di mercato minime a favore di prodotti a brevetto
scaduto all'interno di classi terapeutiche contenenti prodotti ancora sotto brevetto).
Misure che non garantiscono la stabilita della spesa sanitaria e penalizzano I'impegno
delle imprese, costituendo un forte deterrente alla Ricerca.

* Riconoscere il valore del marchio
Come la proprieta intellettuale, anche il valore del marchio ¢ fondamentale per
remunerare adeguatamente gli investimenti e sostenere I'export.
Per questo non puo essere penalizzato da un approccio puramente commerciale, che
tende comunque a preferire il generico alla specialita caratterizzata da marchio, sulla
quale spesso le imprese continuano a fare Ricerca, anche dopo la scadenza del
brevetto.
Il marchio rappresenta la qualita della produzione e come tale deve essere tutelato — a
tutti i livelli — come un valore italiano, che per i farmaci ha un significato in pi, perché
¢ un elemento di riconoscimento e di fiducia da parte dei pazienti, specie quelli piu
anziani.

» Premiare I’eccellenza e il merito in aree strategiche
Per aumentare la produttivita della R&S servono procedure piu efficienti e
collaborazione tra i centri di eccellenza nel Paese, a partire da quelli presenti nel SSN,
che con la sua massa critica puo essere un volano di competitivita.

Va modernizzato I'approccio della Pubblica Amministrazione e delle stesse imprese
nelle politiche di incentivazione. Con finanziamenti non a pioggia, ma focalizzati su
aree strategiche (elevato potenziale di sviluppo, indice di innovazione, interesse
sociale, medical need, impatto sulla qualita della vita dei pazienti) e su programmi di
alto profilo (valutati con un metodo di peer review), vincolati al raggiungimento (con
seri momenti di verifica) di risultati concreti sulla propria capacita competitiva.

e Creare condizioni competitive in linea con i principali Paesi europei
Nella farmaceutica gli investimenti sono finanziati dalle imprese per oltre il 90%. Per
questo occorre procedere a un progressivo recupero delle attuali condizioni
competitive, che vedono le aziende in Italia operare con prezzi piu bassi e costi spesso
pit alti rispetto agli altri Paesi.
Tra questi il carico fiscale, in media del 60% ma con punte superiori, per 1/3
determinato da misure specifiche sul settore.

¢ Migliorare I’efficienza delle procedure burocratiche e amministrative
Uno dei costi importanti per le aziende, che pit penalizza il Paese — in particolare le
PMI - ¢ il peso della burocrazia. Per questo motivo Farmindustria chiede da tempo
meno leggi e pit controlli, per ottimizzare le procedure e rendere piu semplici e rapidi
gli adempimenti amministrativi.



