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RESUMEN.

En este trabajo los autores demuestran la validez de un modelo, desarrollado a partir de la teoria de
opciones reales, con el fin de valorar empresas farmacéuticas. La valoracion de las patentes de las
compaifiias se ha realizado a través de un proceso estocastico que lleva implicita una opcién de abandono;
los parametros usados se han extraido a partir de los informes financieros de las grandes corporaciones
farmacéuticas. El método implementado muestra ser eficiente e imparcial, no sélo para valorar moléculas
en desarrollo en las distintas fases de investigacién y desarrollo, sino también para valorar las empresas
que las poseen. Con el objetivo de llegar al uso correcto del modelo, los autores han tenido que realizar un
estudio exhaustivo de la industria y, de este modo, extraer los parametros, asi como los “drivers” que
aportan valor a cada una de las empresas a analizar. A lo largo del articulo se realiza una contrastacién
empirica y se crea un ranking de empresas, en funcién del riesgo que incorporan los precios cotizados de
las compafiias objeto de valoracion. El uso de esta técnica supone claras ventajas frente a otros métodos

usados hasta ahora, que a lo largo del articulo se muestran.
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I. INTRODUCCION.

La valoracién de intangibles resulta hoy uno de los retos mas importantes a los que se
enfrenta la investigacion financiera, especialmente cuando conforman el principal
motor, generador del valor de una empresa o proyecto de inversion, que a su vez ha de
ser objeto de valoracidn. A través de este estudio, los autores demuestran la validez de
la técnica de Opciones Reales para valorar patentes y gastos de investigacion y

desarrollo de los posibles futuros farmacos.

La técnica de Opciones Reales es muy adecuada para valorar procesos inmersos en altas
dosis de incertidumbre y riesgo; los autores demostraran a lo largo del trabajo como
estos dos factores configuran la naturaleza de la industria farmacéutica y, en
consecuencia por qué resulta atil la aplicacién de esta técnica. La hipotesis a validar
sera pues considerar el desarrollo de un farmaco, como un proceso estocéstico, cuyo
valor se maximiza a través de la opcion de abandono que lleva implicita. Los resultados
del trabajo de investigacion son finalmente contrastados con la técnica de valoracion por
maultiplos, ésta demuestra ser una herramienta de gran utilidad para formar un marco de
referencia estable que ayuda a la interpretacion de los datos que el modelo arroja.
Finalmente, se muestra como se podria crear un “ranking” de compafiias en funcion del
riesgo que incorporan sus valoraciones respecto a los precios del mercado en el que se

encuentran inmersas.

El objeto ultimo de este articulo es incorporar, al modelo de valoracién de compafiias
bio-farmacéuticas, que ya hemos aplicado y desarrollado en anteriores publicaciones®,
las modificaciones y variables, que las grandes corporaciones farmacéuticas requieren y
comprobar de este modo su eficacia y posibilidades de uso para la industria. Para ello se
ha realizado un exhaustivo andlisis sobre la evolucion de las ventas y generacion de
flujos de caja de 204 moléculas, pertenecientes a las 13 compafiias farmacéuticas mas
capitalizadas del mundo, cuya aprobacion se produjo entre los afios 1995 y 2004. El
modelo que desarrollamos a lo largo del articulo se basa, en la metodologia para la

valoracion de patentes desarrollada en Schwartz (2001), completada con la introduccién

! Rubio Martin (2003), Rubio Martin y Lamothe Fernandez (2005), (2006).



del ciclo de vida del producto, y el popular algoritmo basado en minimos cuadrados con

Monte Carlo (Longstaff y Schwartz, 2001) para resolver opciones americanas.

El trabajo se divide en las siguientes partes: I. Introduccion. Il. La utilidad de los
modelos financieros y las técnicas de prediccion de precios. Ill. Caracteristicas de la
industria farmacéutica y de las grandes corporaciones farmacéuticas. 1V. El Marco
teorico: desarrollo del modelo. V. Aplicacion a la valoracion de las grandes compafiias

farmacéuticas. VI. Analisis de resultados y conclusiones.

Il. LA UTILIDAD DE LOS MODELOS FINANCIEROS Y LAS TECNICAS DE
PREDICION DE PRECIOS.

El oficio de analista financiero, ya desde sus origenes, fue una tarea dificil no exenta de
riesgos y errores. Algunos cometarios sobre la dificultad de conocer el verdadero valor
de las acciones se pueden apreciar en la obra del espafiol José de la Vega, publicada en
Amsterdam, en 1688 “Confusién de Confusiones”. Existen posteriores estudios’ en los
gue se analizan las sucesivas burbujas bursatiles, y posteriores crisis, habidas a lo largo
de la historia de los mercados, desde la crisis de los Tulipanes en el siglo XVII* a la
reciente crisis de las “Punto.com”, llamada también crisis de la “Nueva Economia™.
Todos estos fendmenos nos conducen al mismo convencimiento: los analistas, los gurds
y los creadores de opinidn, en los mercados financieros, se equivocan en determinados
momentos e incluso, en ocasiones, el mercado dista mucho de ser un mecanismo

eficiente de asignacion de recursos.

Si nos referimos a las valoraciones de las EBT’s, empresas de base tecnoldgica e
innovadora, la problematica se complica. Estas empresas llevan consigo altas dosis de

activos intangibles que provocan un mayor grado de aleatoriedad y subjetividad en la

2\/éase Malkiel (1999), cap.3 para analizar estos fenémenos histdricos. También es interesante Shiller (
2000).

3 “Un bulbo de tulipan lleg6 a cambiarse por una mansién lujosa o el salario de 15 afios de un artesano
bien pagado, para poco tiempo después no valer nada”. http://es.wikipedia.org/wiki/Tulipoman
%C3%ADa.

* La empresa Cisco, por ejemplo, vio como el valor de sus acciones se multiplicaba por 400, en el periodo
1990-2000. Las acciones de Amazon se multiplicaron por 50, y las de MGI, por 200, lo que dio lugar a
movimientos posteriores de panico, que condujeron a bajadas generalizadas en los precios. Rubio Martin
(2005).



marcha futura de la empresa que en otros sectores mas tradicionales y, por tanto, se

convierten en menos “predecibles”.

En estos casos, la practica ha demostrado que normalmente los modelos tradicionales de
descuentos de flujos tienden a infravalorar, pero también en determinados escenarios, a
sobrevalorar, sin mucha ldgica, el precio de estos proyectos, y por lo tanto de las
empresas que los poseen. Nace, de este modo, la necesidad de buscar nuevos modelos
de valoracion, con base cuantitativa, que incluyan la aleatoriedad e incertidumbre que
caracterizan al mercado y que representan un importante componente en los proyectos
de I+D de las EBT’s, en especial de las compafiias Bio-Farmaceuticas y Farmacéuticas.

Surge asi el método de las “opciones reales™

, ideado en 1984 por Stewart Myers de la
Sloan School of Management del MIT, en una de las primeras ediciones de su manual
« Principles of Corporate Finance », el cual constituye una filosofia importante en
relacion a la valoracion y a la toma de decisiones estratégicas. EI método de las
opciones reales introduce los efectos del tiempo, de la incertidumbre y de la toma de
decisiones en el proceso de valoracion, aportando una gran flexibilidad al mismo. Desde
la acufiacion del término hasta nuestros dias, las metodologias de valoracién de
opciones financieras, aplicadas a los activos reales, han tenido una gran evoluciéon y han

sido objeto de estudio por los principales cientificos en finanzas a nivel mundial.

En el dmbito objeto de nuestro estudio, otros importantes autores como Kellogg y
Charnes (2000) han adaptando a las opciones reales un trabajo anterior de Myers &
Howe (1997), sobre valoracién de la industria Bio-Farmacéutica. Posteriormente
Richard E. Otto (2000), introdujo las probabilidades de éxito ante distintos escenarios
competitivos; Schwartz (2001), desarrollé un modelo con simulacion montecarlo para
valorar patentes, y posteriormente también lo hicieron Jeffrey J.et Al (2001) y Gued;]
Ilan et Al (2001). Miltersen K, Schwartz E (2004), también nos han mostrado la forma
de valorar estos proyectos, introduciendo la teoria de los juegos bajo situaciones
competitivas. Otra obra importante es la de Villiger Ralph et Al (2005).

> “En todo caso, los métodos clasicos de valoracion de proyectos, que son idéneos cuando se trata de
evaluar decisiones de inversion que no admiten demora, infravaloran el proyecto si éste posee una
flexibilidad operativa (se puede hacer ahora, 0 mas adelante, o no hacerlo) u oportunidades de
crecimiento contingentes”. Mascarefias Pérez-1fiigo (1998). Véase también Lamothe et al (2004).



I1l. CARACTERISTICAS DE LA INDUSTRIA FARMACEUTICA Y DE LAS
GRANDES CORPORACIONES FARMACEUTICAS.

Las industria farmacéutica basa la obtencion de ingresos en la innovacion. Esta supone
la aparicion de nuevos medicamentos en la curacion de enfermedades como el cancer, la
esclerosis mdltiple, el alzheimer y también en mecanismos de mejor accién, menos
toxicos y mas eficientes para otras curaciones, que ya cuentan con remedios curativos.
Si el medicamento es verdaderamente innovador, se convierte en un super-ventas y
proporciona grandes beneficios a la empresa que es poseedora de su patente. La patente
representa un “seguro” de generacion de ingresos durante un determinado periodo de
tiempo, pues la empresa, que posee la patente, mantiene una exclusividad de ventas
durante un periodo de tiempo limitado, normalmente veinte o veinticinco afios. De este
modo, la innovacién y el sistema de patentes son esenciales para mantener la
supervivencia de la industria, en especial de las grandes corporaciones; sin ellos no

sobrevivirian.

A modo de ejemplo, presentamos en la tabla uno, las ventas que han generado para la
compafia Pfizer sus principales superventas en los Gltimos cuatro afios; y podemos
comprobar como solo cuatro farmacos representaron, durante el ejercicio 2005, el 40%

de las ventas de la Compaifiia.

TABLA 1.
PFIZER SUPER-VENTAS

AREA TERAPEUTICA PRODUCTO APROBACION 2002 2003 2004 2005
Cardiovascular and metabolic Norvasc 1994 3846 4336 4463 4706
Infectious and respiratory Zithromax 1996 1516 2010 1851 2025
Urology Viagra 1998 1735 1879 1678 1645
Cardiovascular and metabolic Lipitor 1999 7972 9231 10862 12181
VENTAS 15069 17456 18854 20557
% 46,66% 39,02% 35,90% 40,07%
TOTAL VENTAS 32294 44736 52516 51298

Fuente: elaboracién propia a partir de cuentas Pfizer

Sin embargo, pese a las cuantiosas ventas y rentabilidades alcanzadas por estos
medicamentos, el ciclo de vida del producto es corto; si bien es cierto que las nuevas
moléculas en desarrollo gozan de veinte o veinticinco afios de proteccion, las
compafiias, que desarrollan estos compuestos, realizan la inscripcién de la patente
cuando el farmaco todavia se encuentra en fase de desarrollo; frecuentemente se realiza

durante la fase preclinica, cuando ya se ha comprobado la capacidad de sintesis de la



nueva molécula, y ello para evitar posibles traspasos “involuntarios” de la propiedad
intelectual. Lo cierto es que, en este momento, todavia restan diez o doce afios de fases
de investigacion y desarrollo hasta que el futuro medicamento pueda llegar al mercado.
Este hecho implica que el ciclo de vida “rentable”, antes de que expire la patente, no
sea excesivamente largo, pues se reduce a tan s6lo doce o catorce afios. A partir de este
momento expira la patente y entran los genéricos, instante a partir del cual, los ingresos

y por tanto las ganancias se ven tremendamente minorados.

En la figura nimero uno presentamos un resumen que Grawoski et al (2002), realizan
de la vida de un farmaco; el estudio comprende un analisis empirico de moléculas que
se encuentran en diferentes fases de ventas, entre los afios 1990 y 1995. El primer decil

corresponderia a los Block-Buster, o Superventas®.

FIGURA 1. VENTAS DE FARMACOS POR DECILES.
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Fuente: Grawoski et al (2002).

Evidentemente, como podemos observar en la figura anterior, no todos los farmacos,
que llegan al mercado, logran convertirse en Super-ventas; s6lo un 10% de los que son
lanzados lo consiguen y ello hace que las compaiiia gasten cantidades ingentes en la
busqueda del “oro medicinal”, es decir de nuevos block-buster. Sin embargo y, aunque
el principal objetivo de las grandes corporaciones es maximizar su beneficio, también es
cierto que las repercusiones de la innovacion y del sistema de patentes son
importantisimas; las mejoras en la sanidad implican importantes avances sociales y

éstos a su vez, en general, conforman una pieza clave para el progreso de la humanidad.

® Se denomina asf a los farmacos que son capaces de superar 1000 millones de euros de ventas.



Aunque para estas compafiias existe la posibilidad de obtener grandes lucros, también
hay importantes riesgos e incertidumbres que las empresas tienen que asumir; el
desarrollo de un nuevo medicamento es un proceso largo y estd sometido a la
permanente posibilidad del fracaso. En este sentido, se distinguen diversas fases por las
que debe pasar el desarrollo de un nuevo medicamento, a partir de la fase inicial de
descubrimiento (Lobato et al, 1997; EFPIA, 2004):

1.- Fase Preclinica: en donde se somete al principio activo a una bateria
compleja de pruebas in vitro y tests en animales, con el objeto de identificar los
posibles efectos toxicos y establecer las caracteristicas farmacologicas de la
nueva sustancia.
2.- Fase Clinica: una vez superadas las pruebas anteriores, los productos
prometedores son llevados a un segundo proceso, donde se distinguen a su vez
un conjunto de fases, denominadas genéricamente ensayos clinicos.
a Fase I: Consiste en ensayos en personas sanas, que de forma voluntaria
se prestan a tales experimentos. Si el medicamento es tolerado, y produce
los efectos deseados, entra en la segunda etapa.
a Fase Il: El producto es suministrado a un numero de pacientes que
sufren la patologia, la cual se espera tratar con el medicamento objeto de
la experimentacion (entre 3.000 y 4.000 pacientes). Si el producto se
mantiene prometedor, pasaria a la siguiente etapa.
a Fase Ill: El producto es suministrado a un gran nimero de pacientes.
Las pruebas a gran escala sirven para determinar su dosificacion ideal y

para reafirmar los indices de seguridad y eficacia estimados.

FIGURA 2. FASES DE DESARROLLO DE UN FARMACO.

DESCUBRIMIENTO > DESARROLLO PRE- CLINICO > DESARROLLO CLINICO > FASE DE REGISTRO > MERCADO >
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Fuente: elaboracion propia a partir de Kellogg & Charnes (2000), Parexel (2001).



La complejidad de este proceso se manifiesta ya en las primeras etapas de obtencion del
compuesto quimico, que constituird la base del posterior farmaco; de hecho, podemos
observar como la probabilidad de que un farmaco recién descubierto llegue al mercado
es inferior al 2%’ y segln algunos estudios incluso del 0,02%, es decir, de cada 5000
moléculas s6lo una llega al mercado, mientras que una vez que el farmaco se encuentre
en la fase clinica su posibilidad de éxito aumenta de forma considerable, ya que una de
cada cinco moléculas llegard a ser comercializada. Este proceso de investigacién
cientifica requiere una gran cantidad de recursos, tanto econémicos como humanos, los

cuales se han incrementado considerablemente en los Gltimos veinte anos.

En este sentido, es importante el estudio de Grawoski, Vernon y Di Masi (2002),
autores que realizaron un andlisis de los retornos y rentabilidades de una muestra de 118
farmacos, durante el periodo comprendido entre 1990 y 1994, obteniendo que el cash-
flow medio generado en el momento de salida del farmaco es de 525 millones de USS$,
frente a unos gastos capitalizados al momento de lanzamiento del producto (que
incluyen farmacos fracasados en cada fase) de 480 millones de US$. Ademas, las
conclusiones del estudio presentan una gran concentracion en las ventas, ya que sélo los
tres primeros deciles, de los farmacos analizados, cubren los costes de investigacion y

desarrollo necesarios para conseguir lanzar un producto al mercado.

En el contexto anteriormente descrito, hemos valorado las siguientes compafiias
farmaceéuticas: Pfizer, Roche, Johnson&Johnson, Glaxo Smith Kline, Merck, Sanofi-
Aventis, Bristol Myers, Novartis, Eli Lilly, Shering Plought, Astra Zeneca, Abbot y

Bayer, cuyas caracteristicas principales son:

* Son las empresas de mayor dimension y mas capitalizacion del mercado bursatil
mundial.

» Cuentan con el mayor nimero de farmacos super-ventas, lo que las convierte en
las mayores generadoras beneficios del mercado, sus ventas medias, se sitdan en
los dos deciles mas altos de la industria.

» Existe una gran competitividad entre ellas, y para mantener su estatus invierten

ingentes cantidades de dinero en investigacion y desarrollo.

" Paraxel (2001)



* Todas mantienen una importante actividad de “corporate”, son frecuentes las
fusiones y adquisiciones, las compras de lineas de negocios y desarrollo de
productos, los acuerdos estratégicos y la creacién de Joint-ventures, para

asegurarse la supremacia de la industria.

IV. EL MARCO TEORICO: DESARROLLO DEL MODELDO.

Para poder valorar estas compafiias, es preciso contemplar los dos focos de generacion
de valor que existen en las mismas, ambos tienen naturaleza de *activos intangibles

lideres™®:

» Productos que se estadn vendiendo en el mercado, con especial importancia del
analisis de los sUper-ventas. Estos son activos intangibles, identificables y
medibles, en tiempo y forma. Son objeto de valoracion a través de técnicas
tradicionales de descuento de flujos; si no introducimos la aleatoriedad, y una
vez terminada la fase de investigacion y desarrollo, la valoracion de un

compuesto podria determinarse del siguiente modo:

¢ _[1—exp(—(k — a*)T —t)]+ MCexp(—k)(T —t) (1)
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Fuente: elaboracién propia.

® Denominamos a un activo intangible, como lider, cuando es el principal generador de valor para la
compaifiia, en este caso, las patentes, aunque existan otros, como los nombres comerciales, o las redes de
distribucién, que también aportan valor al mismo, y por tanto se encuentran inmersos en su
cuantificacion.



El primer sumando de la expresion (1) representa el valor actual de una renta en

términos exponenciales, para un determinado periodo de tiempo T-t, con una

tasa de crecimiento ¢, ésta es un valor medio que se calcula para cada farmaco,
en funcion de los afios que le restan para que expire la patente y del modelo de
aproximacion a su ciclo de vida, como indica la figura 3. El término “MC?”, de la
férmula anterior, es un multiplo, sobre el flujo del Gltimo afo, el cual representa
una estimacion de la generacion de flujo de caja que tendra el farmaco, una vez
hayan entrado los genéricos, a partir del afio 13, y que segun el estudio sobre
moléculas que se explica posteriormente en el epigrafe V, es de 4,77 veces, el

del ultimo afo.

= Productos que se estdn desarrollando, que representan futuras fuentes de
generacion de valor. Son activos intangibles, dificiles de medir porque estan
sujetos a una gran incertidumbre y aleatoriedad. Por tal motivo su valoracion se
realizard a través de la teoria de opciones reales. EI modelo que hemos
desarrollado para su cuantificacion, es una opcion de crecimiento, que implica
introducir la aleatoriedad, el riesgo y la flexibilidad de poder abandonar el
proyecto en cualquier fase de investigacion y desarrollo, como consecuencia de

la posibilidad de incurrir en pérdidas.

IV. 1. VALORACION DE PATENTES EN LAS DISTINTAS FASES DE
INVESTIGACION Y DESARROLLO.

La valoracion de las patentes, en las diferentes fases de investigacion y desarrollo ha
supuesto uno de los objetivos principales de este trabajo. Como hemos mencionado
anteriormente, existen determinados focos de incertidumbre que imposibilitan usar

modelos deterministicos, en los que se basa la teoria clasica de valoracion:

» Incertidumbre en la generacion de flujos de caja, no todos los farmacos pueden
Ilegar a ser superventas, existen distintos niveles de ventas en los que se pueden
mover los productos.

e Incertidumbre en el proceso de desarrollo del producto :

* Funcion de costes pendientes, éstos son variables en funcion de

distintos acontecimientos.

10



» En la obtencién de aprobacion del nuevo medicamento por parte de las
autoridades sanitarias, EMEA o FDA.

* Incertidumbre en el momento de abandono del proyecto.

Lo descrito hace preciso usar modelos méas flexibles, que sean capaces de recoger
distintos escenarios y asignar las probabilidades adecuadas, en cada una de las fases de

desarrollo del farmaco.

En el caso de la valoracion de una patente, es recomendable aplicar modelos en tiempo
discreto®, ya que la modelizacién en tiempo continuo, que incluya todas las
caracteristicas y parametros necesarios, llevaria a la construccién de una ecuacién
diferencial parcial de dificil o imposible solucién, de manera que habria que relajar el
modelo y de este modo, despreciar, por ejemplo, el proceso de abandono de moléculas,
que conforma la opcion de abandono, o ignorar el ciclo de vida del producto y
determinar un periodo concreto de abandono y de finalizacion del proyecto, lo cual no
es cierto, ya que estas variables también son aleatorias. Relajar el modelo restaria
flexibilidad y veracidad a la valoracion. Por este motivo, y a sabiendas de la
complejidad que ello representa, hemos preferido aplicar un modelo en tiempo discreto
con simulacién montecarlo, para 100.000 sendas y periodos trimestrales, inspirado en el

modelo que Schwartz (2001) desarroll6 con la misma finalidad.

Los conceptos econdémico-financieros, en los que descansa el modelo, se han
introducido a través de los distintos focos de incertidumbre, que la obtencién de una

molécula requiere, y que se desarrollan en los puntos siguientes.

IV. 1. INCERTIDUMBRE EN LA GENERACION DE FLUJOS DE CAJA, EL
CICLO DE VIDA DEL PRODUCTO.

No todos los farmacos pueden llegar a ser superventas; existen distintos niveles de
ventas, en los que se pueden mover los productos. Para recoger los diferentes escenarios

de los posibles rangos de ventas, hemos introducido el siguiente proceso aleatorio en la

% Ver Rubio Martin. G (2004), para analizar la aplicacion al sector Bio-farmacéutico de modelos en
tiempo continuo derivados de la formula de Black-Scholes, concretamente, Ficher y Margrabe.

11



generacion del futuro flujo de caja, que a su vez evoluciona a lo largo de tres momentos

del ciclo de vida del producto:

Momento primero: El flujo de caja crece, a través de un movimiento Browniano o de
Wienner, en progresion geométrica, como indica la ecuacion (2); lo que implica que las
diferencias entre dos momentos del tiempo t1 y t0, se encuentran representadas por una
distribucion normal “dw”, o es la volatilidad (incertidumbre sobre los movimientos
futuros de la tasa de crecimiento del activo subyacente) y & es la rentabilidad media
anual que se espera genere el futuro farmaco. La duracién de este proceso sera limitada,
tan s6lo desde el afio uno, en que se lanza el producto, hasta el afio seis de

comercializacion:
dC = o Cdt + oCdw *°, o su version en tiempo discreto:

c,=C, e((a*—0,502)t+an(0,1)ﬁ) @

En la ecuacion (2), hemos introducido una “prima de riesgo”, asociada al proceso
dindmico de generacion de los flujos de caja, asumiendo los argumentos del “Capital

Asset Pricing model” de Merton, podemos determinar un modo sencillo de hallarla:

dC = (a-7)Cdt+gCdw (3); Para 7= Aty —T1)

19 bara desarrollar el proceso de difusion es preciso determinar la derivada del logaritmo del flujo de caja
“C”, aplicando el lema de K. ITO (1951), dada wuna funcion G(Cit)= Ln(C) vy

dG =a(C,t)dt + b(C,t)dz se puede demostrar (Hull, 1998), a=aC;b=0C
2
dG = Ea+§+15\(§b2 dt+§bdz y dado que E:O, @:i
oC ot 20oC oC ot oc C
2
$=—i2 llegamos  a dLnC = (iaC—ESZCZLZ)dt+£oCdZ;
oC C C 2 C C
dLnC = (& —%Qz)dt + o0z ; en tiempo discreto:

ALn(C) =LnC,, —LnC, = Ln[%”} =(a —%O'Z)At + an(O,l)\/E.

t
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Momento segundo: el movimiento ascendente, y aleatorio, se agota a través de un
proceso decreciente para la tasa de crecimiento, de modo que, cuando ésta llegue a cero,
el flujo sélo se moveréa a merced de la volatilidad™. El proceso durara desde comienzos
del afio siete hasta finales del afio catorce y se indica a través de la ecuacion (4):

da = —Kza(t)dt (4) osu version en tiempo discreto: oy = a4 *exp(—kzt) (5)

Momento tercero: hemos establecido otro proceso decreciente, desde comienzos del
afio quince hasta el veinte, que implicara el agotamiento definitivo del farmaco en el
mercado, considerando que existe competencia perfecta, por la entrada de nuevos y
mejores productos, como indicamos en la ecuacion (6).

dC = —K3C(t)dt (6) O su version en tiempo discreto: C, =C, ; *exp(—K,t) (7)

En la figura cuatro mostramos gréficamente el desarrollo de los tres momentos, en el eje
de abscisas se miden los diferentes valores, en millones de ddlares, que el flujo de caja
puede tomar para 100.000 sendas o caminos diferentes; en el eje de ordenadas el tiempo

en trimestres, computandose un total de 80 periodos, o 20 afios:

FIGURA 4. SIMULACION DEL FLUJO DE CAJA PARA 100.000 SENDAS.

Fuente: elaboracién propia.

1 En este sentido ver Pifieiro D (2003), como otra posibilidad, introduce un movimiento “normal” en el
flujo de caja, a partir del momento en que « =0, para eliminar totalmente, el efecto de la volatilidad en la
logo normalidad; en este trabajo se ha establecido un comportamiento decreciente para la volatilidad, a lo
largo del ciclo de ventas de la molécula en cuestion, en funcién de comprobaciones empiricas. Sobre
estudios del ciclo de vida, es interesante ver Rubio G, Lamothe P (2006), para evaluar los diferentes
efectos de introducir un proceso de reversion a la media, previo al agotamiento de la tasa.
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IV. 11l. INCERTIDUMBRE EN LA FUNCION DE COSTES.

El segundo foco de incertidumbre es la funcidn de costes pendientes, ésta es aleatoria y
variable en funcion de distintos acontecimientos, que pueden suceder, imposibles de
predecir a priori. Se ha adoptado el mismo proceso de difusion desarrollado
previamente por Pindyck (1993), incorporado posteriormente en Schwartz (2001), el
cual establece dos fuentes de incertidumbre en la funcion de costes. La primera fuente
de incertidumbre sélo se conocera cuando se realice la fase en cuestion, puesto que los
gastos cambiaran como consecuencia de esa ejecucion; no podemos conocerla a priori y
por ello aumenta el valor de los costes esperados. La segunda es posible conocerla antes
de iniciar la fase; ello hace que implique una opcion de abandono, es decir, solo se
iniciara esa fase si los costes no han aumentado y ello haga que el proyecto sea todavia
sea rentable; de no ser asi, se abandonaria. La primera, incertidumbre técnica, es la
relativa a la cantidad de tiempo, esfuerzo y materiales que se requeririan para la
finalizacion del proyecto por problemas no contemplados previamente en la realizacion
del mismo. La segunda, la incertidumbre en los precios de los costes de las materias
primas utilizadas, se produce por cambios en la regulacion del Estado y de la marcha de

la economia en general, segun se explica en la ecuacion nimero 8:
dk =—Idt+g(1,K)dz (8)

Donde | es la tasa de inversion de cada periodo, dz es un proceso de Wienner, que
puede estar o no correlacionado con la economia y los precios del mercado. La ecuacion
anterior implica, que los costes declinan segin se va realizando la inversion, pero
también existe un componente estocastico, a través de un proceso browniano en

progresion aritmética que se puede deber a factores técnicos o de costes.
De este modo la evolucién de K queda del siguiente modo:
dk = —1dt + o (1K) 2 dz + Kaw  (9)

La ecuacion (9) muestra como la incertidumbre técnica, segundo sumando, es
proporcional a la raiz del producto de la inversion del periodo (I) y el coste pendiente
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(K); la segunda, incertidumbre de costes, representada por el tercer sumando, lo es s6lo
al coste pendiente. En ambos casos la incertidumbre declinara a medida que el proceso
de investigacion y desarrollo finaliza y el coste pendiente se reduce; sin embargo, en el
caso de la incertidumbre técnica también ésta estara influenciada por el importe de la
inversion que se deba realizar en cada fase. En el modelo que se presenta s6lo se incluye
la incertidumbre técnica, por motivos meramente simplificatorios, si bien se describen
ambas para apuntar como una posible mejora la introduccion de la proveniente de los
costes de los materiales utilizados, més ain en un entorno econémico de subidas
generalizadas en los precios de las materias primas como es el actual. De esta manera el

proceso queda segun se enuncia en la ecuacion (10):

dK = —Idt + o(IK)YY2dz (10)

En tiempo discreto la ecuacion anterior quedaria como:
K(t+At) = K(t) - Iat+o(IK)Y 225 @y

El proceso dinamico de la ecuacion 11 se describe graficamente en la figura 5, el coste
pendiente se mide en el eje de abscisas, para cada periodo trimestral que se mide en el
eje de ordenadas.

FIGURA 5. SIMULACION DE 100.000 SENDAS PARA LA FUNCION DE COSTES.
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Fuente: elaboracion propia.
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IV. IV. LA OPCION DE INVERSION.

Sin incertidumbre, ni abandono, el valor del proyecto seria:

NPV =V (C, T )exp(=[(r + 2) - (@ - )T )+ r|+”‘ 2 (L-exp(-(r+ )T, ) (12)

La ecuacion anterior muestra la diferencia entre valor del proyecto y el coste pendiente,
que representa, de manera simplificada, el valor de la opcién de inversion en cada
momento del tiempo. Para determinar este valor, utilizaremos, en primer lugar, las
ecuaciones (2), (5), y (7), anteriormente mostradas. El valor del proyecto, si la fase de

I&D hubiese sido finalizada y el proyecto no fuese a ser abandonado seria:

Vi, j) = exp(=rAtV (i, j +1) + C(i, j)At (13)

De este modo, los flujos proyectados se van acumulando y actualizando hasta el
momento de lanzamiento del farmaco, obteniendo finalmente un vector de *“valores del
proyecto” para cada una de las 100.000 sendas.

En segundo lugar, actualizamos este vector no solo por la tasa de descuento, sino
también por la probabilidad de fracaso y calculamos nuevamente la matriz “Valor del
Proyecto” para cada senda y tiempo, correspondiente a las distintas fases de
investigacion y desarrollo W (i, j), como diferencia de los flujos de caja acumulados y el
coste pendiente, este ultimo determinado segin la ecuacion (11) y obtenemos la

siguiente expresion:

W (i, J) =exp(—(rAt+ AAD))V (i, j+D) - K(, ]) (14)

IV. V. ETAPA BACKWARD: EL PROCESO DE ABANDONO DE MOLECULAS,
LA OPCION DE ABANDONO Y LA PROBABILIDAD DE FRACASO.

El tercer foco de incertidumbre, que introduce el modelo, es el referente al proceso de
abandono de moléculas. ElI desarrollo de un nuevo medicamento implica un abandono
paulatino a lo largo de las distintas fases de investigacion y desarrollo, de muchas de las

moléculas que se descubrieron anteriormente. De este modo existe una especie de
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seleccion natural, como si se tratara de un “embudo selectivo”, mediante el cual las
compaiiias invierten de una forma mas eficiente su dinero presupuestado para la
actividad de investigacion y desarrollo, pasando de una fase a otra sélo las moléculas
gue van obteniendo mejores resultados y han demostrado mayor eficacia frente a otras,
siendo abandonadas, de este modo, el resto.

Esta dinamica es incluida, dentro del modelo, a través de dos procesos que se describen

a continuacion:
= PROBABILIDAD DE FRACASO DE UN FARMACO.

El proceso de “embudo” de moléculas, se introduce, en primer lugar, en las valoraciones
que hemos realizado, a través de una distribucion de Poisson, la cual recoge la
probabilidad de que ocurra un evento, en este caso que pueda llegar el farmaco o
molécula, que se esta desarrollando, al mercado, durante un periodo concreto de tiempo.
Si por ejemplo la probabilidad de que la nueva molécula llegue al mercado, en funcién
de la fase en que se encuentra es de 16%, en realidad seria lo mismo que si asigndsemos
una probabilidad de fracaso del 84%. Como restan ocho periodos, para que la molécula

pueda alcanzar el mercado, la forma de determinarla seria la siguiente:

exp(—ATy ) =exp(-841) =016
A=0,23

= LA OPCION DE ABANDONO.

El compuesto que estamos valorando, como acabamos de describir, puede ser
abandonado en un determinado momento. Para recoger este hecho, introducimos el
supuesto de que los directivos, abandonen aquellas sendas, o caminos, que de
producirse, no arrojarian suficiente solvencia econdmica. Para su aplicacion se ha

partido de dos extremos simplificadores:
- La estrategia de inversion toma dos posibles extremos: invertir a la tasa maxima

posible, o0 no invertir nada. Esta politica es optima so6lo en el caso en que los
Cash-Flows y los gastos de 1&D no estén correlacionados.
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- Una vez el proyecto es abandonado, no comenzard nuevamente aunque los
futuros cash-flows mejorasen; ello es porque al haber una fecha de expiracion de
la patente, todo este proceso de abandono y reinicio podria ser excesivamente

COstoso.

La opcién de abandono se producira en el caso en que'?:

W (i, j)<0

Los puntos o valores, asi determinados, van a formar una opcién call “out the Money”
o, alternativamente, una opcion put “in the Money”, que a su vez se encuentra inmersa
dentro de un proceso estocastico, a través del cual finalmente va a medir el valor total
de la patente que se esta desarrollando.

Para medir el momento éptimo de abandono de estas sendas y el valor final de la opcion
de abandono, hemos seguido el proceso establecido por Longstaff- Schwartz (2001), el
cual es, en esencia, un proceso para maximizar el valor de una opcidén americana, es

decir, que puede ejercer en cualquier momento del tiempo.

El valor de la opcidon, asi determinada, representa las “pérdidas evitadas” por los
directivos de la compafiia al abandonar aquellas sendas que no serian, de otro modo,
rentables. Es un proceso “Back-ward”, es decir de atras, o momento final, hacia el

inicial. Resumiendo las fases son las siguientes:

1° Determinamos los puntos objeto de abandono, desde el momento final hacia el

inicial, obteniendo la matriz de valores W'(i, j) que cumplen la condicion anterior,

como indicamos en la siguiente expresion:

Wi, j) <0

12 Este proceso es alternativo al propuesto en Schwartz (2001) y Rubio G, Lamothe P (2005)
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—rAAt

Estos valores se actualizaran en un periodo:W'(i, j+1)*e ", con el objeto de

comparar el valor “esperado de abandono” en “t”, con el valor “intrinseco”, o dicho de
otro modo, el que arroja la simulacién, en t.

2% Para determinar los valores “esperados de abandono” en t, regresamos los valores
anteriores, a través de un proceso de minimos cuadrados. A partir de las variables del
momento anterior, sus combinaciones lineales y cuadraticas, creamos un polinomio de
nueve términos, que formara el mejor estimador lineal insesgado para determinar los

valores esperados del proyecto, los cuales conforman la opcién de abandono W(i, j).

3° Para determinar el momento Optimo de abandono, compararemos el “valor esperado
de abandono”, menos la inversion pendiente del periodo, con el valor intrinseco del
proyecto. El proyecto se abandonara en el punto en que se maximizan las pérdidas, de

este modo, la regla de parada es:

w(i, ) -1 =W'G, j)

Es decir, si los directivos consideran que las pérdidas esperadas son superiores a las

habidas, abandonaran en este punto, para evitar el empeoramiento de esta situacion.

4° E| valor medio, actualizado, de los puntos donde se ha producido la regla de parada,
donde se maximiza el valor de la opcion, formara el valor maximo de las pérdidas que
los directivos de la compafiia han sido capaces de evitar, es decir, el valor maximo de la
opcidén “put”, conformara nuestro valor de abandono. Esta opcidn, afiade flexibilidad a
la valoraciéon y, evidentemente, aporta valor al compuesto, como cuantificaremos

posteriormente.

Asi, tenemos dos fuerzas contrarias, ambas necesarias y no excluyentes, que recogen el
proceso de abandono de farmacos: la primera, que viene dada por una distribucion de
Poisson penaliza el valor del compuesto y la segunda, la Opcion de abandono, la cual

afiade valor al mismo.
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FIGURA 6. RESULTADO DE LA MATRIZ VALOR DEL PROYECTO UNA VEZ EJERCIDA LA OPCION DE ABANDONO.

Fuente: elaboracién propia.

Finalmente, determinamos el valor de cada senda en el momento de la fase de
investigacion y desarrollo que nos interesa valorar, descontando a la tasa libre de riesgo
y la Poisson pendiente, menos los costes pasados en los que ha tenido que incurrir y la

media de todas las sendas, arrojaréa el valor del proyecto para cada fase.

V. APLICACION A LA VALORACION DE LAS GRANDES COMPANIAS
FARMACEUTICAS.

Los modelos desarrollados con opciones reales, todavia no son empleados por
consultores financieros ni por bancos de inversion; su uso no esta estandarizado y, por
ello, tampoco hay criterios generalmente aceptados sobre los pardmetros necesarios para
su correcta implementacion. Lo descrito ha ocasionado, en numerosos casos, que pese a
la validez de los modelos, los resultados que se muestran en determinados articulos
sobre la materia sean, algunas veces, completamente incorrectos. En el presente trabajo,
hemos querido dar el mismo rigor a la elaboracion de los parametros que al cuidadoso

manejo del modelo, para dotarlo de la maxima veracidad.
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V. I. EL FLUJO DE CAJA LIBRE.

En primer lugar, hemos determinado el flujos de caja libre, medio por farmaco, a partir
de las cuentas anuales de cada una de las empresas a valorar para el periodo 2000-2005,
medido en dolares constantes del afio 2005. Para ello, hemos partido del beneficio
después de impuestos, por considerar que los extraordinarios de estas compafiias
incluyen una gran actividad de “corporate”, que forma parte de su trafico habitual,

convirtiéndose, de este modo, en resultados recurrentes.

El caso de Pzifer, de manera ilustrativa, ha supuesto, segun nuestro estudio, un flujo
medio de caja, habido en los ultimos cinco afos, de 55,99 millones de dolares anuales,
por farmaco vendido. Este dato incluye los gastos de investigacion y desarrollo®, y se
ha calculado individualizadamente para cada empresa a analizar, con el objetivo de
determinar el valor de los compuestos que se estan vendiendo en el mercado. De este
modo, cada uno de los farmacos que venden las compafiias ha sido valorado
individualmente, en funcion de la aportacién que realizan al flujo de caja de la empresa

y de la vida util que les resta, a partir de la formula (1).

En nuestro analisis cobra especial relevancia la valoracion de los super-ventas y, en este
sentido, hemos detectado ciertas coincidencias en los afios de vida restantes de estos

farmacos en cada una de las compafiias objeto de analisis:

TABLA 2. VIDA MEDIA DE LOS FARMACOS SUPER-VENTAS POR COMPANIA.

COMPANIA FARMACEUTICA  Vida Sup-Vent

Pfizer 7,09
Roche 7,20
Merck 6,86
Sanofi-Aventis 6,75
Schering-plough 6,46
GSK 7,26
Johnson and Johnson 6,25
Novartis 6,38
Bristol Myers Squibb 6,67
Eli Lilly 7,47
Astra Zenaca 6,12
Abbott 6,08
Bayer 6,60

Fuente: elaboracion propia.

13 _a partida de Gastos de 1+D no se ha eliminado del resultado, permanecera en la estimacion del flujo
de caja libre de las patentes, que son vendidas en el mercado, como aportacion al desarrollo de una
tecnologia principal.
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La generacion de valor de los farmacos super-ventas, es tan importante, que el dato se
podria convertir en un buen estimador del riesgo que incorpora cada compaiiia; sin
embargo, todas las “TOP” farmacéuticas, que son objeto de nuestro analisis, han
logrado mantener una vida media para sus farmacos superventas de entre seis y siete

anos.

Posteriormente hemos determinado nuevamente, el flujo de caja libre proveniente de
cada compafiia, esta vez, extrayendo los gastos de investigacién y desarrollo en los que
han incurrido para proyectar los flujos de las moléculas que se estadn desarrollando.
Segun los datos que arroja el estudio que hemos realizado, las compafiias de esta
muestra son susceptibles de ser agrupadas en tres rangos de generacion de flujo de caja:
el primer grupo estaria formado por Pfizer, Roche, Aventis y Merck, sus farmacos han
generado un flujo de caja medio trimestral de 27 millones de ddlares americanos, el
segundo grupo de empresas formado por Johnson and Johnson, Glaxo Smith kline,
Bristol Myers Squibb, Eli Lilly, Novartis y Shering-plough, con un flujo de caja medio
acumulado trimestral de 19,36 millones de dolares, y el tercer grupo formado por Astra
Zeneca, Abbot y Bayer, cuyo flujo de caja medio acumulado ha sido de 16,25 millones
de dolares (ver tabla 3). A partir de estos datos se ha implementado Simulacion
Montecarlo para cada rango de empresas, para 100.000 sendas, a través del ciclo de vida

del producto, como hemos indicado previamente en el desarrollo teérico del modelo.

TABLA 3. RANGOS DE FLUJOS DE CAJA

Compafiia Farma FCL

Pfizer 39,67
Roche 20,24
Aventis 23,05
Merck 24,59
Johnson and Johnson 17,32
GSK 16,71
Bristol Myers Squibb 15,81
Eli Lilly 14,69
Novartis 9,63
Schering-plough 11,95
Astra Zenaca 6,81
Abbott 6,20
Bayer 4,61
Medias 16,25

Fuente: elaboracion propia

Para realizar una correcta aproximacion del ciclo de vida del producto, hemos realizado

un estudio sobre el comportamiento de las ventas, las tasas de crecimiento, las
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desviaciones tipicas y las velocidades de ajuste, sobre 204 moléculas, de las compafiias

que forman parte de la muestra, las cuales fueron aprobadas entre los afios 1995 y 2004.

Los resultados del estudio, son los que mostramos en la tabla 4, en la que podemos

apreciar que del afio uno al seis las ventas, por término medio, crecieron a una tasa del

15,74%; a partir del afo siete, con una velocidad de ajuste anual del 56,75%, la tasa se

ha agotado hasta situarse en un crecimiento de tan sélo el 1,63%, desde comienzos del

afio once, y hasta el catorce, ha continuado este proceso de agotamiento, pero con

velocidades mas bajas del 4,62%, hasta que la tasa ha desaparecido, y posteriormente se

ha hecho negativa. Durante el periodo en que la tasa de crecimiento se hace cero, cobra

especial protagonismo la evolucion de la volatilidad, ya que el movimiento logonormal

del flujo, mostrado en la ecuacion (2), quedara a merced de ésta. Por Gltimo, del afio 15,

momento de expiracion de la patente, al 20, la tasa ha decrecido a ritmos del -20%,

ocasionando el agotamiento y la desaparicion del flujo:

TABLA 4. EVOLUCION DEL CRECIMIENTO Y EL RIESGO.

Afios laé6 7 a 10 1la 14 15 a20
crec agot 1 agot 2 decrec
Tasa 15,74% 1,63% -1,95% -20,00%
Veloc 56,75% 4,62% 0,00%
Sig 24,98% 15,27% 11,07% 0,00%

Fuente: elaboracién propia

Una vez parametrizado el ciclo de vida del producto, para comprobar en que rango del

mercado se sitlan por término medio las moléculas que estamos valorando, hemos

aplicado el método de descuento de flujo de caja en cada grupo de empresas. De este

modo, hemos obtenido los siguientes valores actuales netos: alto, que arroja una cifra de
2.450,64 mill $, medio de 1.765,04 y bajo 1.481,29; indican que estamos valorando

compuestos que corresponden, por término medio, a los dos deciles méas altos de la

industria, como podemaos apreciar en la siguiente tabla:

TABLA 5. VALOR ACTUAL NETO POR DECIL PARA MUESTRA DE FARMACOS.

% °Decil 3°Decil 4°Decil 5°Decil 6°Decil 7°Decil

8°Decil

9°Decil

10°Decil

2700 1000 633,33 433,33 233,33 133,33 66,66

T ——

33,33

16,65

Fuente: Grawoski et AL (2002).
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FIGURA 7. CICLO DE VIDA A PARTIR DE DIFERENTES RANGOS DE VENTA.

CICLO DE VIDA DEL PRODUCTO
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V. II. LA VOLATILIDAD.

La volatilidad es un parametro de gran importancia en el estudio de las variables, ya que
en el movimiento logonormal y por las particularidades de la teoria de opciones reales,
no sélo crea ruido, sino también crecimiento aleatorio, a modo de distribucién normal*,
evidentemente, por ello, cuanto mayor es la volatilidad, mayor es el valor de la opcion,
algo tan fundamental, pero a veces tan olvidado, conduce en numerosas ocasiones a una
excesiva sobre valoracion de los proyectos, que son objeto de valoracién con estas

técnicas, por este motivo es un parametro con el cual, hay que ser especialmente cauto.

Hemos introducido dos fuentes de volatilidad, en la tendencia de las variables, la
primera sobre la tasa de crecimiento del flujo de caja y la segunda sobre la tasa de

variacion de los costes.

Respecto al comportamiento de la primera, en funcion del estudio anteriormente
descrito sobre la evolucién de las ventas, realizado previamente por los autores, se ha

comprobado que ésta es variable: decrece a lo largo del ciclo de vida del producto.

“EIl movimiento logo normal, el flujo crece y decrece en tiempo continuo, en funcién de la volatilidad;
pero en la teoria de opciones, los valores negativos se abandonan, lo que hace, que este parametro, en
realidad, se convierta en el principal motor de crecimiento del flujo.
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Hemos resumido la tendencia de sigma, en la tabla 4, en la que podemos comprobar
como la volatilidad, en el momento del lanzamiento del medicamento al mercado, es de
aproximadamente un 25%, durante los seis primeros afios, para luego caer hasta un
15%, y posteriormente hasta 11,07%, desde el afio 11 hasta el afio 14, y posteriormente

Cero:

FIGURA 8. EVOLUCION DE LA TASA DE CRECIMIENTO Y LA VOLATILIDAD.
TENDENCIAS DE LOS PARAMETROS EN EL CICLO DE VIDA DEL

PRODUCTO.
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Fuente: elaboracién propia.

La segunda fuente de incertidumbre es la de los costes. Para determinarla hemos
obtenido la desviacion que han sufrido las variaciones de los costes de investigacion y
desarrollo durante los Gltimos cinco afios, en cada una de las empresas de la presente
muestra. Las conclusiones de dicho estudio han arrojado una desviacién media de tan
solo 0,13, lo que claramente indica que estas empresas han tenido histéricamente una
funcién de costes mucho mas estable y controlada, que la generada por los flujos de

caja, como queda reflejado en el siguiente grafico.

TABLA 6. GASTOS MEDIOS DE INVESTIGACION Y DESARROLLO.

Companla  Firma Garto Creaimleni  Slgma

Pizer (it ] 0,11 0,15
Roche 3615,18 0,11 017
Foertis 43056 0oz 029
herch 3Te.d 0,10 0,10
Tohrem ;d Tarem 4719,35 0,14 no4
GSE 406,50 oo oog
Eritol Ifras Sqaibh 24,58 oo 004
HiLilky 1555.54 0,10 004
Homartic 143,16 0,15 0,10
Scherivg-plasdh 1503 65 oov¥ 00G
Fstra Zenaca 9.4 025 045
Fhbott 1662 ,15 0pe oov
Baver 2630,71 000 015
hiedias 14041 0.0 01z

Fuente: elaboracién propia
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V. lll. RESTO DE PARAMETROS.

LA BETA. La tasa de crecimiento de los flujos de caja va a estar corregida por la prima
de riesgo, segun el modelo de Merton. La Beta de dicha prima esta calculada a partir de
datos medios de nuestra muestra de empresas, que ha resultado ser de 0,63, lo que
implica que se trata de un sector claramente “defensivo”. Si comparamos esta Beta con
la media del sector, que es de 0,83", comprobamos que en esta muestra de empresas,
dicho caracter defensivo se ve acentuado, aun mas, por referirnos a las “TOP” de la
industria farmacéutica, ya que en ellas se dan dos circunstancias: la primera, es que se
encuentran inmersas en la dindmica del sector farmacéutico, que por su naturaleza,
apenas esta correlacionado con el ciclo econdmico y la segunda que por tratarse de las
empresas mas dotadas en medios econdémicos y técnicos, el mercado les asigna mayores

posibilidades de éxito, es decir un menor riesgo que al resto del sector.

TABLA 7. BETAS A CINCO ANOS.

Name Eqy Raw Beta
ABBOTT LABORATORIES 0,46
ASTRAZENECA PLC 0,86
BAYER AG 0,96
BRISTOL-MYERS SQUIBB CO 0,81
GLAXOSMITHKLINE PLC 0,58
ELILILLY & CO 0,78
MERCK & CO. INC. 0,39
NOVARTIS AG-REG 0,77
ROCHE HOLDING AG-GENUSSCHEIN 0,58
SANOFI-AVENTIS 0,80
PFIZER 0,77
JHONSON&JHONSON 0,07
SHERING PLOUGHT CO 0,35
MEDIA 0,63

Fuente: Bloomberg

TASA LIBRE DE RIESGO. La tasa libre de riesgo, adoptada en el modelo, ha sido la
americana, teniendo en cuenta que el bono americano a 10 afios arrojaba un “yield” de

4,4%, segun datos de Yahoo Finance.

COSTES DE INVESTIGACION Y DESARROLLO. La cuantificacion de los costes se
ha extraido, de las cuentas anuales de las compaiiias, a través de las cantidades que éstas
han dotado anualmente a tal fin y se han asignado en funcion de los porcentajes sobre el

total que han correspondido a cada una de las fases, segln estudios sobre el sector,

1> Ver Betas sectoriales de Damodaran en www.stern.nyu.edu
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especialmente los realizados por Paraxel (2001) y Grawoski et al (2002); para
determinar el coste por farmaco, ha bastado con dividir las cantidades, asignadas a cada
fase, entre el nimero de farmacos que se estaban desarrollando en la misma. Como
resultado del proceso descrito, se presenta en la figura 9 el ciclo de vida de los “costes
de investigacion y desarrollo pendientes medios”, para cada uno de los tres rangos de

empresas anteriormente descritos:

FIGURA 9. COSTES DE I+D PARA LOS DIFERENTES RANGOS DE GENERACION DE FLUJO DE CAJA.

Evolucién de costes de I+D+i

Coste pendiente

Fuente: elaboracién propia.

Uno de los problemas, con que se han encontrado los autores de este trabajo, es que las
compafiias no publican el nimero exacto de farmacos que estan desarrollando en cada
una de las fases de I+D+i, normalmente existe mas informacion a medida que la fase se
encuentra mas avanzada, pero en la fase preclinica y en la fase | raramente se
encuentran disponibles los datos necesarios en cuanto a desarrollo de moléculas y
compuestos. Para estos casos se ha elaborado un “estimado”, en funcion de estudios
sobre probabilidades, como se indica en la tabla 8 y del nimero de moléculas que han

sido hechas publicas para otra fase'®:

18 Este mismo proceso que describimos se encuentra desarrollado en el apéndice “B” de Myers &Howe (1997) a
partir de datos de las probabilidades de éxito de compuestos determinadas por Di Masi (1991) para el sector
farmacéutico.
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TABLA 8. PROBABILIDADES DE EXITO MOLECULAS Y TIEMPOS.

PROB. INTERM PROB, FINALES MOLEC. FINALES MOLEC. INTERM DURACION ~ TIEMPOPTE  LANDA

R&D 0,19% 0,02% 5000,00 515,00 5,50 14,00 0,61
PRECLINICA 55,98% 10,30% 9,71 1,79 1,00 8,50 0,27
FASE | 65,48% 18,40% 543 1,53 1,50 750 0,23
FASE Il 42,71% 28,10% 3,56 2,34 2,00 6,00 0,21
FASE I 72,63% 65,80% 152 1,38 2,50 4,00 0,10
REGISTRO 90,60% 90,60% 1,10 1,10 15 15 0,07

Fuente: elaboracién propia a partir de datos de Pharma anual survey 2001 y Paraxel 2001

De este modo, si un farmaco se encuentra en fase dos, la probabilidad intermedia de
pasar de fase dos a la tres se determinara a partir del cociente de las probabilidades
finales de la fase dos y de la tres: 28,10%/65,80%= 42,71%; y a partir de aqui
calculamos el nimero de moléculas que deben entrar en esa fase, para que una de ellas
pueda llegar a la siguiente: 1/42,71%= 2,34 moléculas. Por ultimo si sabemos, por
ejemplo, que el namero de moléculas que la compariia mantenia en fase tres era de 20,
bastaria con multiplicar dicha cifra por 2,34, para calcular las que, segun las
probabilidades usadas, deberia tener en la fase anterior. Persiste un ltimo problema y
es que realmente no sabemos si la empresa esta cambiando o no su estructura de
investigacion y desarrollo, y por lo tanto podria tener un nimero diferente de moléculas
en fase dos al estimado. Sin embargo, creemos que es una buena aproximacion y de este
modo se ha conseguido elaborar una tabla final de costes, primero de cada compafiia, y
posteriormente, para cada uno de los tres rangos de empresas, como indicamos en la
tabla 9:

TABLA 9: COSTES DE I+D POR FASES.

COSTE I+D PORCENT IMPUT N° PROD IMPUT COSTE PENDIENTE
DESCUBR 19,00% 663,93

PRECLINIC 10,00% 349,44 39 8,889840959 171,91042
FASEI 15,00% 524,16 21 24,86884341 163,02058
FASE Il 22,00% 768,77 16 46,70074396 138,15174
FASE IlI 31,00% 1083,26 14 76,95298942 91,45100
FDA 3,00% 104,83 7 14,49800659 14,49801
SUM 100,00% 3494,39 98 171,9104243

Fuente: Parexel 2001, Grawoski 2002, cuentas anuales muestra de empresas, rango bajo.
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VI. ANALISIS DE RESULTADOS Y CONCLUSIONES.

Seguidamente presentamos los resultados de las simulaciones para los tres rangos de
generacion de flujos de caja que hemos establecido y su andlisis de sensibilidad en
funcion de cambios en la tasa libre de riesgo utilizada.

TABLA 10. VALORACION DE MOLECULAS EN LAS DISTINTAS FASES. (en mill US $).

ESCENARIOS r=4,4% FASE P ABAND P FASE | ABAN | FASE Il ABAN II FASE Il ABAN Il FDA ABAN FDA

ALTO 39,62 53,96 173,24 9,36 393,27 0,30 1263,90 0,00 2032,00 0,00
MEDIO 20,50 60,07 106,74 14,02 265,42 0,73 899,21 0,00 1466,20 0,00
MUESTRA 14,07 61,13 81,37 16,44 213,22 111 745,71 0,00 1226,00 0,00
MEDIA 24,73 58,39 120,45 13,27 290,64 0,71 969,61 0,00 1574,73 0,00
ESCENARIOS r=4% FASE P ABAND P FASE | ABAN | FASE Il ABAN II FASE Il ABAN Il FDA ABAN FDA

ALTO 47,50 48,45 193,19 7,60 424,27 0,21 1334,30 0,00 2116,90 0,00
MEDIO 25,07 55,05 120,57 11,75 287,66 0,55 950,05 0,00 1527,60 0,00
MUESTRA 17,43 56,50 92,55 14,01 231,74 0,86 788,23 0,00 1277,30 0,00
MEDIA 30,00 53,33 13544 11,12 314,56 0,54 1024,19 0,00 1640,60 0,00
ESCENARIOS r=3,5% FASE P ABAND P FASE | ABAN | FASE Il ABAN II FASE Il ABAN Il FDA ABAN FDA

ALTO 58,43 41,87 219,73 581 464,71 0,14 1425,00 0,00 2224,20 0,00
MEDIO 31,56 48,81 139,06 9,33 316,82 0,35 1015,90 0,00 1605,70 0,00
MUESTRA 22,47 50,98 107,30 11,51 255,47 0,62 841,77 0,00 1340,50 0,00
MEDIA 37,49 47,22 155,36 8,88 345,67 0,37 1094,22 0,00 1723,47 0,00

Fuente: elaboracién propia.

Como se puede observar en la tabla 10, un farmaco en fase de desarrollo preclinica, que
se encontrara en el rango de generacion de flujo de caja “alto” valdria 39,6 millones de
ddlares, mientras que otro que estuviera en esa misma fase de desarrollo, pero en el
rango bajo, valdria tan solo 14,07 millones de ddlares. En esta etapa la opcion de
abandono es todavia muy alta, de 53,96 a 61,13 millones de dolares, respectivamente y
representarian las pérdidas evitadas por el abandono de las sendas no rentables; en este
sentido, si la opcién de abandono no se hubiese ejercitado, el valor del proyecto en esta
fase hubiese sido negativo. A medida que el f&rmaco objeto de valoracion va superando
las distintas fases, la opcion de abandono se reduce, hasta llegar a un valor cercano a
cero, este hecho se aprecia con rotundidad a partir de la fase tres; finalmente, para un
compuesto que se encuentra en fase de registro su valor aumenta hasta un intervalo de
1.226 y 2.032 millones de dolares.

En la tabla 11 y 12 hemos realizado un andlisis de sensibilidad para los valores del

rango medio y comprobamos como los resultados de la valoracion de una patente en las
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diferentes fases se muestran mucho mas sensibles, a partir de la fase de desarrollo
clinica dos, a cambios en la tasa de crecimiento de las ventas que a la volatilidad; ello es
debido fundamentalmente a que esta variable sélo se configura como motor de
crecimiento a través de la opcion de abandono, cuya importancia minora precisamente a

partir de dicha fase.

TABLA 11. SENSIBILIDAD A CAMBIOS EN LA VOLATILIDAD

ECENARIOS r=4,4% FASE P FASE | FASE Il FASE Il FDA

35%-25%-21% 31,51 115,59 265,94 899,70  1467,70
25%-15%-11% 20,50 106,74 265,42 899,21  1466,20
15%-5%-1% 8,05 102,57 265,05 899,09  1464,30
MEDIA 20,02 108,30 265,47 899,33  1466,07

Fuente: elaboracién propia.

TABLA 12. SENSIBILIDAD A CAMBIOS EN LA TASA DE CRECIMIENTO

ESCENARIOS r=4,4 FASE P FASE | FASE Il FASE Il FDA
10,70% 58,43 219,73 464,71  1425,00 2224,20
15,70% 20,50 106,74 265,42 899,21  1466,20
20,70% 22,47 107,30 255,47 841,77  1340,50

MEDIA 33,80 144,59 328,53 1055,33  1676,97

Fuente: elaboracién propia.

Sumando el valor actual de los flujos de caja que generan los productos que vende la
compafiia en el mercado y los valores actuales de los flujos de caja “esperados” de los
productos que desarrolla en las distintas fases se obtiene el “enterprise value” de cada

compafiia. A partir de él, su “equity value”, como indicamos en la tabla 11:

TABLA 13. VALORACION PFIZER.

Enterprise value 205803,7017
Debt -7125
Minority interest 0
Cash-flow 2247
Equity value 200925,7017
Number of shares 7350
value per share 27,33683016

Fuente: elaboracion propia.

Por ultimo, se ha realizado un andlisis de sensibilidad, en funcién de la posible
evolucion de los tipos de interés y cambios en el valor residual sobre los productos que

se venden en el mercado *’. Los resultados para Pfizer se muestran en la tabla siguiente:

Y El valor residual es el equivalente al maltiplo MC de la formula(1), en forma de valor actual de una
renta unitaria de término infinito con una tasa de descuento del 20%.
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TABLA 14. ANALISIS DE SENSIBILIDAD.

Valor residual

18,00% 19,00% 20,00%

21,00% 22,00% 23,00%
25,76
25,60
25,45
25,31

25,17

Fuente: elaboracion propia.

El rango de valoracion se habia situado en el entorno de 27 $, a 31 de Diciembre del afio
2005 momento en que el titulo cerrd el afio con una cotizacion de 22 $. Segln nuestro
analisis, que posteriormente reforzamos con un comparativo de multiplos, el titulo
estaba infravalorado, pues contaba con cierta capacidad de crecimiento sobre los precios
de cierre. Otro enfoque que se le podria dar al analisis de este resultado, es que se

trataba de una inversion poco arriesgada en comparacién con sus precios de mercado.

A continuacion presentamos un cuadro resumen de las valoraciones obtenidas para cada
una de las compafiias estudiadas, en el que hemos mostrado, a modo comparativo, la
valoracion arrojada por el modelo, con los tradicionales métodos de mdltiplos: “valor
del capital” sobre ventas y sobre beneficios. En este sentido, el analisis por multiplos

presenta una clara analogia con los resultados que arroja el modelo.

TABLA 15. VALORACION VERSUS MULTIPLOS.

COMPARIA FARMACEUTICA. MERCADO COTIZACION  VALORa  VALORb  EV/VENTAS EV/BENEF CAMBIOS EN 2006

Pfizer NYSE 22,47 27,84 27,34 3,31 21,03 52-Week Change3: 9,17%
Roche SWISSE 148,16 120,20 116,01 5,09 31,25 52-Week Change3: 11,49%
Merck NYSE 30,82 45,68 44,64 2,81 13,33 52-Week Change3: 36,01%
Sanofi-Aventis NYSE/PARIS 43,05 42,85 40,93 3,95 41,57 52-Week Change3: 8,56%
Schering-plough NYSE 20,67 25,88 24,78 4,54 160,41 52-Week Change3: 14,71%
GSK NYSE 52,42 51,72 49,85 4,04 18,66 52-Week Change3: 1,12%
Johson and Johnson NYSE 59,05 64,30 57,90 3,21 15,59 52-Week Change3: 10,04%
Novartis NYSE/SWISSI 51,63 52,41 51,99 3,67 19,29 52-Week Change3: 12,79%
Bristol Myers Squibb NYSE 21,95 24,39 23,62 2,40 15,35 52-Week Change3: 14,30%
Eli Lilly NYSE 55,35 44,43 43,09 4,37 32,33 52-Week Change3: -11,17%
Astra Zenaca NYSE 47,26 45,59 42,83 2,98 15,17 52-Week Change3: 9,80%
Abbott NYSE 38,40 40,34 38,94 2,84 18,79 52-Week Change3: 20,65%
Bayer NYSE/XETRA 40,67 44,42 43,03 1,13 19,44 52-Week Change3: 29,97%

Fuente: elaboracién propia.

En la tabla 15 comparamos el “VALORa” y el “VALORDb” (el primero obtenido a partir
de una tasa de descuento “neutral al riesgo” del 4% y el segundo del 4,4%) con la
cotizacion de cada farmaco a 31 de Diciembre de 2005, con los ratios “valor empresa”

sobre ventas y “valor empresa” sobre Beneficio Neto y, por ultimo, con el recorrido de
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la cotizacion habido para cada titulo en las 52 Gltimas semanas desde la fecha indicada.
Comprobamos que las valoraciones se adaptan bien al analisis de comparables del
mercado y nos dan una idea del nivel de riesgo que adoptaria cada inversor si hubiese
adquirido cada uno de los titulos descritos. Las compafiias menos deseables, o que
aparecen claramente sobrevaloradas por el mercado, segun el modelo, serian Roche y
Eli Lilly, lo que se debia, en ambos casos, al lanzamiento de varios farmacos al mercado
en fechas precedentes'®. En este sentido, Elli lilly corrigié sus precios y Roche mantuvo
la tendencia creciente que mostraba hasta ese momento, probablemente por contar en su
cartera con determinados farmacos y vacunas estratégicos, dirigidas a la curacion de
posibles pandemias, o0 por las cuantiosas inversiones que mantenia en otras compafias

bio-farmaceéuticas, como Genentech, cuyo valor no hemos recogido.

Sin embargo, podemos cuantificar claramente la sobre-valoracion, que segun
comparables, mantenian ambas compafiias. Si analizamos el multiplo de “valor
empresa/ventas”, en el caso de Elli, estaba a 4,43 veces precio ventas, cuando la media
de la muestra era de 3,4 veces el valor de la empresa respecto de ventas; en el caso de
Roche, ésta mantenia un ratio de 5,09, agudizandose la distancia respecto a la media del
sector. El ratio sobre beneficio, para Elli era de 43 veces, y para Roche de 116, respecto
a un dato medio de 21,82 veces valor empresa sobre beneficio, lo que avalaria nuestra

tesis de sobre valoracion o riesgo excesivo frente a otras opciones.

En el lado opuesto, el de compafiias que se encuentran infravaloradas por el mercado
encontramos a Merck, a la cual le habia sido retirado un farmaco recién aprobado™®, que
prometia convertirse en uno de sus principales Block-Buster; sin embargo, a nuestro
juicio el pablico inversor, o el mercado, habia elevado en exceso los riesgos derivados
de este hecho, produciéndose una infravaloracion del titulo. Segin puede apreciarse en
la tabla 13 tanto el multiplo de ventas como el de beneficio aparecen excesivamente
bajos respecto a las medias sectoriales, por ello el titulo corrigié posteriormente este

exceso con una subida del 36%, en las siguientes semanas. De este modo, podemos

'8 Durante el ejercicio 2005 Roche consigui6 lanzar dos nuevas moléculas al mercado Taceva y Xolair, el
primero para el tratamiento de cancer de pancreas, y el segundo para el tratamiento del asma; en el 2004,
Avastin, para cancer de colon,. En el caso de Eli Lilly, Bietta, un fA&rmaco para la diabetes fue aprobado
durante el ejercicio 2005, y en el ejercicio precedente, 2004 fueron aprobados dos farmacos Alimta y
Cymbalta, ambos para trastornos endocrinoldgicos.

9'Vioxx, comenzé a comercializarse en el afio 2003, y fue retirado durante el ejercicio 2005, tras el
fallecimiento de varios pacientes.
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comprobar como el hecho de que un farmaco fracase puede arrastrar el valor del resto
de compuestos, pero solo de forma momenténea, tendiendo posteriormente el precio del

titulo a un nivel mas acorde con sus fundamentales.

Existe un caso en que el analisis por multiplos difiere del que nos arroja nuestro modelo
de wvaloracion, es el de Shering Plough. EI modelo arroja una situacion de
infravaloracion respecto del mercado, con un mdltiplo, en apariencia contradictorio, de
4,54 veces valor empresa sobre ventas, y de 160,41 veces, valor empresa sobre
beneficio neto. Si analizamos el estado financiero de la compafiia, encontramos que su
beneficio neto habia caido de manera brusca: en el afio 2002 éste fue de 1.974 mill de
ddlares, y en el afio 2004 cay0 hasta -947 millones. El ejercicio 2005, en el que se
valora, y sobre el que se compara, la empresa habia finalizado un importante periodo de
saneamiento, que le habia permitido alcanzar nuevamente cifras positivas, pero sélo de
269 millones de dolares; el haber conseguido nuevamente la senda positiva, junto con
una prometedora cartera de farmacos y la aprobacion de nuevas aplicaciones y farmacos
durante el afio 2005%, permitia que la empresa se mantuviera en estos entornos de
maltiplos tan altos. La explicacion de por qué nuestro modelo también permite estos
precios, la encontramos en el uso de datos medios de los ultimos cinco afios, lo que
podria producir un sesgo por parte del modelo, en la valoracion de otras compaiiias que
se encuentren en esta misma situacion; por ello, el analista deberia evaluar

adecuadamente la conveniencia o no del uso de medias, para segin que casos.

Para el resto de las compafiias, Pfizer, Jhonson&Jhonson, Glaxo Smith Kline, Sanofi-
Aventis, Bristol Myers, Novartis, Astra Zeneca, Abbot y Bayer, el modelo muestra
resultados acordes con las cotizaciones del mercado, si bien existe en casi todos los
casos una ligera diferencia a favor de las valoraciones arrojadas por el modelo, lo que

implicaria un ligero potencial de crecimiento en las cotizaciones de estos titulos.

Al finalizar este trabajo comprobamos con satisfaccion, que el modelo se ajusta con
bastante precision a la valoracion de este tipo de compafiias. Ahora bien, seria preferible
introducir mejoras en el anélisis que hemos realizado, especialmente si el método fuese

aplicado con una finalidad practica por consultoras o bancos de inversion. Para ello

% En Noviembre de 2005 FDA aprueba una nueva indicacion para Avelox, en Diciembre del afio 2005
fueron aprobados Peg-Intron y Rebetol, contra hepatitis- €, en Japon.
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seria necesario crear una amplia base de datos de patentes por especialidades médicas y,
de este modo, se diferenciarian los farmacos para la curacion de enfermedades auto
inmunes de las oncoldgicas, de las neurolégicas o de otro tipo. No obstante, hemos
conseguido una buena aproximacién de valor para la muestra de empresas
seleccionadas, que ademas, incorpora la ventaja de facilitar al inversor la valoracion de
cada empresa, en funcion de sus principales intangibles: los productos que vende y los

que desarrolla.

Con todo lo descrito, en este trabajo se ha pretendido concienciar a analistas y bancos de
inversion, sobre la necesidad de desarrollar y usar modelos méas acordes con la realidad.
El uso de técnicas financieras mas complejas es posible y para determinados casos
aconsejable, pese a los numerosos detractores con que todavia cuenta esta teoria en el
mundo de las finanzas aplicadas. La valoracion de la industria farmacéutica representa
un buen ejemplo, existen herramientas y modelos méas acordes para valorar sus activos y
empresas, cuyos precios, de otro modo, son muy dificiles de determinar de forma fiable

y razonable.
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