liﬁ"k v.7,n. 3/4,2013
CONTROLE E TRATAMENTO DAS DOENGAS NEGLIGENCIADAS: VISAO DA SITUAGCAO ATUAL.

CONTROL AND TREATMENT OF NEGLECTED DISEASES IN BRAZIL: A CURRENT SITUATION VIEW.

Silva EL", Nicoletti MA?2

RESUMO: As doengas negligenciadas (DN) s&o endémicas, principalmente, em paises de clima tropical sendo
relacionadas a pobreza e ao baixo desenvolvimento, afetando milhdes de pessoas no mundo. No Brasil, sete das DN
séo priorizadas: leishmanioses, tuberculose, dengue, malaria, doenga de Chagas, hanseniase e esquistossomose.
Objetivo: realizar revisado de literatura, para avaliar a situagcao atual dessas doengas no cenario brasileiro, bem como o
avancgo do desenvolvimento de medicamentos para as DN, além das medidas tomadas nos ultimos anos no combate
as essas afeccgoes. Método: estudo descritivo retrospectivo utilizando base eletrénica de dados da National Library of
Medicine — National Institutes of Health (PubMed e MedLine) e Scopus (Elsevier B.V.) no periodo de julho a dezembro
de 2013. Resultados: Nota-se que, ao longo do tempo, tém sido feitos investimentos e medidas de enfrentamento
e controle dessas doengas, tornando o Brasil lider no seguimento. Mesmo assim, ainda se faz muito pouco, quando
comparamos 0s investimentos em pesquisas que focam outras doengas de interesse mundial. Sdo inUmeras as
dificuldades no desenvolvimento de tecnologias de Pesquisa e Desenvolvimento aplicados a prevengao e controle
das DN no Brasil. Conclusodes: Destaca-se a urgéncia do desenvolvimento de novos farmacos, menos toxicos e mais
seguros do que os existentes, além da promocgao do fortalecimento das agdes de controle e prevengao das doengas.
Ademais, melhorias devem ser feitas, a fim de mudar o quadro de desigualdade socioeconémica do Pais.
Descritores: Doengas negligenciadas; Medicamentos de Referéncia; Saude Publica.

ABSTRACT: Neglected diseases (ND) are endemic, particularly in tropical countries. They are related to poverty
and underdevelopment, affecting millions of people worldwide. In Brazil, seven neglected diseases are prioritized:
leishmaniasis, tuberculosis, dengue, malaria, Chagas disease, leprosy and schistosomiasi. Objective: The main goal
is to carry out the literature review, in order to assess the current situation of these diseases in the Brazilian scenario,
as well as the advancement of drug development for neglected diseases. Method: A retrospective descriptive study
using the database of the National Library of Medicine - National Institutes of Health (PubMed and MedLine) and
Scopus (Elsevier BV) in the period from July to December 2013. Results: It is noted that, over time, investment and
measures of confrontation and control of these diseases have been made, making Brazil the leader in tracking. Still,
it does very little when comparing investments in research that focus on other diseases of global concern. There are
numerous difficulties in the development of research and development technologies applied to the prevention and
control of DN in Brazil. Conclusions: The study highlights the urgency of developing new drugs, less toxic and safer
than existing ones, as well as promoting the strengthening of control measures and disease prevention. Furthermore,
improvements must be made in order to change the picture of socioeconomic inequality in this country.
Descriptors: Neglected diseases; References Drugs, Public Health.
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INTRODUGAO

As Doencgas Negligenciadas (DN) sao também
chamadas de doencgas tropicais, pois emergem devido
a juncéo de fatores bioldgicos, ecoldgicos e evolutivos,
0 que explica a alta incidéncia nos paises de clima tro-
pical. Entretanto, sua ocorréncia, também, esta direta-
mente relacionada a situagao econémica desfavoravel e
ao baixo desenvolvimento'.

A populagéo brasileira, principalmente a de baixa
renda, sofre com as principais doencgas estabelecidas
como negligenciadas pela Organizagdo Mundial da
Saude (OMS)?; leishmaniose, tuberculose, dengue, ma-
laria, doenca de Chagas, hanseniase e esquistossomo-
se fazem parte do quadro de doengas negligenciadas
que afetam grande parte do territério brasileiro, espe-
cialmente nas regiées Norte e Nordeste onde ha menor
indice de indice de Desenvolvimento Humano (IDH)"2 .

Essas doengas estdo diretamente relacionadas
com a pobreza e tem impacto no desenvolvimento do
pais®. Em 2009, aproximadamente 300 mil casos de ma-
laria foram registrados* e junto com a leishmaniose, a
doenca de Chagas e a esquistossomose ocasionaram
por volta de seis mil ébitos no pais em 2008°. A leish-
maniose tegumentar americana, leishmaniose visceral e
a dengue estdo presentes em quase todo o Brasil, en-
quanto que os casos de malaria estdo mais concentra-
dos na regido Norte?.

Algumas doencas transmissiveis no Brasil alcanca-
ram uma tendéncia de declinio na incidéncia como, por
exemplo, a doenga de Chagas. Por outro lado, as leish-
manioses e a esquistossomose ainda sao persistentes,
0 que pode ser explicado pela alta prevaléncia dessas
doengas, pela mudanca da area de ocorréncia devido
as modificagbes provocadas pelo homem, além da mi-
gracao da populagédo de areas endémicas para outros
locais e pela falta de acesso e/ou condi¢des precarias
de saneamento basico®.

As DN sao altamente endémicas, sobretudo afetam
20 paises e 400 milhdes de pessoas no Oriente Médio e
no Norte da Africa, regido onde cerca de 65 milhdes de
pessoas vivem com menos de U$ 2.00 por dia. Nessa
regido, o Egito e o Iémen possuem o0 maior numero e a
maior prevaléncia de pessoas vivendo em situacao de
pobreza, respectivamente. E esses dois paises sofrem
com varias das DN, com destaque para a esquistosso-
mose e hanseniase, que possuem alta incidéncia ape-
sar das recentes medidas de controle. As leishmanioses
possuem alta prevaléncia na Siria, Iraque, Libia, Mar-
rocos e regido, enquanto que a dengue esta presente
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na Arabia Saudita. Os principais fatores sociais para o
controle dessas doengas nessa regido sao os conflitos e
a migragao de homens e animais’.

OBJETIVO

Realizar revisédo de literatura, para avaliar a situa-
¢ao atual dessas doengas no cenario brasileiro € mun-
dial, bem como o avango do desenvolvimento de medi-
camentos para as DN, além das medidas tomadas nos
ultimos anos no combate as essas afecgdes. A deficién-
cia dos paises em desenvolvimento em pesquisar e pro-
duzir novos farmacos e a falta de interesse das indus-
trias farmacéuticas em colocarem esses medicamentos
no mercado,agrega maior complexidade a esse quadro,
tornando-o um grande desafio a ser vencido na saude
publica brasileira e mundial.

METODO

Foi realizado estudo descritivo retrospectivo de re-
visdo bibliografica utilizando base eletrénica de dados
da National Library of Medicine — National Institutes of
Health (PubMed e MedLine) e Scopus (Elsevier B.V.), no
periodo de julho a dezembro de 2013.

Como critérios de inclusdao foram utilizadas as
pesquisas que estivessem diretamente relacionadas
as principais doencgas classificadas como negligencia-
das, considerando as sete abordadas neste artigo com
foco no Brasil e, também, demais paises onde sao fre-
quentemente encontradas para se ter uma viséo global
da situagao. Os termos de busca utilizados nas bases
eletrbnicas de dados foram: doengas negligenciadas,
leishmanioses, tuberculose, dengue, malaria, doenca
de Chagas, hanseniase, esquistossomose, paises em
desenvolvimento e Saude Publica. Os mesmos termos
de busca foram utilizados em lingua inglesa: neglected
diseases leishmaniasis, tuberculosis, dengue, malaria,
Chagas disease, leprosy, schistosomiasi, developing
countries e Public Health.

Para o levantamento das publicagdes de interesse
na composigao deste artigo de revisédo prospectiva esta-
beleceu-se dez anos como periodo de tempo pesquisa-
do em relagéo as publicagdes sobre o tema em questao,
com énfase nos sete Ultimos.

Resultados e Discussao
O artigo apresenta estruturado conjuntamente os
itens Resultados e Discusséo considerando a contextu-
alizagao das informagdes abordadas pelos autores, uma
vez que resultaria em redundancia a discussao colocada
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separadamente do item Resultados.
Na Tabela 1, encontram-se as prevaléncias glo-
bais, a populagdo em risco de adquirir a doenga e as
respectivas regides de maior prevaléncia da esquistos-
somose, leishmanioses, doenca de Chagas e da hanse-

niase®. Particularmente, a esquistossomose apresenta
uma prevaléncia preocupante.

Tabela 1. As principais DN e regido de prevaléncia. Adaptado?®

Prevaléncia Populacio em Regides de
Doenga global (mi- puiag maior preva-
~ risco P
Ihoes) léncia.
Esquistos- 207 779 milhdes Afr!ca, Amer_lca
somose Latina e Caribe.
india, Africa,
Leishmanioses 12 350 milhdes Asia, América
Latina e Caribe.
Doenca de o Ameérica Latina
Chagas e 22 Tl e Caribe.
- . india, Africa,
Hanseniase 0,4 Naonc;e(;(grml- Ameérica Latina
e Caribe.

Contextualizagao das principais Doencas
Negligenciadas
Malaria

A malaria € uma doenca infecciosa e pode ser cau-
sada por quatro espécies do género Plasmodium, que
sao: P. falciparum, P. vivax, P. malariae e P. ovale que
sdo responsaveis pela malaria humana. A forma natural
de transmissédo da malaria ocorre através da picada do
inseto do género Anopheles, sendo o Anopheles dar-
ling o mais comum. Colegbes de agua limpa, quente,
sombreada e de baixo fluxo, bastante frequente na Ama-
zbnia brasileira, sdo ambientes propicios para o desen-
volvimento do mosquito®. No Brasil, as espécies mais
comuns séo o P. vivax e o P. falciparum, sendo o primei-
ro responsavel por cerca de 80% dos casos, enquanto
que o segundo causa aproximadamente 20% das infec-
¢Oes pela doenga“.

Ao picar a pele de um humano, o mosquito vetor
inocula os esporozoitos que seguem para os hepatdéci-
tos, se multiplicam e geram outros parasitas denomina-
dos merozoitos. Esses rompem os hepatécitos, caem na
corrente sanguinea e invadem as hemacias, iniciando a
esquizogonia sanguinea, que é a segunda fase do ciclo
e responsavel pela manifestacdo dos sintomas da do-
enca. Nessa fase, os merozoitos formados rompem as
hemacias e invadem outras dando origem a ciclos repe-
titivos de multiplicacao eritrocitaria. Nas infecgbes cau-
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sadas por P. vivax e P. falciparum os ciclos se repetem a
cada 42 horas e nas infecgdes por P. malariae a cada 72
horas. Apds algumas repeticdes do ciclo, os merozoitos
se diferenciam em macro e microgametas, forma sexu-
ada do parasita, que posteriormente sdo ingeridos pelo
mosquito vetor e completam o ciclo sexuado®.

Apesar dos avangos alcancados pelo Brasil nas ul-
timas décadas no que diz respeito a malaria, ainda ¢ alto
o indice de casos confirmados a cada ano'. Estima-se
que por volta de 1940, aproximadamente seis milhdes
de casos de malaria eram diagnosticados a cada ano
no Brasil. Com a medida para a luta contra a doenga,
o indice de casos reduziu década apos década. Como
consequéncia do intenso desmatamento da Amazonia
desde a década de 60, a ocorréncia da malaria é qua-
se restrita a essa regido, onde se encontram 99,8% dos
casos. Porém, o mosquito vetor esta presente em quase
todo o Brasil*.

Aproximadamente 99,7% dos casos de malaria no
Brasil entre 2000 e 2011 foram notificados na Regido
Amazobnica, o que resultou numa média de pouco mais
de 400 mil casos a cada ano. Observa-se que ocorreu
uma queda no numero de casos no periodo entre 2000
e 2002. No entanto, devido ao crescimento das perife-
rias das grandes cidades, em 2003 houve um aumento
nesse indice, e no ano de 2005 chegou até 607.782 mil
casos confirmados de malaria. Apesar disso, a partir de
2006 essa propensao voltou a diminuir, sendo possivel
observar que no intervalo entre 2000 e 2011 a queda
dos casos foi de 56,7%"'.

Consegue-se afirmar que a ocorréncia da doenca
no Brasil é decrescente. Porém, a manutengéo do con-
trole do niumero de casos ainda nao é estavel, sendo
necessario a total atencdo e a permanéncia da malaria
na agenda politica de saude, de tal forma que se preser-
vem recursos e insumos indispensaveis ao controle da
doenca no Pais™.

Leishmaniose visceral

A Leishmaniose Visceral (LV) é qualificada como
uma doenga rural, mas vem se expandindo no Brasil
como consequéncia da urbanizagdo das grandes cida-
des e todos os anos tem afetado milhares de brasilei-
ros. O agente causal da LV é o protozoario do género
Leishmania, subgénero Leishmania complexo donovani.
O complexo donovani constitui-se de trés espécies: L.
(L.) donovani, L. (L.) infantum e L. (L.) chagasi, sendo
somente a ultima espécie encontrada no continente
americano. O parasita pode se apresentar na forma pro-
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mastigota ou flagelada no tubo digestivo do inseto vetor
ou na forma amastigota ou aflagelada nos tecidos dos
vertebrados™.

A transmissdo da doenga se da pela picada do
vetor da doenga, que é o inseto flebotomineo, também
conhecido como mosquito palha. No Brasil, a espécie
Lutzomyia longipalpis € a principal responsavel pela
transmissao da doenga, podendo ser encontrada nas
regides Norte, Nordeste, Sudeste e Centro-Oeste. Esse
inseto quando na fase adulta é de facil adaptagéo a am-
bientes variaveis e durante a fase larvaria se desenvolve
em ambientes terrestres Umidos, com pouca luz e ricos
em matéria organica’s.

Os reservatorios da doenga podem ser o céo, 0s
marsupiais e a raposa agindo como mantenedores do
ciclo evolutivo da doenca. Questiona-se também do ho-
mem ser uma possivel fonte de infecgdo da LV, apesar
disso, ndo ha transmissao de pessoa a pessoa, nem de
animal a animal®.

Nos animais a doenca pode desenvolver poucos
sintomas ou apresentar o estado grave, podendo levar
o animal a morte. O animal pode ser fonte de infeccao
para o vetor durante a fase em que os aspectos clinicos
da doenga ndo se manifestam, pois as formas amas-
tigotas de Leishmania estdo presentes na pele do céo
portador da doenga. A identificacdo e a eliminagdo de
caes infectados com a doenga caracterizam-se princi-
pais medidas de controle da LV no pais'.

A LV apresenta alta taxa de mortalidade em crian-
¢as desnutridas e individuos nao tratados; tem sido con-
siderada como uma das doengas mais notaveis nos dias
atuais gracas ao seu desenvolvimento em pacientes
portadores da sindrome da imunodeficiéncia adquirida
(AIDS)™,

No periodo entre 1980 e 2008 foram registrados
mais de 70 mil casos de LV. Ha alguns anos os casos
eram notificados principalmente na regido Nordeste do
pais, porém essa estatistica tem mudado e a ocorréncia
da doencga tem aumentado em todo o territério brasilei-
ro's,

Leishmaniose tegumentar americana

A Leishmaniose Tegumentar Americana (LTA) é
uma doencga dermatoldgica que gera grande preocupa-
¢éo em razao das serias sequelas fisicas e do impacto
socioecondmico resultantes da sua infecgdo. Frequente
em grande parte do Brasil € uma patologia complexa em
consequéncia de sua variedade de agentes, reservaté-
rios e vetores'®.
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A LTA é dividida em cutanea e mucosa, sendo que
na primeira ha o comprometimento da pele e o apareci-
mento de lesdes de facil identificagdo por um profissio-
nal treinado, enquanto que a segunda é decorrente da
lesdo cutanea nao tratada acometendo o septo nasal e
a regido da orofaringe2.

Nos dias de hoje, a LTA é classificada em trés pa-
drdes epidemioldgicos. O primeiro é o silvestre, onde a
infec¢cdo ocorre em area de vegetagao primaria. O se-
gundo é caracterizado como ocupacional e lazer, devido
ao desmatamento de florestas para construgao civil. E o
ultimo é qualificado como rural e periurbano em areas de
colonizagao, envolvido com a migracao da populagao
para areas de mata secundaria’.

Observou-se que a chance do homem adquirir LTA
esta diretamente relacionada com a sua integragédo com
0 ecossistema, pois nas regides onde a doenga é en-
démica as condi¢gbes socioeconOmicas propiciam uma
maior exposi¢do do individuo ao vetor. Esse fato pode
explicar a maior ocorréncia da doenga em homens bra-
sileiros, trabalhadores rurais ou exploradores de mata.'?
Entre 1996 e 2007 foram registrados em média mais de
28 mil casos de LTA no Brasil,"® e no ano de 2011 fo-
ram notificados 15.731 casos, sendo as regides Norte e
Nordeste as mais afetadas apresentando 7.362 e 5.234
casos, respectivamente’®.

Doeng¢a de Chagas

A doencga de Chagas (DC), da qual o agente etiolo-
gico é o Trypanosoma cruzi, € uma das doengas negli-
genciadas mais importantes que afeta o Brasil. A forma
classica de transmisséo da DC ¢ a vetorial, constituindo
cerca de 80% dos casos de infecgdo da doenga®, e se
da por meio do contado do homem com as fezes infecta-
das do vetor, o inseto do género Triatoma, popularmente
conhecido com barbeiro. Este, por sua vez se contamina
ao se alimentar em um dos inUmeros hospedeiros in-
termediarios presentes na natureza, podendo transmitir
a doenga a outro mamifero, inclusive o homem. Outras
formas de transmissdo da DC sao a transfusional, que
ocorre com a transfusao de sangue e hemoderivados
e a vertical, que acontece por via transplacentaria em
qualquer fase da doenca durante a gestacédo. Porém,
a transmissdo sanguinea n&o possui prevaléncia no
Pais?".

Realizou-se um inquérito a fim de detectar a so-
roprevaléncia da doenga de amostra representativa da
populagdo com idade até cinco anos de toda a area
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rural brasileira, exceto Rio de Janeiro, e os resultados
apontaram para uma virtual inexisténcia de transmissao
de DC por via vetorial no pais, nos dias atuais. Essa
estatistica € consequéncia de agdes sistematizadas de
controle quimico focadas no vetor que foram implanta-
das anteriormente e, também, em razdo das mudancgas
socioecondmicas que ocorreram no Brasil nesses ul-
timos anos. Apesar disso, ainda ha a necessidade da
conservagdo de programas de controle, com o objetivo
de assegurar este grande avango?.

Atualmente, a ingestao de alimentos contaminados
com o T. cruzi, constitui a principal forma de transmissao
da doenga ao homem?, e ha relato de casos de Doenca
de Chagas Aguda (DCA) em varios estados brasileiros
(Bahia, Ceara, Piaui, Santa Catarina e Sao Paulo), po-
rém a maior incidéncia ocorre na regido da Amazoénia?.
A transmissao oral da DC tem emergido de modo impre-
visivel, também, em areas ndao endémicas onde o vetor
estava sob controle, em razédo da exposi¢ao de alimen-
tos as fezes do triatomineo®. As microepidemias gera-
das por essa forma de transmissdo geram casos graves
e de importante letalidade. Uma nota técnica divulgada
pela Secretaria de Vigilancia em Saude no ano de 2005
traz informacdo que foram detectados 45 casos sus-
peitos de DCA em razao da ingestdo de caldo de cana
contaminado no estado de Santa Catarina. Dos casos
suspeitos, 31 foram confirmados e cinco deles foram
fatais?®, sendo uma das primeiras citagbes e alertas a
respeito da transmissao da DC por meio de ingestao de
alimentos no Brasil?.

Dengue

A dengue é uma doenga endémica que atinge gran-
de parte dos paises em desenvolvimento, apresentando
grande impacto econémico e social. Verifica-se que no
Brasil ocorrem cerca de 81,7% dos casos de dengue
confirmados nas Américas, resultante da ineficacia dos
programas de controle e prevencao do mosquito Aedes
aegypti*®. O mosquito foi erradicado do continente ame-
ricano nas décadas de 50 e 60, mas retornou na década
de 70, por falha da vigilancia epidemioldgica, e em razédo
das mudangas socioambientais geradas pelo acelerado
crescimento populacional daquela época®.

O vetor da doenga e os quatro sorotipos existentes
da doenca localizam-se em todo o territorio brasileiro.
Além disso, ha um aumento na incidéncia dos casos
graves da dengue, em especial a febre hemorragica?.
Nota-se que a dengue constitui uma grande preocupa-
¢ao na saude publica no pais, pois sé no ano de 2010 fo-
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ram notificados mais de um milhdo de casos da doenga,
sendo que cerca de 80% desses casos prevaleceram
nas regides Centro-Oeste e Sudeste?®. Com esses fatos,
pode-se dizer que as recentes epidemias de dengue es-
tao diretamente relacionadas com a explosao do cresci-
mento populacional em areas urbanas e, também, com
o estilo de vida observado nesses locais?’. Embora te-
nha sido alvo de inimeras campanhas de saude publica,
a dengue é uma doenga dificil de ser eliminada devido
as dificuldades encontradas e dos ambientes propicios a
sua multiplicagédo, como lixo e agua parada, situagao co-
mum nos grandes centros urbanos. Portanto, o trabalho
de controle e prevencao da doenga exige a jungéo de
varias politicas publicas, bem como a limpeza urbana e
a conscientizagao da populagao a fim de manter o mos-
quito longe dos domicilios®.

Hanseniase

Com quase 47 mil casos registrados por ano, a
hanseniase compde-se de uma doenca infectocontagio-
sa que € endémica no Brasil, sendo que de 7 a 8% des-
ses casos afetam criancas?. A infecgdo é causada pelo
bacilo Mycobacterium leprae, possui agao lenta, mani-
festa-se por meio de sinais e sintomas dermatoneurol6-
gicos, tais como lesdes de pele e de nervos periféricos e
atingem em especial maos, pés e olhos com consequén-
cias de incapacidade fisicas e deformidades®.

A hanseniase esta associada a baixos padrbes
econdmicos e higiene precaria, além disso, acomete,
principalmente, individuos em faixa etaria economica-
mente ativa causando prejuizos a sua vida social e pro-
fissional. No ano de 2011 foram detectados 6.865 casos
no Brasil, sendo que 3.926 casos foram registrados no
estado do Para®'.

Em estudo de prevaléncia baseado nas informa-
¢des do departamento de informatica do Sistema Unico
de Saude (SUS), o DATASUS, foi possivel observar que
a hanseniase esta presente em todos os municipios do
estado do Para, considerando também casos anteriores
a 1991 ainda ativos. Pode-se assim dizer que a doenga
esta globalmente distribuida no local e que compde um
grande problema de saude publica. Contudo, o contro-
le da hanseniase evolui de forma progressiva na regiao
Norte e no Brasil ao objetivo estimado pela OMS?2,

Na Assembleia Mundial de Saude, que ocorreu em
1991, foi determinada a meta de menos de um caso de
hanseniase para cada 10 mil habitantes que foi manti-
da para o Brasil e regides que ainda nao a alcangaram.
O coeficiente de prevaléncia de hanseniase no pais em
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2012 era de 1,51 casos por 10 mil habitantes, apresen-
tando uma reducéo de 12% em comparagao com o ano
de 20043,

Atenta-se para a importancia da implementacgao
das ag¢des de controle de contatos, com o objetivo de
evitar mais casos transmitidos por essa via®®. Embora
o decréscimo no numero de casos de hanseniase seja
evidente, ainda ha a necessidade da intensificacdo de
acgoOes de vigilancia da hanseniase focadas no diagnds-
tico e tratamento nas regides com maior incidéncia da
doenga®.

Esquistossomose

A esquistossomose mansonica (EM) é uma doenca
parasitaria que possui como agente etioldgico o Shisto-
soma mansoni, apresentando alta incidéncia nos paises
em desenvolvimento de clima tropical e com elevadas
temperaturas®. Também é qualificada como uma doen-
¢a negligenciada de alta relevancia no Brasil, pois esta
relacionada com a situagéo socioeconémica da popula-
¢do que acomete®.

Ha pouco tempo, a EM era vista como uma para-
sitose rural relacionada ao trabalhador de baixa renda,
porém, por meio de pesquisas realizadas observa-se
que o perfil epidemioldgico da doenga vem sofrendo mu-
dangas, sendo encontrados casos de transmissao em
periferias e, até mesmo, em grandes centros urbanos®.

O hospedeiro intermediario da EM é um caramujo
do género Biomphalaria que € o organismo responsa-
vel pela reprodugédo assexuada do parasita, podendo
ser encontrado em colegdes de agua doce, de pouca ou
nenhuma correnteza. O homem participa do ciclo evo-
lutivo do agente etiolégico como hospedeiro definitivo,
onde o S. mansoni reproduz-se sexuadamente e oca-
siona a contaminagao de cole¢des hidricas por meio da
eliminacdo de ovos do parasita no ambiente pelas fezes
humanas®’.

A doenca apresenta incidéncia em todo o pais, mas
as principais areas endémicas sao os estados do Rio
Grande do Norte, Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Ser-
gipe, Bahia, Espirito Santo e Minas Gerais. Considera-
-se que no Brasil ha aproximadamente 6 a 8 milhdes de
infectados e calcula-se que em torno de 25 milhdes de
individuos vivem em areas de risco de adquirir a doen-
ca¥’3s,

Por meio de um estudo realizado com 200 indivi-
duos infectados pelo S. mansoni identificados pelo Pro-
grama de Controle da Esquistossomose (PCE), obser-
vou-se que a doenga atinge ambos os sexos e todas as
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faixas etarias, particularmente aqueles com instabilida-
de socioecondmica, e que mais da metade nao conse-
gue relacionar os sinais e sintomas a infecgéo. Este fato
pode ser explicado pelo dificil diagndstico da doenga,
em razao das inumeras manifestagdes clinicas, poden-
do ser inclusive equiparadas a de outras parasitoses.
Além disso, maior parte dos individuos estudados nao
possui conhecimento o bastante acerca da EM o que
coloca em evidéncia a necessidade de medidas eficazes
de controle, prevencgdo e educagdo da doenga®.
Embora seja incontestavel que a EM seja um pro-
blema de saude publica no Brasil, e que contribui para a
relagao doenga e pobreza, ainda ha caréncia de estudos
sobre a distribuicdo das formas graves e do impacto so-
cioecondmico gerado pela doenga. Também, é evidente
que medidas de controle, tais como o saneamento am-
biental, reduziriam a proliferagdo e a contaminagao dos
hospedeiros intermediarios além de evitar o contato do
homem com os agentes transmissores da doencga®.

Tuberculose

A tuberculose (TB) afeta o Brasil desde a época
da colonizagdo com disseminagao entre as classes me-
nos favorecidas, conhecidas como “mal dos romanticos”
pelos poetas da época. A partir do século XX passou a
ser tratada como um grande problema de saude e, des-
de entao, o conjunto de agbes adotadas contribuiu para
a redugdo da mortalidade pela doenga®. A TB é uma
doenga que atinge paises em desenvolvimento, como
o Brasil, estando diretamente relacionada com fatores
como baixo nivel sdcio-economico-cultural e zona de
moradia*'. Verifica-se que, nos ultimos anos a taxa de
infeccdo e mortalidade por TB tem diminuido, por ou-
tro lado a incidéncia de coinfecgdo TB/HIV sofreu um
aumento gradativo tornando-se um novo desafio a ser
enfrentado*2. No ano de 2010, 10% dos casos novos de
TB eram provenientes de coinfecgdo com HIV, destes
casos, 18,6% sao da regido Sul, sendo este indicador
diretamente relacionado com a realizacdo do exame
anti-HIV. Os individuos portadores da AIDS tém a maior
probabilidade de ter um desfecho desfavoravel frente
ao tratamento da TB, que constitui a principal causa de
morte neste grupo®.

Em pesquisa para analisar a situagdo epidemio-
I6gica da coinfecgéo de TB/HIV no Brasil entre 2006 e
2010 utilizando dados do DATASUS, notou-se que fo-
ram notificados pouco mais de 360 mil casos novos de
TB, sendo que 32 mil casos (cerca de 8%) eram de coin-
fecgdo. O sexo masculino € o mais atingido, com 69%
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dos casos, e faixa etaria entre 40 e 59 anos. Os estados
mais atingidos foram Santa Catarina, Rio Grande do Sul
e Sao Paulo. Segundo o Plano Nacional de Controle de
Tuberculose (PNCT), todos os individuos identificados
com TB devem ser submetidos ao teste de HIV a fim de
possibilitar o tratamento antirretroviral precoce e a profi-
laxia das doencgas oportunistas*.

A educacgao é um fator importante na determinacéao
do risco de incidéncia da TB, visto que esta diretamente
relacionada com o nivel econémico e de informacéao das
formas de prevengédo da doenga. Portanto, um individuo
com baixo nivel educacional esta mais vulneravel a con-
taminagao*'.

Embora seja uma doencga sujeita de prevencéao e
de cura, da qual o tratamento é oferecido gratuitamente
aos doentes, ainda merece destaque no cenario epide-
mioldgico no Brasil e no mundo, em razdo de que esta
diretamente relacionada as condigdes de vida da popu-
lagdo e emergindo como doencga oportunista da AIDS*.

E preciso salientar que a tomada de medidas de
politicas publicas deve levar em consideragéo a educa-
¢ao da populagao acerca de doengas infecciosas como
a TB, com o objetivo de diminuir a proliferacdo desta no
Brasil € no mundo*'.

Problemas das terapias disponiveis para as
Doencgas Negligenciadas

Em razao das DN afetarem um publico com baixa
renda, as companhias farmacéuticas nao se empenham
em pesquisar e desenvolver novos farmacos visto que
este ndo é um mercado lucrativo®.

Dos 150 bilhées gastos por ano em pesquisas na
area da saude, somente 10% séo direcionados as do-
encas que afetam a maior parte da populagdo mundial.
Embora o Brasil seja o pais em desenvolvimento que
mais investe na busca por novas opg¢des de tratamento,
apenas 1% dos medicamentos langados nos ultimos 25
anos foram especificos para as DN*¢. Na Tabela 2, se
encontram as DN mais incidentes no Pais e seus res-
pectivos tratamentos (drogas de primeira escolha) e pro-
blemas relacionados aos mesmos®47:4849.50.51,52.53
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Tabela 2. Problemas encontrados nas drogas utilizadas no
tratamento das principais

doencgas negligenciadas que afetam o Brasil.
Adaptad°9,47,48,49,50,51,52,53

Doenca e Tratamento (prin-
agente etiolo- cipais farmacos Problemas encontrados
gico utilizados)
Malaria — P. . Resisténcia do parasita
falciparum G frente ao farmaco.

Eficaz apenas na fase
Doenga de aguda da doenga; alta
Chagas — T Benzonidazol toxicidade; problemas de

biodisponibilidade; variagéo
da atividade terapéutica nos
diferentes parasitas.

cruzi

Alto indice de resisténcia do
parasita; necessidades de
altas doses; administracéo
via parenteral; toxicidade
renal e cardiaca.

Alto custo; eficaz apenas
para LV.

Antimoniais penta-
valentes

Leishmanioses
— Leishmania
Anfotericina B

Pentamidina Toxicidade renal e hepatica.

Tratamento sinto-
matico

Inexisténcia de vacina pron-

Dengue ta para uso.

Problemas digestivos; ane-
mia hemolitica; metemoglo-
binemia; hepatotoxicidade,
neuropatia motora eriférica;
fotodermatite; cefaleia.
Sindrome pseudogripal;
influéncia respiratéria; in-
suficiéncia renal e anemia
hemolitica.

Ressecamento de pele;
efeitos adversos gastrintes-
tinais.

Efeitos hepatotéxicos
potencializados pela rifam-
picina.

Dapsona

Hanseniase —
Mycobacterium
leprae

Rifampicina

Clofazimina

Etionamida

Alta toxicidade; baixa so-
lubilidade; resisténcia do
parasita; ndo interrompe a
transmisséo da doeca.

Esquistos-
somose — S.
mansoni

Praziquantel

Desenvolvimento de
bactérias resistentes e
super-resistentes; sendo
farmacos utilizados ha mais
de 40 anos; alta taxa de
abandono.

Tuberculose —
Mycobacterium
tuberculosis

Isoniazida
Pirazinamida

Situagdo da Doenga de Chagas: mais de um século
se passou e quase nada mudou

Desde a sua descoberta por Carlos Chagas até
0 momento, sdo inUmeras as tentativas de tratamento
para a DC, porém nenhuma se mostrou eficaz no com-
bate as manifestagbes agudas e cronicas da doenca
sem ter como consequéncia efeitos adversos graves®2.
As drogas mais difundidas na quimioterapia da DC s&o o
nifurtimox e benzonidazol, sendo apenas a ultima dispo-
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nivel no Brasil. Os medicamentos foram desenvolvidos
ha mais de 40 anos, sédo apenas eficazes na fase aguda
da doencga e necessitam de um longo periodo de tempo
para uma acgao terapéutica efetiva. Ademais, estao lon-
ge de serem conceituadas como adequadas no que diz
respeito a toxicidade e na atividade exercida sobre os
diferentes parasitas®%.

Quase um século se passou e as alternativas te-
rapéuticas para a DC ndo se mostram totalmente efi-
cazes. Apesar da existéncia de algumas pesquisas
promitentes, ainda ha um longo trajeto a ser percorrido
pela comunidade cientifica e que medicamentos menos
téxicos estejam disponiveis nos mercado pelas indus-
trias farmacéuticas. Destaca-se ainda, a possibilidade
do desenvolvimento de diferentes alternativas de formas
farmacéuticas. Sistemas tais como dispersodes solidas,
comprimidos de liberagao classica e prolongada e sus-
pensdes a base do principio ativo utilizado atualmente
no combate a DC, o benzonidazol, pode torna-lo mais
seguro e eficaz no tratamento da doenc¢a®. Considera-
-se também que embora n&o ocorra a total eliminagao
do agente etioldgico, o tratamento na fase cronica da
infecgdo poderia evitar maiores consequéncias geradas
pela doenga, como a cardiomiopatia severa*.

Drogas utilizadas no tratamento da hanseniase e
esquistossomose

A primeira alternativa de tratamento para a hanse-
niase comegou por volta dos anos 40, com a dapsona,
rifampicina e clofazimina sendo utilizadas como monote-
rapia e apresentando resisténcia ao M. leprae e efeitos
colaterais. Posteriormente, a OMS incluiu a Poliquimio-
terapia (PQT), que se mostrou util e com menos efeitos
adversos. Entretanto, mesmo com esta opgao, as metas
de eliminacdo da doencga ainda nio foram alcangadas
em razao da resisténcia medicamentosa ainda persis-
tir, além da existéncia de falhas nas informagdes para o
aprimoramento da terapéutica proposta e do baixo nu-
mero de profissionais capacitados. Ao avaliar as possi-
bilidades de controle da doenca a partir da PQT, consta-
tou-se a impossibilidade da erradicagdo da hanseniase
somente com esta opgao medicamentosa. Diante deste
fato, é evidente a necessidade do desenvolvimento de
drogas mais seletivas, eficazes e menos toxicas®®%’.

As drogas mais utilizadas para o tratamento da EM
sdo praziquantel e oxamniquina, que se mostram rela-
tivamente eficazes na agao esquistossomicida e com
poucos efeitos adversos, mas deixam a desejar na erra-
dicagdo da doenga, pois ndo interrompem a transmissao
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da parasitose®.

Atualmente, o praziquantel é o farmaco quase que
exclusivo no tratamento da EM, porém é téxico além de
se observar resisténcia do parasita frente ao medica-
mento. Sua toxicidade é em razao da baixa solubilidade
em agua, sendo necessario o uso de altas doses que
alcance o nivel plasmatico ideal para acao terapéutica.
Inimeras técnicas, como a dispersao solida, complexos
de inclusao, sistemas multicomponentes, entre outras,
vem sendo pesquisadas a fim de solucionar os proble-
mas farmacocinéticos do praziquantel e disponibilizar no
SUS novas opg¢des terapéuticas para a doenga®'.

Farmacoterapia da tuberculose

O fator essencial para o sucesso da terapia medi-
camentosa para o tratamento da tuberculose é a total
adesao do paciente ao tratamento, e para isso € indis-
pensavel a tomada de medidas, como o acolhimento pa-
ciente e a informagéo; o acolhimento pode ser entendido
como uma relagao construida e que deve ser cultivada
entre o paciente e o profissional da saude, de tal modo
que possibilite a identificacdo das necessidades pesso-
ais do individuo e o integre a equipe de saude. A educa-
¢ao do paciente é essencial para que este seja informa-
do sobre todos os aspectos da doenga e da terapia bem
como da importancia da regularidade do tratamento,
além das consequéncias que podem ser geradas caso
omita informagdes sobre a terapia medicamentosa em
curso. Ao identificar resisténcia do M. tuberculosis frente
aos farmacos preconizados, o PNCT propés em 2009
um novo esquema terapéutico para o tratamento da TB,
introduzindo o etambutol ao Esquema Basico na fase in-
tensiva de tratamento (dois primeiros meses). Ademais,
a apresentagao farmacologica do esquema passou a
ser em comprimidos com doses fixas dos quatro medi-
camentos (RHZE) preconizados pela OMS?®,

Na Tabela 3 estdo descritas as drogas, as doses, 0
periodo do tratamento e suas respectivas agdes farma-
colégicas®®,
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Tabela 3. Esquema basico do tratamento da TB

preconizado pelo
PNCT e pela OMS para adultos e adolescentes.

Adaptado55°
Farmaco Dose :';Lon(::n(:g Acao principal
RifarFI{))icina 150mg 4 meses Bactericida
Izoniazia (H) 75 mg 4 meses Bactericida
Pirazi(;e)lmida 400 mg 2 meses Esterilizante
Etambutol () ~ 275mg 2 meses resiatoncia

Em revisao integrativa de literatura que visou ava-
liar conceitos e fatores relacionados com o abandono
do tratamento da TB, identificou-se que a desisténcia
por parte do paciente esta associada a diversos fatores,
entre eles o sociodemografico, os efeitos adversos do
medicamento, as condi¢des econdmicas € 0 consumo
de alcool e drogas, além da comorbidades, com o HIV e
doencas cronicas®'62,

A falta de opgbes medicamentosas em razdo da
falta de investimento no desenvolvimento de novos far-
macos fez com que a terapia utilizada da TB seja utili-
zada ha mais de 40 anos, gerando consequéncias como
a resisténcia do M. tuberculosis frente a varios medica-
mentos, levando a alteragédo dos esquemas terapéuticos
com os poucos farmacos disponiveis®*®2, Além disso, a
coinfeccdo com o HIV ressalta a urgéncia da necessi-
dade na busca de novas drogas, para que estas que
possam ser aplicadas no tratamento da TB, concomitan-
temente, com a quimioterapia da AIDS e que reduzam
os efeitos colaterais potencializados nas interagbes das
drogas antirretrovirais e antituberculostaticas. No que
diz respeito aos problemas relacionados aos fatores
individuais dos doentes, inUmeras dificuldades séo en-
contradas para soluciona-las, visto que estas dependem
de acdes governamentais complexas que envolvem a
educacdo e a conscientizagdo da populagéo afetada, o
gue nem sempre é possivel®383,

Tratamento da leishmaniose: antimoniato de N-metil
glucamina e anfotericina lipossomal

Além da necessidade do desenvolvimento de me-

Ihores drogas para o tratamento da LV e da LTA, ainda

nao ha vacinas contra o parasita Leishmania e, também,

ndo ha acdes eficazes para o controle do vetor. Sendo
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assim, o tratamento utilizado nos dias atuais € baseado
na quimioterapia com farmacos caros, téxicos e inefi-
cientes que ndo atendem a variedade de agentes etiol6-
gicos da doenga®. A farmacoterapia das leishmanioses
constitui-se de poucas op¢des como os antimoniais pen-
tavalentes, anfotericina B e pentamidina e apresentam
alta incidéncia de resisténcia pelo parasita*®. O antimo-
niato de N-metil de meglumina ou antimoniato de meglu-
mina (nome comercial) foi estabelecido pela OMS como
a droga de primeira escolha para o tratamento da LV e
de todas as formas clinicas da LTA, porém, é um farma-
co que exige cuidados especiais na sua administragao
em razao da sua cardiotoxicidade, hepatotoxicidade e
nefrotoxicidade "5,

Quando o tratamento com o antimoniato pentavalen-
te nao for eficaz utiliza-se uma farmacoterapia alternativa
com anfotericina B ou com pentamidina, sendo a primei-
ra ndo indicada para pacientes cardiopatas, hepatopatas
ou nefropatas, enquanto que a segunda droga apresenta
como reagao adversa o efeito diabetogénico".

Quimioterapia antimalarica

O Ministério da Saude disponibiliza pelo SUS as
orientagcdes necessarias para o tratamento da malaria,
além de fornecer gratuitamente os medicamentos uti-
lizados. A quimioterapia utilizada visa atingir sitios im-
portantes para o ciclo evolutivo do agente etiolégico de
modo que impossibilite o desenvolvimento deste no or-
ganismo hospedeiro. Para a tomada de deciséo de qual
tratamento utilizar alguns aspectos devem ser conside-
rados como: tipo do agente etioldgico, caracteristicas do
paciente, histérico de possiveis infecgbes anteriores e
gravidade da doenga®.

A alta capacidade de mutabilidade do Plasmodium
faz com que drogas ja utilizadas ndo sejam mais viaveis
nos dias de hoje devido a resisténcia criada pelo parasita
frente os farmacos, que, além disso, gera grande dificul-
dade em desenvolver vacinas antimalaricas eficientes®®.

Entre as opgdes de antimalaricos esta a cloroquina
(CQ), que pertence a classe das aminoquinilinas e que
vem sendo até hoje um farmaco barato e eficaz no trata-
mento da doenga. Porém, recentemente o P. falciparum
tem apresentado resisténcia frente a cloroquina, o que
indica a necessidade do desenvolvimento de novas dro-
gas para malaria®’.

A Drugs Neglected Diseases initiative (DNDi) de-
senvolveu junto com parceiros dos cinco continentes
uma formulagdo que combina dois farmacos, ou seja,
artesunato com mefloquina (ASMQ), para o tratamen-
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to dos casos de infecgéo por P. falciparum. O processo
de pesquisa, desenvolvimento e estudos clinicos do far-
maco contaram com a colaboragao de varios paises e,
atualmente, é produzida no Brasil por uma companhia
farmacéutica do governo, a Farmanguinhos/Fiocruz (Rio
de Janeiro), sendo distribuido gratuitamente aos pacien-
tes brasileiros infectados com malaria e também ampla-
mente utilizado em paises endémicos®.

Estudos feitos em comunidades do Vale do Jurug,
localizado na regido da Amazénia Legal Brasileira no
periodo entre dezembro de 2006 até o mesmo més de
2008, tiveram como objetivo testar a eficacia do AMSQ
em dose fixa. Todos os profissionais de saude do local
foram treinados e orientados a tratarem com ASMQ os
casos confirmados de malaria por P. falciparum e que
estavam de acordo com os critérios de inclusdo do estu-
do. A ocorréncia de infecgao pela doenga e o numero de
internagdes hospitalares antes e depois do uso da dose
fixa de ASMQ foram analisadas e os resultados obtidos
foram positivos, pois foi possivel observar um decrésci-
mo no numero de casos e ha morbidade de malaria por
P. falciparum. Concluiu-se, entdo, que a terapia medica-
mentosa proposta mostrou-se executavel e competente
para o tratamento da malaria mostrando-se de facil acei-
tacao pelo paciente, além de nao terem sido detectados
efeitos adversos de alta relevancia®.

A combinagao de dose fixa de artesunato e meflo-
quina tem sido amplamente utilizada como a farmaco-
terapia de primeira escolha nos casos de infec¢ao por
malaria em vérios paises da Asia (Malasia, Tailandia,
entre outros) e da América do Sul (Bolivia, Peru, Brasil e
Venezuela), sendo caracterizada como uma alternativa
barata e bastante eficaz no tratamento da doenca. Ape-
sar disso, a combinagdo dos dois farmacos ainda esta
em monitoramento de farmacovigilancia continuo, além
de existirem pesquisas em andamento para 0 seu uso
em gestantes e de casos de malaria por P. vivax®.

Em razao da resisténcia do P. falciparum frente aos
farmacos antes utilizados, a procura por novas opgoes
de tratamento torna-se mais que uma necessidade.
Dentre uma das alternativas encontra-se a Ferroquina
(FQ) que é um novo farmaco derivado da CQ, porém
seu mecanismo de agao vem sendo estudado a fim de
compreender a possibilidade de que essa droga seja
classificada como uma forte candidata a antimalarico®.

A FQ é uma droga organometalica que é bastante
eficaz em parasitas sensiveis e resistentes a cloroquina,
no momento encontra-se em fase |l dos testes clinicos
e o0 que a diferencia da CQ ¢é a presenga de um gru-
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po ferrocil na cadeia lateral da molécula, um elemento
crucial para a atividade antimalarica da droga. Embora
0 mecanismo de ac¢do ainda ndo seja muito conhecido,
considera-se que a FQ inibe a formagédo do pigmento
malarico além de produzir espécies reativas de oxigénio,
0 que afetaria o ciclo evolutivo do parasita dentro das
células vermelhas, podendo caracteriza-la como uma
ferramenta importante para o futuro™.

Outras opgdes que vém adquirindo valor como
adjuvantes no tratamento da malaria é o sistema de Ii-
beracao lenta de farmacos, o desenvolvimento de estra-
tégias para a veiculagédo de agentes bioativos e vacinas
na forma de nanodispositivos, como lipossomas, nano-
particulas e microparticulas. As formas farmacéuticas de
liberagao lenta por nano e microparticulas possibilitam
um melhor controle da cinética do farmaco resultando
na manutencdo em niveis plasmaticos terapéuticos, o
que reduziria os efeitos toxicos de algumas drogas e
aperfeicoaria o tratamento medicamentoso antimalari-
co. Sabe-se que, a nanotecnologia ja apresentou efe-
tividade no desenvolvimento de algumas drogas para a
malaria, ademais, nos proximos anos uma vacina po-
dera ser langada, pois as fases de estudos ja estdo em
desenvolvimento. A vacina podera ser veiculada em um
sistema de nanodispositivos, o que visa aumentar sua
estabilidade e o efeito de inducdo de imunogenicidade.
Tais fatos mostram que a nanotecnologia farmacéutica
pode ser uma grande aliada no desenvolvimento de fu-
turos tratamentos para a malaria™.

Produgdo nacional de medicamentos destina-
dos as doencgas negligenciadas

Diante da deficiéncia na produg¢ao nacional de me-
dicamentos para tratar as DN, no periodo entre 2005
e 2009, o Brasil importou pouco mais de seis milhdes
de unidades farmacéuticas, movimentando por volta de
R$145 milhdes™.

Na edicdo de 2010 da Relacédo Nacional de Medi-
camentos Essenciais (RENAME), foram priorizados os
medicamento relacionados nos programas estratégicos
do MS, assim, as drogas utilizadas no tratamento das
principais DN no Brasil foram elencadas na lista de me-
dicamentos (Tabela 5).

Avaliando o portfélio dos Laboratérios Farmacéuti-
cos Oficiais (LFO) para o complexo industrial em saude
é possivel observar que dos medicamentos listados na
RENAME, apenas 30% sao produzidos, destes, somen-
te 9% sé&o designados a DN. Apesar de incluidos no por-
tfélio dos LFO, a produgdo de medicamentos essenciais
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para o tratamento das DN, é insuficiente, ndo atendendo
a demanda. E evidente o descuido dos LFO em relacéo
as DN, uma vez que com tamanha importancia no qua-
dro epidemioldgico brasileiro, estas doencas devem ser
vistas e tratadas como prioridade a fim de que sejam
disponibilizados na rede publica o maior numero possi-
vel desses medicamentos’.

Contudo, evidencia-se a necessidade nacional em
estabelecer uma politica industrial na area quimiofarma-
céutica com a politica de saude publica, conservando
um balango entre os aspectos sanitario e econémico,
que possibilitem o pais atender as prioridades em sau-
de, do mesmo modo, investir visando aumentar a capa-
cidade nacional de produzir e inovar na area da saude
e da biotecnologia, garantindo assim, o abastecimento,
eficacia e a seguranga dos medicamentos essenciais
para tratar as doengas que comprometem a saude pu-
blica no Brasil™.

Tabela 5. Medicamentos utilizados no tratamento das
doencas negligenciadas dispostos na lista RENAME
2010. Adaptado™™

Doenga Medicamentos

Estreptomicina; etambutol; etionamida;
isoniazida; isoniazida+rifampicina;
pirazinamida; RHZE.

Tuberculose

Clofazimina; dapsona; prednisona;

Hanseni . s . )
anseniase rifampicina talidomida.

Anfotericina B; Antimoniato de meglumina;

Leishmaniose pentamidina.

Arteméter; artesunato;

Malaria artesunato+mefloquina; cloroquina;
mefloquina; primaquina;
Doenca de .
Benzonidazol

Chagas
Esqui - .

squistos Praziquantel

somose

Medidas de controle e combate as doengas
negligenciadas no Brasil

Apesar da existéncia de investimentos para pes-
quisas relacionadas as DN, pouca coisa é transformada
em realidade. Um dos motivos para esta situacao é o de-
sinteresse por parte das industrias farmacéuticas nessa
area, em razao do baixo potencial de retorno lucrativo,
visto que a populacao afetada é de baixo poder econd-
mico. Diante deste quadro, o MS realiza oficinas de prio-
ridades com a participagdo de gestores, pesquisadores
e profissionais da area da saude. Nessas oficinas, sédo
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determinados temas de pesquisas que estruturam os
editais publicos?®.

As redes de pesquisas elaboradas sdo emprega-
das como ensaio para o desenvolvimento de tecnologias
de fomento e controle as novas concepgbes de comuni-
cacao e colaboragao entre o corpo académico especiali-
zado do pais. Acredita-se que o cumprimento de tal tare-
fa, obtera como resultado a atragao de novas fontes de
financiamento, assim como novos colaboradores com o
propésito de gerar e compartilhar conhecimento. Assim,
supbe-se que, estas redes de pesquisa sustentem os
estudos e promovam a elaboragao de trabalhos destina-
dos a resolugao dos problemas sociais e de saude pu-
blica, com o objetivo de serem vistos dentro do universo
académico brasileiro.

Em 2003 iniciaram as primeiras agbes do MS vol-
tadas especificamente as DN, com o edital tematico em
TB seguidos pelos editais de dengue e hanseniase, em
2004 e 2005, respectivamente. Na Tabela 6, encontram-
-se listados os grandes editais tematicos na area de DN
e os recursos utilizados. Realizou-se em 2006 a primei-
ra oficina de prioridades em DN, dando assim, inicio ao
Programa de Pesquisa e Desenvolvimento em Doencas
Negligenciadas no Brasil. Com dados acerca da epide-
miologia, da demografia e do impacto das doencgas, fo-
ram definidas as sete doengas prioridades de atuacao
que constituem o programa®.

Tabela 6. Grandes editais tematicos na area de
DN.3

Ano Edital Recursos
2003 Rede Tuberculose R$ 1,9 milhdes
2004 Dengue R$ 945 mil
2005 Hanseniase R$ 2,5 milhdes
2006 Doengas Negligenciadas’ R$ 17 milhdes
2007 Doengas Negligenciadas R$ 22 milhdes
2008 Rede Malaria R$ 15,4 milhdes
2009 Rede Dengue R$ 22,7 milhdes

*Esquistossomose ndo inclusa.

Dentre os editais, destacam-se a Rede Malaria e
a Rede Dengue. Sendo que a Rede Malaria foi criada
em 2009 e contou com a participagao de pesquisadores
de sete estados brasileiros (Amazonas, Para, Minas Ge-
rais, Rio de Janeiro, Mato Grosso, Maranh&o e Sao Pau-
lo), para mais, recebeu o investimento financeiro de um
total de R$15,4 milhdes™. Enquanto que a Rede Dengue
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teve o investimento de R$22,7 milhdes, e apesar das
falhas constantemente apontadas pela imprensa brasi-
leira, torna o Brasil como um dos principais paises em
desenvolvimento no que diz respeito ao financiamento
de pesquisas sobre a dengue™.

Embora o Brasil seja visto como lider na busca de
solugbes no combate as DN, nenhuma molécula em
estudo nos laboratérios de quimica medicinal no Brasil
entrou em fase clinica de testes com seres humanos*®,

Nota-se que ha inumeras dificuldades no desenvol-
vimento de tecnologias de Produgéo e Desenvolvimento
(P&D) aplicado a prevengéao e controle de DN no Brasil.
Ademais, apesar de existentes, ainda sdo poucos os in-
vestimentos voltados a essa area quando comparados
com o de pesquisas que focam outras doengas, como
por exemplo, a AIDS. Com esse fato, reforga-se a im-
portancia e a necessidade de investimentos em pesqui-
sas nesse ambito, bem como em saneamento basico e
programas educativos para a populagao, visando redu-
zir a proliferacdo dos vetores e agentes etiologicos das
doengas’.

CONSIDERAGOES FINAIS

Pode-se dizer que as DN estao diretamente rela-
cionadas ao baixo poder sécio-econdmico-cultural e ao
inadequado acesso ao saneamento basico, alimentan-
do um circulo vicioso de desigualdade social no Brasil,
impedindo o desenvolvimento do pais. Observa-se tam-
bém que o crescimento populacional, bem como a mi-
gracao dos individuos para areas urbanas com pouca ou
nenhuma estrutura, colaboram para a proliferagdo dos
agentes etioldgicos e vetores das doengas. Tal como
ocorreu com a leishmaniose e com a EM, que antes
classificadas como doencas rurais, hoje se encontram
em grandes centros urbanos e periferias.

Muitos dos medicamentos utilizados no tratamento
das DN foram desenvolvidos ha décadas, apresentam
alta toxicidade e desencadeiam efeitos colaterais, como
os farmacos de primeira e segunda escolha para o trata-
mento da leishmaniose, onde as duas opgdes acarretam
problemas ao doente. Ademais, como no tratamento da
TB, os farmacos necessitam serem administrados por
um longo periodo para serem eficazes, o que leva gran-
de parte dos infectados a abandonarem a terapia.

Por meio desta revisao de literatura, conclui-se que,
além da extrema necessidade do desenvolvimento de
novos farmacos para as DN, deve-se também executar
acbes com o objetivo de solucionar o problema desde a
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sua origem: melhorias na educacao da populagéo, das
condi¢cdes de higiene e de saneamento basico, assim
como a situagao econdmica, merecem maior atencéo e
empenho por parte dos 6rgdos governamentais compe-
tentes. Considera-se que apenas o tratamento farmaco-
I6gico ndo seria suficiente porque o ambiente no qual
propicia a infeccdo das doencas ainda necessita de mu-
dancgas imperativas. Sugere-se que, aproveitando o ce-
nario atual de poténcia politica e econémica do Brasil na
América Latina, medidas de combate as DN devem ser
fortalecidas e investimentos em produgéo e desenvolvi-
mento (P&D) de novos insumos farmacéuticos podem
ser ampliados além de investimentos em infraestrutura
das cidades envolvendo a extensio de rede de agua tra-
tada e esgoto a todo o territério nacional, situagdo ainda
muito longe de ser uma realidade brasileira. Assim, a
incidéncia das doengas negligenciadas podera diminuir,
tornando possivel o desenvolvimento do pais e a melho-
ria da qualidade de vida da populagao.
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