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Uma doenca que se esconde nas sombras
da pobreza e da negligéncia

Menos de 10% das pessoas com doenca de Chagas nas Américas sao
diagnosticadas, e somente cerca de 1% das que tém a doenca recebe tratamento
antiparasitario. Se nao for tratada, a doenca pode causar danos graves e
irreversiveis ao coracao e a outros drgaos vitais. 0s medicamentos atuais,
descobertos ha meio século, sdo eficazes durante a fase aguda e o inicio da fase
cronica da doenca de Chagas. Contudo, podem ter efeitos colaterais indesejaveis
e nao sao tao eficazes apds o aparecimento de complicacées moderadas
a graves do estagio avancado da doenca.

ADNDj/tem um papelde lideranca no desenvolvimento
de tratamentos mais seguros e eficazes para as
pessoas afetadas pela doenca de Chagas. Ela também
coordena uma Plataforma de Pesquisa Clinica em
Doenca de Chagas para otimizara colaboracao

entre os diversos pesquisadores internacionais que

se dedicam a melhorar o arsenal clinico contraa
doenca. Enquanto trabalha para desenvolver melhores
alternativas de tratamento, a DNDjtambém tem

se concentrado em aprimorar o0 acesso ao diagnostico

e ao tratamento, utilizando as ferramentas existentes.
Além de oferecer uma solucdo imediata para

reduzir o fardo imposto pela doenca e melhorara

vida dos pacientes, essa abordagem também ajuda
ainseriruma atencdointegral para a doenca de
Chagas nos sistemas de sadde. Assim, quando novas
ferramentas diagnosticas e terapéuticas forem
desenvolvidas, poderdo serrapidamente adotadas
pelos prestadores de servicos e disponibilizadas

aos pacientes.
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Adoencade Chagas, ou tripanossomiase americana, é uma doenca
tropical negligenciada endémica em 21 paises da América Latina,
porém também presente na América do Norte, na Europa, no Japao

e naAustrélia. E causada pelo parasita Trypanosoma cruzi (T. cruzi)

e transmitida porinsetostriatomineos que se alimentam de sangue,
conhecidos popularmente como "barbeiros”, que vivem em casas feitas
de adobe, barro, sapé e outros materiais naturais tradicionalmente
usados nasregides rurais da América Latina. Embora a doenca seja
associada principalmente a dreas rurais, seu perfil epidemiolégico

tem mudado nas ultimas décadas, e hoje dois tercos das pessoas com
Chagasvivem em cidades. Todavia, desde que a doenca de Chagas foi
descoberta, em 1909, ela tem afetado sobretudo as populacbes pobres
e vulneraveis com acesso limitado ao sistema de saude. Além disso,
seus efeitos debilitantes de longo prazo, que podem impedir as pessoas
de trabalhar e sereconomicamente ativas, perpetuam esse ciclo de
pobreza e marginalizacao.

A Organizacdo Pan-Americana da Satide (OPAS) estima
que a doenca afete aproximadamente 6 milhdes de pessoas,
com 30 mil novos casos e 14 mil mortes por ano.

Como a doenca é normalmente assintomatica durante anos apés
ainfeccdo, € comum que novos casos ndo sejam identificados ou
registrados, e a maioria das pessoas com a doenca ndo sabe que esta
infectada. A Organizacdo Pan-Americana da Sadde (OPAS) estima que a
doenca afete aproximadamente 6 mitlhdes de pessoas, com 30 mil novos
casose 14 milmortes porano.' Atransmissdo de mae para filho é uma das
principais formas de disseminacao da doenca, com aproximadamente 9
mil bebés infectados no Utero a cada ano.

ENDEMICA EM 21 PAISES DA AMERICA LATINA

® Endémica
@ Nao endémica mas presente

A doenca de Chagas,
ou tripanossomiase
americana, é uma doenca
tropical negligenciada
endémica em 21 paises
da América Latina, porém
também presente
na América do Norte,
na Europa, no Japao
e na Australia.

6 milhoes
de pessoas
infectadas na
América Latina

A cada ano morrem
14.000 pessoas

1 Organizacdo Pan-Americana da Saude. Neglected infectious diseases: Chagas disease. 2017. Disponivelem:

<https://www.paho.org/hg/dmdocuments/2017/2017-cha-chagas-factsheet-work.pdf>.


https://www.paho.org/hq/dmdocuments/2017/2017-cha-chagas-factsheet-work.pdf
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Doenca de Chagas

Transmissao e progressao

O T. cruzi, o protozoario que causa adoenca de Chagas, é transmitido de quatro maneiras.

1. TRANSMISSAO POR VETOR

Aforma mais comum de transmissao € pelas
fezesinfectadas de triatomineos, insetos
popularmente conhecidos por diversos nomes,
entre eles "barbeiro” ou "bicudo”, em portugués.
O inseto é noturno e vive em rachaduras nas
paredes de casas de adobe e tijolo de barro,
comuns em areas rurais da América Latina,
alimentando-se do sangue dos habitantes
enquanto eles dormem. Quando o inseto pica
uma area exposta da pele ou membrana mucosa,
ele defeca ao lado da picada. A pessoa que

esta dormindo coca involuntariamente a regido,

fazendo com que os parasitas presentes nas fezes
entrem na corrente sanguinea.

Historicamente, o combate a doenca de Chagas tem
se concentrado no controle do vetor. Embora muitos
paises tenham conseguido interromper essa via de
transmissdo em algumas regides gracas ao controle
dos principais vetores, elaainda é uma importante
forma de transmissdo da doenca de Chagas. Mesmo
em areas onde os vetores estdo sob controle, a
transmissdo pode voltara emergir se os sistemas
de saude publica deixarem de estar vigilantes.
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2. TRANSMISSAO DE MAE PARA FILHO

Atransmissdo de mae para filho é a rota de infeccao mais significativa em
paises ndo endémicos ou nos paises endémicos que conseguiram controlar
ovetor. Aformulacao pediatrica de benznidazol, que foi desenvolvida como
resultado do trabalho da DNDiem colaboracao com fabricantes do Brasil

e daArgentina, demonstrou ser eficaz no tratamento da doenca de Chagas
em bebésrecém-nascidos, porém apenas 20% destes sdo diagnosticados.
Garantir que todos os bebés sejam devidamente testados e melhorar o
acesso ao diagnostico e ao tratamento para mulheres em idade reprodutiva
sao medidas cruciais para a eliminacdo da doenca de Chagas como um
problema de saude publica.

3. TRANSFUSOES DE SANGUE OU
TRANSPLANTES DE ORGAOS

Adoencatambém pode sertransmitida por transfusdes de sangue ou
transplantes de 6rgdos sem o devido controle. Nos ultimos anos, houve
uma queda significativa dessa forma de transmissao gracas a um melhor
controle nos bancos de sangue.

4. INGESTAO ORAL DE ALIMENTOS CONTAMINADOS

Ainfeccaotambém pode ocorrer por meio daingestdo oral de alimentos
contaminados com barbeiros infectados ou suas fezes. Emrazdo do alto
numero de parasitas que entram de uma vez no organismo, a doenca
de Chagastransmitida oralmente pode ser particularmente grave. Essa
formade transmissdo ocorre principalmente na regido da Amazénia.

Fotografia: Fabio Nascimento/DNDi

Garantir que todos os
bebés sejam devidamente
testados e melhoraro
acesso ao diagndstico e ao
tratamento para mulheres
em idade reprodutiva sao
medidas cruciais para a
eliminacao da doenca de
Chagas como um problema
de saude publica.
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Quando comecamos
a tomar os remédios,
fiquei com muito
medo, porque o
pediatra nos informou
sobre os possiveis

efeitos colaterais."

Maria Corina, da Bolivia, descobriu
que tinha doenca de Chagas logo
antes de ficar gravida. Na época,
ndo quis sertratada porque nao
tinha nenhum sintoma e ficou
preocupada com os efeitos
colaterais. Quando o bebé, Kaleb,
nasceu com adoenca, ela se sentiu
muito culpada e decidiu procurar
tratamento para Kaleb e paraela,
apesar das preocupacoes.
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FORMAS CLINICAS

A doenca de Chagas
tem duas formas
clinicas: uma fase
aguda e uma fase
cronica. A maioria das
pessoas passa avida

toda assintomatica,
mas cercade um

terco das pessoas
infectadas desenvolve
uma forma crénica
avancada que traz
sérias complicacdes.

FASE AGUDA

QUE VIVEM COM DOENCA DE CHAGAS

FASE
CRONICA

Sintomatico

Durante a fase aguda, imediatamente apos ainfeccdo, um alto nimero de
parasitas circula pelo sangue, mas a maioria das pessoas ndo apresenta
nenhum sintoma. Quando os sintomas ocorrem, duram cerca de dois a
quatro meses e podem incluir erupcdes de pele e néddulos inflamatérios,
febre, dor de cabeca, ganglios linfaticos aumentados, nauseas, diarreia,
vomito e dificuldade para respirar. Ocasionalmente, a fase aguda pode
ser fatal, principalmente em criancas. Afase aguda pode ser facilmente
confundida com outras doencas virais comuns e muitas vezes nao é

identificada como doenca de Chagas.

FASE CRONICA

Apos a fase aguda, as pessoas
infectadas com T. cruzi entram em
uma fase crénicaindeterminada,
que pode durar anos ou décadas.
Durante essa fase, os parasitas
continuam presentes nos tecidos
dos érgaos, apesar da total
auséncia de sintomas. As pessoas
na faseindeterminada ainda
podem transmitira doenca por
transfusdo de sangue, transplante
de érgdos ou transmissdo
congénita. Para 30% a 40% das
pessoasinfectadas, a doenca
progride para um estagio final

dafase cronica. Destas, a

maioria sofrerd danos cardiacos,
frequentemente resultando em
morte subita ou insuficiéncia
cardiaca progressiva. Emum
ndmero menor de pacientes, a
doenca causa o alargamento do
trato e drgdos gastrintestinais

e transtornos motores
gastrintestinais, complicacdes
vistas mais comumente em pessoas
infectadas no Cone Sul da América
do Sul. Os sintomas debilitantes e
irreversiveis da doenca de Chagas
cronica podem impedir as pessoas

FASE
CRONICA

Indeterminado

A fase aguda pode ser
facilmente confundida
com outras doencas virais
comuns e muitas vezes
nao é identificada como
doenca de Chagas.

de trabalhar e sereconomicamente
ativas, o que afeta os pacientes,
suas familias e a comunidade como
um todo, muitas vezes perpetuando
um circulo vicioso de pobreza.

Adoencatambém pode
serreativada em pacientes
imunodeprimidos, como as pessoas
coinfectadas com HIV ou as que
recebemtransplantes de drgaos
outratamento para cancer. Nesses
casos, aforma clinica da doenca

é severa, com altas taxas de
mortalidade sem o tratamento.



DNDi POR UM TRATAMENTO MAIS SEGURO E EFICAZ PARA AS PESSOAS
QUE VIVEM COM DOENCA DE CHAGAS

Diagnostico e tratamento
de Chagas

O cenario atual

S6 ha dois medicamentos disponiveis
para tratar a doenca de Chagas, e ambos
foram descobertos ha meio século,
um sinal claro da persistente falta de
investimentos na P&D de farmacos.

Durante a fase aguda ou durante a reativacao por
causa daimunossupressao, o diagnostico geralmente
¢ feito com a observacao direta, pelo microscopio, dos
parasitas que circulam na corrente sanguinea. Durante
afase cronica, quando o parasita se esconde nos
tecidos atingidos, o diagndstico é feito com a deteccdo
de anticorpos contra o T. cruzi, por meio de técnicas
seroldgicas. Como nenhum dos testes disponiveis é
suficientemente preciso, o diagnostico da doenca de
Chagas durante afase cronicarequerouso de dois

ou mais testes diferentes. Maisrecentemente, tem
sido usado um teste molecular para mostraro DNA do
parasitanosangue durante a fase aguda ou crénica, um
método mais Util para avaliara resposta ao tratamento.

Atualmente, hd somente dois medicamentos
disponiveis para tratara doenca de Chagas —nifurtimox
e benznidazol—, e ambos foram descobertos ha

meio século, um sinal claro da falta continua de
investimentos na pesquisa e desenvolvimento (P&D)
de novos farmacos. O tratamento com benznidazol, o
mais comum, dura 60 dias e pode ter efeitos colaterais
indesejaveis, como intolerancia gastrica, erupcdes
cutaneasou problemas neuromusculares, entre outros.
O nifurtimox também tem varios efeitos colaterais.

O benznidazol demonstrou ser eficaz na fase aguda

e na fase crénicaindeterminada, com cerca de

80% dos pacientes sem sinal de parasitas no sangue

12 meses apds o término do tratamento. Outros
beneficios do tratamento com benznidazolincluem
altas taxas de cura em casos agudos e congénitos

e em criancas com infeccao cronica, além da prevencao

Fotografia: Felipe Abondano/DNDi

datransmissao congénita futura. Ele ainda elimina
o parasita, reduzindo ou prevenindo, assim, as
graves complicacdes que ele causa em adultos.
Finalmente, o medicamento trata reativacoes em
casos de imunossupressao.

Amedida que a doenca progride e surgem
complicacdes associadas, a eficacia do tratamento
diminui, e os protocolos existentes ndo recomendam
o tratamento de pacientes em estagio crdnico
avancado. Contudo, esses pacientes ainda precisarao
teracesso aoutrasintervencdes, incluindo cirurgias
corretivas, marca-passo e transplante de coracdo,
além de medicamentos para controlar os sintomas
cardiacos ou digestivos.
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Doenca de Chagas

Uma prioridade para a DNDi desde sua fundacao

2003 | Desde que a DNDisurgiu, em
2003, adoenca de Chagas faz parte de
seu portfolio e € uma das prioridades

das equipes de pesquisa. Na época, o
benznidazolso estava disponivel na
dosagem para adultos, entdo era preciso
dar comprimidos divididos ou amassados
para bebés e criancas. Como o tratamento
dura 60 dias com duas doses diarias, 0s
pais ouresponsaveis tinham dificuldade
em administraradosagem certa de modo
consistente e preciso.

2008 | ADNDj fez uma parceriacomo
Laboratério Farmacéutico do Estado de
Pernambuco (Lafepe) que resultou no
desenvolvimento e registro da primeira
formulacdo pediatrica da histéria para o
tratamento da doenca de Chagas. Foium
marco importante paraas 9 mil criancas
que nascem com a doenca a cada ano.
Livre de patentes, acessivel e facil de usar,
a formulacao pediatrica € um comprimido
soluveldestinado a bebés e criancas de até
2 anos de idade (com menos de 20 kg).

0 benznidazol pediatrico, a
primeira formulacdo da histéria
para o tratamento de bebés e
criancas com doenca de Chagas,
foi registrado no Brasil em 2011
eincluido em 2013 na Lista de
Medicamentos Essenciais para
Criancas (LMEC) da OMS.

2015 | ADND/ comecou a trabalharna
expansado do acesso ao diagnastico e
tratamento da doenca de Chagasna
Coldmbia, projeto mais tarde estendido aos
Estados Unidos, a Guatemala e ao Brasil.

2006 | Emumareunido de consulta a
especialistas conduzida pela DND/em outubro de
2006, chegou-seaum consenso emrelacdo ao
desenvolvimento de uma formulacdo pediatrica
de benznidazol, o medicamento mais utilizado no
tratamento da doenca de Chagas.

2009 | Foicriadaa Plataforma Chagas para
promover a P&D na area da doenca de Chagas
e fortalecer a capacidade de paises endémicos.

2013 | ADNDj/assinouumacordo de colaboracéo
com a fundacdo Mundo Sano e o laboratdério

Elea Phoenix, da Argentina, o Unico produtor de
benznidazolalém do Lafepe. O objetivo do acordo
era contar com uma segunda fonte da formulacdo
pediatrica do medicamento e permitir, assim, um
registro mais amplo em paises endémicos para
aumentar a disponibilidade. Como resultado
desse acordo, o farmaco foi registrado na
Argentinaem 2018.

2017 | Como resultado da parceria coma Chemo
Research, sua divisdo farmacéutica com sede
nos Estados Unidos (a Exeltis USA), e a fundacéo
Mundo Sano, o benznidazolse tornou o primeiro
farmaco aprovado pela Administracao de
Alimentos e Medicamentos dos Estados Unidos
(a Food and Drug Administration, ou FDA) para
tratara doencade Chagas no pais, onde se
estima que aproximadamente 300 mil pessoas
vivam com a doenca. Com essa aprovacdo, a
FDA concedeua Chemo Research um vale de
revisdo prioritaria (priority review voucher, PRV)
de doenca tropical negligenciada. 0 PRV é dado
aempresas que registram um farmaco capaz

de trataruma doencarara ou nao priorizada e
pode ser utilizado para obter uma revisao mais
agilde um candidato a farmaco subsequente, ou
mesmo vendido a outra empresa. Uma parcela
substancial darenda resultante da venda do PRV
sera utilizada para melhorar o registroe o preco
do medicamento e para expandir o acesso ao
diagnostico e tratamento da doenca de Chagas,
principalmente nas Américas.
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A estratégia da DNDi para
a doenca de Chagas

Trés pilares

A estratégia da DNDi para
adoenca de Chagas consiste
em trés pilares:

1. Aprimoramento das
ferramentas diagndsticas
e terapéuticas com
inovacdes em P&D;

.Promocdo da colaboracao
e capacitacdo em paises
endémicos por uma
plataforma cientifica; e

.Aumento do acesso dos
pacientes ao diagnadstico
e tratamento.

1. PESQUISA E DESENVOLVIMENTO (P&D): por um tratamento mais seguro e eficaz
para as pessoas que vivem com doenca de Chagas

Os desafios atuais para o tratamento da doenca de
Chagas envolvem trés fatores: tolerancia, eficacia e falta
de ferramentas para mensurar a resposta ao tratamento.
Ainda que o tratamento com benznidazol seja eficaz, em
20% dos pacientes o medicamento ndo é capaz de matar
os parasitas. Aseguranca e a adesao ao tratamento
saooutradificuldade. De 15% a 20% das pessoas que
iniciam o tratamento ndo o terminam, principalmente
pelos efeitos colaterais indesejaveis. Desse modo, a
estratégiade P&D da DND/ paraa doencase concentra
em melhoraratolerabilidade e a eficacia do tratamento,
além de encontrar marcadores bioldgicos da eficacia

terapéutica em pacientes com doenca de Chagas cronica.

Curto prazo: melhoria dos tratamentos existentes:
Acurto prazo, a estratégia da DNDi se concentra

em aprimorar o tratamento disponivel, reduzindo a
exposicdo dos pacientes ao benznidazol para aumentar
atolerancia aotratamento sem perder a eficacia do

regime atual. Esse objetivo pode seralcancado com

um tratamento de duracdo mais curta usando o mesmo
medicamento —atualmente dura 60 dias—ou uma
dosagem didria mais baixa. Estdo sendo realizados
estudos clinicos para testar esses novosregimes e, se
forem bem-sucedidos, a DNDi/ trabalhara com agéncias
regulatérias pararegistra-los em paises estratégicos.

Médio prazo: desenvolvimento de novas combinacdes
de farmacos: A médio prazo, a DND/visa a aumentar
a eficacia do tratamento, idealmente também
abordando alacuna de tolerabilidade. Esse objetivo
pode seralcancado reduzindo a dose de benznidazol
e combinando-o com uma nova entidade quimica,
denominada fosravuconazol. Em paralelo, o
fexinidazol, um novo medicamento aprovado em
2018 para o tratamento da doenca do sono, outra
doenca parasitaria, esta sendo testado para
adoencade Chagas.
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Longo prazo: desenvolvimento de medicamentos
novos e mais eficazes: A estratégia de longo prazo
da DNDjenvolve o trabalho nos estagios mais iniciais
da descoberta de farmacos, visando a identificaruma
nova entidade quimica que possa virase tornarum
tratamento oral eficaz contra a doenca de Chagas.

Por meio de um modelo colaborativo aberto, a DND/
trabalha com parceiros de todo o mundo na descoberta
de farmacos para doencas negligenciadas. O consorcio
global NTD Drug Discovery Booster, lancado pela
DNDiem 2015, redne oito companhias farmacéuticas
que colaboram paraidentificar novos tratamentos em
potencial para doencas tropicais negligenciadas, com

particular foco na doenca de Chagas e na leishmaniose.

O consércio emprega abordagens computacionais
pararastrear milh6es de compostos quimicos das
bibliotecas das companhias com base em uma
“semente” ativa fornecida pela DND/. Em 2013, a DNDi/
lancou o consarcio Otimizacdo de Lideres América
Latina (Lead Optimization Latin America, LOLA), o
primeiro programa com foco nas etapas iniciais de
pesquisa em paises onde ha doencas negligenciadas

endémicas. Também com foco em Chagas e
leishmaniose, o LOLAtrabalha com moléculas
bioativas (hits) que sdo entdo otimizadas por meio de
ciclositerativos de design, sintese, testes bioldgicos e
analise de dados para gerar compostos “lideres” com
maior potencial farmacéutico. Mais de 600 lideres
foram testados desde a criacdo do projeto.

ADNDi/também trabalha com aidentificacdoea
validacdo de um conjunto de marcadores biolégicos
de cura parasitologica para a doenca. Além disso, por
meio darede ibero-americana Nhepacha, a DNDJ esta
promovendo o teste de quatro biomarcadores para
avaliararesposta ao tratamento da doenca de Chagas.
Hoje, a Unicaindicacdo mensuravel de que alguém
foicurado € o desaparecimento dos anticorpos
anti-Chagas, o que em adultos pode levar varias
décadas. Aidentificacdo de um biomarcador adequado
que demonstre que a doenca foi curada € essencial
para o programa de desenvolvimento de medicamentos
para doenca de Chagas da DND/, pois pode ajudar

a provar que os novos candidatos a farmacos sao
realmente eficazes.

TESTES CLINICOS DE FASE Il ATUALMENTE CONDUZIDOS PELA DNDi

Objetivo: Determinara eficacia e asegurancade
diversosregimes de benznidazol e benznidazol/
fosravuconazolem combinacdo parareduzir e eliminar
a parasitemiade T. cruziemindividuos com doenca de
Chagas cronicaindeterminada.

Pais: Bolivia
Numero de pacientes: 210

Novo regime de monoterapia com benznidazol:
Duracdo reduzida:

* Benznidazol 300 mg - 4 semanas

* Benznidazol 300 mg - 2 semanas

Dosagem e duracdo reduzidas:
* Benznidazol 150 mg - 4 semanas

Combinacdes de benznidazol + fosravuconazol:

* Benznidazol 150 mg - 4 semanas + E1224 300 mg

* Benznidazol300 mg - 8 semanas (uma vez por
semana) +fosravuconazol 300 mg

Parceiros: Instituto de Saude Global de Barcelona
(ISGlobal), Espanha; Fundacédo Ciéncia e Estudos
Aplicados para o Desenvolvimento em Sadde e Meio
Ambiente (Ceades), Bolivia; Instituto Nacional de
Parasitologia Dr. Mario Fatala Chaben (INP), Argentina;
Instituto de Pesquisa em Engenharia Genéticae
Biologia Molecular (Ingebi), Argentina; Plataforma de
Atendimento Integral para Pacientes com Doenca de
Chagas, Bolivia.
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Objetivo: Determinara eficacia e aseguranca de diversos
regimes de dosagens de fexinidazol nareducdo e
eliminacdo da parasitemia de T. cruziem individuos com
doenca de Chagas crénicaindeterminada.

Pais: Espanha
Tamanho da amostra: 45

Dosagens testadas:

* Grupo A: Fexinidazol 600 mg durante 10 dias

* Grupo B: Fexinidazol 1.200 mg durante 3 dias

* Grupo C: Fexinidazol 600 mg durante 3 dias
seguido de fexinidazol 1.200 mg durante 4 dias

Parceiros: Hospital Universitario de Vall d'Hebron,
Espanha; Clinica Universitaria do Instituto de Saude
Global de Barcelona, Espanha; Hospital Geral L'Hospitalet,
Espanha; Hospital Geral Universitario de Valéncia,
Espanha; Fundacdo para Pesquisas Biomédicas do
Hospital Universitario de La Paz, Espanha.
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2. PLATAFORMA DE PESQUISA CLINICA EM DOENCA DE CHAGAS:

promocao da colaboracdo e capacitacdao em paises endémicos

Além do desenvolvimento de
novos medicamentos, a DND/se
dedicatambém a desenvolver
capacidades no setor de pesquisas
de uma série de paises endémicos.
Nossa principaliniciativa nessa
area é a Plataforma de Pesquisa
Clinicaem Doenca de Chagas,
criadaem 2009, que hoje conta
com aproximadamente 400
membros de 150 instituices em
24 paises pelo mundo. Afuncao
da Plataforma é promover o maior
envolvimento de pesquisadores e
instituicGes de paises endémicos
paraaprimorar todos os estagios
do trabalho de P&D para adoenca
de Chagas, da descoberta de
farmacos aimplementacdo. A
Plataforma busca potencializar
sinergias dentro da comunidade
clinica de Chagas pararepensar
as necessidades dos pacientes

e implementar pesquisas
colaborativas que beneficiem

as pessoas afetadas pela doenca.

Nossa principaliniciativa
nessa area é a Plataforma
de Pesquisa Clinicaem
Doenca de Chagas, criada
em 2009, que hoje conta
com aproximadamente
400 membros de
150 instituicoes em
24 paises pelo mundo.

Em 2010, a Plataforma exerceu
um papelcrucial na definicao
de um perfilde produto-alvo
paraum novo tratamento da
doenca de Chagas, que agora
orienta a estratégia da DNDi

e ajuda a moldar os esforcos
de P&D realizados por outros
pesquisadores da comunidade
de Chagas. Os membros da
Plataforma tém em comum seu

de centros de estudos clinicos e
pesquisa de implementacdo, e
desempenha um papel fundamental
naidentificacdo de necessidades
emergentes, divulgando as
informacdes mais atuais e novas
ferramentas e praticas.

compromisso com o fomento da
inovacdo, o foco nas necessidades
dos pacientes e a producdo de
evidéncias para subsidiar politicas
de salde publica e praticas
clinicas. A Plataforma também
congrega uma rede transregional

Fotografia: Elizabeth Perez/DNDi

Luz, de 34 anos de idade, descobriu que tinha doenca de Chagas em
2010, quando sua irma ficou doente e o médico recomendou que toda a
familia fosse testada. Porém, quando recebeu um diagnostico positivo
e procurou tratamento, o centro de sadde Lhe informou que s6 havia
tratamento disponivel para criancas.

Luz logo comecou a apresentar sintomas e decidiu procurar
tratamentos alternativos. “Fiz tudo o que se diz que pode curar a
doenca de Chagas. Passei por muitos tratamentos, quase todos
naturais: aloe vera, limo...” Quando refez os exames, os resultados
continuaram dando positivo para a doenca, mas dessa vez recebeu
uma boa noticia: agora havia um tratamento disponivel para ela.

Apesar dos efeitos colaterais desagradaveis, ela decidiu seguir o
tratamento até o fim e, mesmo antes de terminar o regime de dois
meses, comecou a sentir as melhorias. “As dores e a fadiga pararam,
todos os sintomas desapareceram. Recentemente, fiz novos testes

e agora estou aguardando os resultados.” Agora, Luz incentiva os
amigos e vizinhos a fazerem o teste e se tratarem.

"
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3. ELIMINANDO BARREIRAS: expandindo o acesso dos pacientes ao diagnéstico
e tratamento da doenca de Chagas

Na ultima década, houve alguns avancos marcantes

no cenario da doenca de Chagas, como a criacao

da Federacdo Internacional de Pessoas Afetadas

pela Doenca de Chagas (Findechagas), em 2017, o
estabelecimento da Coalizdo Global contraa Doencade
Chagas, criada para defender o acesso ao tratamento,
e aproducao de evidéncias mais solidas em relacdo

ao tratamento de pacientes infectados cronicamente.
Entretanto, ndo houve mudanca significativa no acesso
dos pacientes ao diagnostico e tratamento, e a lacuna
entre o nUmero estimado de pessoas que vivem com a
doenca e as que recebem tratamento ainda é abissal.
Afalta de conscientizacdo sobre a doenca —tanto entre
o publico em geral quanto entre os profissionais de
saude —, associada aincompreensao generalizada
sobre aseguranca e a eficacia do tratamento existente,
é apenasum dos obstaculos que impedem que os
pacientes sejam diagnosticados e tratados.

Em 2015, a DNDi/lancou uma iniciativa para aumentar
o acesso ao diagndstico e tratamento da doenca

de Chagas em varios paises endémicos da regido.

O objetivo é demonstrara viabilidade de se expandir
o acesso ao diagndstico e tratamento em paises-
piloto com perfis epidemioldgicos diversos,
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criando modelos bem-sucedidos que possam ser
implementados em larga escala. Para garantir que os
projetos-piloto estejam adaptados a cada contexto, a
iniciativa de acesso envolve um processo em quatro
etapas, desenvolvido eimplementado em colaboracao
com parceiros locais, regionais e nacionais. Essa
abordagem foiimplementada primeiramente na
Colémbia, em parceria com o Ministério da Saude e
Protecdo Social. A experiéncia positiva e os resultados
promissores do projeto colombiano levaram ao
desenvolvimento de um projeto colaborativo nos
Estados Unidos, centrado na promocdo de pesquisas
em salde publica sobre a doenca de Chagas, que inclui
o primeiro estudo de prevaléncia em larga escala
emuma grande cidade do pais, realizado em 2017.

Em 2018, foram lancados novos projetos-piloto na
Guatemala e no Brasil.

A lacuna entre o numero de pessoas que
vivem com a doenca e aquelas que
recebem tratamento ainda é abissal.
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Os Estados Unidos tém a sexta
maiorincidéncia de doenca de
Chagas no mundo, com mais

de 300 mil pessoas afetadas.
Trata-se também de uma das
piores situacdes de negligéncia,
apesar do avancado sistema de
saude do pais. Menos de 1% das
pessoas positivas para T. cruzi
sao diagnosticadas ou tratadas,
e poucos centros de saude tém
conhecimento sobre o tratamento
da doenca. Amaioria das pessoas
infectadas sdo imigrantes da
América Latina, um grupo que
enfrenta sérias dificuldades de
acesso aservicos de saude.

ADNDj ajudou a alcancaruma
enorme conquista em 2017,
quando o registro de benznidazol
do Chemo Group foi aprovado
pela FDA no pais. A organizacao
também deu apoio auma
pesquisa (em curso) do principal
fornecedor dos medicamentos
nos Estados Unidos, o Centro de
Exceléncia em Doenca de Chagas
(Center of Excellence for Chagas
Disease, CECD), parte do Centro
Médico Olive View da UCLA, em
Los Angeles. A pesquisado CECD
se concentra naidentificacao

de barreiras, necessidades e
solucdes para as pessoas afetadas

POR UM TRATAMENTO MAIS SEGURO E EFICAZ PARA AS PESSOAS
QUE VIVEM COM DOENCA DE CHAGAS

pela doenca de Chagas nos
Estados Unidos, além de oferecer
testes e tratamento a pacientes
naregiao de Los Angeles.

Os Estados Unidos
tém a sexta maior
incidéncia de doenca
de Chagas no mundo,
com mais de 300 mil
pessoas afetadas.
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Colombia

POR UM TRATAMENTO MAIS SEGURO E EFICAZ PARA AS PESSOAS
QUE VIVEM COM DOENCA DE CHAGAS

Fortalecimento do atendimento a pacientes
em contextos endémicos

Estima-se que 5 milhdes de
pessoas estejam emrisco de
contraira doenca de Chagas

na Colémbia, porém somente
1,2% é testado. O processo

de diagndstico é altamente
burocratico; as pessoas testadas
chegam ater de esperar mais de
um ano parareceberosresultados
positivos, e um terco delas nunca
recebe uma resposta. Tal situacdo
representa uma enorme barreira
aoinicio do tratamento.

ADNDi fez uma parceria com o
Ministério da Saude para lancar
um projeto-piloto de acesso ao
tratamento. Afuncdo da DNDi
foi catalisar uma resposta de
salde publica para a doenca de
Chagas, prestando consultoria
técnica e apoio organizacional
paraa criacdo e implementacdo
de um novo plano de acdo
centrado no paciente. O plano
simplificou enormemente

A ELIMINACAO DA
DOENCA DE CHAGAS
COMO UM PROBLEMA
DE SAUDE PUBLICA

Para obteravancos no sentido
de eliminar a doenca de Chagas
como um problema de satde
publica, as autoridades de
salde dos paises endémicos
devem se comprometer

com o desenvolvimento e a
implementacdo de diretrizes
que garantam o diagndstico
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o processo de diagnodstico e
transferiu o tratamento para
centros de atendimento primario
mais acessiveis. No projeto-
piloto, o plano de acao centrado
no paciente foiimplementado
em cinco comunidades
colombianas onde a doenca

de Chagas é endémica.

Estima-se que 5 milhdes
de pessoas estejam em
risco de contrair a doenca de
Chagas na Colémbia, porém
somente 1,2% é testado.

ADNDj atuou na coordenacao do
projeto, oferecendo capacitacdo
para equipes médicas e
fortalecendo a vigilancia
epidemioldgica local. Como parte
do projeto, também elaborou

e otratamento da doencano
nivel da atencao basica, no qual
os pacientes habitualmente
buscam cuidados. Para os
pacientes na fase crénica da
doenca, é necessario um modelo
de atencdo integral para lidar
com as diversas complicacdes
associadas a doenca. Além disso,
uma forte coordenacdo entre
acOes de vigilancia, prevencdo,
atencao basica e servicos de
saude especializados é crucial
para garantir uma resposta
eficaz de salde publica para a
doenca. A notificacdo consistente

campanhas de informacdo,
educacdo e comunicacao para
conscientizar o publico geral -
assim como os profissionais de
salde —sobre adoenca de Chagas.

Os resultados preliminares das
comunidades-piloto comprovaram
um aumento de cerca de 1.000%
no numero de pessoas testadas,
assim como uma reducdo do tempo
meédio de espera dos resultados
confirmatdrios de mais de um ano
para menos de duas semanas.
Além do impacto significativo na
vida das pessoas afetadas pela
doenca, o programa demonstrou
que certos elementos do modelo
colaborativo da DND/ que dao
bonsresultados em P&D também
podem ajudar a superar barreiras
ao acesso. O programa mostrou
ainda que é possivel oferecer
atendimento sustentavel e integral
em um contexto endémico com
baixo investimento externo.

de casos cronicos ajudara
adeterminaro fardo real da
doenca, permitindo, assim,
que sejam implementadas
estratégias de saude publica
apropriadas. Acima de tudo, os
impactos nefastos da doenca
de Chagas e de outras doencas
negligenciadas nos individuos
e suas familias, comunidades e
sociedades ndo sera eliminado
até que possamos garantire
proteger o direito de todas as
pessoas —inclusive das mais
vulneraveis —a atencao a
saude adequada.
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instagram.com/drugsforneglecteddiseases

OO ¢«an

Assine o boletim da DNDi: www.dndi.org/newsletter

Uma organizacao sem fins lucrativos de pesquisa e desenvolvimento,

a DNDitrabalha para disponibilizar novos tratamentos para doencas
negligenciadas, em especial leishmaniose, tripanossomiase humana
africana, doenca de Chagas, infeccdes especificas por filarias e micetoma,
e para pacientes negligenciados, particularmente os que vivem com HIV
pediatrico e hepatite C.

Desde sua criacao, em 2003, a DNDi/ja disponibilizou oito tratamentos:
dois antimalaricos de dose fixa (ASAQ e ASMQ), uma terapia combinada de
nifurtimox-eflornitina (NECT) para doenca do sono em estagio avancado,
uma terapia combinada de estibogluconato de s6dio e paromomicina

(SSG e PM) para leishmaniose visceral na Africa, um conjunto de terapias
de combinacdo para leishmaniose visceral na Asia, formas de dosificacdo
pediatrica de benznidazol para doenca de Chagas, uma terapia de
“super-reforco” para criancas coinfectadas com HIV e tuberculose

e o primeiro medicamento oral para a doenca do sono (fexinidazol).

Imagem de capa: Felipe Abondano/DNDi. A iniciativa Medicamentos para
Doencas Negligenciadas. Atualizado em novembro de 2018. Todos os
direitos reservados paraa DNDi/. Este documento pode serresenhado
eresumido livremente, com o devido crédito da fonte. Este documento

nao estd avenda e ndo pode ser utilizado com fins comerciais. Pedidos de
autorizacdo parareproduzir ou traduzir este documento, em parte ou em
sua totalidade, devem ser encaminhados ao Departamento de Comunicacao
da DND;.
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