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INTRODUCAO

Desde que surgiu em dezembro de 2019, a CO-
VID-19 espalhou-se rapidamente pelo mundo,
causando uma perda desconcertante de vidas. A
medida que o mundo se volta urgentemente para
o combate desta nova doenca, comprometendo
recursos sem precedente, os governos e doado-
ores devem assegurar-se de que os esforcos da
pesquisa e desenvolvimento (P&D) para a tuber-
culose (TB) sdo mantidos e fortalecidos.

As demonstragées estimam que as
perturbagées nos servigos para TB
devido a COVID-19, possam provocar
mais 6,3 milhées de casos e 1,4
milhées de mortes de TB, entre 2020
e 2025, retrocedendo em cinco anos
nos ganhos globais no combate a TB.

Apesar da sua longa histoéria, a Tuberculose cons-
titui ainda uma crise de saude urgente e é a prin-
cipal causa de morte por doenca infeciosa. Cerca
de 10 milhdes de pessoas desenvolvem TB e 1,5
delas morrem todos os anos.! As demonstracdes
estimam que as perturbacdes nos servicos para a
TB devido a COVID-19, possam provocar mais 6,3
milhdées de casos e 1,4 milhdes de mortes de TB,
entre 2020 e 2025, retrocedendo em cinco anos
0s ganhos globais no combate a TB.2

S&o urgentemente necessarias novas ferramen-
tas de diagndstico, tratamento e prevencao da
TB no mundo, de forma a irmos ao encontro dos
Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel das
Nacdes Unidas (ONU) para o Fim da Epidemia

da TB até 2030.3 No entanto, a COVID-19 e as
respostas ao virus estdo a complicar e a inter-
ferir nos esforcos fulcrais de pesquisa em pro-
gresso. O investimento continuo e alargado na
P&D para a TB é urgente de modo a fortificar a
pesquisa contra as complicacdes e interferéncias
relacionadas com a COVID-19 e para fornecer
ferramentas de saude publica inovadoras de
ajuda na luta contra a TB.

Os investimentos da P&D para a TB, para além
de combaterem a doenca e a mortalidade,
podem fornecer amplos beneficios de saude
global, avancos na pesquisa de doencas infecio-
sas e uma preparacdo mais forte para epidemias
mundiais. Os beneficios contra as doencas infe-
ciosas obtidos através da P&D para a TB, séo ja
evidentes para a COVID-19. As ferramentas, con-
ceitos, capacidade e infraestruturas derivadas
dos investimentos de P&D para a TB, informa-
ram, auxiliaram e impulsionaram a pesquisa e as
respostas a COVID-19.

Aumentar os investimentos da P&D para a TB
pode assim fornecer, ndo sé novas ferramentas
contra a TB, como também avancos nos esfor-
cos para enfrentar o novo coronavirus e melho-
rar a nossa preparacao para enfrentar futuras
ameacas de pandemia.

E NECESSARIO FINANCIAMENTO
ACRESCIDO PARA MANTER A ATIVIDA-
DE FUNDAMENTAL DA P&D PARA ATB
DURANTE A PANDEMIA COVID-19

Embora o financiamento da P&D para a TB
tenha atingido um pico histérico em 2018, este
permaneceu em menos de metade da meta de
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financiamento necessaria de 2$ mil milhdes para
desenvolver novas ferramentas para o fim da TB
até 2030.4 Apesar das consideraveis lacunas de
financiamento na pesquisa para a TB, a ampla
vontade politica e 0 aumento de investimentos
para a combater, nos ultimos anos, tém asse-
gurado os esforcos de pesquisa e conduzido

a avancos cientificos promissores. Com o au-
mento e continuidade do investimento, estes
avancos podem levar ao fornecimento de fer-
ramentas inovadoras de prevencao, diagnostico
e tratamento da TB. No entanto, a COVID-19 e
as respostas contra o virus, estdo a complicar

e a ameacar os esforcos na pesquisa atual e
futura da TB (ver tabela 1). Apoiar a pesquisa da
TB traz enormes beneficios para os esforcos de
contencdo da COVID-19 (ver tabela 2), especial-
mente dadas as semelhancas na transmissao e
resposta de saude publica a ambas as doencas
(tabela 3, apéndice).

A medida que os governos e financiadores
aumentam os compromissos de financiamento
para a COVID-19, devem assegurar-se de que
esse potencial financiamento ndo seja desviado
da P&D para a TB e de que 0s compromissos
de financiamento da pesquisa corrente para a
TB permanecam ininterruptos. Isto é particular-
mente importante devido a sobreposicdo entre
financiadores-chave da P&D para a TB e CO-
VID-19 e ao papel fundamental do financiamento
publico no avanco da pesquisa para ambas as
doencas.

O financiamento publico representa mais de dois
tercos do financiamento geral da P&D para a TB.

solicitado pela sociedade civil de forma por fim
a lacuna financeira.®

O financiamento da P&D para a TB deve ser
assegurado e alargado ao longo e depois da
pandemia COVID-19, avancando com pesquisa
promissora e implementando novos medica-
mentos para a TB, diagndsticos e vacinas (ver
tabela 4, apéndice). A ndo ser que 0s governos e
outros dadores reforcem a P&D para a TB contra
a pandemia COVID-19, estamos a pbr em risco
investimentos atuais em estudos correntes e
arriscamos perder o potencial de fornecer novas
ferramentas e abordagens para acabar com a TB
durante a nossa existéncia.

A COVID-19 ESTA A AMEACAR A PES-
QUISA PRINCIPAL, CORRENTE E FUTU-
RA, PARAATB

A COVID-19 e as respostas para o virus estdo

a complicar os esforcos de pesquisa da TB e a
ameacar a entrega atempada e significativa dos
seus resultados. As interrupcdes da pesquisa
corrente da TB irdo atrasar e impedir o desen-
volvimento de novas ferramentas urgentemente
necessarias no combate a TB.

Estudos e redes de pesquisa da TB de todo o
mundo tém reportado dificuldades devido a
COVID-19 e estao a adaptar os seus esforcos e
protocolos de pesquisa para o decorrer continuo
de pesquisa fulcral. As respostas de estudos a
COVID-19 terao implicacdes orcamentais e serd
necessario financiamento adicional para cobrir
prazos alargados e despesas imprevistas (tabela
.

Os Estados Unidos sao os seus maiores financia-
dores (investindo mais de 60% do financiamento
do setor publico em 2018), seguidos pelo Reino
Unido. Em 2018, somente 3 paises (Africa do Sul,
Filipinas e Reino Unido) atingiram as suas metas
de quota-parte investindo pelo menos 0.1% dos
seus gastos totais na P&D para a TB, conforme

Os governos e os doadores devem assegurar

a disponibilidade do financiamento continuo e
completo de pesquisas centrais para a TB, assim
como do fornecimento de resultados significati-
vos de estudos de forma a orientar as respostas
aTB.

Tabela 1. Desafios relacionados com a COVID-19 na P&D para a TB e respostas de estudos®

Os ensaios e instalacdes para a TB interromperam, por todo o mundo, as inscricdes
devido a seguranca dos participantes e funcionarios. Os esforcos de inscricdo sdo ainda
impedidos pelo declinio nos servicos de rotina para a TB, pelo evitar das unidades de
saude e por entraves relacionados com a COVID-19. Em alguns locais, as infraestruturas e
funcionarios de locais de estudo foram redirecionados para apoiar as respostas a CO-

Inscricdo em VID-19.

Ensaios Clinicos

O adiamento da inscricdo em ensaios para a TB vai atrasar de forma critica a pesquisa
necessaria para informar reacdes e introduzir novas ferramentas para a TB. Adiciona-
Imente, alguns estudos podem terminar antes de atingirem o nivel de amostras pre-
tendido, j& que os custos associados com a extensdo do prazo dos ensaios amea¢cam a
importancia dos resultados e o seu valor na informacdo para as respostas a TB.
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Monitorizacdo e
Apoio ao
Paciente

Continuidade
do tratamento

Perturbag¢oes
da rede de
abastecimento

Recolha de
amostras

Exportacdo de
amostras

Infraestruturas e
equipa labora-
torial adequada

Os ensaios para a TB tém reportado, mundialmente, esforcos para limitar visitas presen-
ciais durante o surto da COVID-19, de forma a proteger a saude dos participantes e, ao
mesmo tempo, assegurar que a monotorizacdo rigorosa da seguranca e apoio a adesao
permanecam. Para limitar visitas as unidades de saude, muitos ensaios correntes estdo
agora a utilizar chamadas telefdénicas e de video e/ou a controlar visitas domiciliares
para monitorizacao e acompanhamento do paciente. Também foi providenciado trans-
porte privado aos participantes que necessitavam de visitas e check-ups em unidades de
saude, assim como a funcionarios orientadores de visitas domiciliares. Em alguns ensaios
para a TB foi possivel continuar com os procedimentos durante o confinamento do pais,
por providenciarem servicos de saude essenciais aos pacientes com TB.

Os esforcos por limitar idas as unidades de saude, bem como as dificuldades enfrenta-
das pelos participantes no acesso aos locais dos estudos devido ao confinamento e as
ordens de permanéncia em casa, tém complicado o corrente fornecimento de tratamen-
tos para participantes em ensaios. Varios locais tém desenvolvido métodos alternativos
de entrega de medicamentos tipicamente providenciados durante as idas de rotina as
unidades de saude. A estratégia inclui a entrega de medicamentos em casa, a recolha
escalonada em locais designados e o aumento do seu fornecimento aos participantes. Os
Estados Unidos tém também usado a entrega de medicamentos pelo correio.

As perturbacdes da rede de abastecimento e proibi¢cdes de exportacdo inesperadas,
originaram dificuldades para assegurar a continuidade do tratamento e disponibilidade
dos medicamentos experimentais. Embora nenhum estudo, até hoje, tenha reportado
interrupc¢des do tratamento de participantes, alguns tém “estado no limite” devido a
restricdes de transporte da COVID-19, que atrasaram a importacdo da medicacao experi-
mental.

As interrupcdes de fabrico na india e na China (onde a maioria dos medicamentos para
a tuberculose e os seus ingredientes sdo produzidos), assim como a ameaca de uma
restricdo a exportacdo na india, podem dificultar ainda mais o acesso a medicamentos
para testes.

Os centros de pesquisa reportaram que manter a continuidade da recolha de amostras
de expetoracdo e sangue para monitorizacdo de saude tem sido um desafio-chave.
Apesar da maioria dos centros terem desenvolvido abordagens alternativas de recolha
de amostras, incluindo durante as idas condicionadas as instalacdes ou a partir de casa,
alguns centros reportaram que a recolha de amostra foi indefinidamente interrompida.
A interrupcao da recolha de amostras levanta preocupacdes criticas no que concerne a
monitorizacdo da seguranca do paciente e integridade e qualidade dos dados e resulta-
dos dos ensaios. Também ameaca debilitar a descoberta de biomarcadores, que de-
pende das amostras armazenadas para os ensaios clinicos

A falta de acesso a materiais de teste da COVID-19 tem também sido um desafio para

0s centros de pesquisa que procuram identificar e registar a infecdo COVID-19 como um
evento adverso para os dados de estudo, e assegurar gue os participantes com COVID-19
recebam diagnodstico e cuidados adequados.

Estudos que orientam testes de seguranca e microbiologia, realizados em laboratdrios
centralizados, tém reportado dificuldades no transporte de amostras para esses labo-
ratérios devido a restricdes de exportacdo e perturbacdes no transporte relacionadas
com a COVID-19. Alguns centros estdo agora a alterar os procedimentos de estudo de
forma a usarem os laboratoérios locais. Outros utilizaram voos fretados para o transporte
de amostra para laboratdrios centralizados, aumentando os custos do estudo.

Os laboratdrios que atendem aos requisitos nivel 3 de biosseguranca (BSL-3) e nivel 3 de
biosseguranca animal (ABSL-3), que sdo necessarios para o estudo de agentes potencial-
mente letais transmissiveis por via aérea (como a tuberculose e a COVID-19), assim como
o trabalho de funcionarios de laboratério com experiéncia, estdo a ser redirecionados ou
sobrecarregados pelas respostas a COVID-19. O redireccionamento destes recursos-chave
impede a pesquisa e respostas correntes para a TB.
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Dadas as mudancas nos procedimentos de pesquisa e protocolos de estudo, resultantes
da COVID-19, os estudos devem cooperar e receber orientacdo de autoridades regula-
doras e 6rgaos de ética (i.e., CRIs). A orientacdo rapida pelas autoridades reguladoras e
CRIs, quanto a desvios aceitaveis de protocolo e mudancas devidas a COVID-19, facilitou
continuar a pesquisa em alguns locais. Pelo contrario, nos locais onde as acdes regulado-

Envolvimento
com Autori-
dades Regula-
doras e Orgaos

de Etica

ras e CRIs foram suspensas ou adiadas, as atividades de pesquisa foram impedidas.

As estruturas para o envolvimento da comunidade permitem aos estudos identificar
e responder aos desafios postos pela COVID-19. Estas estruturas também facilitam o

Envolvimento
da Comunidade

envolvimento fundamental com as comunidades no que diz respeito aos potenciais
impactos das mudanc¢as dos ensaios clinicos e perturbacdes na seguranca do paciente e

resultados de estudo. No entanto, em alguns locais, as atividades de envolvimento pela

comunidade foram complicadas pela COVID-19.

A INVESTIGACAO E INFRAESTRUTURAS TEM APOIA-
DO AS RESPOSTAS A COVID-19

Além de providenciar ferramentas inovadoras para a TB, o in-
vestimento da P&D para a TB pode trazer progressos na pesqui-
sa de doencas infeciosas e melhorar a preparacao global para

a epidemia. Os investimentos na P&D para a TB tém ja propor-
cionado beneficios significativos para a pesquisa e respostas a
COVID-19.

As infraestruturas e capacidade de pesquisa globais para a TB
estdo a ser utilizadas na resposta a COVID-19 e assim é tam-
bém o caso das ferramentas e técnicas desenvolvidas para a
TB. Reforcar os investimentos globais na P&D para a TB pode,
portanto, ndo so originar novas ferramentas para poér fima TB
durante a nossa existéncia, mas também trazer beneficios uteis
no combate a COVID-19 e futuras ameacas pandémicas.

Reforgar os investi-
mentos globais na
P&D para a TB pode,
ndo sé originar novas
ferramentas para
poér fim a TB durante
a nossa existéncia,
mas também trazer
beneficios uteis no
combate a COVID-19
e futuras ameagas
pandémicas.

Tabela 2. Vantagens da P&D para a TB e doencas infeciosas na COVID-19

e A pesquisa aerobioldgica investiga a forma como componentes organicos transmiti-
dos pelo ar, tais como goticulas que contém virus ou bactérias, se movem pelo ar e

afetam a saude humana.

Dinamicas de
transmissao e
pesquisa

aerobioldgica

A pesquisa bioldgica relacionada com a TB tem contribuido para o desenvolvimento de
técnicas de recolha aérea de amostras e tecnologias que podem ser Uteis para saber-
mos como é transmitido a COVID-19 e como pode ser prevenida.’®

e Foram aplicados métodos modelo, desenvolvidos para investigar a TB subclinica
(tuberculose ativa assintomatica) e a sua contribuicdo para a transmissdo da TB, na
investigacdo da transmissdo assintomatica da COVID-19.°
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e Estdo agora a ser adaptados a COVID-19 métodos de inteligéncia artificial e de
aprendizagem profunda, desenvolvidos para analisar radiografias do térax e identifi-
car alteracdes pulmonares relacionadas com a TB.

 Aidentificacdo rapida de alteracdes pulmonares referentes a COVID-19 pode ajudar a
Inteligéncia triagem e diagndstico de pessoas com sintomas do virus, na auséncia de resultados
artificial de testes a expetoracao, bem como em locais remotos, com recursos escassos, onde
0 acesso a radiologistas esta limitado.

* Esta tecnologia pode também fornecer “segundas opinides” Uteis aos trabalhadores
médicos no diagndstico da COVID-19 e tem sido utilizada em Nova lorque e outros
locais.lon

« As tecnologias de diagndstico desenvolvidas para permitir a rapidez do diagndstico
da TB e detetar resisténcia antimicrobiana estdo agora a ser usadas para o diagnosti-
co da COVID-19.

A plataforma de teste PCR multi-doencas GeneXpert da Cepheid, é utilizada no rapi-
do diagndstico da TB e na descoberta da resisténcia a rifampicina e foi desenvolvida
através do investimento substancial do governo dos EUA? e de doadores filantrépi-
cos. A Cepheid desenvolveu agora, com o apoio BARDA'™, um teste a COVID-19 que
pode ser usado nos equipamentos de diagndstico 23,000 GeneXpert ja disponiveis

Ferramentas de mundialmente.

Diagnéstico ¢ A fabricante de diagndsticos Molbio recebeu recentemente uma critica positiva da

Organizacdo Mundial de Saude relativa aos testes diagndsticos da TB e da resisténcia
a rifampicina que desenvolveu para uso nas suas plataformas de teste PCR multi-
doencas Truenat. * A Molbio recebeu agora aprovacdo da autoridade reguladora da
india para o teste Truenat & COVID-19, alargando o nimero de plataformas de diag-
ndstico existentes que podem ser reaproveitadas na corrente pandemia..””

« As plataformas de imunoensaio (tecnologias usadas para identificar e caracterizar as
respostas imunoldgicas) que foram desenvolvidas para a TB, estdo a ser aplicadas na
pesquisa da imunologia para a COVID-19.'®

e As plataformas para as vacinas, desenvolvidas e em curso para a TB, estdo a ser in-
vestigadas como possiveis vacinas e plataformas candidatas a COVID-19.

* Estudos dos efeitos “despropositados” da vacina do bacilo Calmette-Guérin (BCG)
ajudaram a elucidar uma nova area da imunologia humana conhecida por “imunidade
treinada”. Como resultado, a BCG, atualmente em uso no combate a TB infantil, esta
a ser avaliada pelo seu potencial de protecdo das populacdes de alto risco, como os
funcionarios de saude da COVID-19, recorrendo aos seus efeitos “despropositados”.

Plataformas ¢ S30 necessarios investimentos adicionais para confirmar o possivel efeito protetor do

para Vacinas BGC contra a COVID-19, assim como o seu mecanismo de acao (i.e., se o BGC pode
estimular o sistema imunitario inato a responder a patdégenos diferentes da TB, inclu-
indo a SARS-Cov-2).”

e A nova vacina VPM1002, candidata contra a TB, estd a ser investigada quanto a
eficdcia contra a COVID-19 como parte dos esforcos mundiais para desenvolver uma
vacina contra a nova pandemia.’®

e Qutras vacinas candidatas contra a COVID-19, estdo a fazer uso de estratégias previa-
mente estudadas para a TB. 122
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* As infraestruturas e capacidade desenvolvidas para a pesquisa da TB, incluindo nas
redes de ensaios clinicos, laboratdrios, pesquisa e competéncias clinicas e consel-
hos consultivos da comunidade, estdo a ser ativadas para a pesquisa e respostas a
COVID-19.

e Os investigadores e locais de pesquisa tém sustentado as respostas a COVID-19
através de uma série de atividades, incluindo a formacao de trabalhadores médicos
para o uso de equipamentos de protecdo pessoal, orientacdo e assisténcia nos esfor-
¢cos para rastrear contactos, providenciando apoio epidemioldgico e de modelacdo e
até na pesquisa de intervencdes a COVID-19.2"%2

Infraestruturas e
capacidade de
pesquisa

e Os conselhos consultivos comunitarios (CABs) estabelecidos para permitir o envolvi-
mento da comunidade e contributos para a pesquisa da TB, estdo a ser consultados
Nno que concerne a pesquisa proposta para a COVID-19.

¢ Os investimentos da P&D para a TB, quanto a capacidade laboratorial, permitiram
o diagnostico e pesquisa da COVID-19 globalmente, ja que os elementos-chave de
diagnostico e pesquisa da COVID-19 devem ser conduzidos em laboratdrios que con-
tenham infraestruturas e procedimentos apropriados para o manuseamento e estudo
seguros de potenciais infecdes letais transmissiveis pelo ar.

Biosseguranga O estabelecimento e manutencdo dos laboratérios BSL-3 pelo mundo foi, em grande
laboratorial parte, impulsionado pela necessidade de infraestruturas e procedimentos BSL-3 de
forma a diagnosticar e estudar a TB com resisténcia antimicrobiana.?®

e Particularmente, os grandes investimentos feitos para estabelecer as instalacdes
ABSL-3, na realizacdo de pesquisas em primatas ndo humanos como parte da desco-
berta da vacina para a TB, estdo agora a ser aplicados para acelerar o desenvolvim-
ento das vacinas contra a COVID-19.

“Os ensaios clinicos para a TB apresentam desafios inerentes mesmo nas
melhores alturas. Os locais com a maior carga de TB tém, geralmente, infra-
estruturas reguladoras menos resilientes, ambientes operacionais complexos e
especializagao clinica mais limitada. Durante uma perturbagéo inesperada de
grande escala como a COVID-19, o impacto destes pontos fracos torna-se mais
acentuado.”

- ID Rusen, Medicina Tropical e Infeciologia, junho de 2020




MENSAGENS-CHAVE E RECOMENDAGOES

Todos os governos e doadores devem
reconhecer que investir na pesquisa
para a TB nao so6 acelerara o progresso
para erradicar a TB, que continua a ser
a principal causa de morte por infecdao
do mundo, mas também proporcionara
amplos beneficios através de avancos
cientificos e recursos que podem ser
aproveitadas para responder a CO-
VID-19 e futuras ameacas pandémicas.
Os agentes patogénicos respiratorios
transportados pelo ar, em especial,
apresentam riscos significativos para a
saude, sociedade e economia, dada a sua
capacidade de rapida disseminacdo em
grande escala. Os investimentos na P&D
para a TB melhoraram consideravelmente
o conhecimento cientifico sobre patdge-
nos transportados pelo ar e intervencdes
para suprimir a sua disseminacao.

Os governos devem aumentar os seus
investimentos na P&D para a TB, de
forma atingir ou a exceder as metas
equitativas, definidas como 0,1% das
despesas totais na P&D, para atingir a
meta global de 2$ mil milhdes em finan-
ciamento anual na P&D para a TB, refor-
car os investimentos da pesquisa para a
TB na luta contra a COVID-19, e oferecer
tecnologias inovadoras para a mudanca.

A medida que os governos e outros
doadores comprometem fundos para a
luta contra COVID-19, ndo devem sub-
stituir ou desviar o financiamento de
atividades principais na P&D para a TB.
A tuberculose continua a ser uma crise
de saude global urgente, que exige inves-
timento, atencao e priorizacdo durante e
apos a pandemia de COVID-19.

A COVID-19 salientou a importancia
da construcdo de instala¢cdes locais de
pesquisa, de modo que, na ocorréncia
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de grandes interrupgoes imprevistas

na pesquisa, os investigadores possam
mitigar agilmente as consequéncias
negativas. A construcdo de infraestrutu-
ras laboratoriais fundamentais e a ma-
nutencdo de redes para ensaios clinicos
em diversos locais, reduzem a necessi-
dade de encontrar soluc¢des alternativas
na exportacdo de amostras para analise
e validacdo em laboratoérios centrais. As
instalacdes de pesquisa local também
demonstram resiliéncia ao colocar em
pratica competéncias cientificas e in-
fraestruturas que podem ser rapidamente
aproveitadas no agilizar do inicio da in-
vestigacdo para compreender e abordar
agentes patogénicos emergentes.

E necessaria cooperacdo internacional
reforcada na ciéncia para a progressao
dos esforcos de pesquisa para a COV-
ID-19 e TB. Os governos devem encorajar
e exigir colaboracdo e transparéncia para
acelerar o desenvolvimento de novos
conhecimentos e ferramentas de saude
publica, evitar silos e a duplicacdo de
pesquisas dispendiosas. Os instrumentos
dos governos, disponiveis para promover
a cooperacdo internacional em ciéncia
incluem (entre outros): a participacao

no financiamento e provisdes conjuntas;
exigir livre acesso aos dados e resultados
da pesquisa; participar em grupos para
compartilhar patentes e conhecimento;

a proibicdo de patentes anticompetitivas
e restritivas e praticas de licenciamento;
exigir ampla transparéncia no que con-
cerne o custo, venda e distribuicdo de
tecnologias de saude.

“IN6s] Comprometemo-nos a mobilizar financiamento suficiente e sustentavel,
com o objetivo de aumentar os investimentos globais para 2 mil milhées de
ddlares, [...] garantindo que todos os paises contribuam adequadamente para
a pesquisa e desenvolvimento.”

- Declaragéo Politica da Reuniéo de Alto Nivel das Nagées Unidas sobre a Luta contra a Tuberculose
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Tabela 3. Similaridades e diferen¢as entre a COVID-19 e a TB

Agente
patogénico

Extensao

Mortalidade

Financiamento
da P&D

Transmissdo e
infecdo

Incubacgao

A COVID-19 é causada pelo novo virus
SARS-CoV-2.

Foram confirmados mais de 13 milhdes
de casos de COVID-19 desde o apareci-
mento do novo virus SARS-CoV-2, em
dezembro de 2019.%

Foram reportadas mais de meio milhdo
de mortes por COVID-19 nos primeiros
sete meses da pandemia.?®

O surgir do novo virus SARSCoV-2

foi enfrentado com compromissos de
financiamento sem precedentes para o
avanco da inovacao biomédica no com-
bate a COVID-19.

Em maio de 2020, a Unido Europeia se-

diou uma campanha global que garantiu
8% mil milhées em financiamento para o
desenvolvimento de vacinas e tratamen-
tos da COVID-19.28

Os Estados Unidos autorizaram, igual-
mente, e de forma rapida, uma grande
distribuicdo de fundos para acelerar a
pesquisa, desenvolvimento e producao
das contramedidas COVID-19, incluindo
perto de 10$ mil milhdes através de pa-
cotes de incentivo financeiro.?®

A COVID-19 espalha-se pelas vias respi-
ratorias através de goticulas expelidas
por individuos infetados quando tossem,
falam e respiram (entre outras acdes).

A COVID-19 entra nas vias respiratorias
através de goticulas inaladas por indi-
viduos que mantém contacto préximo
entre si, bem como através de superfi-
cies nas quais as goticulas respiratodrias
pousaram. Também ha evidéncias de
qgue a COVID-19 é transmitida por via
aérea através de gotas microscopicas
gue permanecem suspensas no ar de-
pois de serem expulsas.**

Normalmente, os individuos que adoe-
cem com COVID-19, desenvolvem
sintomas dentro de 2 a 14 dias apds a
infeccdo.’®

A TB é causada pela antiga bactéria
Mycobacterium tuberculosis (Mtb).

Cerca de 10 milhdes de pessoas adoecem
anualmente com tuberculose, das quais
aproximadamente 500.000 com resisténcia
antimicrobiana.?®

Ocorrem por ano cerca de 1,5 milhdes de
mortes por TB.?”

Em 2018, os estados membros da ONU de-
terminaram que é necessario no minimo 2%
mil milhdes anuais de financiamento para a
P&D para a TB, de modo a colocar o mundo
no caminho certo quanto ao cumprimento
das metas globais para o fim da tuberculose
em 2030.3°

Embora o financiamento global da P&D para
a TB tenha atingido um recorde de 906%
milhdes em 2018, ficou a meio da meta de
financiamento da ONU.*

Para resolver o déficit de financiamento, a
sociedade civil pediu aos governos a con-
tribuicdo da sua “quota parte” para a meta
de financiamento de 2$ mil milhdes, distri-
buindo 0,1% dos gastos totais pela P&D para
aTB.*?

A TB é transmitida através de goticulas
respiratorias expelidas por individuos com
tuberculose ativa durante a tosse, a fala e a
respiracao (entre outras acdes).

As goticulas respiratérias que contém TB
permanecem suspensas No ar por varias
horas apds serem expelidas, durante as quais
podem ser inaladas. A TB nao é transmitida
por contato com superficies.?435

Os individuos que adoecem com tuberculose
podem apresentar sintomas sé semanas ou
anos apos a infecao.

Cerca de metade dos individuos que ficam
doentes com tuberculose, apresentam sinto-
mas apos 2 anos da infecdo por Mtb.*”
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Sintomas

Tratamento

Pegada Global

Populag¢oes
Vulneraveis

Os sintomas da doenca COVID-19
incluem (entre outros) tosse, febre,
dificuldade respiratoria, fadiga e uma
perda adicional de paladar ou olfato.*®
A COVID-19 ataca primeiramente os
pulmaoes.

Atualmente, ndo ha tratamento especi-
fico recomendado para a COVID-19, em-
bora estejam a ser investigados diversos
tratamentos. A pesquisa preliminar
demonstrou que a dexametasona pode
reduzir a mortalidade em pacientes
gravemente afetados.*°

A COVID-19 expandiu-se rapidamente
pelo mundo e quase todos os paises
relataram casos.

Os paises desenvolvidos foram re-
sponsaveis pela maioria dos casos de
COVID-19 até ao presente, embora os
casos em paises emergentes estejam a
aumentar.*?

(Observacdo: embora a escassez de
materiais de teste COVID-19 esteja a im-
pedir o diagndstico em todo o mundo,
este desafio € mais agudo em paises
emergentes.)

Embora o nosso conhecimento relativo
as populacdes vulnerdveis a COVID-19,

esteja a desenvolver-se rapidamente, o
impacto e a trajetdria da doenca até ao
presente trouxe licdes importantes.

Os idosos e individuos com certas
condicdes médicas subjacentes, como a
diabetes tipo 2, tém maior probabilidade
de desenvolver doenca grave da
COVID-19 apos a infecao.

Dados anteriores, provenientes dos Es-
tados Unidos e do Reino Unido, demon-
stram que os grupos de minorias raciais
e étnicas nestes paises, sdo despropor-
cionalmente afetados pela COVID-19

e enfrentam maiores riscos de doenca
grave e morte do que a populagcdo em
gera|.45, 46

Os sintomas da doenca da Tuberculose in-
cluem (entre outros) tosse, febre, dificuldade
respiratoria, fadiga, perda de peso e suores
noturnos.®®* A TB ataca primeiramente os
pulmaoes.

A TB é tratada com uma combinacéo de
quatro medicamentos de toma didria (nor-
malmente uma dose fixa combinada) durante
seis meses. A TB resistente é tratada através
de uma combinacédo de trés a sete medica-
mentos tomados diariamente durante 6 a 20
meses. Além da sua carga alta de comprimi-
dos e da longa duracao, a tuberculose resis-
tente tem, geralmente, efeitos secundarios
dificeis e resultados insatisfatérios - embora
a ampla adoc¢do e o uso de novos medi-
camentos e regimes possam reduzir esses
efeitos e melhorar os resultados.*

Trinta paises com alta carga de TB sdo
responsaveis por quase 90% dos casos
mundiais de TB, dos quais oito paises (India,
China, Indonésia, Filipinas, Paquistdo, Nigéria,
Bangladesh e Africa do Sul) com dois tercos
dos casos.*®

Embora a TB ocorra predominantemente em
paises emergentes, nenhum pais é invul-
nerdvel a TB. Nos Estados Unidos, 13 milhdes
de pessoas vivem com a infecdo latente

de TB assintomatica. Entre 650.000 e 1,3
milhdes destes individuos desenvolverdo
tuberculose ativa durante a sua vida.**

Os individuos com o sistema imunoldgico
enfragquecido (incluindo seropositivos), e as
criancas peguenas, sdo mais vulneraveis a
tuberculose e a morte do que a populacdo
em geral.¥’

Nos Estados Unidos, os grupos de minorias
raciais e étnicas enfrentam riscos despropor-
cionalmente elevados de TB.*® No geral, as
populacdes-chave que sdo mais vulneraveis
a tuberculose e requerem intervencodes e ser-
vicos dedicados incluem migrantes e popula-
cdes moveis, prisioneiros e detidos, mineiros,
pessoas consumidoras de drogas e pessoas
com VIH.#°
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Tabela 4. Pesquisa potencialmente inovadora para a TB que deve ser refor¢cada no combate aos
obstaculos e complicagoes da COVID-19

Area de
Pesquisa

Apesar da histdéria longa e letal da TB, atualmente ha apenas uma vacina licenciada para
a doenca: a BCG. A vacina BCG, que foi introduzida em 1921, € administrada em bebés

e oferece protecdo contra a TB durante a infancia. A pesquisa estd em progresso para
determinar se a revacinagcao de adolescentes e jovens adultos pode estender o efeito
protetor da BCG.

Adicionalmente, e apods décadas de negligéncia cientifica, novos e diversos candidatos
a vacina contra a tuberculose estédo ja em varias fases de desenvolvimento. Um exemplo
promissor é a vacina candidata chamada M72/ASO1E, que se estd a preparar para os en-
saios da fase lll, apds demonstrar 50% de eficacia na prevencao da doenca por TB entre
adultos infetados num ensaio da fase 11.°

Vacinas

X O financiamento continuo e alargado para a pesquisa corrente e promissora da
vacina para a TB pode levar a introducdo da primeira nova vacina apos mais de
um século. Sdo urgentemente necessarias novas vacinas que providenciem pro-
tecdo vitalicia contra a infecdo e doenca da TB.

Apds mais de 40 anos de estagnacao cientifica e negligéncia, foram introduzidos 4 no-
vos medicamentos para a tuberculose desde 2012, e varios novos compostos estdo nas
fases iniciais de desenvolvimento.

No entanto, sdo necessarias mais pesquisas para apresentar novos medicamentos e
otimizar as combinacdes de tratamento da TB para reduzir a duracdo do tratamento e
melhorar a sua eficacia, seguranca e tolerabilidade.

Med'?amentos O tratamento da tuberculose suscetivel a medicamentos envolve, atualmente, um curso

e regimes de de seis meses de tratamento combinado, introduzido durante a década de 1960. Os re-

tratamento gimes de tratamento da TB resistente podem variar de 6 a 20 meses, com alta carga de
comprimidos e efeitos secundarios dificeis.”

X O financiamento continuo e alargado da pesquisa para a TB providenciara dados
fundamentais, necessarios para a introducdo de regimes de tratamento da TB
mais curtos, seguros e tolerdveis e pode levar a introducdo de novos medicamen-
tos para a TB. Estes ultimos podem também ser uteis no tratamento de outras
doencas, incluindo outras infecées com resisténcia antimicrobial.
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Diagnéstico

O desenvolvimento e a introdu¢cdo de um diagndstico molecular rdpido da TB na ultima
década, melhorou significativamente o diagndstico de TB e a detecdo da resisténcia aos
medicamentos. No entanto, tanto essas como outras ferramentas de diagndstico da TB
disponiveis, apresentam falhas graves que continuam a impedir o diagndstico da TB. Dos
cerca de 10 milhdes de individuos que desenvolvem TB anualmente, 3 milhdées nunca

sdo diagnosticados. A melhoria das ferramentas de diagndstico e intervencao € urgente-
mente necessaria para identificar esses individuos “em falta” e vinculd-los ao tratamento
adequado.

A maioria dos diagnosticos de TB atualmente disponiveis requerem amostras de expe-
toracao para teste. No entanto, estas amostras sdo dificeis de coletar - principalmente
de pessoas com VIH e criancas pequenas com dificuldade em produzir expetoracao - e
ndo sao eficazes no diagnodstico da TB extrapulmonar. Para além de exigir amostras de
expetoracdo para o seu processamento, a maioria dos diagndsticos da TB atualmente
disponiveis, ndo sdo adequados para uso comunitario ou clinico pois requerem horas a
semanas de processamento e/ou tém obstaculos no financiamento.

Diversos esforcos promissores na pesquisa podem fornecer novas ferramentas inovado-
ras de diagnodstico para a tuberculose. A pesquisa estd em progresso para:

¢ desenvolver e otimizar ferramentas que possam diagnosticar a TB usando amostras
de urina e fezes;

e permitir o diagndstico da TB mais perto das unidades de cuidado e reduzir custos;

 desenvolver os testes rapidos e abrangentes de suscetibilidade aos medicamentos
para atualizar os tratamentos de pessoas com TB resistente; e,

e identificar novos biomarcadores da TB que possam atualizar novas abordagens diag-
ndsticas.?

X O financiamento continuo e alargado no desenvolvimento do diagndstico e cién-
cia basica da TB, pode levar a uma nova geracdo de ferramentas de diagndstico
que sejam rapidas, precisas, acessiveis nas unidades de saude e baseadas em
amostras facilmente coletaveis.
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