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MALARIA

500 milhoes de novos casos
todos 0s anos

Actualmente, a malaria,
também conhecida por
paludismo, continua a
inscrever-se entre os
principais problemas de
Saude Publica. Segundo a
Organizacao Mundial da
Saude (OMS), cerca de 40%
da populagao dos paises em
vias de desenvolvimento
encontra-se em risco de
contrair esta doenga, a qual
continua a ser responsavel
pela morte de mais de um
milhao de individuos em todo
o mundo, grande parte dos
quais criancas com idades
inferiores a cinco anos, e pelo
aparecimento de cerca de
500 milhoes de novos casos
anualmente.

a4 mais de trés mil anos, a fazer fé nos
H resultados de um estudo palecgené-

tico, conduzido por arquedlogos do
Supremo Conselho de Antiguidades do Cai-
ro @ publicados na revista "JAMA', o jovem
farad Tutankamon terd morrido devido a
maldria, associada a uma doenga assea. Foi
ha bastante tempo, mas a doenca continua,
no entanto, @ matar.

Dades constantes do "Inquérito de In-
dicadores de Maldria em Angola 2006-07
{IiMA 2006-07)" realizado pela Consultoria
de Servicos e Pesquisas - COSEPR. Consul-
toria, Lda e pela Consultoria de Gestao e
Administragao em Saude - Consaude, Lda.,
indicam que em 2004 foram notificados no
pais cerca de 3,2 milhdes de casos, dois ter-
cos correspondendo a criangas com idades

O parasita da malaria penetra no hespedeiro humano quando um masgquito fémea Anopheles
pica para se alimentar de sangue

infariores a cinco anos. Alias, calcula-se que
a malédria seja responsavel por 35% de to-
dos os obitos nesta faixa etdria em Angola,
assim como por 60% dos internamentos
haspitalares no mesmo grupo, e 10% dos
internamentos entre as mulheres gravidas.
Desde 1958 foram implementados varios
programas para controlar a doenga, come-
cando pelas campanhas de pulverizagao no
Sul de Angola. Em 1970, foi implementado
um projecto-piloto na provincia de Bengue-
la por um periodo de trés anos. Em 1984,
com o apoio da OMS, foi langado o Programa
Macional de Contralo da Malaria (PNCM). Em
1992, Angola assinou a Declaragao de Ames-
terdao, que visa a criagao de uma estratégia
mundial de combate a maldria, a que se se-
guiu a Iniciativa Africana para a Aceleracao

do Combate a Maldria. Seguiram-se igual-
mente outros acordos em 1998, 1999, e
2000. Em 2001 o Governo angolano iniciou a
atribuicao de verbas do or¢amenta gerale a
criagdo de programas especificos, e um ano
depois o Conselho de Ministros confirmou a
pricridade através da criacdo da Comissao
Macional de Luta contra VIH/Sida, Malaria e
Tuberculose (PNCM, 2005).

Vectores

Inicialmente pensava-se que a doenca
era adquirida em terrenos pantanosos e
fatidos, dai a sua designagao de "mala arig’,
que significava “mau ar’, mas 56 em 1980 um
grupo de cientistas conseguiu determinar a



verdadeira causa desta patologia; um parasita unicelular denomina-
do Mlasmodium, No caso particular de Angola, 90% das infeccdes por
malaria sao atribuidas ao Plasmodium falciparum,

A doenca resulta de uma infecgao transmitida por missquitos Ano-
pheles, sendo os trés vectores principais de transmissao o Anopheles
aambiage, o Anopheles funestus e o Anopheles melas, O parasita da ma-
ldria penetra no hospedeiro humano quando um mosquito fémea pica
para se alimentar de sangue. No hospedeiro hurmano sofre uma série
de alteracdes que fazem parte do seu complexo ciclo de vida, Durante
as diversas fases, os plasmadios conseguem iludir o sistema imunitario,
infectam o figado e os glébulos vermelhos, transformando-se, de se-
guida, numa forma com capacidade para infectar de novo um mosgqui-
to quande, clarg, este pica a pessoa infectada. Posteriormente, no orga-
nismeo do mosquito, o parasita sofre ainda mais alteracoes até chegar
a uma fase em gue pode novamente infectar um hospedeiro humanao,
quando o mosguito voltar a picar para se alimentar, o que corresponde
a um periodo de dez a 14 dias seguintes,

Entre os nove e os 14 dias posteriores a picada surgem os sintomas
da malaria, que variam consoante as diferentes espécies de plasmao-
dios. De uma forma geral, estes correspondem a febres altas, dores
de cabega fortes, vomitos, problemas digestivos, musculares e outras
sintomas que, muitas vezes, sao semelhantes aos da gripe. Perante
este conjunto de sintomas e se nao existirem farmacos disponiveis
para o tratamento da doenca, ou ainda se os parasitas apresentarem
resisténcia aos medicamentos, a infecgao pode alastrar rapidamente
& pér a vida em perigo. Ao infectar e destruir os globulos vermelhos,
provoca anemia, podendo igualmente bloguear os vasos capilares
que irrigam o cérebro (paludismo cerebral) ou outros drgaos vitaise a
morte derivada da doanca pode ser inevitivel,

Existern guatro tipos de paludismo humane, ou seja, o Plasmodium
malariae, o Plasmodium ovale, o Plasmodium vivax e o Plasmodium
falciparum. As formas mais comuns s3o estas duas ultimas, sendo
no entanto, a Plasmodium falciparum a infecgio mais fatal e a que
predomina na zona de Africa a sul do Saara, onde é responsével por
parte significativa da alta mortalidade: cerca de 909 dos casos totais
de morte por paludismo ocorrem nessa regiao, Qutra das grandes
preocupacdes existentes relativamente ao Plasmodium falciparum e a
sUa propagacdo para outras regides do mundo e o ressurgimento em
locais onde tinha sido completamente aniquilado.

Em Angola, 8 maldria & endémica nas dezoito provincias e a trans-
missao & maior durante a época chuvosa, atingindo o seu nivel ma-
ximo entre Janeiro & Maio. Nao obstante, o pals estd estratificado em
trés niveis de endemicidade: hiperendémica (correspondente as zo-
nas do Morte), mescendémica estdvel (zonas do Centro/Leste) e me-
soendémica instdvel (zonas do Sul/Leste).

Em Angola, o Centro de Investigagao em Saude (CISA) é um dos
organismos que estuda a malaria, Criado pelo Governo angolano em
2009, na sequéncia de um memorando de entendimento entre os
governos angolano e portugués e a Fundagio Calouste Gulbenkian,
o Centro tem como objectivo contribuir para um melhor conheci-
mento das doengas e problemas sanitarios que afectam os paises em
desenvolvimento. Visa o conhecimento de doengas como a malaria,
tuberculose, VIH/sida, mas também outras enfermidades menos co-
nhecidas.

Localizado em Caxito, a cerca de 60km de Luanda, o CI5A pretende
ser um catalisador da investigagdo biomédica, envolvendo investiga-
dores angolanos e de autros paises,
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MALARIA

Cientistas abrem novo
caminho para a tao
esperada vacina

Pela primeira vez, cientistas
do Instituto de Medicina
Molecular (IMM), localizado
no campus da Faculdade de
Medicina da Universidade

de Lisboa, Portugal, tentam
desenvolver uma vacina
contra a malaria recorrendo a
uma estirpe do parasita que
vive apenas em roedores e nao
afecta os seres humanos.

sta & uma via de investigagao total-
Emente inovadora, j& que, até ao mo-

mento, todas as tentativas para o
desenvolvimento de uma vacina contra a
malaria {que ainda nao existe) assentam na
maodificacao do Plasmodium falciparum, a
estirpe gue causa a doenga no Homem, O
que & inovador neste projecto do IMM € o
recursa ao Plasmodium berghel, uma estirpe
que afecta apenas roedores, mas que pode
ser modificada geneticamente de forma a
activar o sistema imunitario humano.

A investigagao, iniciada em Novembro de
2010, esta ainda numa fase preliminar e &
um projecto da Unidade de Malaria do IMM
{laboratdrio associado ac Ministerio da Ci-
éncia, da Tecnologia e do Ensino Superior
de Portugal). A equipa é liderada pela inves-
tigadora Maria Mota e tem como investiga-
dor principal o cientista Miguel Prudéncio.

«Existem dezenas de espécies de para-
sitas da maldria - em ratos, macacos, aves,
répteis, BIC, -, Mas apenas quatro causam
a doenca em seres humanoss, explica Ma-
ria Mota, «0 que vamos fazer é utilizar um
parasita que vive em roedores ha milhdes

A equipa & liderada pela investigadora Maria Mota e tem como investigador principal o
cientista Miguel Prudéncio

de anos e, embora tenham estado sempre
em contacto, nuNca pPassou para as pesso-
as. Vamos alterd-lo geneticamente, por for-
ma a que fique com uma molécula idéntica
ao parasita que infecta o ser humano, para
que o nosso sistema imunitario aprenda a
combaté-lo quando o encantrars,

Até agqui, todas as abordagens se tém
centrado na modificagdo do Plasmodium
falciparum, tentando-se, por exemplo,
atenuar os seus efeitos, quer através de
radiacdo quer através de manipulacdo ge-
nética, O problema é que estas estratégias

carregam em si um grande risco da doenca
vir a desenvolver-se nas pessoas vacinadas,
pois ha parasitas que escapam aos proces-
505 de atenuacao.

«Ha duas formas de vacinarmos. Uma
delas & colocarmos uma molécula com o
patogénio dentro do organismo da pessoa
g ensinarmos o seu sistema imunitario a
reconhecer essa molécula como estranha
g, consequentemente, ataca-la. Qutra é
intreduzirmos o patogénio, mas numa for-
ma atenuada, que nio cause a doenca. Até
hgje, esta Ultima é a que tem sido testada
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«Existem dezenas de espécies de parasitas
da maldria - em ratos, macacos, aves,
répteis, ete. -, mas apenas guakro causam
doenca em seres humanoss, explica Maria
Mota

para a maldria, mas nunca se conseguiu
nada que seja 100% seguron, explica a in-
vestigadora Maria Mota.

A investigacao que o IMM esta agora a
desenvolver pretende demonstrar que o
parasita que causa maldria em roedores &
incapaz de o fazer em humanos. Logo, os
riscos de seguranca associados sao pratica-
mente inexistentes.

A primeira fase da investigacao tem a du-
ragao de 18 meses e o objectivo é demons-
trar que o parasita Plasmodium berghel (que
infecta os roedares) preenche os requisitos
necessarios, quando geneticamente modi-
ficado, e & capaz de despoletar a resposta
imune esperada nos seres humanos.

aEstamos muito optimistas de que conse-
guiremos validar as premissas de seguranca
e eficacla da nossa abordagems, refere o
investigador principal do projects, Miguel
Prudéncio. «Até agora as experiéncias pre-
liminares que temos feito tém decorride
como nos preconizamos, mas a experi-
&ncia crucial que val dar a resposta mais

importante vai realizar-se sensivelmente
dentro de um més, em colaboragdo com a
Clamox GlaxoSmithKlines,

Miguel Prudéncio refere-se ao ensaio cli-
nico que pretende demonstrar, COm recurso
a ratinhos de laboratério geneticamente
modificados (com sangue humano a corref
nas suas veias), que o parasita Plasmodium
berghei ndo consegue infectar as células hu-
manas.

Apds esta fase, o passo seguinte & testar
a vacina em humanos, estando prevista a
realizacio de ensaios clinicos em volun-
tarios. Os clinical trials deverao realizar-se
na Universidade de Mijmegen, na Holan-
da, em colaboracio com a equipa liderada
pelo professor Robert Saurvein, que tem
vasta experiéncia neste campo. De segui-
da, estao previstos ensaios controlados em
areas geograficas onde a maldria e ende-
mica.

Fundacao Gates atribui
100 mil ddlares

0O projecto de investigacao do IMM esta
a chamar a atencac da comunidade cienti-
fica internacional e ndo sd. Recentemente,
recebeu um financiamento da Fundacgae Bill
& Melinda Gates, no ambite do programa
Grand Challenges Exploration. Esta & uma
iniciativa gue apoia investigadores em todo
o mundo a explorarem formas audaciosas, e
nao ortodoxas, para a resolugdo de proble-
mas de Saude Publica em paises em vias de
desenvalvimento,

A equipa de Miguel Prudéncio foi uma
das duas equipas portuguesas (ambas de
investigacde em maldria) contempladas
com uma bolsa desta fundagao no valor de
100 mil délares, extensivel a um milhao de
ddlares caso 0s projectos demonstrem su-
cesso na fase inicial.

«) que precisamos neste momento para
a saude global sdo ideias corajosas e inova-
doras, como estass, diz Tachi Yamada, presi-
dente do Global Health Program da Funda-
cdo Gates.

«Estou cheio de expectativa pelos avan-
cos que alguns destes projectos poderao
produzir, que terag impacto real na aquali-
dade de vida de milhdes de pessoass, acres-
centa.

Recorde-se que a malaria afecta todos os
anos cerca de 500 milhoes de pessoas em
todo o mundo. A descoberta de uma vacina

ateria um impacto brutals na vida das po-
pulagdes que vivem nas zonas endémicas,
como refere Miguel Prudéncio, No entanto,
o investigador frisa que & preciso ter os pes
assentes na terra e perceber que ha ainda
um longo caminho a percorrer, «Nao somos
o (nico laboratério no mundo a tentar de-
senvolver uma vacina para a malaria. Cada
um tenta por uma via diferente. Ha muita
investigacao a fazer, muitos ensaios para
testar a respectiva eficacia e seguranga, de
maneira que, por melhor que corra, $ao ne-
cessarios varios anos ate atingir esse objec-
tivos, sublinha.

Mum cendrio ideal, em que se comprove
a teoria da equipa do IMM e se rednam as
premissas de seguranga para o efeito, os
investigadores acreditam que o desenvalvi-
mento de uma vacina contra a malaria com
recurso & estirpe do parasita Plasmodium
berghei demore entre cinco a dez anos.

Por melhor gue corra todo o processo,
desenvalver uma vacina contra a malaria &
ainda um objectivo para o qual sio ainda
necessarios svarios anoss, afirma Miguel
Prudéncio




