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Saúde Pública e 
Pesquisa Biomédica 

•  Caminhos	e	trajetórias	nas	úl1mas	décadas	
•  Mundos	à	parte	ou	áreas	que	se	fer1lizam?	



Linha do tempo em Saúde 
Pública e Inovação em Saúde 

1993	
Banco	Mundial:	World	
Development	Report		

2000	
OMS:	Macroeconomia	

e	Saúde	

2013	
Lancet:	Comissão	
Global	Health	2035	

2001-2003	
NIH	&	Celera:	Projeto	
Genoma	Humano	

2016	
PLOS:	Inves1r	em	
Inovação	em	Saúde	

2008	
Butler,	Nature:	

O	“Vale	da	Morte”	



1993-2000: Saúde na 
visão de economistas 
•  1993:	Relatório	do	Banco	Mundial	
•  2000:	Macroeconomia	e	Saúde	(OMS)	



1993: Banco Mundial escolhe saúde 
como tema de seu Relatório anual 



Uma publicação controvertida, 
mas de impacto, nos anos 1990 
• Representou	uma	resposta	do	Banco	Mundial	à	
Organização	Mundial	da	Saúde	(OMS),	vista	então	
como	confusa,	sem	prioridades	e	sem	liderança	

•  Introduziu	novo	parâmetro	e	métrica	em	saúde:	
Disability	Adjusted	Life	Years	(DALY)	ou	Anos	de	
Vida	Ajustados	por	Incapacidade	(AVAI)	

• Baseada	nesses	DALYs,	focou	em	“value	for	money”	
e	custo-efe1vidade	

•  Consequência:	Serviços	públicos	de	baixa	qualidade	para	
populações	pobres	



2000: Comissão Macroeconomia 
e Saúde, OMS 





2001-2011 Origens da 
“ciência translacional” 
•  Projeto	Genoma	Humano	e	promessas	
•  O	Vale	da	Morte	como	realidade	
•  Buscando	novos	caminhos	e	novas	abordagens	



2001: Projeto Genoma Humano 



2005: Diretor do NHI pressiona por 
mudanças na pesquisa biomédica 

“It	is	the	responsibility	of	those	of	us	involved	in	today’s	biomedical	
research	enterprise	to	translate	the	remarkable	scien/fic	innova/ons	we	
are	witnessing	into	health	gains	for	the	naGon”	
Zerhouni	EA	(2005)	New	England	Journal	of	Medicine	353(15):1621–3.		



2008: O “Vale da Morte”, entre 
a pesquisa biomédica e clínica 

Butler	D	(2008)	Transla1onal	research:	crossing	the	valley	of	death.	Nature	453:840–842	



2009: Nasce um novo periódico, 
dedicado à medicina translacional 

Zerhouni	EA	(2009)	Space	for	the	Cures:	Science	
Launches	a	New	Journal	Dedicated	to	
Transla1onal	Research	in	Biomedicine.	
Science	TranslaGonal	Medicine.	1(1):
1ed1-1ed1.		



O “Vale da Morte” e a Big Pharma 

Kai1n	KL	(2010)	Deconstruc1ng	the	drug	development	process:	The	new	face	of	
innova1on.	Clinical	Pharmacology	and	TherapeuGcs	87:356–361	



2011:NIH criam os NCATS 

Collins	FS	(2011)	Reengineering	Transla1onal	Science:	The	Time	Is	Right.	Science	
TranslaGonal	Medicine.	3(90):90cm17	



Guimarães 2013: interpretando a 
pesquisa translacional 
•  Física	nuclear:	descobertas	e	“produtos”	

•  Descobertas	fundamentais	nos	anos	1890,	1905,	1920	
•  A	pressão	da	guerra,	1939-1945	
•  A	colheita	dos	“frutos	maduros”:	radar,	bomba	atômica	

• Ciências	biomédicas	
•  Descobertas	fundamentais	nos	anos	50-70	
•  Promessas	do	projeto	genoma	humano,	2001	
•  Onde	estão	os	“frutos	maduros”?	

•  Iden1ficação	do	“Vale	da	Morte”	

Guimarães	R	(2013).	Transla)onal	research:	an	interpreta)on.	Ciência	
&	Saúde	ColeGva,	18(6):1731–	1744	



Guimarães 2013: interpretando a 
pesquisa translacional 
• Mudança	de	paradigma	nos	EUA?	

•  Vannevar	Bush,	1945	
•  Papel	fundamental	da	pesquisa	básica	

•  Vale	da	Morte	
•  Pesquisa	translacional	à	medicina	translacional	à	ciência	
translacional	

•  Fim	da	separação	pesquisa	básica	x	pesquisa	aplicada	
•  Criação	de	novos	mecanismos	de	financiamento	
•  Maior	interação	academia	ßà	indústria	
•  Criação	de	centros	de	ciências	translacionais	

Guimarães	R	(2013).	Transla)onal	research:	an	interpreta)on.	Ciência	
&	Saúde	ColeGva,	18(6):1731–	1744	



2013: Economistas releem o 
Relatório do Banco Mundial 
•  Comissão	‘Lancet’	revisita	o	Relatório	e	afirma	ser	possível	

uma	“Grande	Convergência”	



2013: Vinte anos depois Comissão 
‘The Lancet’ publica nova análise... 

...	prometendo	uma	‘grand	convergence	in	global	health’	para	o	ano	2035	



Quatro mensagens principais da 
Comissão Global Health 2035 
1.  Inves1r	em	saúde	proporciona	enormes	retornos	

•  Uso	da	métrica	“full	income”,	proposta	por	Usher	em	1973	
(hwp://www.nber.org/chapters/c3616)		

•  Mudanças	do	PIB	ajustadas	para	mudanças	de	mortalidade/morbidade	

2.  É	possível	uma	“grande	convergência”	em	doenças	
infecciosas	e	materno-infan1s	em	uma	geração	(à2035)	

3.  Polí1cas	fiscais	são	um	poderoso	mecanismo,		
subu1lizado,	para	reduzir	a	carga	de	doenças	não-
transmissíveis	e	de	causas	externas	

4.  ‘Universalismo	progressivo’:	caminho	para	“Cobertura	
Universal	de	Saúde,	uma	forma	eficiente	para	alcançar	
proteção	à	saúde	e	proteção	financeira”	

Vídeo	da	Comissão	(em	inglês)	





2016: Um enfoque atual: 
Inovação em saúde 
Sem	inovação	em	saúde,	não	haverá	“Grande	Convergência”	



2016: Criticando a ‘Grand 
Convergence’ - Antecedentes 

EMBO	Reports,	4	(Special	Number):S35–S3,	2003	



2016: Criticando a ‘Grand 
Convergence’ 

hwp://collec1ons.plos.org/grand-convergence		



É	possível	esta	
Grande	

Convergência?	
Coleção	de	9	ar1gos	editada	por	
Gavin	Yamey	e	Carlos	Morel,	analisa	
e	cri1ca	as	conclusões	da	Comissão	
The	Lancet	Global	Health	2035:	
•  As	intervenções	em	saúde	atuais	

não	são	suficientes	
•  Sem	inovação	em	saúde	e	novas	

ferramentas	não	haverá	uma	
‘Grande	Convergência	2035’		

	
Ar1gos	publicados	nas	seguintes	
revistas	‘Public	Library	of	Science’	
•  PLOS	Biology	
•  PLOS	Medicine	
•  PLOS	Neglected	Tropical	Diseases	



Alinhando	tecnologias	com	a	
realidade:	seis	análises	de	casos	



Yamey & Morel: A importância 
de investir em inovação em 
saúde 



O que é inovação em saúde? 
Exemplos da erradicação da varíola 
•  Inovação	de	produto	

•  Vacina	liofilizada,	não	necessita	refrigeração	
•  Inovação	de	processo	

•  Vacinação	usando	uma	agulha	bifurcada	

•  Inovação	de	polí/cas	de	saúde	
•  Envolvimento	de	comunidades,	além	dos	sistemas	de	
saúde	

•  Inovação	de	estratégia	
•  Vacinação	em	anel	em	vez	de	vacinação	em	massa	

Yamey	G,	Morel	C	(2016)	Inves1ng	in	Health	Innova1on:	A	Cornerstone	to	Achieving	Global	
Health	Convergence.	PLOS	Biol	14(3):e1002389	



Erradicação da varíola: 
Inovação de produtos 

•  The	development	of	the	heat-stable,	
freeze-dried	vaccine	by	Leslie	Collier	
at	the	Lister	Ins1tute	of	Preven1ve	
Medicine	in	the	United	Kingdom	
drama1cally	improved	the	vaccina1on	
“take	rate”	in	tropical	se{ngs.	

•  Prior	to	this	innova1on,	tropical	
countries	were	forced	to	use	
cumbersome	methods	to	try	to	
distribute	liquid	vaccine—in	Peru,	for	
example,	liquid	vaccine	was	taken	
into	the	field	in	kerosene	refrigerators	
mounted	on	the	back	of	mules	[11].	

Yamey	G,	Morel	C	(2016)	Inves1ng	in	Health	Innova1on:	A	
Cornerstone	to	Achieving	Global	Health	Convergence.	
PLOS	Biol	14(3):e1002389	



Erradicação da varíola: 
Inovação de processo 

•  The	development	of	the	bifurcated	
needle	by	Benjamin	Arnold	Rubin	at	
Wyeth	Laboratories	simplified	
vaccina1on	procedures,	reduced	the	
quan1ty	of	vaccine	used,	and	gave	a	
bewer	take	rate	than	earlier	
vaccina1on	techniques	[11].	

Yamey	G,	Morel	C	(2016)	Inves1ng	in	Health	Innova1on:	A	
Cornerstone	to	Achieving	Global	Health	Convergence.	
PLOS	Biol	14(3):e1002389	



Erradicação da varíola: 
Inovação de políticas de saúde 
•  With	a	program	budget	of	only	US$	2.4	
million	per	year,	there	was	no	hope	of	
underwri1ng	more	than	a	small	
propor1on	of	personnel	and	program	
costs.	The	program	necessarily	had	to	
func1on	within	exis1ng	health	service	
structures	and	had	to	take	advantage	
of	available	resources.	

•  It	was	also	discovered	that	those	in	the	
community	such	as	teachers,	religious	
leaders	and	village	elders,	could	and	
did	make	invaluable	contribu1ons	
[Donald	Henderson,	ref.	12]	

Yamey	G,	Morel	C	(2016)	Inves1ng	in	Health	Innova1on:	A	
Cornerstone	to	Achieving	Global	Health	Convergence.	
PLOS	Biol	14(3):e1002389	



Erradicação da varíola: 
Inovação de estratégia 

•  William	Foege’s	proposi1on	to	give	
priority	to	surveillance	and	
containment	of	outbreaks	(“ring	
vaccina1on”),	instead	of	mass	
vaccina1ons,	allowed	for	as	liwle	as	7%	
of	a	popula1on	to	be	vaccinated,	yet	
s1ll	removed	the	disease	from	
popula1ons	and	much	more	quickly	
than	mass	vaccina1ons	[13].	

Yamey	G,	Morel	C	(2016)	Inves1ng	in	Health	Innova1on:	A	
Cornerstone	to	Achieving	Global	Health	Convergence.	
PLOS	Biol	14(3):e1002389	



O que é inovação em saúde? 
Exemplos da erradicação da varíola 



Por que investir em 
inovação em saúde? 



Intervenções atuais ou futuras? 
Um exemplo histórico 
• Dilema	essencial	no	controle	de	doenças:	

•  Trabalhar	com	o	que	existe,	não	acreditando	em	
promessas	futuras,	que	talvez	não	se	materializem...	

•  ...	ou	inves1r	em	pesquisa	e	desenvolvimento	de	novos	
métodos,	tecnologias	e		processos?	

•  Exemplo	histórico:	combate	à	poliomielite	
•  Adquirir	mais	respiradores	(iron	lungs)	para	atender	aos	
pacientes	com	paralisia	dos	músculos	envolvidos	na	
respiração...	

•  ...	ou	inves1r	em	pesquisa	e	desenvolvimento	de	uma	
vacina	contra	a	pólio,	que	não	se	sabia	seria	viável?		



“Children in an iron lung before the 
advent of the polio vaccination, 1937” 

hwp://rarehistoricalphotos.com/children-iron-lung-advent-polio-vaccina1on-1937/		



“Iron lung ward filled with polio patients, Rancho 
Los Amigos Hospital, California, 1953” 

hwp://rarehistoricalphotos.com/children-iron-lung-advent-polio-vaccina1on-1937/		



“Iron lungs”: equipamentos caros e 
necessários para a sobrevivência 

• Nos	anos	30,	cada	respirador	custava	1.500	
dólares,	equivalente	ao	preço	médio	de	uma	casa	

• As	devastadoras	epidemias	de	poliomielite	levavam	
a	uma	enorme	demanda	por	estes	equipamentos	

•  1916:	27.000	casos	com	6.000	mortes	nos	EUA	
•  1949:	42.173	casos	com	2.720	mortes	nos	EUA	

• Como	conseguir	recursos	extras	para	tentar	
desenvolver	uma	vacina,	sem	desviar	recursos	para	
aquisição	de	mais	respiradores?	



Foto	de	1941	do	Presidente	dos	EUA	Franklin	D.	Roosevelt,	fundador	da	“NaGonal	
FoundaGon	–	March	of	Dimes”,	com	crianças	paralisadas	pela	poliomielite	



Missy	LeHand,	secretária	do	Presidente	Franklin	D.	Roosevelt,	com	as	cartas	que	chegaram	
na	Casa	Branca	em	resposta	aos	apelos	para	doar	“dimes”	(10	cents)	contra	paralisia	infan1l	
como	comemoração	do	aniversário	do	Presidente	—	a	1ª	campanha	"March	of	Dimes”	
hwps://commons.wikimedia.org/wiki/File:March-of-Dimes-Missy-LeHand-1938.jpg		



Um	projeto	financiado	pela	March	of	Dimes	pressionou	Jonas	Salk,	MD,	a	ir	além	de	uma	
1pagem	ro1neira	de	vírus	e	desenvolver	a	vacina	que	levou	ao	fim	da	pólio	em	alguns	anos	
hwp://www.marchofdimes.org/mission/a-history-of-the-march-of-dimes.aspx#	



Dois mundos separados: 
saúde pública e inovação 
•  Abismos,	hiatos	e	empecilhos	



Empecilhos à inovação em saúde 
(Mary Moran, 2016) 
• Abismo	entre	financiamento	para	a	saúde	pública	e	
as	necessidades	da	saúde	global	

•  Separação	entre	o	mundo	da	saúde	pública	e	o	
mundo	da	inovação	

•  Inves1mentos	em	saúde	(agencias	internacionais	de		
desenvolvimento,	fundações,	filantropias)	

•  Direcionados	para	pesquisas	operacionais	e	de	campo	
•  Inves1mentos	em	ciência	e	tecnologia	(CNPqs,	
CONICETs,	Medical	Research	Councils)	

•  Foco	em	pesquisa	biomédica	e	prioridades	de	pesquisadores,	
não	são	guiados	por	paradigmas	de	saúde	global	

•  Foco	em	pesquisa	básica	em	ins1tuições	acadêmicas,	em	vez	
de	desenvolvimento	tecnológico	e	inovação	



Empecilhos à inovação em 
saúde (Mary Moran, 2016) 

• Obje1vos	de	Desenvolvimento	Sustentável	(ODS)	
•  Maioria	das	metas	em	saúde	não	podem	ser	alcançados	
com	as	intervenções	atuais	

•  Em	nenhum	momento	se	menciona	a	necessidade	de	P&D	de	
novos	tratamentos,	métodos	diagnós1cos	ou	vacinas	

•  Documentos	focam	apenas	em	acesso	às	intervenções	
atualmente	existentes	

•  Setor	privado	não	prioriza	desenvolvimento	de	
intervenções	para	doenças	negligenciadas	

•  Setores	industrial	e	filantrópico	não	devem	comandar	o	
inves1mento	nem	impor	as	prioridades	de	P&D	



Exemplos de inovações 
necessárias em saúde 
• Hemorragia	pós-parto:	uma	das	causas	de	morte	
materna	em	países	em	desenvolvimento	

•  Ocitocina:	droga	de	escolha,	mas	exige	refrigeração	
2-8°C.	Uma	formulação	estável	a	temperatura	ambiente	
salvaria	milhares	de	vidas	em	países	sem	cadeia	de	frio	

•  Tuberculose:	tratamentos	atuais	são	longos,	mal	
tolerados	e	geram	reações	adversas	

•  Um	novo	regime	terapêu/co	que	reduzisse	de	6-9	
meses	para	2-4	meses	e	fosse	eficaz	contra	TB,	MDR-TB,	
XDR-TB	e	TDR-TB	seria	uma	benção	para	programas	
nacionais	de	controle	de	TB	



Hiato saúde pública - inovação 

• Diretriz	usual	dos	programas	de	saúde	pública	
•  “Make	do	with	what	we	have”:	prioridade	para	
intervenções	disponíveis	e	baratas,	que	podem	ser	
distribuídas	globalmente	(value	for	money)		

•  Polí1cas	e	produtos	de	países	industrializados	“não	
devem	ser	adotados	por	países	em	desenvolvimento”	

•  Vacina	HiB:	registrada	em	1985,	mas	só	em	2006	foi	
recomendada	pela	OMS	para	países	em	desenvolvimento	(a	
diretriz	era	“restraint	in	the	adaptaGon	of	new	technologies	by	
nonindustrialised	naGons”)	

•  95%	da	Lista	de	Medicamentos	Essenciais	da	OMS	é	composta	
por	produtos	já	fora	do	período	de	proteção	patentária		



Pontes e sinergias 
•  Redes	colabora1vas	
•  Financiamento	da	inovação	em	saúde	
•  Crises	sanitárias	



Evolução da exploração científica 
(Barabási A.L. (2005) Science 308:639-641) 

48	



hwps://www.gov.uk/government/uploads/system/uploads/awachment_data/file/67678/
lssns-pdps-estb-dev-new-hlth-tech-negl-diseases.pdf		



Seria possível criar uma versão 
moderna da “March of Dimes”? 

•  Que	doenças	não	interessam	ao	
‘mercado’?	

•  Doenças	Tipo	I	(globais)	
•  Doenças	Tipo	II	(negligenciadas)	
•  Doenças	Tipo	III	(+	negligenciadas)	
•  Doenças	emergentes	no	3º	mundo	
(Ebola,	zika)	

•  Como	financiar	P&D?	
•  Priorização	
•  Coordenação	
•  Um	fundo	direto	c/	aporte	de	100	
milhões	USD	por	ano	



Doenças emergentes: um desafio 
permanente e perpétuo 

hwp://ow.ly/4mMYAL		



Doenças emergentes: um desafio 
permanente e perpétuo 

• Como	os	países	reagem	a	doenças	emergentes	
declaradas	como	“PHEIC”	(Public	Health	Emergency	
of	InternaGonal	Concern,	Emergência	de	Saúde	
Pública	de	Relevância	Mundial)?	

• Dois	casos	recentes	
•  Epidemia	de	Ebola	em	países	africanos	

•  Alertas	dos	Médicos	Sem	Fronteiras	(MSF)	
•  Posicionamento	da	OMS	

•  Epidemia	de	zika	e	más-formações	congênitas	no	Brasil	
•  Contribuição	da	comunidade	médica	e	cien�fica	
•  Posicionamento	da	OMS	e	especialistas	de	renome	



•  Em	agosto	de	2014,	os	
Médicos	Sem	Fronteiras	
descreveram	a	situação	de	
Monrovia,	capital	da	Libéria,	
como	‘catastrófica’	e	se	
deteriorando	diariamente.	

•  Relataram	que	o	medo	do	
Ebola	das	equipes	de	saúde	e	
pacientes	1nha	provocado	o	
colapso	dos	sistemas	de	
saúde,	deixando	a	população	
sem	assistência;	

•  Reação	da	Diretora-Geral	da	
OMS,	Margareth	Chan:	

•  “Countries	affected	to	date	
simply	do	not	have	the	
capacity	to	manage	an	
outbreak	of	this	size	and	
complexity	on	their	own.	

•  I	urge	the	internaGonal	
community	to	provide	this	
support	on	the	most	urgent	
basis	possible”	



Epidemia de zika no Brasil 
Linha do tempo 

Santos	CND,	Goldenberg	S	(19/4/2016)	Zika	Virus	and	Microcephaly:	Challenges	for	a	Long-Term	Agenda.	
Trends	in	Parasitology	hwp://www.cell.com/ar1cle/S1471492216300022/abstract		



“Microcefalia que sempre existiu” 
Reinach F (6/2/2016) no Estadão 

Trechos	selecionados:	
•  “Levei	um	susto...	
•  Por	esse	critério,	sempre	vai	
exisGr	a	mesma	proporção	de	
crianças	microcéfalas	

•  É	também	por	esse	moGvo	
que	os	epidemiologistas	da	
OMS	olham	com	
desconfiança	a	certeza	
apregoada	por	nosso	
ministro	da	Saúde,	de	que	o	
zika	é	a	causa	desses	novos	
casos	de	microcefalia”	

hwp://ow.ly/4mTIEj		



Brasil	P	et	al	(2016)	Zika	Virus	Outbreak	in	Rio	de	Janeiro,	Brazil:	Clinical	Characteriza1on,	
Epidemiological	and	Virological	Aspects.	PLOS	Negl	Trop	Dis,	10(4):e0004636	

Zika	no	Rio	de	Janeiro,	RJ	



Zika: Public Health Emergency of International Concern (PHEIC) 
and 

Zika Virus and Birth Defects: A Causality Relationship Exists 

01/02/2016	
15/04/2016	



Epidemia de zika e microcefalia: 
importância da contribuição do Brasil 

Exemplos	de	ar1gos	de	brasileiros	
	
1.  Faria	NR,	Azevedo	R	do	S	da	S,	Kraemer	

MUG,	Souza	R,	Cunha	MS,	Hill	SC,	et	al.	
Zika	virus	in	the	Americas:	Early	
epidemiological	and	gene1c	findings.	
Science.	2016	Mar	24;aaf5036.	

2.  Garcez	PP,	Loiola	EC,	Costa	RM	da,	Higa	
LM,	Trindade	P,	Delvecchio	R,	et	al.	
Zika	virus	impairs	growth	in	human	
neurospheres	and	brain	organoids.	
Science.	2016	Apr	10;aaf6116.	

3.  Ventura	CV,	Maia	M,	Bravo-Filho	V,	
Góis	AL,	Belfort	R.	Zika	virus	in	Brazil	
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“Lessons to take home” 

•  Polí1cas	econômicas	apregoadas	há	décadas,	que	
prometem	‘revoluções’	ou	‘convergências’	em	saúde,	só	
serão	bem	sucedidas	se	escudadas	em	novas	intervenções	e	
ferramentas,	fruto	de	inovação	tecnológica	e	social:	

•  Inovações	em	saúde	que	gerem	novos	medicamentos,	vacinas,	
métodos	diagnós1cos,	com	o	engajamento	dos	países	afetados	

•  Novas	políGcas	de	saúde	pública	que	privilegiem	os	setores	mais	
afetados,	as	populações	mais	negligenciadas	

•  Novas	políGca	econômicas	em	que	os	pacientes	não	tenham	que	
financiar	o	desenvolvimento	tecnológico	(polí1cas	de	‘delinking’)	
hwp://www.ip-watch.org/2015/05/25/wha-68-experts-discuss-
delinking-drug-rd-costs-from-pricing-to-make-them-affordable/		



Projetos do CDTS/Fiocruz 
em ciência translacional 
•  P&D	de	drogas	contra	doenças	fúngicas	
•  Baby-Thermocrown™	contra	encefalopa1a	neonatal	
	





Obje1vo	3:	Assegurar	uma	vida	saudável	e	promover	o	bem	estar	para	todos,	em	todas	as	idades	



P&D de tecnologias para o  
ODS #3: Foco em 2 alvos  
• Até	2030,	acabar	com	as	epidemias	de	AIDS,	
tuberculose,	malária	e	doenças	tropicais	
negligenciadas,	e	combater	a	hepa1te,	doenças	
transmi1das	pela	água,	e	outras	doenças	
transmissíveis	

• Até	2030,	acabar	com	as	mortes	evitáveis	de	
recém-nascidos	e	crianças	menores	de	5	anos,	com	
todos	os	países	obje1vando	reduzir	a	mortalidade	
neonatal	para	pelo	menos	até	12	por	1.000	
nascidos	vivos	e	a	mortalidade	de	crianças	menores	
de	5	anos	para	pelo	menos	até	25	por	1.000	
nascidos	vivos	



Doenças	fúngicas:	1	milhão	de	mortes/ano		
(50%	das	mortes	relacionadas	com	AIDS)	



Use of secretion inhibitors as novel antifungal drugs



Meningitis due to the fungal pathogen Cryptococcus neoformans is rampant 
in Africa. Nearly one third of meningitis patients have shown treatment failure 
or resistance to currently available antifungals, demonstrating a tremendous 
need for the identification and development of new drugs to combat this 
fungal infection.



A Pathfinder Award to Prof. Marcio L. Rodrigues (Centre for Technological 
Development in Health, Fiocruz, Brazil), in partnership with the Institute of 
Pharmaceutical Technology of Farmanguinhos will provide pilot funding for 
the search of antifungals with the ability to inhibit the cellular traffic of key 
virulence factors used by C. neoformans to cause damage to host cells.	
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Iden1ficação	e	validação	de	alvos	terapêu1cos	

Alvo	1	 Alvo	3	Alvo	2	

•  Dos	727	compostos	aprovados	para	uso	clínico,	quatro	inibiram	>	90%	o	
crescimento	de	Cryptococcus	neoformans	a	1	mM	

•  Iden1ficamos	três	alvos	candidatos	para	a1vidade	an1-fúngica,	de	natureza	
proteica;	todos	têm	papel	essencial	na	fisiologia	de	eucariotos	

•  Nenhum	tem	sequencia	similar	com	proteínas	humanas	ou	animais	

Basidiomicetos	
Ascomicetos	
Outros	fungos	

Plantas	



Identificação de  
alvos & quimiotipos 
•  Seleção	do	quimio1po	mais	a1vo	para	uso	em	
química	medicinal	

• Parceria	com	a	companhia	Epichem,	Austrália	
•  Testamos	94	moléculas	derivadas	do	principal	
quimio1po	

•  1	dos	94	compostos	apresentou	intensa	a1vidade	
an1fúngica	

•  40	compostos	inibiram	mais	de	90%	de	secreção	
•  Estado	atual	do	projeto	

•  Testes	de	toxicidade	e	iden1ficação	dos	melhores	
candidatos	no	controle	da	criptococose	em	modelos	
animais	



P&D de tecnologias para o  
ODS #3: Foco em 2 alvos  
• Até	2030,	acabar	com	as	epidemias	de	AIDS,	
tuberculose,	malária	e	doenças	tropicais	
negligenciadas,	e	combater	a	hepa1te,	doenças	
transmi1das	pela	água,	e	outras	doenças	
transmissíveis	

• Até	2030,	acabar	com	as	mortes	evitáveis	de	
recém-nascidos	e	crianças	menores	de	5	anos,	com	
todos	os	países	obje1vando	reduzir	a	mortalidade	
neonatal	para	pelo	menos	até	12	por	1.000	
nascidos	vivos	e	a	mortalidade	de	crianças	menores	
de	5	anos	para	pelo	menos	até	25	por	1.000	
nascidos	vivos	



Encefalopatia neonatal 

•  Cada	dia	morrem	830	mulheres	de	causas	relacionadas	
com	gravidez	ou	parto	-	uma	mulher	a	cada	dois	
minutos.	

•  Em	2015	registraram-se	2,6	milhões	de	na1mortos.	
• Mais	de	um	milhão	de	recém-nascidos	morrem	cada	
ano	durante	seu	primeiro	e	único	dia	de	vida	

•  Em	países	em	desenvolvimento	uma	grande	proporção	
de	bebês	com	encefalopa/a	neonatal	nasce	em	zonas	
rurais,	fora	de	hospitais	ou	em	locais	sem	
infraestrutura	adequada,	requerendo	transporte	para	
UTIs	em	cidades	próximas.	Milhões	de	sobreviventes	
ficam	com	sequelas	graves.	



Encefalopatia neonatal 

• Principais	causas	
•  Falta	de	eletricidade,	água	limpa,	meios	de	transporte	
•  Instalações	deficientes,	sem	equipamentos	
•  Falta	de	pessoal	treinado	em	assistência	no	parto	e	pós-
parto	

•  Estas	limitações	fazem	com	que	mulheres	pobres	e	
seus	filhos	corram	maiores	riscos	durante	a	
gravidez	e	o	parto	em	regiões	menos	favorecidas	
em	países	como	Brasil,	Índia	e	no	con1nente	
africano	



Hipotermia terapêutica 

• Considerada	de	longe	a	melhor	neuroproteção	
• Deve	ser	iniciada	durante	a	“janela	terapêu1ca”	de	
6	horas	após	o	parto	

•  Fundamentação	do	projeto	de	P&D	
•  Não	existem	aparelhos	de	hipotermia	terapêu1ca	para	
transporte	de	recém-nascidos	

•  Os	aparelhos	atualmente	existentes	em	hospitais	
induzem	hipotermia	de	corpo	inteiro,	que	podem	causar	
complicações	sistêmicas	

•  Poucos	podem	ser	modificados	para	uso	em	ambulâncias	
•  Mesmo	equipamentos	“de	baixo	custo”	são	raros	em	
sistemas	e	serviços	de	saúde	pública	



Nossa	solução:	Baby-Thermocrown™	
•  Disposi1vo	de	hipotermia	leve,	dotado	de	sensores	
eletroencefalográficos	e	que	não	necessita	de	energia	
elétrica,	para	recém-nascidos	hipóxico-isquêmicos	

•  Economicamente	viáveis	(<	US$	300	por	unidade)	
•  Portá1l,	a1vado	sob	demanda	
•  Não	depende	de	infraestrutura	hospitalar	ou	de	eletricidade	

•  Projeto	selecionado	para	as	etapas	finais	de	seleção	do	
VI	Prêmio	Saving	Lives	at	Birth	Grand	Challenge	

•  O	autor	do	projeto,	Renato	Rozental	(CDTS/Fiocruz),	está	
convidado	para	par1cipar	da	seleção	dos	melhores	projetos	
que	se	realizará	em	Washington,	DC	26-28	de	julho	de	2016	



Nossa	solução:	Baby-Thermocrown™	





Nossa	solução:	Baby-Thermocrown™	



Muito obrigado 
morel@cdts.fiocruz.br 
cmmorel@gmail.com  

Fiocruz/CDTS	


