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Parceria para Eliminac&ao do Vivax (PAVE):
Apoiando a curaradical da malaria P. vivax em paises endémicos

SOBRE A PAVE

A PAVE apoia paises a adotarem ferramentas e abordagens novas e existentes para alcancar o acesso universal as melhores préaticas
clinicas para o manejo de casos de Plasmodium vivax (P. vivax). Nosso objetivo é ajudar os paises a acelerar a eliminagdo da maléaria P.
vivax. A PAVE colabora com os Programas Nacionais de Controle da Malaria para aprofundar o conhecimento sobre essas ferramentas,
apoiar as mudancas de politicas e para aquisi¢cdes e implementagdo de produtos como os diagnosticos de glucose-6-fosfato desidrogenase
(G6PD), testes de diagndstico rapido para malaria, primaquina (PQ) e tafenoquina (TQ). A PAVE trabalha com parceiros a niveis global,
regional e nacional para o desenvolvimento conjunto e a implementagdo de estratégias que apoiem a eliminacéo da P. vivax.

O projeto apoia parceiros e representantes da comunidade global de maléaria, fornecendo informacdes relevantes e baseadas em evidéncias
cientificas para os processos de tomada de decisdo. Na América Latina, o trabalho da PAVE tem sido direcionado ao Brasil, a Colombia e
ao Peru, e o atual portfélio esta focado em gerar evidéncia e em coordenar, em conjunto com 0S governos, 0s requisitos para uma potencial
adocdo da TQ e do teste semiquantitativo de ponto de atendimento de G6PD. A nivel global, a PAVE coordena pesquisas operacionais e
estudos de viabilidade em um grande nimero de paises endémicos, com o objetivo de gerar evidéncias de alta qualidade sobre o manejo
de casos de P. vivax que possam ser consideradas por agéncias de regulamentacdo e governos nacionais na tomada de decis@es e para

orientar a implementagdo. A PAVE também estd avangando no A PAVE facilita o aceso a diagnosticos e

desenvolvimento de tratamentos de qualidade que previnam recaidas e e p ey s P P P s To Vo N S L (AT para a
tenham uso pediatrico.

eliminacion do P. vivax.

A PAVE consolida seu trabalho através de diversos financiadores e esta
alinhada com os paises parceiros e a Organiza¢do Mundial da Saude (OMS) para acelerar o progresso. Este projeto € liderado pela Medicines
for Malaria Venture (MMV)! e PATH 2, em parceria com os Ministérios da Salde, outros parceiros nacionais e outras organizagdes sem fins
lucrativos. A PAVE conta com investimentos da Unitaid, da Fundagéo Bill e Melinda Gates, do Foreign, do Commonwealth and Development

Office (FCDO) do Reino Unido, financiamento direto da MMV, entre outros.

TAFENOQUINA

As diretrizes da OMS para a maldria P. vivax recomendam
tratamento de trés dias com cloroquina (CQ) ou terapias combinadas
a base de artemisinina (ACTs) para eliminar a forma do estagio
sanguineo do parasita. A PQ é atualmente o Unico tratamento
recomendado pela OMS para evitar recaidas. Ela trata a doenca em
estagio hepatico. Ha um amplo consenso de que a adesédo dos
pacientes aos regimes de tratamento com PQ de 7 e 14 dias é
insatisfatoria.

Considerando o desafio de garantir a adeséo ao tratamento e o risco
causado pelas recaidas da malaria, a equipe PAVE prevé que a TQ,
um novo medicamento de dose Unica ndo patenteado para tratar a
fase hepética da maléaria P. vivax, poderia desempenhar um papel
significativo para a eliminacdo da doenca. Produzida pela primeira
vez em 1978 pelo Instituto de Pesquisa do Exército Walter Reed dos
EUA, e mais tarde codesenvolvido pela GlaxoSmithKline (GSK) e a
MMV, o medicamento em combina¢do com a cloroquina reduz o
risco do ressurgimento da maléria P. vivax em cerca de 70% em
comparagdo com o placebo®. Por ser um medicamento de dose

Unica, a TQ tem o potencial de melhorar a adeséo do paciente ao
tratamento.

A TQ é o primeiro medicamento aprovado pela agéncia americana
Food and Drug Administration (FDA) para o tratamento da maléaria
P. vivax em mais de 70 anos, um marco importante no tratamento
da doencga. O medicamento também recebeu aprovagéo regulatéria
da agéncia Therapeutic Goods Administration (TGA) da Australia.
As autoridades nacionais no Brasil, Tailandia e Peru também
aprovaram a TQ. O registro estd pendente de aprovacdo na
Colémbia.

Um pedido para estender a indicacdo de tafenoquina em dose Unica
as populagdes pediatricas foi feito & TGA e a aprovacdo estd
pendente. O pedido foi apoiado por um estudo clinico de Fase 2b
(TEACH)® que avaliou as dosagens da tafenoquina com base no
peso de criangas de 6 meses de idade, com no minimo cinco quilos,
até 15 anos.

1. Fundagéo suiga sem fins lucrativos que trabalha no desenvolvimento de novos medicamentos antimalaricos para populagdes vulnera veis.
2. PATH é uma organizagéo global sem fins lucrativos dedicada a alcancar a equidade na satde. A PATH desenvolve e dimensiona solucdes inovadoras para os desafios de salide mais

urgentes do mundo.

3. Lacerda MVG et al., Single-Dose Tafenoquine to Prevent Relapse of Plasmodium vivax Malaria. N Engl J Med. 2019 Jan 17;380(3):215-228. doi: 10.1056/NEJM0al1710775.

4 World Health Organizaion. Guide to G6PD deficiency rapid diagnostic testing to support P. vivax radical cure. 2018. https://bit.ly/3wPpohb

5. Tafenoquine Exposure Assessment in CHildren (TEACH) foi um estudo aberto, ndo comparativo e multicéntrico de Fase 2b para avaliar a farmacocinética (PK), seguranca e eficacia da
tafenoquina de dose Unica no tratamento de sujeitos pediatricos com malaria P. vivax. Para saber mais sobre o estudo, visite este link.
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DIAGNOSTICO G6PD
A deficiéncia de G6PD é uma condicao que afeta mais de 400 milh8es de pessoas no mundo inteiro e sua prevaléncia varia
nos paises endémicos da malaria. A TQ e a PQ tém o potencial de causar efeitos colaterais nocivos em pessoas com niveis
de atividade enzimatica de G6PD abaixo do normal. Por isso, os testes para a deficiéncia de G6PD antes do uso de PQ para
a cura radical da maléaria P. vivax sdo recomendados pela OMS#*. Atualmente, testes de G6PD confidveis, quantitativos e para
uso no ponto de atendimento ndo estdo disponiveis na maioria das unidades de saude dos paises em que a maléria é
endémica. Para apoiar 0 acesso a esse diagnéstico, a PATH fez uma parceria com a para o desenvolvimento
de um novo teste semiquantitativo de G6PD para ser utilizado no ponto de atendimento. O dispositivo facilita a identificacédo
de pacientes com baixos niveis de atividade enzimatica de G6PD,
informando os profissionais de salde sobre as op¢des de tratamento
de acordo com os resultados de deficiéncia de G6PD. Todos o0s

ssrer GOBIERNO REGIONAL DE LORETO

pacientes devem fazer acompanhamento sistematico no dia PENTR?I‘)‘ES“RRD
seguinte ao tratamento com TQ ou apés a Ultima dose de PQ para : L.%AuracuRADENA

detectar quaisquer reagfes adversas ao medicamento.

O desenvolvimento de um novo teste de diagnéstico G6PD levou
em conta as condigdes tipicas das areas endémicas de malaria,
tais como regides rurais e remotas de paises tropicais, com altas
temperaturas e muita umidade. O Teste STANDARD™ G6PD
desenvolvido pela PATH e pela SD Biosensor funciona em uma
ampla faixa de temperaturas, é carregado por bateria, portatil e
gera resultados de diagnostico em 2 minutos.

Crédito da foto: Daniel San Martin

O Teste STANDARD™ G6PD recebeu aprovagéo regulatéria ESTUDOS DISPONIVEIS E EM CURSO NA
tanto da Anvisa no Brasil quanto da INVIMA da Colémbia e a REGIAO

DIGEMID do Peru. O dispositivo também recebeu autorizagéo
de comercializa¢@o da TGA australiana e foi submetido a pré- Seguranca e eficacia
qualificagdo da OMS.

e Estudos de fase lll para tafenoquina em dose Unica:
. DETECTIVE (Estudo de eficacia no Brasil, Peru, Etiopia,
TOMADA DE DECISAO BASEADA EM Tailandia, Filipinas e Camboja):

EVIDENCIAS _ _
As evidéncias clinicas da Fase 3 da TQ ja d&o base para o perfil » GATHER (Estudo de seguranca no Brasil, Colémbia, Peru,
de risco/beneficio da TQ para o manejo da infec¢do por P. Tailandia e Vietna):

vivax. Em conjunto com os Programas Nacionais de Controle e Dose pediétrica de tafenoquina:
da Malaria, e ap6s a autorizagdo de comercializagdo de ambos
0s produtos pela autoridade reguladora nacional, a PAVE N ]
avaliara a viabilidade operacional da introducdo da TQ e do Viabilidade operacional

Teste STANDARD™ G6PD nas condigdes do mundo real e ¢ Viabilidade (Peru): fase de desenvolvimento do protocolo
determinara a capacidade do sistema de salde de implementar o Viabilidade (Brasil): iniciado no terceiro trimestre de 2021;
essas ferramentas. resultados preliminares esperados para Q1-Q2 de 2022

o SafePrim (Brasil):

Ao fornecer essas evidéncias aos tomadores de decisdo, os
paises poderdo considerar mudancas politicas focadas em Validacéo clinica do teste SDB

otimizar o tratamento para P. vivax, com focos mais L . ™ .

apropriados para seus contextos locais. e Avaliacdo clinica do Teste STANDARD = G6PD (Brasil e
EUA):

DIALOGO CONTINUO

Ef;;rzrﬁggG’Ngiigr?;?selrgz dgostéglls t§21 lt\;i?::igad;oc%r?a;f e Custo-Efetividade (Brasil): iniciado em 2019; resultados

Coldbmbia e Peru, e com organiza¢des regionais e globais espgrados para inicio de 2022 L. L
comprometidas com a eliminac&o da maléria, incluindo 0 Banco ~ ® Analise de Impacto Orcamentario (Brasil): iniciado em

Economia da Saude

Interamericano de Desenvolvimento (BID) e sob orientagéo 2021; resultados esperados para inicio de 2022 .
normativa da Organizagdo Pan-Americana da Satde (OPAS).  * Custo-Efetividade e Analise de Impacto Orgamentario
Por meio desse dialogo continuo, a PAVE pode engajar melhor (Colombia): iniciado em 2021; resultados esperados para
na compreensdo de programas e prioridades nacionais e inicio de 2022

regionais de prevenc¢do, controle e tratamento da malaria e

. . . Epidemiologia
apoiar os esforcos dos paises em suas estratégias para a - - — -
eliminag&o do P. vivax. e Modelagem —impacto na satde publica (Brasil):

A PAVE agradece a todos os doadores por seu apoio continuo.

O desenvolvimento da primaquina pediatrica e os estudos de viabilidade planejados yu nltaid MMV ‘ . ) : PAT H

para o Peru séo apoiados com financiamento da Unitaid
Innovation in Global Health Medicines for Malaria Venture PO AOSIIZOO

Encontrar mais recursos e noficias sobre a malaria recorrente em
P. vivax information hub.


https://www.vivaxmalaria.org/
https://www.sdbiosensor.com/xe/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30650322/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30650322/
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/nejmoa1802537
https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02563496
https://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02563496
https://journals.plos.org/plosntds/article?id=10.1371/journal.pntd.0009415
https://journals.plos.org/plosntds/article?id=10.1371/journal.pntd.0009649
https://journals.plos.org/plosmedicine/article?id=10.1371/journal.pmed.1003535
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