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PROBLEMATIZACAO



Os Caminhos da Desgraca (1)

Transmissao das doencas relacionadas com fezes: Colera,

Diarreia, Febre Tiféide, Poliomelite, Parasitoses, etc.

COM ONOS DE
LOMBRIGAS

A&UA DE BERBER
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O Problema das Fezes
1 grama de FEZES contem:

10,000,000 virus

AN
~

1,000,000 bactérias

_"_-HIOOﬁovosg de parasitas
1,000 larvas de parasitas



O consorcio e a crise de identidade:
Quemsou eu ?

SOB O PONTO DE VISTA GENETICO

23.000 genes humanos + 9.000.000 genes bacterianos
(somente as bacterias intestinalis)

“Sou 0,25% Homo sapiens e 99,75% bacteria”.

Lepage P et al. A metagenomic insight into our gut”s microbiome.

Gut doi:10.1136/gutjnl-2011-301805, 2012
Tims S et al. Host genotype and the effect on microbial communities.

In: KE Nelson (ed.) Metagenomics of the Human Body. Springer, 2011



O consorcio e a crise de identidade:
Quemsou eu ?

SOB O PONTO DE VISTA CELULAR

10 trilhdes de celulas humanas + 100 trilhdes de cél. microbianas
(somente as bactérias intestinais)

“Sou 10% Homo sapiens e 90% bactéria”

Tims S et al. Host genotype and the effect on microbial communities.

In: KE Nelson (ed& Metagenomics of the Human Body. Springer, 2011
Lepage P et al. A metagenomic insight into our gut™s microbiome.

Gut doi:10.1136/gutjnl-2011-301805, 2012



Programas da OMS




Programas da OMS




Doencas Tropicais Negligenciadas

1 Sao doencas infecciosas antigas “olvidadas”

dAtingem sobretudo 0os meios mais desfavorecidos

sobretudo nas zonas de clima tropical “pobres™
d Nao existem muitos recursos “prioridade?”

d Nao se atribui uma atencao relevante em relacao ao

desenvolvimento técnico-cientifico “prioridade”



Doencas Tropicais Negligenciadas (DTNs) Prioritarias
(OMS)

ncas tropicais negligenciadas

Doencas anteriormente
negligenciadas
Malaria

Tuberculos
e

Doe

Doencas trans. solo
Schistosomose
Filariose linfatica

Anthrax

VIH/SIDA Onchocercose _ Tuberculose bov.
Lepra Cistecercose Tripan. zoondtica
Trachoma Raiva
Leishamaniose Echinococcose
Ulcera de Buruli
Doenca de Chagas
/00Nn0ses

Tripan. Humana Africana
Dengue

negligenciadas

I %\ World Health

W9 Organization




Distribuicao Mundial das Doencas

Tropicais Negligenciadas

Number of neglected diseases™ present by country

Number of disease(s)* o =
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I 4 Leprosy
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T Onchocerciasis Data Source: WHO
Schistosomiasis Map Production:
I Soil transmitted helminths Public Health Mapping and GIS
- : ; Communicable Diseases (CDS
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..,.;_;}}y M s on the part of the World Health Crganization concerning the legal status of any country, territory, city or area or of its authorities,
Organlzatlon or concerning the delimitation of its frontiers or boundaries. Dotted lines on maps represent approximale border lines for which there may not yet be full agreement © WHO 2006. All rights reserved




NOVAS AMEACAS (?)




(Febres Hemorragicas)
(Marbourg/Ebola)




CONTEXTUALIZACAO



Determinantes Sociais da Saude

‘s Agua
“*Saneamento
**Habitacao
“*Seguranca alimentar
‘*Migracao

+» Desastres

s»Conflitos
«*Habitos sécio-culturais

<+ CUIDADOS DE SAUDE



Distribuicao Mundial das Doencas Tropicais Negligenciadas

Number of neglected diseases™ present by country
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Rotavirus
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[ <10 deaths per 100 000

[ 10-50 deaths per 100 000

3 50-100 deaths per 100000
Il 100-1000 deaths per 100000

Tate, J.E., et al., 2008 estimate of worldwide rotavirus-associated mortality in children younger than 5 years
before the introduction of universal rotavirus vaccination programmes: a systematic review and meta-
analysis. Lancet Infect Dis, 2012. 12(2): p. 136-41.
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Ebola/FHV
Nichos Zoono6ticos (OMS 2015)




Antibioticos
Informacao disponivel sobre resisténcia a nivel mundial
(ONMS-2013)

Farmacovigilancia
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Number of requested bacteria/
antibacterial drug

resistance combinations for
which data was obtained:

B >5 (n=89)

© |:| No information obtained for this report, some centres participate in some ANSORP projects (n=2)

- 2-5 (n=22) l:l No information obtained for this report, some centres participate in some RusNet projects (n=3)
l:l 1(n=3) l:l No information obtained for this report (n=60)

0 875 1750 3,500 Kilometers
[35%2] National data not available (n=15) [ | Not applicable T —

Number of reported bacteria is based on the information obtained based on request to national official sources on antibacterial susceptibility testing of
at least one of the requested combinations, regardless of denominator data.



Klebsiella pneumoniae: Resisténcia aos carbapenems
(OMS 2013)

* Most recent data as reported 2013 or published 2008-April 2013
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- National data (n=69) X o Publication, <30 tested isolates or incomplete information (n=3)

National data, <30 tested isolates or incomplete information (n=9) |:| No information obtained for this report, some centres participate in some RusNet projects (n=3)

mm&ional data not available (n=39) |:| No information obtained for this report, some centres participate in some ANSORP projects (n=1)

- National surveillance network/institution (n=2) |:| No information obtained for this report (n=54)

0 875 1750 3,500 Kilometers
National surveillance network/institution, <30 tested isolates or incomplete information (n=1) |:| Not applicable

I 7biication (n=13)

National data refers to requested data returned as described in the methods. The definition does not imply that the data collected are representative for
that country as a whole because information gaps are likely. (For details on data see Tables A2.19-A2.24, Annex 2).
a. doripenem, ertapenem, imipenem, meropenem



Tuberculose MDR (OMY)




Distribuicéo da Ulcera de Buruli em Africa

" Endémicos



v Angola € um pais Africano com caracteristicas tropicais
e subtropicais com um perfil epidemiologico
dominado pelas doencas transmissiveis, sendo a
MALARIA a principal causa de morbimortalidade com

cerca de 3.000.000 de casos suspeitos por ano...



Diagndstico da malaria

3.000.000 l > 1.650.000

... @ 0s outros 1.350.000 ?

Casos Suspeitos ~ Testados /N Testados Positivos  /Negativos o1 os positivos



A malaria é transmitida pela picada de um mosquito...

A dengue, o Chikungunya, Zika e
outras viroses também o sao!




A malaria cursa com um sindrome febril...

A febre amarela, dengue, chikungunya, leptospirose etc.
tambem!...



A malaria pode evoluir com ictericia ¢/ou sem hemorragia...

*

A febre amarela, a dengue, a leptospirose
tambem!



VECTORES DE DOENCAS EM ANGOLA

Bulinus spp.






« Arbovirus (Febre Amarela, Dengue,
Chikungunya, Zyka...)

e Filariose linfatica




e Arbovirus
e Filariose linfatica
















Biomphalaria Bulinus spp.
spp.

e Schistosomiase mansoni

e Schistosomiase haematobium




o Leptospirose



ANGOLA
CARTA ENTOMOLOGICA .

LEGENDA
Aedes aegypti

Culex sp

Anopheles gambiae s.s
Anopheles funestus
Anopheles melas
Anopheles nili
Anopheles arabiensis
Anopheles coustani
Anopheles faroensis
Anopheles ziemmani
Anopheles listeri
Anopheles welcomei
Anopheles obscurus
Mansonia sp

Glossina palpalis
Glossina morsitans
Glossina fuscipes quanzenzis
Glossina schwetzi
Simulium (mosca preta)

Eeno SONXPOg 3OO 88 G0 AG00

Sede municipal
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Fortes F., Cani J., Roca C.,Prieto R., Gomez G.,Yen Y.



Tuberculose

¢ Taxa de cobertura vacinal por BCG (criancas);
¢ Taxa de Deteccao (BK+): 54%
* DOTS: Implantados em 195 US das 2.356 existentes

+» Taxa de Abandono do Tratamento: 17%

RESISTENCIAS?




Antimicrobianos

Causas de Insucesso

O paciente vomita a medicacao.
Uso de medicacao incorrecta. . Wt
O tratamento prescrito é incompleto.

O doente nao termina as doses compietas ue
tratamento

O doente reduz o numero de comp. em cada dose
Medicamentos de qualidade duvidosa.

O diagnostico foi incorrecto
0]



Malaria em Angola

Transmis=sio da Maldria em Anaola

Mapa epidemioldgico
Estudos do parasita
Eficacia terapeutica
Resisténcia aos insecticidas
Eficacia de biolarvicidas

Diag. diferencial de s. febris



Schistosomiase Urinaria em Angola

Prevaléncia da infeccdo %

Uo
U14

» Genotipagem dos parasitas?

« Mapeamento geografico de
vectores

 Monitoria da resisténcia ao
praziquantel ?

o Complicacbes?

0s5-24
02549
W 50-100

Conclusao: Todo o pais é endémico de schistosomose
urinaria




Geo-helmintoses em Angola
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Tripanosomiase Humana Africana em

Angolc
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14 das 18 prov. ttm Glossina
7 endémicas T. b. gambiense
1 endémica T. b. rhodesiense

Focnsda T b rﬂodaafma

Luta antivectorial

sVigilancia epidemioldgica
*Despiste activo

*NoVvOs marcadores de
prognaostico

*Novos esquemas terapéuticos.



Estudo REMO (2005):

Prevaléncia de nodulos subcutaneos em Angola
(Fonte: PNDTN)

1-9
10-19
20-39
40-100




Oncocercose em Angola

Projectos de tratamento de massas com ivermectina

projecto TIDC Bengo

. projecto TIDC Lunda- Norte

projecto TIDC Lunda -Sul

[ ]
B projectoTioc Moxico
[ ]
B proiecto TIoCKuando Kubanao
[ ]
projecto TIDC Huila
[ ]

D Provinciague ndo necessita, 'de TINC

Total de comunidades a tratar: 6395
Total de populacdo alvo: 3.418.551

Luta antivectorial?
Resisténcia a lvermectina?
Meios de diagnostico?
Novos tratamentos?
Genotipagem?
Mapeamento
Complicacoes
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CASOS SUSPEITOS E CONFIRMADQOS DE DENGUE
LUANDA — ANGOLA, 2013

Rangel Sambizanga
Ingombota

e [
4 A
- A

Cazenga

A Casos confirmados (1 triangulo =5 casos) n= 197

Casos suspeitos (1 circulo =5 casos) n=78



BAIRROS INFESTADOS PELO Aedes aegypti EM LUANDA
JANEIRO A MAIO DE 2013
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Estudo do Vector (1)
Anopheles Funestus

Am. J. Trop. Med. Hyg., 73(6), 2005, pp. 1071-1076
Copyright © 2005 by The American Society of Tropical Medicine and Hygiene

CHROMOSOMAL DIFFERENTIATION OF ANOPHELES
FUNESTUS FROM LUANDA AND HUAMBO PROVINCES,
WESTERN AND CENTRAL ANGOLA

DANIELA BOCCOLINI, GIAN CARLO CARRARA, IBRAHIMA DIA, FILOMENO FORTES, PEDRO JORGE
CANI, a0 CARLO COSTANTINI*



Estudo do Vector (2)
Anopheles gambiae

Am. J. Trop. Med. Hyg., 78(1), 2008, pp. 169-175
Copyright © 2008 by The American Society of Tropical Medicine and Hygiene

Distribution and Chromosomal Characterization of the
Anopheles gambiae Complex in Angola

Maria Calzetta, Federica Santolamazza, Gian Carlo Carrara, Pedro J. Cani, Filomeno Fortes, Maria
Angela Di Deco, Alessandra della Torre,* and Vincenzo Petrarca

o Anopheles gambiae
o A. arabiensis
o A.melas



Estudo do Vector (3)
Estudo da Susceptibilidade aos Insecticidas

Resultados: Permetrina (35,7%), A-cyhalothrin
62%, Bendiocarb e Fenitrothion (100%) e DDT
41%.

RECOMENDACAOQ: Angola n&o aderir ao uso do DDT




CONTROLO DE DOENCAS
ESTUDOS DA APLICABILIDADE DOS ANTICORPOS ANTI-SALIVA DOS
MOSQUITOS

Am. J. Trop. Med. Hyg., 83(1), 2010, pp. 115-121 doi:10.4269/ajtmh.2010.09-0684
Copyright © 2010 by The American Society of Tropical Medicine and Hygiene

Human Antibody Response to Anopheles gambiae Saliva: An

Immuno-Epidemiological Biomarker to Evaluate the Efficacy of
Insecticide-Treated Nets in Malaria Vector Control

PONTO DE SITUACAO:
A aguardar validacdo da OMS para o Método ser utilizado a nivel Mundial




Rotavirus: uma ameaca a vida das criancas nos
paises em vias de desenvolvimento-ANGOLA

ANGOLA
Relatorio UNICEF (2009) descreve
19.700 mortes anuais em crian¢as na
faixa etaria de 0-5 anos causadas por
diarreia aguda de etiologia

desconhecida

ANGOLA
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A MORTALBADE ASSOCIADA A DIARREIAS E, GLOBALMENTE.
SUPERIOR A CAUSADA CONJUNTAMENTE POR SIDA,
MALARIA E SARAMPO

Vacinas_representam amelhor formade prevencao

CLAUDIAISTRATE Estudos epidemiolégicos para defeccdo e caracterizacdo
das estirpes de rotavirus circulantes sdo do maior interesse para Angolo.



Rotavirus Angola
2012-2013

Journal of Medical Virology

Molecular Epidemiology of Rotavirus in Four
Provinces of Angola Before Vaccine Introduction

Aida Esteves,! Johan Nordgren,” Joana Pereira,! Filomeno Fortes,?> Rafael Dimbu,?
Nilton Saraiva,® Cristina Mendes,! and Claudia Istratel*

With the objective to detect and characterize the rotavirus strains
circulating in four provinces of the country: Huambo, Luanda, Zaire,
and Cabinda. A high rotavirus detection rate (35%, 117/334) was

observed.
Taxa de Deteccao 35%

Em 2014-2015 Angola inicia a implementacao da vacina




Febres Hemorragicas

Marburg/Ebola

vacunas o tratamiento especifico, estas epidemias precisan de una enor-
me cantidad de recursos humanos, financieros y técnicos tanto naciona-
les como internacionales

Es importante poner de manifiesto que el laboratorio del Center for Diseases
Control de Atlanta fue el responsable del primer aislamiento del virus y de
su identificacion como causante de la epidemia. Posteriormente fue el
encargado de monitorizar la epidemia y estudiar todas las muestras bio-
l6gicas recogidas de los casos sospechosos. Hasta este momento ha sido
imposible identificar el foco primario de la enfermedad, aunque existen
sugerencias a nivel local sobre la posibilidad de que el hospital provincial
de Ulge haya sido el sitio inicial y responsable de la diseminacion de la
epidemia a través de la infeccién nosocomial. En una segunda fase la
ausencia de una adecuada educacion para la salud, el panico y las
tradiciones culturales locales fueron los elementos cruciales para la dise-
minacién de la enfermedad a otras pravincias del pais. En este contexto,

In maricinaridn Ada caridlaane v antranAlaone flie nin factar clave nara el

local cultural traditions were the crucial elements for disease spread t
other provinces of the country. In this context, the participation of sociologis
and anthropologists was a key factor for the epidemics control, in paralle
with the biosafety and active survey measures undertaken.

Key words: Marburg. Epidemics. Control. Angola.

Introduction

Angola is located in Southwest Africa with geomorphologic
demographic, sanitary and cultural characteristics that favor the
presence of several infectious diseases such as malaria, tuberculo
sis (TB). HIV/AIDS. sleeping sickness, among others. It favors toc

» O Diagnostico é feito por Métodos de Biologia Molecular e Celular

» Tratamento e vacina em fases experimentais.



Estudo do Parasita da Malaria em Angola
Estudo da infeccao plasmodica assintomatica e comparacao dos
resultados da MO/PCR

5 Provincias de Angola

Resultados:
> 45% de infeccdo assintomatica, 41% de falsos positivos (MO/PCR)

» 27% de falsos negativos (MO/PCR)




Estudo do Parasita da Malaria em Angola

|dentificacdo e prevaléncia de espécies de plasmaodio
(453 amostras confirmadas por PCR)

OPI. falciparum

P. falciparum : 87%
P. vivax: 7%

B Formas mistas

O Outras formas

P. malariae: 3%
P. ovale: 3%




Estudo de Resisténcia do Plasmoddio a Sulfadoxina+Pirimetamina

Estudo de prevaléncia de mutag6es nos genes pfdhfr e pfdhps
do P. falciparum a sulfadoxina+pirimetamina (SP)

Evaluation of prevalence’s of pfdhfr and pfdhps mutations in
Angola

Filomeno Fortes, Rafael Dimbu, Paula Figueiredo, Zoraima Neto, Virgilio E do Rosério,

Re¥UIt4dos: Elevada prevaléncia de alelos mutantes nos
codons 51 (90,3%), 108 (99%) e 437 (83%).

Conclusao:
Necessidade de se controlar a eficacia do medicamento
Nos proximos anos




Malaria
Eficacia dos Medicamentos

Estudo da resposta terapéutica da malaria por P. falciparum ao
Artemeter+Lumefantrina e Artesunato+Amodiaquina

Am. J. Trop. Med. Hyg., 75(1), 2006, pp. 143-145
HIGH EFFICACY OF TWO ARTEMISININ-BASED COMBINATIONS (ARTESUNATE +

AMODIAQUINE AND ARTEMETHER + LUMEFANTRINE) IN CAALA, CENTRAL ANGOLA

JEAN-PAUL GUTHMANN,* SANDRA COHUET, CHRISTINE RIGUTTO, FILOMENO FORTES, NILTON
SARAIVA, JAMES KIGULI, JULIET KYOMUHENDO, MAX FRANCIS, FREDERIC NOEL, MARYLINE MULEMBA,
AND SUNA BALKAN

Recomendacao:
Necessidade de se controlar a eficacia do medicamento
cada 2 anos



Filariose Linfatica???




Dengue, Chikungunya, Zika???




|_eptospirose ??7?

e L eptospirose
(20 a 40% de sindromas febris de origem desconhecida?)
Wuthiekanum et al, 2007







Angola
Uso Inadequado de Antibioticos

MALARIA/Plasmédio ANTIBIOTICOS???

DIARREIA/Rotavirus

GRIPE/Influenza
DENGUE/virus

CHIKUNGUNYA/virus



CONCLUSOES (1)

1 - Angola pela sua situacdo geo-morfoldgica , condi¢coes
climaticas, condicOes deficitarias de saneamento do
meio, debilididade do sistema sanitario, € um pais
susceptivel a surtos epidémicos e proliferacdo de
doencas transmissivels.



CONCLUSOES (2)

2 — O fraco conhecimento sobre o perfil epidemioldgico
das doencas febris no pais torna dificil a adopcao de
politicas e estratégias de prevencao e controlo.



CONCLUSOES (3)

3 — A caréencia de recursos humanos especializados

em saude publica, epidemiologia, entomo
Infecciologia representa um ponto vu
Importante para 0s programas de contro
resposta imediata e adequada a essas doencas.

ogia e
neravel
O e a



CONCLUSOES (4)

4 — A debilidade de meios complementares de
diagnostico dificultam a identificacdo adequada dos

sindromes febris e consequentemente o0 seu
manejamento correcto.



DESAFIOS DOS SERVICOS DE SAUDE

* Levantamento de Informacdo epidemiologica
disponivel

*» Formacao/Capacitacao de Recursos Humanos

*» Desenvolvimento da pesquisa operacional

“ Abordagem programatica com enfoque clinico
sindromico

¢ Suporte laboratorial



Componentes Tecnicas de Controlo das
Doencas Transmissiveis
Diagnostico
— Despiste activo
— Despiste passivo
Tratamento

— Individual
_ Massas VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

Medidas Preventivas
— Proteccao individual
— Proteccao colectiva

Pesquisa
|IEC
Parcerias




Uso de Testes Rapidos/Imunocromatograficos
Vantagens

= Simplifica o tratamento dos pacientes
* Permite uma deteccao mais precoce
» Gestao mais simples

= Maiores taxas de cura



Malaria Ag Pf(HRP2/pLDH)

MALARIA P.f

T1:HRP2
T2:pLDH




Dengue Duo
Teste combinado de NS1 Ag + Ab

Deteccao em simultaneo do TDR do Dengue NS1 Ag e IgG/IgM Ab juntos !
desde a fase grave para a convalescenca

DENGUE
W/B

G . -
2l
S -
O e () G

=il
0
3

-



Leptospira IgM

Sangue Total : 20u@
Sensitividade : 97.1% Serum/Plasma : 10u2
Especificidade : 98.9%

g 4 drop
=]
Leptospira IgM .
20 min.




Rotavirus

sniIAR1OY

3 ~ 4 gotas
10 ~ 20 Min.

Sensitividade : 94%
Especificidade : 98.3%

Group A




Chikungunya IgM

Sensitivity : 97.1% ¥ drop
Specificity : 98.9% 1S
1 drop
-
Chikungunya IgM
10 min.




SD BIOLINE
Teste rapido HIV/Sypilis Duo

siliudAs / AIH

Deteccdo do HIV e Sifilis em um tnico

dispositivo
e Deteccdo simultdnea de anticorpos (I9G, loM, lgA) para
0 HIV-1/2 e Treponema pallidum

_——— Linha controle

-

il

= — Sifilis

-

~— HIV1/2
Facil utilizagdo
*  Amoslira: sangue lotal/soro/plasma 7 Excelente desempenho
e Tempo do ensaio: 15~20 minutos R *  Sensibilidade: -HIV-100%
s  Armazenamento: temperatura ambiente (1-30 °C) Sifilis - 100%
¢ Prazo de validade: 24 meses »  Especificidade: HIV-100%
\ Sifilis - 99,1%
\* L



Tripanosomiase Humana Africana

Interpretacao do teste

e Positivo e |Invalido

{HM :GT ~_ )5} [HAT gre ‘_ JSJ

{ HAT | )SJ

e Neagativo

{um CiT: )SJ

c 2 1




Tuberculose (novos metodos)




Importéancia do «Rigor» na tomada de decisao

: Sem confianca

no resultado :
............................. =P Tratamento

Teste
negativo

Contrariado

5""'0'55%}5}'1"5'55""5 O paciente vai
: ¢ : para casa == Procura tratamento

........ resultado noutro sitio
O paciente recebe
' tratamento Satisfeito, mas
g doente
(para contentar o
doente)

O paciente recebe o —
tratamento — Satisfeito e
tratado
adequado




VISAO

OBIECTIVO ...@
> <
© —=ii=




Municipalizacao/Revitalizacao dos CPS

Estratégia para Reducao da Mortalidade

Materna e Infantil




<A saude é um pilar essencial para o desenvolvimento

social e econdmico sustentavel

<-Conhecimento e pesquisa sao elementos criticos para o

desenvolvimento sanitario.

<-Ciéncia de qualidade e a base para uma boa saude
publica, mas o desafio € traduzir a melhor ciéncia em

politicas publicas.
WHO - TDR
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O percurso € 2
Com ciéncia, |
A

%N Obrigado



