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Objetivos

Conceptos generales, los origenes del problema:
— Enfermedades Tropicales Desatendidas
— Enfermedades emergentes

Quimioterapia preventiva generalizada
Programas selectivos: Leishmaniasis

La Declaracion de Londres, 2012



El cambio de milenio

2000
— G-8 Okinawa, Japon: compromiso H-T-M
— Comision de Macroeconomia: Fondo Global
— Asamblea UN, Washington: MDG
2001
— Cumbre Africana, Abuja: Fondo Global

2004
— Reunion Berlin (OMS, BMGF, MSF, etc): ETDs

2005
— OMS: departamento ETDs



Clasificacion de la enfermedades

Tipo de 1+D Epidemiologia Ejemplos Notas
Enfermedad
Tipo 1 Alto  En PD y PVDss » Hepatitis B e Grandes inversiones
e Muchos e H. influenzae b en I+D
Atendidas segmentos siguen < Diabetes » Sin acceso global o
vulnerables  CVD sostenible en PVDs
Tipo 11 Bajo e En PDy PVDs  HIV/Sida » I+D en paises ricos
e Mayor carga en | e Tuberculosis  Inversion en 1+D no
Rescatadas PVDs « Malaria (1/11) @ ajustada a carga
» Bajo acceso PVDs
Tipo 111 Muy bajo | < Exclusivas de Enfermedades | < Poca inversion 1+D
paises pobres Tropicales e I+D sin interés en
Desatendidas Desatendidas paises ricos
e TDR-OMS

e Renovado interés

N
\%5 S WB & WHO, Comisién de Macroeconomia y Salud, 2001



Las ETDs de la OMS

1. Lepra
2. Tracoma
3. Treponematosis endemicas
4. Ulcera de Buruli (Mycobacterium ulcerans infection)
5. Dengue Y B B O
6. Rabia

Working to overcome
7. Enfermedad de Chagas the glogal impact

: : : of neglected tropical

8. Le_lshmanlas_,ls_ | Biooans
9- TrlpanosomlaSIS Humana Afrlcana First WHO report on neglected tropical diseases

10. Cisticercosis C
11. Dracunculiasis (Gusano de Guinea)
12. Esquistosomiasis R
13. Filariasis linfatica

14. Geohelmintiasis

15. Hidatidosis

16. Oncocercosis

17. Trematodosis alimentarias
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Carga de enfermedad de las ETDs

AVADs

Otras enfs.

ETDs fecciosas

HIV
TB
Malaria

Lower middle income
32% . 17%

g

High income
17%

Low income B

Upper middle income ~

41%
N

Mortalidad

Otras enfs.
ETDs

HIV
TB
Malaria

g}vi}?; WHO. Working to overcome the global impact of neglected tropical diseases, 2010
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Importancia de las enfermedades
Infecciosas por AVADs

Enfermedad Carga de Enfermedad
HIV-AIDS 84.5m
Enfermedades tropicales desatendidas 56.6m
Malaria 46.5m
Tuberculosis 34.7m

Hotez et al., PLoS Medicine, 2006
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Pobreza & Leishmaniasis
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Girl, 7 years old

Ral community, Terai, Nepal
1,5 years disease progression
Father earns aprox. US$100 /y
Farmer, subsistance economy
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Outcomes in a Ral family with a K-A case

3 months regular visits to a traditional healer, twice a day 2,500 rupies
Belongings sold

— land (maize) 30,000
— one cow 8,000
— two goats 10,000
— 45 chicken 7,000
— Praying fees in temples (2 persons/3 months) 7,000
Transport 200
3 private clinics:
2,500
1,500
2,000
Koirala Institute for Medical Sciences, Dharan 6,000
(blood group, SS, injections, biochemistry, drugs, food)
TOTAL 85,000 rupies
(US$ 1,300)

Working days lost: 3-4 months
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Repercusion de las ETDs en la mujer
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AVADSs e inversion en |+D

Inversion en |+D
($ por AVAD)

Diabetes $102
Cardiovascular $63
HIV/AIDS $24
Tuberculosis $11
Malaria $6
NTDs <$1

DALYs (in millions)

Neglected
tropical diseases
Ischemic heart 56.6
disease
58.6

Diarrheal
diseases
62.0

Unipolar
depression
67.3

S

Lower
Respiratory
Infections 91.4

HIV / AIDS
84.5

Cerebrovascular
diseases
49.2

Malaria
46.5

Road traffic
accidents
38.7

Tuberculosis
34.7
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Enfermedades tropicales desatendidas
Afectan casi a 1/5 de la poblacidn, pero se ignoran

* Propias de poblaciones pobres / sin fuerza politica

* En zonas remotas con dificil acceso a la salud

e Baja prioridad en los programas nacionales

* Los planes de control a menudo estan mal definidos

e Causan incapacidad, son mutilantes, y matan
 Dan mala imagen, marcan, segregan
e Se asocian con guerras

* Ajenas a los paises ricos / no se perciben como riesgo
» Baja rentabilidad para la industria farmaceéutica



L as otras enfermedades

desatendidas
emergentes




Recuperando alos que se han quedado atras:
un éxito ignorado

Bangkok — 1 Febrero 2007

El control de las enfermedades tropicales
desatendidas es una iniciativa en favor de los
pobres, es un enfogue para reducir la pobreza de
las masas (Objetivos para el Desarrollo en el
Milenio).

8 DIRECTOR-GENERAL |

"El sufrimiento humano que representan estas cifras es enormemente
mayor que lo que representan los 270 casos de gripe aviar
notificados los ultimos tres afos en el planeta. La clave esta en que
las enfermedades tropicales desatendidas no son una amenaza para
la salud internacional.”




ETDs y Objetivos del Milenio

- En septiembre de 2000, 189 jefes de estado acordaron la
Declaracion del Milenio de Naciones Unidas, como marco para el
desarrollo de la humanidad.

- Establecieron 8 Objetivos para el Desarrollo en el Milenio para el
2015, e identificaron una serie de indicadores para dar seguimiento
al proceso.
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Razones para el optimismo

Alianzas eficaces parallegar a

— Resultados concretos

— Impacto patente

— Logros perdurables

Tratamientos eficaces y seguros para muchas _ e
Planes adaptados a las realidades locales Tripanosomiasis

Oncocercosis
Gusano de Guinea
Lepra

Filariasis linfatica

Inversion en investigacion

— Sector publico y ONGs (WHO, Gates, DNDi, OWH)

— Sector privado

Participacion de la industria (Merck, GSK, Sanofi, Bayer, Gilead, etc,)

— Donaciones
— Precios preferentes A pesar de todo, hace falta

muchos medicamentos
- disponibles
- asequibles




... pero aun queda un largo
camino

e Compromiso politico
 Reconocimiento como prioridad y "competicion”
e Bajos presupuestos en los paises

» Falta de personal de salud motivado y preparado
en control de enfs. tropicales

 Necesidad de actuar a gran escala para tener
iImpacto




Y a pesar de todo ¢ quée hacer?

Lo que hace la OMS para reducir la carga global de las ETDs
 Aumentar la sensibilizacion del publico general

 Promover politicas de salud adecuadas basadas en guias técnicas y buenas
practicas

 Mejorar el acceso a los medicamentos mediante acuerdos/donaciones entre
el sector publico-privado

» Reforzar los sistemas de salud

Lo que hace la comunidad internacional para reducir la carga global de
las ETDs

« Organizaciones internacionales y agencias de desarrollo internacional
deben incluir las ETDs en sus agendas

 Los donantes clave y socios deben pronunciarse, proporcionar fondos y dar
prioridad a las ETDs en sus agendas



Enfermedades Tropicales Desatendidas
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" Innovacion e
Intensificacion
en el control

Tripanosomiasis africana
Enfermedad de Chagas

~ Ulcera de Buruli
~, Leishmaniasis

" Quimioterapia
preventiva en
el control

Dracunculiasis
Filariasis linfatica
Oncocercosis
. Esquistosomiasis
~._ Geohelmintiasis .-~

Control Integrado de
Vectores

Dengue
WHOPES
Otros



Quimioterapia Preventiva

Helmintiasis

Herramientas excelentes para el control_l

Administracion integrada

Medicamentos baratos, seguros descentralizada

y de una sola dosis
No se requiere diagnostico
Individualizado

X

NO se necesitan servicios
especializados
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Exitos de gran alcance ignorados

Gusano de Guinea — 1058 casos en 2011

Filariasis (China) - 350 millones ahora libres de
riesgo. Transmision interrumpida

Oncocercosis (ceguera de los rios) no es ya
problema en 10 paises

Esquistosomiasis controlada en China y Egipto
Etc.

’_‘ 10000
~ 8000 3770
Son helmintiasis 6000
South Sudan
e 1001 Other countries
5815 457
2000 3618 99 .o
2733 1698 e

0

2007 2008 2009 2010 2011



Innovacion e Intensificacion en el control

Combatirlas con las herramientas
disponibles
Diagndstico: procedimientos

dificiles, no suficientemente
sensibles,y costosos

Tratamiento: costoso,
complicado de
administrar, peligroso,
aumento de resistencias,
alto grado de cualificacion
de los técnicos




L eishmaniasis

e VL & CL (MCL, DCL, PKDL, LR, HIV/VL)

« 88 endemic countries

e prevalence: 12-14 million/cases CL& VL

e Incidence: 2 million cases/yr
e 2,35 millions DALYS

American program
Capacity building
Mapping disease

HQ strategic plan

Resolution 2007/60.13

Expert Committee
Country profile

Drug price negotiation

[ VL and/or CL
Bl > 00% VL
I >90% CL

.

Kala-azar elimination program
<1:10,000 by 2015

Ambisome donation as
15t line for Bangladesh

Horn of Africa program
Case management
Capacity building
Outbreak response

EMR countries program
Capacity building
Harmonization surveillance

Ambisome donation
for rescuing patients




I I ACCELERATING WORK
T0 OVERCOME THE GLOBAL IMPACT OF
NEGLECTED TROPICAL DISEASES

A ROADMAP FOR IMPLEMENTATION

%‘g World Health
N Organization

————

A Roadmap for implementation and
London declaration

« A roadmap for implementation was launched
by the DG during the historic meeting 'Uniting
to combat neglected tropical diseases' -
Ending the Neglect and Reaching 2020
Goals - featuring Bill Gates, Margaret Chan, 9
pharmaceutical company CEOs on 30
January 2012

« WHO roadmap inspires unprecedented
support to defeat neglected tropical
diseases



NTD London summit commitments

1. Funds: $785 million to support R&D efforts and strengthen

drug distribution and implementation programmes;

Gates Foundation: $363 over 5 yrs ‘to overcome barriers to
success and address critical gaps to 2020 goals’

DFEID: £195 through 2015 for Guinea worm, LF, oncho and
schisto, as well as the development of new programs for VL
and integrated country approaches

USAID: $89 (FY 2012) for preventive chemotherapy only

2. Opening of big pharma compound libraries to DNDi for HAT,

VL, Chagas, LF and onchocerchiasis

3. Drug donations

Sanofi: eflornithine, melarsoprol and pentamidine for HAT
Bayer: suramin for HAT and nifurtimox for HAT and Chagas
Gilead: AmBisome for VL in South Asia and East Africa



2015

2020

Erradicacion

4 . .
- Dracunculiasis (Gusano Guinea)

- Yaws

Eliminacion - Filariasis linfatica
Global - Lepra
- Tripanosomiasis Humana Africana
- Ceguera por tracoma
Eliminacion - Oncocercosis en América - Rabia Humana transmitida por
Regional - Rabia Humana transmitida por perros en Regidn sureste Asia
perros en America - Esquistosomiasis en Brasil y
- Esquistosomiasis en el este Regidn del Pacifico
Mediterraneo (urogenital), - Leishmaniasis Visceral en el
Caribe y Mekong subcontiente Indio
- Ceguera por tracoma en América
- Ceguera por tracoma en las islas
del Pacifico oeste
Eliminacion - Tripanosomiasis Humana - Enf. Chagas disease la mayoria
en paises Africana en varios paises de los paises americanos

- Rabia Humana transmitida por
perros en varios paises de la
Regidn del Pacifico oeste

NTD STAG, abril 2011




SEARO
 S. Bhattacharya, Delhi

Colombia
* |.D. Vélez, Medellin *

USA
e C. Bern, Atlanta*




¢, Emergentes o desatendidas?: emergentes y
desatendidas

 EIVIH, TB y Chagas son “emergentes” en el mundo desarrollado y
"desatendidas" en los paises en vias de desarrollo

* Muchas enfermedades son re-emergentes porque son desatendidas

 Las enfermedades desatendidas son desatendidas debido a la
poblacion que afectan

Fig.5.7.1 Global distribution of T. cruzi infected cases based on official estimates and status of vector transmission, 2006-2009

Reported transmission among European population

D No reported transmission

Country ranking of estimated infected people:

I 1ore than 50 000

[ 5 001 to 16 000

B 160106000
601 to 1600

% 140 to 269 o g

I:I Less than 100 "
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Estimated number of cases Status of vector transmission & /
o ® Lessthan 1000 [E0 Countries without vector transmission 5]
;\5 n ® 1000-100000 [ Countries with accidental vector transmission A
als

@ 100000- 1000 000

. 1,000 000 and above

No officially estimated cases

B Countries with ongoing vector transmission
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&% WHO, 2010; Basile et al., Euro Surveill. 2011



Towards a Global Plan for the Control of Leishmaniasis

Price negotiation

y

Chemotherapy

Changing strategy

Metanalysis
OWCL tx

NWCL tx VL tx

Up datin
epi-information
EMRO

NMarnh
LMy .09 Country Profile

Feb 2011

EMRO PAH
Control control
strategy strategy

— > |
OWCL> NWCL t>> Diagnostic

Expert pane>
VL tx
> |
2008-09

Drug access
& shipment

control
strategy

Outbreak
response

Guiding &
Publications

Technical assistance
& WHO CC

Applied studies




Innovacion e Intensificacion en el control

Problemas con los tratamientos disponibles

Disponibilidad/ Aplicacion en  Efectos

Acceso Experiencia el terreno secundarios
Enf. Suefio - - - +/++ +/+++ +++
Leishmaniasis +/+++ ++ +/++ +4
Enf. Chagas -[++ + + +/++
Buruli + + + +

Incremento resistencias en Sueno y Leishmaniasis
Alianza solo para Enfermedad del Suefo y limitada para Leishmaniasis (dic. 2011)

22RO\
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Importancia

e LV, LC, LM + coinfeccién VIH-Leishmania
» 88 paises endémicos

 prevalencia: 12 millones de LC & LV

* incidencia: 2 mill./aio (1,5 LCy 0,5 LV)

e 2.35 millones AVADs

* 51,000 muertes al afio

Indian sub-continent

¢ Eastern Mediterranean
countries
Horn of Africa

_ [ VL and/or CL
Amencas B . > 90% L

s = 90% CL




Liderazgo internacional en una ETD. Las areas geograficas en cooperacion

Disease burden

Disease burden by region, %"

worldwide, DALYs Southeast East Western The

Disease in thousands (%)*  Africa Asia Mediterranean Pacific Americas Europe
HIV/AIDS 88,429 (6.0) 65.0 15.4 1.9 2.2 3.1 1.0
Diarrheal disease 65,451 (4.3) 329 34.2 16.5 6.3 4.3 1.3
Malaria 42,280 (2.9) 85.2 8.7 48 1.0 0.3 0.1
Tuberculosis 36,040 (2.5) 248 443 8.3 15.3 26 4.7
Measles 26,495 (1.8) 57.1 261 115 4.4 0.0 0.9
Sexually transmitted disease® 12,404 (0.8) 41.4 348 10.7 5.1 5.1 2.9

¢~ Lymphatic filariasis 5,644 (0.4) 342 49.6 8.7 7.2 0.2 0.03

Trachoma 3,997 (0.3) 38.2 6.2 156.1 406 0.0 0.0
| Leishmaniasis 2,357 (0.2) 17.0 67.3 11.8 1.1 2.5 0.3
Hookworm disease® 1,825 (0.1) 233 457 9.0 136 8.2 0.0
Schistosomiasis 1,760 (0.1) 80.6 0.2 11.6 29 104 0.0
Trichuriasis® 1,649 (0.1) 7.5 26.0 2.2 46.6 17.7 0.0
African trypanosomiasis 1,598 (0.1) 974 0.0 25 0.0 0.0 0.0
Ascariasis® 1,181 (0.1) 10.2 228 5.2 46.4 146 0.7
Onchocerciasis 987 (0.1) 95.0 0.0 4.7 0.0 0.3 0.0
Japanese encephalitis 767 (0.1) 0.0 45.2 10.6 443 0.0 0.0
Dengue 653 (0.0) 0.9 55.1 13.0 17.2 13.8 0.0
Chagas disease 649 (0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 99.8 0.0
Leprosy 177 (0.0) 9.0 67.2 9.0 4.0 10.2 0.0
All infectious and parasitic diseases 359,377 (24.5) 52.6 26.2 9.7 6.4 35 1.6

NOTE. Adapted from [2]. Infections of the lower and upper respiratory tract and otitis media, pertussis, poliomyelitis, diphtheria, tetanus, meningitis, and

hepatitis B and C are not included in the data. DALYS, disability-adjusted life years.

® Percentage of total worldwide DALYs for all diseases.

P Percentage of total worldwide DALYs for the specified disease.

€ Includes syphilis, chlamydia, and gonorrhea.
9 |ntestinal nematode infection.

874 » CID 2004:38 (15 March) * Hotez et al.



Alianzas (en 2005)

Enfermedad Area Casos Participantes Resolucién Plan Global
Gusano Sahel, 10,000 Carter Center + OMS + Guinea Worm Eradication
Guinea Sudany UNICEF + Banco Mundial Programme
Ghana + CDC + Fundacion 2004
Gates Resolucion WHA OMS-HQ, Ginebra
Lepra 113 paises | 220,000 | Novartis Cobertura para todos | Global Alliance to
Danish Int.Dev.Assist los enfermos del Eliminate Leprosy
Int.Fed.Antilepr.Ass. mundo
Nippon Foundation
Resolucion WHA 1991, 1998 OMS-SEARO, Delhi
Tracoma 25 paises 146 mill. | Pfizer  Azithromicin Global Elimination
Edna McConnell Clark « Drug distribution Blinding Trachoma
Found.
40 ONGs, Gobiernos 2003 OMS-HQ, Ginebra
Filariasis 80 paises | 120 mill. | GSK + » Dona albendazol, Global Programme to
linfatica infectad | Merck + I+D, coord. Eliminate LF
0s OMS * lvermectina
Resolucion WHA Liverpool School
1998
Leishmaniasis | 88 paises | 2 mill.




Objetivos (2005-12)

Situar a la Leishmaniasis en la agenda de salud

Hacerla mas visible

« Actualizar la informacion epidemiologica y técnica
© Revisiones sistematicas (Cochrane)

© WHO Technical Report Series

(

*))g Leishmaniasis pais a pais
<> stablecer programas regionales y nacionales

™ )Para reducir la morbi- mortalidad
))) Reforzar las estructuras para su control

Mejorar la vigilancia, seguimiento y evaluacion
D conducir la politica medicamentosa
Definir un plan de control consensuado




Disponibilidad y Acceso al Medicamento

Enfermedad Medicamento PPP
_—ms - s | s /| omjmHmm,.  n —————,_——_——_—_—_—_—_—_s_———
Oncocercosis ivermectina +
|
Filariasis linfatica ivermectina +
DEC + (0.01 US$/trat.)
albendazole +
Esquistosomiasis praziquantel + + (0.20 US$/trat
Geohelmintiasis albendazol, pyrantelo, + (0.02 US$/trat)
levamisol
mebendazole + + (0.02 US$/treatment)
/ f'; \
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Quimioterapia Preventiva

Coste y coste-efectividad
coste/persona (US$)

Vacunacion* (BCG, DTP, polio, sarampion) 13-24
Terapia Rehidratacion Oral* 0.70

AIEPI package* (lactancia materna, suplemento vit.A
& zinc, manejo de neunomias, malaria y diarrea) 4.10

Quimioterapia Preventiva** <0.50

}

0.34 después de 17M tratamientos

ﬂ/ * Laxminaryan et al. Lancet, 2006; ** Schistosomiasis Control Initiative (pers. comm.)



Medicamento Compaiiia Donacién en 2008 Condiciones

Albendazol GlaxoSmithKline 166 millones compr. Solo para LF, no STH

Eflornithina sanofi-aventis 41 000 frascos HAT

lvermectina Merck & Co Inc. 360 millones compr. Para LF & Oncho

MDT & Clofazimina Novartis 2 338,400 blisters Para lepra

Mebendazol Johnson & Johnson 50 millones compr. Para STH solo nifios

Melarsoprol sanofi-aventis 85 000 viales HAT

Nifurtimox Bayer 500 000 compr. HAT y Chagas

Pentamidina sanofi-aventis 65 000 viales HAT

Praziquantel Merck KGaA 200 mill. compr. 2008-17 | Schisto

Suramina Bayer 4000 viales HAT

Triclabendazol Novartis 600.000 compr. Fascioliasis




Access to Medicine Index 2010

ALl cifimrls L3 T i 4 Fatarfing

All criteria

GlaxoSmithKline PLC

> View company profile
Management

—
Influence
3.3

RED

I, 4.0

Pricing
—— T

Patenting
.

Capability
N 1.5

Philanthrogry
— .

1
2
3
4
5
&
T .
8
9




