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RESUMO

Introducdo. A leishmaniose visceral (LV) é uma doenca negligenciada em expansao
territorial e com diferencas regionais no Brasil, caracterizada por mudancas epidemioldgicas
gue necessitam ser exploradas. Este trabalho objetiva descrever a distribuicdo epidemioldgica,
espacial e temporal das notificacbes de leishmaniose visceral no Brasil, identificando
diferencas entre os periodos 2001 a 2006 e 2007 a 2014 e correlacionar fatores ambientais e
climaticos com a taxa de incidéncia de LV no estado de Tocantins, maior incidéncia de LV no
pais no periodo do estudo. Métodos. Analise das notificacdes de LV e taxas de incidéncia
agrupadas nos periodos 2001-2006 e 2007-2014, por estados, regides e municipios do Brasil.
Dados sociodemograficos, clinicos e evolugdo dos casos foram analisados no conjunto dos
anos e apresentados pelo nimero e percentual. A distribuicdo espacial da taxa é analisada por
municipio, com identificacdo de mudangas no padrdo espacial e temporal. No estado do
Tocantins, a taxa de incidéncia de LV e as varidveis urbanizacdo, elevacdo, precipitacdo,
umidade, Enhanced Vegetation Index (EVI) e temperatura foram analisadas descritivamente,
por meio da média e desvio padrdo. A normalidade foi testada utilizando o teste de Shapiro-
Wilk e a correlacdo, por meio do teste de Spearman. A tendéncia linear, entre as médias das
variaveis, em cada categoria de taxa, foi avaliada pela Analise de Variancia (ANOVA).
Resultados. Foram notificados 47859 casos de LV entre 2001 e 2014 no Brasil, com
predominio na macrorregido Nordeste, a Unica a apresentar diminuicdo da taxa. O estado de
Tocantins apresenta maior taxa bruta de incidéncia, o que aumentou a LV na macrorregido
Norte. A LV predomina no sexo masculino, em menores de 4 anos e na zona urbana, porém
houve aumento nos adultos maiores de 40 anos. A expansdo territorial foi verificada no
mapeamento, com casos humanos e caninos autdctones e com o registro do vetor no estado; e
a distribuicdo temporal mostra estabilidade no Brasil, com diferencas regionais. Na analise no
estado de Tocantins, foi identificada correlacdo da taxa de incidéncia de LV com variaveis
climaticas e ambientais, cuja tendéncia € linear e significativa. Ocorre aumento nas taxas de
incidéncia, na medida em que aumentam os valores de precipitacdo anual, umidade, Enhanced
Vegetation Index (EVI) e temperatura minima. Por sua vez, essa relacdo € inversa para a
elevacdo, em que nos municipios com altitudes mais baixas houve registro de mais incidéncia
de LV. Conclusdes. A LV estd em expansdo no Brasil, predominando na zona urbana em
menores de 4 anos, embora ocorra aumento em maiores de 40 anos. Além de Tocantins com
as maiores taxas, destacam-se novos focos na macrorregido Sul e leve decréscimo no
Nordeste. A LV € uma doenca influenciada por varidveis climéaticas e ambientais, as quais
podem proporcionar condigdes ideais de desenvolvimento do vetor. O estado de Tocantins
apresenta-se como um misto entre as regides Norte e Centro-Oeste do Brasil, cujos biomas
diferenciados contribuem para doenga nesse estado.

Palavras-chave: Leishmaniose visceral. Epidemiologia. Distribuicdo espacial. Expansédo da
doenca. Sistemas de informac&o. Fatores climaticos. Fatores ambientais.



ABSTRACT

Introduction. Visceral leishmaniasis (VL) is a neglected disease with territorial expansion
and regional differences in Brazil, characterized by epidemiological changes that need to be
explored. This paper aims to describe the epidemiological, spatial and temporal distribution of
visceral leishmaniasis in Brazil, identifying differences between 2001 to 2006 and 2007 to
2014 and correlating environmental and climatic factors with the incidence rate of VL in the
State of Tocantins, higher incidence of VL in the country during the study period. Methods.
Analysis of VL notifications and incidence rates grouped in the periods 2001-2006 and 2007-
2014, by states, regions and municipalities of Brazil. Sociodemographic, clinical data and
case evolution were analyzed across the two time periods and presented by number and
percentage. The spatial distribution of VL was evaluated by mapping incidence rates per
municipality and comparing distributions between the periods 2001-2006 and 2007-2014. The
VL incidence rate of the municipalities of Tocantins State and the variables urbanization,
elevation, precipitation, humidity, Enhanced Vegetation Index (EVI) and temperature were
analyzed descriptively by the mean and standard deviation. Normality was tested using the
Shapiro-Wilk test and correlation using the Spearman test. The linear trend, among the means
of the variables, in each rate category was evaluated by Analysis of Variance (ANOVA).
Results. From 2001 to 2014, 47,859 cases of VL were reported in Brazil, with a
predominance in Northeast macro-region, the only one that presented a decrease in the rate.
The state of Tocantins presented the higher crude incidence rate, which increased VL in the
North macro-region. LV predominates in males, under 4 years and in the urban zone, but
there was an increase in adults older than 40. The territorial expansion was verified in the
mapping, with autochthonous human and canine cases and with the registration of the vector
in the state; and the temporal distribution shows stability in Brazil, with regional differences.
In the analysis in the state of Tocantins, a correlation of the incidence rate of VL was
identified with climatic and environmental variables, whose trend is linear and significant.
There is an increase in the incidence rates, as values of the annual precipitation, humidity,
Enhanced Vegetation Index (EVI) and minimum temperature, increase. In turn, this
relationship is inversely related to the elevation, in which, in the municipalities with lower
altitudes, there was a higher incidence of VL. Conclusions. VL is expanding in Brazil,
predominating in the urban zone and in children under 4 years, although there is an increase in
people older than 40 years. In addition to Tocantins with the highest rates, there are new
outbreaks in the South macro-region and slight decrease in the Northeast. VL is a disease
influenced by climatic and environmental variables, which may provide ideal conditions for
vector development. The State of Tocantins presents itself as a mixture between the North and
Central-West regions of Brazil, whose differentiated biomes contribute to disease in this state.

Keywords: Visceral leishmaniasis. Epidemiology. Spatial distribution. Expansion of the
disease. Information systems. Climatic factors. Environmental factors.
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INTRODUCAO

A leishmaniose visceral (LV) é a forma clinica mais grave da leishmaniose, devido as
frequentes complicacdes e potencial de evoluir para a morte, se ndo tratada. A LV apresenta
ampla distribuicdo pelo mundo com registros de notificacbes em 98 paises de cinco
continentes (ALVAR et al., 2012). Cerca de 50000 a 90000 novos casos de LV ocorrem
anualmente, em nivel mundial. Esse nimero poderia ser ainda maior, pois muitos paises tém
problemas na notificacdo da doenca (MAIA-ELKHOURY et al., 2007). Em 2015, mais de
90% dos novos casos notificados & OMS ocorreram em 7 paises: Brasil, Etiopia, india,
Quénia, Somalia, Sudéo do Sul e Sudao
(http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs375/en/, acesso em 13/07/2017).

Nas Américas, as leishmanioses seguem sendo um problema de saude publica.
Entretanto, destaca-se a LV, devido a sua magnitude e complexidade clinica, biologica e
epidemioldgica, com aumento na taxa de letalidade, atingindo em 2015 o maior nimero de
mortes/ano (268) e maior letalidade (7,7%), quando comparado a 2012. Em 2015, foi
reportado nas Américas um total de 3.456 casos de LV e taxa de incidéncia de 2,27 casos por
100.000 habitantes, com casos humanos de LV presentes em 12 paises, no entanto 96% dos
casos sao relatados no Brasil. Em nivel regional, o Brasil esta classificado como um pais com

transmissdo em expansdo da LV, juntamente com a Argentina e Paraguai (OPAS, 2017).

No Brasil, a LV é uma doenca que mantém taxa de incidéncia estavel ao longo do
tempo (Figura 1), no entanto, apresenta-se em expansao espacial, com diferencas regionais. O
pais registra média anual de 3600 casos, no periodo de 2001 a 2015, com taxa de letalidade,
em 2015, de 7,6%, em crescimento, comparada ao ano anterior (OPAS, 2017).


http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs375/en/
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Figura 1 Taxa bruta de incidéncia de leishmaniose visceral por 100000 habitantes e letalidade

por leishmaniose visceral no Brasil, 2001 a 2015.

Fonte: Tabnet- Leishmaniose visceral - casos confirmados notificados no sistema de informagdo de agravos de
notificacdo — Brasil, acesso em 13/07/17, disponivel em www.datasus.gov.br.

No Brasil, a doenca estd em terceiro lugar em percentagem de mortalidade por
Doencas Tropicais Negligenciadas (DTN) no periodo de 2000 a 2011, com taxa de
mortalidade por LV de 0,16/100000 habitantes (3466 mortes), e na frente de doengas como a
dengue que tem 0,14 mortes/100 000 habitantes e 3156 mortes no periodo e a malaria que tem
taxa de 0,06 mortes/100000 habitantes e 1288 mortes durante o periodo citado (MARTINS-
MELO et al., 2016).

A LV era considerada uma doenca rural, mas apresentou aumento de incidéncia em
areas periurbanas e urbanas (BRASIL, 2014b). No Brasil, a sua expansdo € marcada pelo
registro da doenca em varios estados anteriormente livres de LV, inclusive com casos

autoctones humanos nas cinco regides e em 21 estados brasileiros.

Ha que se considerar a alta endemicidade da LV em areas onde existem condigdes
favoraveis, sua alta letalidade, assim como as dificuldades relacionadas ao seu controle. Por
isso € importante um estudo epidemioldgico, com enfoque espacial da LV no Brasil como um

todo, e que identifique a sua relagdo com fatores climaticos e ambientais.
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Alguns estudos apresentam a epidemiologia da LV, porém sdo focados em andlise
municipal (BOTELHO; NATAL, 2009; ORTIZ; ANVERSA, 2015) ou estadual
(CAVALCANTE; VALE, 2014; OLIVEIRA et al., 2016) e centrados em dados hospitalares
(NAUFAL SPIR et al., 2017; SILVEIRA et al.,, 2015). H& um estudo que analisa a
mortalidade da doenga no Brasil (MARTINS-MELO et al., 2014) e o outro que enfoca a
predicdo da doenca no Brasil, mas seu mapeamento se restringe a um ano (KARAGIANNIS-
VOULES et al., 2013). Este estudo, porém, analisa o Brasil como um todo, a partir das
notificacBes de LV ao sistema de informacdo no periodo de 2001 a 2014. Considerando que
se trata de doenca de notificagdo compulsoria, esses dados representam 0s casos
diagnosticados no pais. Portanto, a robustez da grande quantidade de dados permite descrever

a distribuicdo epidemioldgica, espacial e temporal das notificacdes de LV no Brasil.

Considerando que em levantamento prévio se detectou aumento dos registros de LV a
partir de 2007, quando houve mudancas no Sistema de Informacao de Agravos de Notificacéo
(Sinan), esta analise divide o conjunto de dados, buscando identificar diferencas entre os
periodos de 2001 a 2006 e 2007 a 2014. Além disso, a Regido Norte apresentou aumento na
taxa de incidéncia, superior ao Nordeste, que historicamente era a regido com maior taxa de
incidéncia do pais. Portanto, apresenta-se uma andlise do Brasil e um enfoque no estado da
Regido Norte, Tocantins, que possui as maiores taxas de notificacdes de LV da regido e do

pais.

Este trabalho foi desenvolvido na forma de artigos cientificos, apresentados na se¢éo
de resultados. O primeiro trata da analise da doenca no Brasil; e 0 segundo apresenta um

enfoque no estado de Tocantins.
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1 OBJETIVOS

1.1 Objetivo geral
Identificar os fatores associados a distribuicdo epidemioldgica e espacial das notificaces de

leishmaniose visceral no Brasil, de 2001 a 2014.

1.2 Objetivos especificos

Descrever a distribuicdo epidemioldgica, espacial e temporal das notificacdes de leishmaniose
visceral no Brasil, e identificar diferencas entre os periodos 2001 a 2006 e 2007 a 2014;
Identificar a correlagdo entre a taxa de incidéncia de leishmaniose visceral e fatores climéaticos

e ambientais, nos municipios do estado do Tocantins de 2007 a 2014.



18

2 REVISAO DA LITERATURA

Nesta secdo sdo descritos alguns fundamentos tedricos que foram abordados por este
trabalho. Primeiramente, sdo apresentadas a ecologia da leishmaniose visceral, a sua
epidemiologia no Brasil e a relacgdo da LV com fatores climaticos e ambientais.
Posteriormente, é descrita a classificacdo epidemioldgica dos municipios.

2.1 A ecologia da leishmaniose visceral

A LV ¢é uma doenca causada por infec¢bes com Leishmania infantum ou Leishmania
donovani. As duas especies patogénicas diferem em suas distribuicbes geograficas e
ecoepidemiologia da transmissdo: L. donovani € restrita ao Velho Mundo e acredita-se que
seja antropica, sendo o reservatorio hospedeiro humano; enquanto L. infantum parece circular
zoonoticamente na Europa e nas Ameéricas, sendo 0s reservatorios hospedeiros animais

selvagens, comensais ou animais domésticos (READY, 2014; WHO, 2010).

A espécie de protozoario Leishmania infantum é o agente etiolégico da LV nas
Américas. O ciclo de transmissdo da LV é complexo, pois envolve diversos fatores biol6gicos
e ndo bioldgicos. A transmissdo para humanos da L. infantum ocorre por meio da picada das

fémeas dos flebotomineos que se infectam ao picar cées infectados pelo protozoario.

Na Ameérica do Sul, o cdo doméstico (Canis familiaris) é considerado o principal
reservatorio da doenca causada por L. infantum no ambiente urbano. Nos cées, 0s parasitas
sdo abundantes nas visceras e na derme, de onde sdo facilmente capturados pelos seus vetores,
os flebotomineos, durante a picada. Os cées assintomaticos naturalmente infectados
demonstraram ser facilmente infecciosos para os flebotomineos em condigdes experimentais
(xenodiagndstico). Portanto, o papel que podem desempenhar no ciclo ndo deve ser
subestimado, pois mais de 50% de todos os cdes infectados sdo portadores assintomaticos
(WHO, 2010). Além da LV canina ser mais prevalente que a doenca em humanos, ela tem
precedido os casos humanos (BRASIL, 2014a; MARTINS-MELO et al., 2014). No ambiente
silvestre, ja foram identificadas 23 espécies de hospedeiros mamiferos reservatorios da L.
infantum (ROQUE, 2014).

O agente etiolégico da LV, L. infantum chagasi, pertence a familia
Trypanosomatidae, género Leishmania, sub-género Leishmania, complexo de espécies L.
donovani (WHO, 2010). Leishmania infantum é um protozoério intracelular das células do
sistema mononuclear fagocitario. A hiperplasia destas células que se segue a infecgdo com L.

infantum afeta o bago, o figado, a mucosa do intestino delgado, a medula dssea, os ganglios
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linfaticos e os outros tecidos linfoides. O tempo de vida dos leucdcitos e eritrocitos €
reduzido, causando leucopenia e anemia. A funcéo hepética pode ser normal ou alterada; mais
tarde, diminui a producdo de protrombina. Juntamente com a trombocitopenia, a deplecéo da
protrombina pode resultar em hemorragia mucosa grave. A hipoalbuminemia esta associada a
edema e outras caracteristicas da desnutricdo. A diarreia pode ocorrer como resultado de
parasitismo intestinal e ulceracdo ou enterite secundaria. No estagio avangado, as infecgoes
intercorrentes sdo frequentes, especialmente pneumonia, disenteria e tuberculose, e estas sdo

causas comuns de morte (WHO, 2010).

Os vetores responséveis pela transmissdo da LV na América Latina sdo o0s
flebotomineos do género Lutzomyia, sendo a espécie Lutzomyia longipalpis o principal vetor
da doenca, e a Lutzomyia cruzy, espécie incriminada como vetor no Mato Grosso do Sul
(ORTIZ; ANVERSA, 2015), assim como Lutzomyia migonei também esta sendo considerado
vetor da LV na América Latina (GUIMARAES et al., 2016). A L. longipalpis esté distribuida
por todo o territorio brasileiro e pode ser encontrada em &reas frias e quentes, Umidas e secas,
altas e baixas, apesar da natureza bastante estatica das suas populac6es e do limitado alcance
de voo. Na fase adulta, esses insetos estdo adaptados a diversos ambientes. Entretanto, na fase
larvéria, desenvolvem-se em ambientes terrestres Umidos e ricos em matéria organica. Esses
vetores estdo bem adaptados ao ambiente doméstico e peridoméstico e apresentam uma
atividade noturna e crepuscular (BRASIL, 2014b).

No Novo Mundo, a LV é endémica ou esporadica. A maioria dos casos ocorre em
criancas menores de 10 anos de idade, mas os adultos também sdo frequentemente afetados
em focos de introducdo recente. Essa maior suscetibilidade em criancas é explicada pelo
estado de relativa imaturidade imunolégica celular, agravado pela desnutricdo, comum em
areas endémicas, além da maior exposi¢do ao vetor no peridomicilio e 0 sexo masculino é o
mais afetado devido provavelmente a fatores fisiologicos, indicando que, em determinadas
faixas etarias, 0s hormoénios sexuais e 0 sistema imune o tornam mais suscetivel a infeccdo e a
doenca (GUERRA-SILVEIRA; ABAD-FRANCH, 2013). No Brasil, as infeccOes
assintomaéticas e as formas leves da doenga sdo mais frequentes do que a LV clinica. O
acompanhamento longitudinal mostrou que algumas pessoas permanecem assintomaticas ou
se recuperam espontaneamente de uma doenca leve, enquanto outras com estas condicGes
desenvolvem eventualmente LV clinica (BADARO, 1986). Os fatores de risco para a
progressao para a LV incluem desnutricdo, fatores genéticos e outras doengas infecciosas

(WHO, 2010). As coinfecgdes por HIV sdo cada vez mais relatadas e aumentam os riscos de
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letalidade. Conforme observado no Ceara, em 2011, houve um aumento de 21% na letalidade
em adultos, fato que geralmente é baixo, na auséncia do HIV (CAVALCANTE; VALE,
2014).

A LV afeta os 6rgdos internos, sobretudo, figado, baco, ganglios linfaticos, medula
0ssea, a mucosa do intestino delgado e os outros tecidos linfoides. Os sintomas incluem febre,
emagrecimento, anemia, hepatomegalia e esplenomegalia, hemorragias, imunodeficiéncia,
diarreia e tosse. Doencas causadas por bactérias, principalmente pneumonia, ou manifestacdes
hemorragicas sdo as causas mais frequentes de mortes nos casos de LV, especialmente em
criancas (BATALHA, 2014; WHO, 2010).

2.2 A leishmaniose visceral no Brasil

Nos ultimos anos, vem ocorrendo uma distribuicdo geografica da LV, com a
expansao de areas endémicas e a formacgdo de novos focos. O primeiro relato de caso de LV
no Brasil foi, em 1913, em um paciente de Boa Esperanca, Mato Grosso (MIGONE, 1913).
Depois, em 1934, a LV foi confirmada como doenca endémica no Brasil quando amastigotas
foram encontradas no figado de 41 pessoas provenientes das regides Norte e Nordeste com
suspeita de febre amarela (PENNA, 1934). Apds 20 anos, foi registrada a doenca em Sobral,
no Ceara (GONTIJO; MELO, 2004). Na década de 50, observou-se que 96% dos casos de
LV, em Sobral, eram provenientes da zona rural (CAVALCANTE; VALE, 2014), assim
como, no Brasil, a LV era considerada uma endemia rural. Entretanto, ap6s a década de 80,
com o movimento migratorio das pessoas do campo indo morar na periferia das cidades
levando consigo animais infectados com LV associado a acdo antropogénica ambiental, a
doenga passou a ocorrer primeiramente nas capitais dos estados do nordeste brasileiro
(CERBINO NETO; WERNECK; COSTA, 2009).

O primeiro relato de epidemia urbana da doenga ocorreu em Teresina, capital do
estado do Piaui, onde foram notificados 922 casos de LV entre os anos de 1981 a 1985. Na
década anterior, Teresina tinha notificado uma media de 3,8 casos de LV por ano (COSTA,;
PEREIRA; ARAUJO, 1990). Apds o primeiro relato de epidemia urbana de LV, a doenca se
expandiu para outras cidades como Sao Luis, no estado do Maranhdo, e Natal, estado do Rio
Grande do Norte, ambas capitais dos respectivos estados da regido Nordeste do pais. Além da
presenca da LV na Regido Nordeste, nos anos 80, 0s aspectos da epidemia da doenga séo
descritos em Santarém, Para. (SENRA; PIMENTEL; SOUZA, 1985) e em indigenas do
estado de Roraima (GUERRA et al., 2004).
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Desde 1990, a doenca se espalhou por varios estados do Brasil, com casos autdctones
notificados em 25% dos municipios brasileiros. Antes de 1990, 80% - 95% dos casos
ocorriam na regido Nordeste. Entretanto, a partir de 2001, a propor¢do de casos autdctones
naquela regido diminuiu para menos de 80%, ficando em 50% em 2007. Este decréscimo dos
casos da doencga na regido Nordeste, correspondeu diretamente com a introdugdo da doenca
em cidades como Rio de Janeiro (RJ), Belo Horizonte e Montes Claros (MG), Araguaina e
Palmas (TO), Campo Grande, Corumba e Trés Lagoas (MS), Bauru e Aracgatuba (SP),
Cameta, Rondonopolis e Cuiabd (MT), Camacari (BA) e Boa Vista (RR) (CAVALCANTE;
VALE, 2014; GONTIJO; MELO, 2004; WERNECK, 2014).

Devido a baixa efetividade das estratégias de controle disponiveis no Brasil, o risco é
de que a LV ndo tardara em se expandir para outros municipios brasileiros, ja que 0s
reservatorios e 0s vetores nao identificam as fronteiras geograficas politicamente
estabelecidas entre municipios adjacentes. Desta forma, a LV no Brasil podera se expandir
ainda mais ja que ha uma predicdo de avango do vetor L. longipalpis para areas desmatadas
por empreendimentos agricolas ou que estdo passando por um processo de desmatamento,
anunciando uma potencial expansao do vetor L. Longipalpis na regido amazonica do norte do
Para, que se juntara ao foco da LV em Roraima. A previsdo é limitada no estado do
Amazonas, no Brasil, e é acompanhada pela auséncia de registros deste flebotomineo neste
estado. A sua presenca esta prevista nas regides fronteiricas do Nordeste, nos estados de
Roraima e Para e nas regides do sudoeste da fronteira com os estados do Acre e de Ronddnia
(PETERSON et al., 2017).

2.3 Leishmaniose visceral e fatores ambientais
As mudancas no ambiente tém uma forte influéncia na epidemiologia da leishmaniose,
e tem sido sugerido que a distribuicdo e a carga da doenca serdo afetadas pelas mudancas

climaticas causadas pelo aquecimento global (WHO, 2010).

A leishmaniose visceral € sensivel ao clima e fortemente afetada pelas mudancas nas
chuvas, temperatura e umidade os quais podem afetar os vetores e reservatérios, alterando sua

sobrevivéncia e tamanho populacional (WHO, 2017).

A pluviosidade tem uma associagdo positiva com o nimero de casos de LV. Ha
indicios de que o periodo de maior transmissdo da LV ocorra durante e logo apos a estagédo

chuvosa quando hd um aumento da densidade populacional do flebotomineo que na fase
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larvéria se desenvolve em ambientes Umidos e ricos em matéria organica (BRASIL, 2014g;
GHATEE et al., 2013; VIANA et al., 2011).

Pequenas flutuacbes de temperatura podem ter um efeito profundo no ciclo de
desenvolvimento de promastigotas de Leishmania nos flebotomineos, permitindo a
transmissdo do parasito em &reas ndo endémicas da doenga (WHO, 2017) e também na
duracdo do ciclo de desenvolvimento e na taxa de alimentacdo sanguinea do flebotomineo,
permitindo um desenvolvimento mais rapido em determinada temperatura e uma maior taxa

de alimentacdo sanguinea a qual aumenta a oviposi¢cdo (BRAZIL; BRAZIL, 2003).

O desmatamento também é um fator importante e as pessoas que moram proximas a
areas de florestas podem ter mais contato com o habitat do vetor. Isso pode levar a um réapido
aumento nos casos (WHO, 2017). Desta forma, a presenca de casos de LV pode estar ligada a
proximidade de parques com recursos naturais (ADEL et al., 2014) e as areas de periferia das
cidades onde o desmatamento altera o habitat do vetor (ALMEIDA; MEDRONHO;
WERNECK, 2011; ALMEIDA; WERNECK, 2014; ETELVINA et al., 2013).

Também o relevo influencia a incidéncia da doenga com o maior nimero de casos em
baixas altitudes (ELNAIEM et al., 2003; ETELVINA et al., 2013; TSEGAW et al., 2013).

2.4 Classificacdo Epidemiologica dos municipios

A classificacdo epidemioldgica dos municipios tem o objetivo de conhecer o risco € a
intensidade de transmissdo da doenca. Dessa maneira os municipios foram classificados
conforme o diagrama (Figura 2) e descritos abaixo (BRASIL, 2014b). Entretanto, esta
classificacdo utiliza o nimero de casos de LV humana, desconsiderando a populacdo do
municipio. Portanto, neste trabalho, os municipios foram classificados conforme as categorias
de taxa de incidéncia de LV utilizadas pela OPAS (OPAS, 2016).
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Figura 2: Classificacao de areas para vigilancia e controle da leishmaniose visceral.

Classificacdo de areas de

Leishmaniose visceral

[ ]

Areas com casos de LV Area silenciosa ou sem casos
de LV
Vulneravel Néo Vulneravel
Area com 3
. . Areas com ; .
registro do Areas com o . Area Area ndo
o L transmissdo Areas com
primeiro transmissao receptiva receptiva
» moderada e surto
caso esporadica .
. intensa
confirmado

da1\/

Municipios silenciosos - sem historico de registro de casos autoctones de LV em seres
humanos e em cdes. Esses municipios sdo classificados segundo vulnerabilidade e
receptividade.

Vulnerével: municipios sem casos autdctones de LV humana e/ou LV canina, mas que
atendem um ou mais critérios estabelecidos: ser contiguo a municipio(s) com casos de LV;
possuir fluxo migratério intenso; integrar o mesmo eixo rodoviario de outros municipios com

casos de LV.
Receptividade: presenca confirmada de Lutzomyia longipalpis ou Lutzomyia cruzi.

Municipios com transmissdo: municipios com registro de pelo menos um caso autdctone de
LV humana ou canina, sendo classificados conforme detalhado a seguir:

* areas com registro do primeiro caso autdctone de LV: sdo os municipios que registraram
pela primeira vez a autoctonia da doenga em humanos;

* municipios com transmissdo esporadica: municipios cuja média de casos de LV nos ultimos
5 anos € inferior ao percentil 90, ou seja, < 4,4;

* areas com transmissdo intensa: municipios cuja média de casos de LV nos ultimos 5 anos

esta acima do percentil 90, ou seja, > 4,4;
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* dreas em situacdo de surto: municipios com transmissdo, independente de sua classificagdo,
que apresentem um ndmero de casos superior ao esperado ou municipios com transmissao

recente, que apresentem dois ou mais casos.
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3 METODOS

3.1 Tipo de estudo

Estudo epidemioldgico, observacional e analitico, do tipo ecoldgico, usando dados
secundarios do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (Sinan), referente as
notificagOes de casos de LV. Esses dados foram analisados temporal e espacialmente tendo os

municipios como unidade de agregacao dos casos.

3.2 Area de estudo
A area de estudo se constitui de todo o territério brasileiro que é o maior pais da

América do Sul em extensdo e conta com uma populacao estimada de 201.032.714 em 2013

(Fonte: IBGE, disponivel em www.ibge.gov.br, acesso em 01/03/2016). O Brasil é uma
unidade federativa, cujo sistema politico € composto por trés niveis autbnomos de governo:
26 estados, um distrito federal e no ano de 2013, conta com 5.570 municipios, agrupados em

5 macrorregides: Norte, Nordeste, Sudeste, Sul e Centro-Oeste.

O Brasil figura, no mundo, como o quarto pais em numero de casos (ALVAR et al.,
2012), e, nas Américas, apresenta maior taxa de incidéncia de LV, com 96,6% dos casos

ocorrendo no territério brasileiro (OPAS, 2013).

3.3 Populacéo de estudo

Foram considerados todos 0s casos novos de LV notificados ao Sinan, no periodo de
2001 a 2014, conforme local de residéncia. Casos novos sdo todas as notificacbes preenchidas
na ficha de notificacdo de LV (Anexo 1 e 2 ) como caso novo, ignorado ou sem o
preenchimento desse campo. Foram excluidas as duplicidades (ja identificadas no banco
original disponibilizado), as recidivas, as transferéncias e aqueles cuja classificagdo final ndo

foram confirmados como LV.

As unidades de analise foram todos os municipios brasileiros e respectivas
notificagdes de casos entre 2001 e 2014. Foram realizados agrupamentos de municipios em

estados ou regides do pais.

3.4 Variaveis utilizadas

Os dados utilizados sdo provenientes dos campos das fichas de notificagdo de LV e,
consequentemente, foram utilizadas as variaveis constantes nas respectivas fichas. Como tal,
para algumas variaveis nao se pode fazer modificacBes ou novos pontos de corte, assim como
foi necessaria adaptacdo para combinar as duas fichas em Unico banco de dados, pois houve

mudanca no Sinan, a partir do ano 2007, com diferencas em algumas variaveis anteriormente
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utilizadas na ficha de notificacdo. Portanto, até o ano 2006 utiliza-se 0 Anexo 1 e de 2007 em
diante utiliza-se o Anexo 2.

Foram utilizadas variaveis comuns a todo o estudo, e algumas foram especificas a cada

fase de analise: descritiva e analitica.

3.4.1 Descritiva

Utiliza-se a taxa bruta de incidéncia de notificacdes de LV, cujo numerador é
composto pelos casos novos e o denominador, a populacdo de cada ano do referido periodo,
multiplicado por 100000 habitantes. Assim, calcula-se a taxa acumulada nos periodos de 2001
a 2006 e 2007 a 2014; ja na taxa padronizada de incidéncia de LV utiliza-se 0s casos hovos no
numerador, e como denominador, a populacdo do censo demografico de 2010. Portanto,
apresenta-se a taxa anual padronizada, e as taxas acumuladas padronizada e bruta de
incidéncia de notificagcGes nos periodos de 2001 a 2006 e 2007 a 2014. Os dados censitarios,
projecdes e estimativas populacionais sdo provenientes dos dados disponiveis no Datasus
(BRASIL, 2010).

Também sdo apresentados os seguintes indicadores estratificados por sexo, cujos
numeradores sdo todos 0s casos novos e que foram calculados nos periodos de 2001 a 2006 e
2007 a 2014:

o proporc¢do de casos de LV por faixa etaria (em anos): 0a4,5a9,10a 19, 20 a
39, maior que 40;

o proporcao de casos de LV por anos de estudo: nenhum, 1 a 8, 9 ou mais, ndo se
aplica ou ignorado;

o proporcao de casos de LV por zona de moradia: urbana e ndo urbana;

o proporcdo de casos de LV por manifestacdes clinicas: febre, fraqueza,
emagrecimento, tosse e/ou diarreia, esplenomegalia, hepatomegalia e co-infec¢do HIV;

o proporcao de casos de LV por evolucdo do caso: cura, Obito e ignorado (que
constavam na ficha de notificacdo até 2006), obito por LV, Obito por outras causas (que
constavam na ficha de notificacdo de LV apos 2007), e;

o proporcdo de casos de LV por regido de residéncia: Nordeste, Norte, Sudeste,

Centro-oeste e Sul.
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3.4.2 Analitica

A taxa de incidéncia acumulada por municipio do estado do Tocantins no periodo de

2007 a 2014 foi calculada como descrito acima.

Para atender ao segundo objetivo especifico deste trabalho foi utilizada analise de
correlacdo da taxa de incidéncia de LV e as variaveis taxa de urbanizacao e fatores climaticos

e ambientais dos municipios do estado do Tocantins. As variaveis sdo descritas a seguir:

e Taxa de urbanizacdo foi obtida dos dados populacionais do Departamento de
Informatica do SUS (Datasus) (BRASIL, 2010), onde ja estdo disponiveis dados de
estimativas, censo demografico e projecdes populacionais. Este indicador foi
calculado dividindo o quantitativo da populagdo urbana do ano de 2010 dos

municipios do estado de Tocantins pelo da populacdo total e multiplicado por 100.

Os dados climaticos e ambientais de cada municipio do Tocantins foram obtidos do
Google Earth Engine (GOOGLE, 2017) que é uma ferramenta do Google utilizada para
andlise e visualizacdo de dados geoespaciais. Ela organiza informagdes geoespaciais e as
disponibiliza para analise. O Google Earth Engine estd disponivel apenas para usuarios
autorizados por meio do preenchimento do formulario em
https://earthengine.google.com/signup e depois obtidos na plataforma localizada no endereco:
https://code.earthengine.google.com/.

e Elevacgdo do terreno: os dados de relevode cada municipio foram extraidos do Shuttle
Radar Topography Mission (SRTM) (FARR et al., 2007). O SRTM é um satélite que
permite captar os dados de relevo. Esta versdo dos dados SRTM tem um Resolucédo de
3 arco-segundo (aproximadamente 90m);

e Precipitacdo pluviométrica média anual (2010): os dados da média anual de
precipitacdo por municipio de 2010 foram extraidos dos Climate Hazards Group
InfraRed Precipitation with Station data (CHIRPS) (versdo final 2.0) (FUNK et al.,
2014) que sdo um conjunto de dados de precipitacdo que incorpora imagens de varias
fontes de satélites para criar séries temporais de precipitacdo para analise de tendéncia
e monitoramento. O conjunto de dados contém uma banda: 'precipitagdo’ (mm /
pentad), que foi multiplicado por 6 para se obter a precipitacio mensal e,
posteriormente, multiplicado por 12 para obter a precipitacao anual.

e Umidade média anual (2010) minima e maxima: umidade especifica minima e

méaxima a 2m de altura acima do solo com intervalo de 6 horas (g / kg). Os dados de
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umidade foram obtidos dos National Centers for Environmental Prediction (NCEP)
Climate Forecast System (CFSv2) (SAHA et al., 2014),

e Vegetacdo: os dados da média anual de Enhanced Vegetation Index (EVI) e

Normalized Difference Vegetation Index (NDVI) dos anos 2007, 2010 e 2014 foram
extraidos do satélite MOD13Q1. Os indices de vegetacdo EVI e NDVI podem ser
obtidos a partir de dados do sensor MODIS obtidos num intervalo de tempo de 16 dias
e alta resolucéo espacial de 250 m. Os produtos MODIS NDVI e EVI sdo calculados a
partir de reflectancias de superficie bidirecionais e o EVI promove a redugdo das
interferéncias atmosféricas ocasionadas pela agua, nuvens, aerossois pesados e
sombras de nuvens. O EVI minimiza as variacGes de fundo do dossel e mantém a
sensibilidade em condigdes de vegetacdo densa (HUETE et al., 2002).
O NVDI possui valores mais homogéneos, constantes e de valores mais altos,
enguanto o EVI contrasta mais os picos de abundancia e auséncia de vegetacao, além
dos valores estarem num patamar mais baixo em relacdo ao NDVI (DE SOUZA; DA
SILVA, 2016).
Temperatura média anual (2010) minima e maxima: as temperaturas minima e
méaxima foram extraidas do satélite MODIS global Land Surface Temperature
LST Day 1km: Temperaturas diurnas da superficie terrestre (K), escala 0.02,
transformadas para °C (Z. WAN, 2015).

3.5 Anélise dos dados.
A analise dos dados foi descritiva com um componente epidemiolégico e de
correlacdo e o mapeamento tanto do Brasil, quanto da andlise realizada no estado de

Tocantins.

3.5.1 Epidemioldgica

A andlise dos dados se deu mediante comparagédo entre as taxas brutas de incidéncia

entre os periodos, e as taxas padronizadas, por estados e macrorregides.

A variacdo percentual da taxa bruta das notificagdes de LV por 100000 habitantes
entre os periodos de 2001-2006 e 2007-2014 foi calculada e comparada ao percentual médio

de variacao do Brasil.

A caracterizagdo epidemiologica, clinica e de desfecho dos casos foi avaliada pela

frequéncia percentual, de acordo com 0 sexo e o0s periodos de estudo (2001-2006) e (2007-



29

2014). A andlise ocorreu pela identificacdo de diferencas das varidveis do perfil

epidemioldgico por sexo e evolucdo temporal.

A taxa de incidéncia bruta por municipio do Brasil foi apresentada em mapas
tematicos, observando-se o periodo total de 2001 a 2014, o qual foi dividido entre 2001 a
2006 e 2007 a 2014. Isto se justifica pela mudanga no sistema de informacdo nesse ponto de
corte utilizado, assim como, pela observacdo a priori, da baixa variabilidade anual das taxas

de incidéncia.

3.5.2 Correlacéo

A distribuicdo das variaveis climaticas e ambientais (taxa de urbanizacdo, elevacéo,
precipitacdo, umidade minima e maxima, EVI 2007, EVI 2010, EVI 2014 e temperatura
minima e maxima) é apresentada conforme as categorias da taxa de incidéncia: sem casos,
baixa (0,01]--9,55), média (9,55/--23,04) e alta (>=23,04), seguindo o ponto de corte
estabelecido pela Organizacdo Pan Americana de Saude (OPAS, 2016), juntando as trés
ultimas categorias: alta, intensa e muito intensa. Sdo avaliados valores medios, minimos e
maximos, assim como o desvio padrdo de cada variavel conforme as categorias da taxa. Para
esses dados utilizou-se o teste para tendéncia linear, por meio da Analise de Variancia
(Anova), cujo P-valor foi avaliado pelo teste F, considerando-se a significancia estatistica
menor que 1%. Essa analise é apresentada em gréaficos de distribuicdo do tipo box plot e em

tabela de contingéncia com a devida estratificacao.

A partir do teste de normalidade Shapiro-Wilk, no qual se identificou que algumas
variaveis ndo apresentavam normalidade, optou-se pela analise de correlacdo de Spearman, a
qual se deu entre a taxa de incidéncia de LV e as variaveis ambientais e climéaticas nos
municipios do Tocantins. O nivel de significancia considerado foi P-valor menor que 1%.

Esses dados sdo apresentados por meio de matriz de correlacao.

Foram construidos mapas tematicos da taxa bruta de incidéncia do periodo de 2007 a
2014 e das variaveis climaticas e ambientais, que apresentaram tendéncia linear significativa,
por meio da Anova. Os pontos de corte utilizados nas varidveis climaticas e ambientais foram
classificados por meio de intervalos iguais, enquanto das taxas brutas de incidéncia obedece
aos pontos de corte utilizados pela Organizacdo Pan-americana de Saude (OPAS, 2016),

acima descritos.

Softwares usados na analise
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Os dados originais do Sinan foram organizados no software Stata 9.0 (StataCorp),
transformados em dados de contagens e agrupados por municipios. Também foi utilizado esse
software para os calculos das porcentagens e frequéncias dos casos, a analise de correlacéo, a

Anova, demais testes estatisticos e analise exploratoria deste estudo.

No Microsoft Excel 2010 realizou-se a construcdo de graficos e tabelas, importacéo
dos dados climaticos e ambientais e organizacgdo do banco de dados para realizar o

mapeamento.

Para a elaboracdo de mapas tematicos, tomando-se como base cartografica o0 mapa do
Brasil e 0 mapa do estado do Tocantins, disponibilizado pelo Instituto Brasileiro de Geografia
e Estatistica (IBGE), foi utilizado o programa QGIS versao 2.16.

Aspectos éticos

Os dados foram obtidos por individuo e ano de notificacdo, junto a Secretaria de
Vigilancia em Saude do Ministério da Saude, disponibilizados sem as duplicidades ou a
identificacdo dos sujeitos. Portanto, foi submetido a Plataforma Brasil, para avaliagdo ética e

dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

4 RESULTADOS

Os resultados sdo apresentados em dois artigos, em sua integra. O primeiro aborda o

perfil epidemioldgico, espacial e a tendéncia temporal da LV no Brasil e seguiu a norma da
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Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical (RSBMT). O segundo aborda a
correlacdo da taxa bruta de incidéncia de LV com variaveis climéticas e ambientais no estado
do Tocantins e seguiu a norma da revista Plos Neglected. As referéncias bibliograficas sdo

especificas de cada artigo, e sdo citadas segundo os requisitos da revista de submissao.

4.1 LEISHMANIOSE VISCERAL NO BRASIL (2001 A 2014): EPIDEMIOLOGIA,
EVOLUCAO TEMPORAL E ESPACIALIDADE. - (ARTIGO 1).

Leishmaniose visceral no Brasil (2001 a 2014): epidemiologia, evolucdo temporal e
espacialidade.
Leishmaniose visceral no Brasil (2001 a 2014)

Lisiane Lappe dos Reis', Antonio Alcirley da Silva Balieiro', Fernanda Rodrigues Fonseca',

Maria Jacirema Ferreira Gongalves""

' Fundagio Oswaldo Cruz, Instituto Lebnidas e Maria Deane, Manaus, AM, Brasil.

'"Escola de Enfermagem de Manaus. Universidade Federal do Amazonas, Manaus, AM, Brasil.

Autor correspondente: Lisiane Lappe dos Reis. Rua Teresina, 476, Adrianopolis, Manaus - Amazonas,

Brasil, CEP 69057-070. Telefone: (92) 3621-2323/ (92) 3621-2313. E-mail: lisiane.reis@fiocruz.br.

Conflito de interesse: sem conflitos.

4.1.1 Resumo

Introducdo. A leishmaniose visceral (LV) é uma doenca negligenciada em expansao
territorial e com diferencas regionais no Brasil, caracterizada por mudancas epidemioldgicas
que necessitam ser exploradas. Este trabalho objetiva descrever a distribuicdo epidemiolégica,
espacial e temporal das notificacBes de leishmaniose visceral no Brasil e identificar diferencas
entre os periodos 2001 a 2006 e 2007 a 2014. Métodos. Anélise das notificacdes de LV e
taxas de incidéncia agrupadas nos periodos 2001-2006 e 2007-2014, por estados, regides e
municipios. Dados sociodemogréaficos, clinicos e evolugdo dos casos foram analisados no
conjunto dos anos e apresentados pelo nimero e percentual. A distribuicdo espacial da taxa é
analisada por municipio, com identificacdo de mudancas no padrdo espacial e temporal.
Resultados. Foram notificados 47859 casos de LV entre 2001 e 2014 no Brasil, com

predominio na macrorregido Nordeste, a Unica a apresentar diminui¢do da taxa. O estado de
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Tocantins apresentou a maior taxa de incidéncia no pais, o que aumentou a LV na
macrorregido Norte. A LV predomina no sexo masculino, em menores de 4 anos e na zona
urbana, porém houve aumento nos adultos maiores de 40 anos. A expansdo territorial foi
verificada no mapeamento, com casos humanos e caninos autoctones e a distribuicao temporal
mostra estabilidade no Brasil, com diferencas regionais. Conclusdes. A LV estd em expansao
no Brasil, predominando na zona urbana e em menores de 4 anos, embora ocorra aumento em
maiores de 40 anos. Além de Tocantins com as maiores taxas, destacam-se novos focos na

macrorregido Sul e leve decréscimo no Nordeste.

Palavras-chave: Leishmaniose visceral. Perfil epidemiol6gico. Distribuicdo espacial.
Expansdo da doenca. Sistemas de informacao.

4.1.2 Introducéo

A leishmaniose visceral (LV) é classificada como Doenca de Clima Tropical Negligenciada
(DTN)?, caracterizada por evolucgdo aguda, subaguda ou cronica e quando n&o tratada, mais de
90% dos casos evoluem para o Obito?. Entre as DTN, a LV estd em terceiro lugar em
mortalidade no Brasil no periodo de 2000 a 2011, ocasionando mais mortes do que a dengue e
a maléria® e em primeiro lugar em relacdo aos Anos de Vida Perdidos (YLL) devido a morte
prematura, assim como na taxa de mortalidade por DTN, segundo o estudo de carga global de

doenca*®.

A LV esta presente nos 5 continentes e mais de 90% dos casos ocorrem em apenas 6 paises,
india, Bangladesh, Sud&o, Suddo do Sul, Brasil e Etidpia®. No Brasil, a LV estd em expansio
territorial e apresenta registros de casos autdctones em 25% dos municipios brasileiros em 21
estados’. E caracterizada por mudancas epidemioldgicas, especialmente pela urbanizagio da
doencga, com casos humanos e grande nimero de cées positivos em varias cidades de grande e

médio porte, e também pela expansdo para outras macrorregides brasileiras®.

Alguns estudos apresentam a epidemiologia da LV, porém sdo focados em analise
municipal®® ou estadual'**? e centrados em dados hospitalares'®**. H& um estudo que analisa
a mortalidade da doenca no Brasil® e outro que enfoca a predi¢do da doenga no Brasil, mas
seu mapeamento se restringe a um ano®. Este estudo, porém, analisa o Brasil como um todo,
a partir das notificagdes de LV ao sistema de informacdo no periodo de 2001 a 2014.
Considerando que se trata de doenca de notificacio compulsorial®, esses dados representam os

casos diagnosticados no pais. Portanto, a robustez da grande quantidade de dados permite
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descrever a distribuicdo epidemioldgica, espacial e temporal das notificacfes de leishmaniose
visceral no Brasil e identificar diferengas entre os periodos 2001 a 2006 e 2007 a 2014.

4.1.3 Métodos

Foi realizado um estudo descritivo de todos os casos novos humanos de LV, notificados ao
Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (Sinan) do Ministério da Saude do Brasil
no periodo de 2001 a 2014, considerando o municipio de residéncia na analise. Esses dados
foram disponibilizados sem identificacdo dos sujeitos. Todas as notificagdes preenchidas
como recidiva, transferéncia ou os casos ndo confirmados como sendo LV foram excluidas.
Os dados populacionais foram obtidos das estimativas de 1992 a 2015, utilizadas pelo
Tribunal de Contas da Unido (TCU) para determinacdo das cotas do Fundo de Participacao
dos Municipios (FPM), disponivel no Departamento de Informatica do SUS (Datasus)?’.

As variaveis estdo disponiveis na ficha de notificacido'®!®, cuja anélise se deu por sexo,
conforme segue: faixa etaria; anos de estudo; zona de moradia; macrorregido; evolucdo dos

casos e manifestacdes clinicas. Todas as analises foram estratificadas por sexo.

As taxas de incidéncia foram calculadas para cada estado, regido e Brasil, utilizando-se o0 caso
como numerador e a populacdo como denominador, multiplicando-se por 100 mil habitantes.
Para a padronizacdo direta dessa taxa, utilizou-se como referéncia a populacdo do censo

demogréafico de 2010 de cada estado.

As taxas de incidéncia bruta e padronizada foram agrupadas nos periodos 2001-2006 e 2007-
2014. Os dados sociodemogréficos, clinicos e a evolucdo dos casos foram analisados no

conjunto dos anos e apresentados pelo numero e percentual.

A distribuicdo temporal anual foi analisada por estado dentro de cada regido, a partir da taxa

de incidéncia padronizada.

Também foi calculada a variacdo percentual da taxa bruta das notificacées de LV por 100000
habitantes, entre os periodos de tempo analisados, utilizando ((X1-X2)/x2 * 100), onde: X1 =
percentual do periodo de 2007 a 2014; e, x2 = percentual do periodo de 2001 a 2006. Essa

variacdo percentual da taxa foi comparada ao percentual médio de variacéo do Brasil.

A distribuicdo espacial foi avaliada por meio de mapas tematicos das taxas de incidéncia por

municipio, comparando-se os periodos de 2001-2006 e 2007 a 2014. Para 0 mapeamento
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utilizou-se o programa QGIS versdo 2.16. A categorizacdo das taxas nos mapas e na Tabela 1
obedece aos pontos de corte utilizados pela Organizagdo Pan-americana de Salde?.

Os calculos das porcentagens e frequéncias dos casos e 0 agrupamento dos casos por
municipio foram realizados no software Stata 9.0 (StataCorp). Os dados foram estruturados
em uma planilha eletrénica utilizando o Microsoft Excel 2010 (Microsoft Corp, Redmund,
WA, USA).

4.1.4 Resultados

No periodo de 2001 a 2014, foram notificados ao Sinan 47859 casos novos de LV no
Brasil com média anual de 3418,6 + 397 casos e taxa de incidéncia média de notificacbes de
1,8/100000 habitantes. A menor taxa foi registrada em 2002 (1,5/100000 habitantes) e a maior
em 2011 (2,0/100000 habitantes). Houve aumento no nimero de municipios com notificacbes
(Figura 1), especialmente ampliando para o interior do Brasil, em &reas anteriormente sem
registro da doenca. O percentual de municipios com notificacbes variou de 11,7% em 2002
para 16,8% em 2014 (dados ndo apresentados). Alguns estados apresentaram mudanca na sua
situacdo epidemiologica e passaram a ter registro do vetor ou de casos caninos e de humanos
(Figura 1). Na macrorregido Sul houve a expansdo da LV, que passou de area livre da
doenca, no primeiro periodo, para area com registro de casos caninos e humanos autoctones
no segundo periodo. Os estados de Ronddnia e Amapa apresentaram registro de casos caninos
autoctones e do vetor, respectivamente. Somente os estados do Amazonas e Acre ainda nao
apresentam registros do vetor e de casos caninos e humanos autoctones e os casos notificados

no Amazonas séo considerados importados.
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Figura - 1: Taxa bruta das notificacbes de casos novos de leishmaniose visceral por municipio nos periodos de 2001-2006 e 2007-2014.

Fonte: Sistema nacional de agravos de notificacdo — Sinan, atualizado em setembro de 2015.
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Todas as regides brasileiras, exceto Nordeste, apresentaram aumento das taxas brutas de
notificagdes de LV no segundo periodo do estudo (2007-2014). A macrorregido Norte teve a
maior taxa de notificacdes de LV, devido aos registros do estado de Tocantins, que Sdo 0s
maiores do pais (Tabela 1). Destacam-se os estados de Mato Grosso do Sul, Minas Gerais,
Tocantins e Maranh@o pertencentes as regides Centro-Oeste, Sudeste, Norte e Nordeste,

respectivamente, com as taxas mais elevadas nas macrorregides (Figura 2).

Tabela 1 - Numero de casos de leishmaniose visceral e taxas bruta e padronizada por 100000
habitantes por estados e macrorregides do Brasil em 2001-2006 e 2007-2014

Anos 2001-2006 2007-2014 2001-2006 2007-2014 2001-2014
Estados e macrorregides Taxa brutaCasos Taxa bruta Casos Taxa padronizada Casos
Rondéniat 0.02 2 0.1 12 0.02 0.1 14
AmazonasT 0.03 5 0.04 11 0.02 0.04 16
Roraima 25 56 2.4 85 2.1 2.4 141
Para 4.7 1888 4.1 2495 4.1 4.1 4383
Amapat 0.1 3 0.1 3 0.1 0.1 6
Tocantins 152 1143 26.2 2885 13.8 26.1 4028
Norte 3.7 3097 4.3 5491 3.3 4.3 8588
Maranhdo 9.7 3454 7.3 3844 8.8 7.3 7298
Piaui 8.6 1516 6.8 1705 8.1 6.8 3221
Ceard 4.4 2064 6.2 4257 4.1 6.3 6321
Rio Grande do Norte 2.7 480 28 713 2.5 2.8 1193
Paraiba 12 249 09 284 1.1 0.9 533
Pernambuco 15 736 1 681 14 1 1417
Alagoas 3.2 569 1 262 3 1 831
Sergipe 2 226 27 454 1.8 2.7 680
Bahia 2.8 2269 2.3 2683 2.7 2.4 4952
Nordeste 3.9 11563 3.5 14883 3.6 3.5 26446
Minas Gerais 2.1 2360 2.3 3612 2 2.3 5972
Espirito Santo 0.11 21 0.1 28 0.1 0.1 49
Rio de Janeiro 0.02 21 0.03 33 0.02 0.03 54
Séo Paulo 0.4 985 0.5 1699 0.4 0.5 2684
Sudeste 0.7 3387 0.8 5372 0.7 0.8 8759
Paranat 0.024 15 0.019 17 0.024 0.020 32
Santa Catarinat 0.006 2 0.014 7 0.005 0.014 9
Rio Grande do Sul 0.003 2 0.02 19 0.003 0.02 21
Sul 0.01 19 0.02 43 0.01 0.02 62
Mato Grosso do Sul 8.4 1108 9.2 1796 7.5 9.2 2904
Mato Grosso 0.6 102 15 365 0.6 15 467
Goias 05 157 06 297 0.4 0.6 454
Distrito Federal 0.2 33 0.5 99 0.2 0.5 132
Centro-Oeste 1.9 1400 2.2 2557 1.7 2.3 3957
Brasil 1.808 19466 1.833 28346 1.70 1.86 47812

Nota: As taxas brutas, as quais sdo representadas pela linha sombreada, indicam taxas elevadas (23.05- 46.44),
enquanto as linhas em negrito sdo consideradas taxas médias (9.56-23.04).

1 Nao relatou casos autdctones de humanos no periodo de estudo.

A diferenca entre os relatorios e o nimero total de casos (47 casos) pode ser explicada pela falta de dados do
municipio.
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Figura - 2 Taxa padronizada das notificacBes de leishmaniose visceral por 100000 habitantes
nos estados e macrorregides do Brasil, 2001- 2014. 2(A) Norte; 2(B) Nordeste; 2(C) Sudeste;
2(D) Centro-Oeste; 2(E) Sul; 2(F) Brasil por macrorregides..

Nota: Taxa padronizada conforme populagdo do Censo demografico de 2010 (Fonte: IBGE). No eixo

y consta a taxa padronizada de notificagcdes por 100000 habitantes.

A variacdo percentual média da LV no Brasil entre o primeiro e segundo periodo apresenta

aumento da taxa em 1,38 %. Comparando-se a média do Brasil, observa-se que ha estados

com aumento de mais de 100% e poucos sdo aqueles que apresentaram decréscimo (Figura 3).
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Figura - 3 Variagdo percentual da taxa bruta das notificagcbes de leishmaniose visceral por
100000 habitantes entre os periodos de 2001-2006 e 2007-2014 em comparacdo ao percentual
médio de variacdo do Brasil na linha vermelha (%V = 1,38).

* estados sem registro de casos humanos autéctones de LV. O estado do Acre ndo notificou casos de LV humana
no Sinan.

A LV predomina no sexo masculino, cuja diferenca é menos acentuada em menores de
9 anos e aumenta conforme a idade. Comparando-se os dois periodos, observa-se aumento de
casos em adultos nos anos 2007 a 2014. Os registros indicam predominio de casos em
populacdo com baixa escolaridade ou gue ainda ndo estdo em idade escolar, trabalhados como
ndo se aplica/ignorado. A zona urbana concentrou 65,3% e 72,1% das notificacBes, no
primeiro e segundo periodo, respectivamente. Enquanto a proporcao de cura da LV diminuiu
entre os periodos, houve aumento de 6bitos, especialmente no sexo masculino. O abandono
do tratamento somente foi registrado a partir de 2007, onde se observa predominio no sexo
masculino. As manifestagdes clinicas mais frequentes foram febre, fraqueza, esplenomegalia e
hepatomegalia. A coinfecgdo de LV com o Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) (LV-
HIV) apresentou maior proporgédo no segundo periodo (2007-2014), embora haja muitos casos
com dados ndo preenchidos para essa variavel, assim como para as demais manifestacGes
clinicas (Tabela 2). Destaca-se que o ndo preenchimento da variavel HIV foi 16,4% e 2,3%

nos periodos de 2001-2006 e 2007 a 2014, respectivamente (dados ndo apresentados).
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Tabela 2 Caracteristicas epidemioldgicas dos casos de leishmaniose visceral no Brasil de
2001-2006 a 2007-2014.

L 2001-2006 (n = 19496) 2007-2014 (n = 28363)

Caracteristicas - — - —
Masculino Feminino Total Masculino Feminino Total

Grupos etarios N % n % n % n % n % n %
0a4 3517 503 3477 49.7 6994 359 4697 509 4522 49.1 9219 325
5a9 1998 547 1654 453 3652 18.7 1437 543 1209 457 2646 9.3
10a19 1679 59.6 1138 404 2817 144 159 63 938 37 2534 8.9
20a39 2741 753 901 247 3642 187 3959 76.4 1221 23.6 5180 183
40 ou mais 1766 739 625 26.1 2391 123 6120 69.7 2664 303 8784 310
Anos de educagio
Nenhum 665 71 272 29 937 48 504 73 186 27 690 2.4
la8 3024 677 1441 323 4465 229 5554 718 2185 282 7739 273
9 ou mais 757 68.8 344 312 1101 57 1401 69.7 610 303 2011 7.1

N&o se aplica ou ignorado 7255 558 5738 442 12993 66.6 10350 57.7 7573 423 17923 63.2

Area de residéncia

Urbana 7745 60.8 4988 39.2 12733 65.3 12851 629 7586 37.1 20437 721
Néo urbana 3956 585 2807 415 6763 347 4958 626 2968 374 7926 27.9
Macrorregido

Nordeste 6845 59.8 4605 40.2 11450 58.7 9395 636 5388 364 14783 521
Norte 1827 585 1297 415 3124 16 3246 593 2232 40.7 5478 193
Sudeste 2036 614 1280 386 3316 17 3353 629 1979 371 5332 188
Centro-Oeste 983 618 608 382 1591 82 1779 654 943 346 2722 96
Sul 10 66.7 5 333 15 01 36 75 12 25 48 0.2
Evolugdo dos casos

Cura 9237 59.8 6202 40.2 15439 79.2 12564 623 7602 37.7 20166 71.1
Morte 870 618 539 383 1409 7.2 1541 669 763 331 2304 8.1
Ignorado 586 58.1 423 419 1009 52 - - - - - -
Abando - - - - - - 124 705 52 295 176 0.6
Morte por VL - - - - - - 1168 65.7 611 343 1779 772
Morte por outras causas - - - - - - 373 71 152 29 525 22.8
Manifestag@es clinicas

Febre 10800 60.1 7159 39.9 17959 92.1 16310 62.7 9695 37.3 26005 91.7
Fraqueza 8242 60.7 5333 39.3 13575 69.6 14023 635 8053 365 22076 77.8
Emagrecimento 7964 616 4957 384 12921 66.3 12831 652 6860 34.8 19691 69.4
Tosse ou diarreia 4956  60.2 3271 39.8 8227 422 7803 63.2 4541 36.8 12344 435
Esplenomegalia 9751 599 6531 40.1 16282 835 13538 625 8117 375 21655 76.3
Hepatomegalia 8563 60 5713 40 14277 732 11721 624 7070 376 18791 66.3
Coinfecgéo HIV 261 717 103 283 364 19 1178 76.7 357 233 1535 54

Note: (-)Auséncia da variavel no formulario de notificacéo

As porcentagens das varidveis por sexo foram calculadas por linha e as porcentagens totais foram calculadas por
coluna.

As porcentagens da varidvel morte por VL e morte por outras causas foram calculadas a partir do ndmero total
de mortes, que incluiu a morte por todas as causas, porque as bases de dados ndo eram as mesmas nos dois
periodos.

O ndmero de casos de evolugcdo ndo atingiu o nimero total de casos em ambos 0s periodos devido a dados
faltantes.

De 2007 a 2014, a porcentagem de evolucdo dos casos nao foi de 100%, pois houve 7% dos casos com 0
resultado “transferéncia”.
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4.1.5 Discussao

Esse trabalho permitiu identificar que estd havendo um movimento da LV, o qual se
caracteriza pela expansdo para areas antes livres da doenca, principalmente indo para o
interior do Brasil (Figura 1), mas também se caracteriza por um forte componente de
urbanizacédo (Tabela 2). Apesar da estabilidade da taxa de incidéncia no Brasil (Figura 3), o
aumento no ndmero de municipios que passaram a notificar os casos da doenca chama

atencdo para essa importante doenca negligenciada, confirmando essa expansao territorial.

A expansédo espacial (Figura 1) caracterizada por areas consideradas livres de LV no
primeiro periodo (2001-2006) para areas com registro do vetor, assim como registro de casos
caninos ou humanos no segundo periodo (2007-2014) pode ser explicada pela facilidade de
adaptacdo do flebotomineo a temperaturas variadas, ao peridomicilio?!, pelo movimento
migratorio de pessoas levando consigo cdes contaminados por LV?2 e pela fronteira com
localidades que apresentam registro da doenca®. Alguns estados antes considerados livres da
doenca passaram a apresentar 0s primeiros registros de casos caninos autéctones como em
Rond6nia*, em 2010, e Parana® e Santa Catarina®®2’, em 2012. Como 0 caso canino antecede
ao humano?!, tais areas necessitam de vigilancia epidemioldgica ativa. O estado do Amapa
ainda ndo tem notificacBes de casos autoctones humanos, apesar de estar localizado na
fronteira com o Para, que apresenta registros de LV humana desde o ano de 19342, e fazer
parte do Guianan Ecoregion Complex (GEC) com casos autoctones humanos na Venezuela e
Norte do Brasil?®®, porém identificou o primeiro registro do flebotomineo Lutzomyia
longipalpis em 2013%, o que serve de alerta para potencial risco da doenca em humanos nesse
local. No estado do Rio Grande do Sul, foram identificados casos caninos e também o vetor
no ano de 2008, e o primeiro caso humano autéctone, em 2009 no municipio de Sio Borja®
que provavelmente teve origem nas provincias da Argentina que fazem fronteira com esse

municipio®*,

As mudancas na epidemiologia da LV também se destacam pela intensa urbanizacéo
das cidades, fato acompanhado pela doenca que também predomina em zona urbana (Tabela
2). A LV era considerada uma doenca de area rural, e no inicio da década de 1980 foram
registradas epidemias de LV em ambiente urbano no Brasil®, o que é corroborado pelos
resultados deste estudo, no qual foram identificados que em torno de 70% dos casos eram de
residentes de &reas urbanas. No processo de urbanizacdo da LV no Brasil, embora ndo se
possa afirmar que exista uma particularidade na transmissdo urbana em oposicdo ao que

ocorre no meio rural, alguns fatores envolvidos sdo as modificagdes ambientais causadas por
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acdo antropica, associadas a movimentos migratorios e a ocupacao urbana ndo planejada, com
condigBes precarias de saneamento®. Adicionalmente, observa-se uma constante adaptagdo
do principal vetor, o flebotomineo Lutzomyia longipalpis, ao peridomicilio, especialmente

com a presenca de animais domésticos, como o cio*®.

A semelhanca entre as taxas de incidéncia bruta e padronizada da LV nos dois
periodos de estudo é um indicativo de que mesmo com aumento populacional e a curva da
doenca estavel no Brasil como um todo (Figura 2-F), hd aumento no nimero das notificacdes.
Entretanto, a LV é crescente, principalmente quando se analisam as macrorregides e estados
separadamente. Na década de 1990, aproximadamente 90% dos casos notificados de LV
ocorriam na macrorregido Nordeste. Com a expansdo da doenca para outras regides, essa
situacdo vem se modificando e o Nordeste apresenta diminuicdo da proporcdo de notificactes

de LV?%, enquanto o Norte apresenta aumento nas notificagdes (Tabela 1).

Quanto ao Nordeste, embora 0 estado do Maranhdo apresente a maior taxa de
notificagdo nessa macrorregido, o qual ja apresentava histérico de alta incidéncia, observa-se
reducdo, o que pode ser devido ao movimento de emigracdo populacional, quanto aos
esforcos de vigilancia da doenca no Nordeste**, pois tomando como exemplo o estado do
Piaui, que apresentava a maior incidéncia do Nordeste®, apresentou reducdo, mesmo que
ainda seja o segundo estado do Nordeste em incidéncia. Esse movimento de expansao da LV
para as demais regides pode ter ocorrido sem o devido tempo hébil para organizar servicos de
salde, realizar diagnostico, fazer acompanhamento adequado dos casos e capacitar
profissionais de saude, que podem, sem um devido conhecimento, indicar 0 uso inadequado

do medicamento para tratamento de pacientes com LV2%,

Na distribuicdo estadual da LV destaca-se a sua maior incidéncia no estado de
Tocantins, especialmente no norte deste estado (Figura 1), devido principalmente ao intenso
fluxo migratdrio de nordestinos, que vivenciam precarias condi¢fes de moradia, com caréncia
de infraestrutura urbana, saneamento basico e de servigos publicos essenciais como coleta de
lixo, satide e educacdo®’ associados ao impacto ambiental ocasionado pelo desmatamento
nesse estado®. Tal situacdo colaborou para a grave situagdo epidemioldgica identificada em
Tocantins, a qual merece mais esforgos dos servigos de saude, tanto no diagnostico quanto no

tratamento dos casos, assim como um servico de vigilancia adequado a realidade local.

Das caracteristicas da populacdo que adoece por LV, chama a aten¢do o predominio
do sexo masculino, cuja frequéncia desta doenca aumenta conforme a idade, pois a razéo de

sexos foi 3 vezes maior no sexo masculino na faixa etaria de 20 a 39 anos e 40 ou mais
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(Tabela 2). Fatores fisioldgicos tém sido responsabilizados pelo aumento do risco no sexo
masculino, indicando que, em determinadas faixas etarias, os hormdnios sexuais e o0 sistema

imune o tornam mais suscetivel a infeccdo e a doenga®.

Chama atencdo o aumento da doenca nos maiores de 40 anos no segundo periodo
deste estudo (Tabela 2), o que pode ser atribuido como uma das razdes a coinfeccdo com
HIV4-42_ No Cear4, a partir de 2008, a populacgdo de doentes adultos ultrapassou a populagéo
infantil, entretanto, a coinfecgdo LV-HIV predominou na faixa etaria de 20-39 anos'?. Esta
mudanca também ocorreu no sul da Europa, Norte da Africa e Asia Ocidental e Central onde,
desde o advento da infeccdo pelo HIV e o aumento do uso de imunossupressao para
transplante e quimioterapia, cerca de metade dos casos na Europa predominam em adultos®.
Portanto, ha que se considerar esse componente do HIV também em nossos dados, visto que,
embora se saiba que é um exame pouco realizado na rotina dos servigos, 0s dados mostram

aumento na coinfecc¢do LV-HIV (Tabela 2).

O aumento da doenca, entre os periodos 2001-2006 e 2007-2014, nos individuos com
mais escolaridade (9 anos ou mais) pode ter ocorrido devido a intensa urbanizacdo da LV,
onde a populacdo tem mais acesso a educacdo, ndo configurando portanto, que a escolaridade

se relacione ao adoecimento, mas se trata do proprio perfil da populagéo.

O porcentual de cura (Tabela 2) esta bem abaixo do indicador proposto pela
OPAS/OMS, que preconiza ao menos 95% de cura dos casos tratados de LV*4, assim como de
um estudo realizado na cidade de Bauru (90,3% de cura)®. A baixa cura pode ser reflexo do
funcionamento do programa de controle da LV e dos registros no sistema de informacéo, pois
ndo se sabe de fato se os pacientes ndo curaram ou se € apenas problema de preenchimento do
sistema de informacdo, ja que a varidvel evolucdo do caso apresenta aumento de ndo
preenchimento, passando de 7% no periodo de 2001-2006 para 13,2% no periodo de 2007-
2014 (dados ndo apresentados). Isso é muito grave devido a importancia da informacéo do
percentual de cura da LV que esta relacionada com a capacidade dos servi¢os de salde de
realizar o diagndstico precoce e de ter a disposi¢cdo recursos como materiais, laboratorio,
medicamentos e profissionais treinados para aplicarem o tratamento correto dos casos. Essa
baixa propor¢do de cura indica que é necessario avaliar o registro dos dados quanto a sua
completude e qualidade®®, assim como realizar o devido acompanhamento dos casos, a fim de

evitar o abandono do tratamento.

O néo preenchimento da evolucdo do caso, especialmente a situacdo de cura, € um

fator preocupante, pois a auséncia de cura contribui para outros também desfavoraveis, como
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0 abandono e o Obito, que além de ter aumentado no segundo periodo, pode estar
subestimados devido aos dados ndo preenchidos. Sabe-se que os casos ndo curados, quando
sobreviventes, podem ficar subclinicos, voltando a adoecer em caso de diminuicdo de
imunidade®, assim como podem piorar caso haja coinfecgéo, especialmente com HIV#74® ou

com maléria, que ja foi descrito no Brasil*® e que vem ocorrendo na Africa™.

O diagnostico clinico da LV deve ser suspeitado quando o paciente apresentar febre e
esplenomegalia associado ou ndo a hepatomegalia’®. Estes sintomas que caracterizam a fase
inicial da doenca foram os mais frequentes neste trabalho, juntamente com fraqueza e
emagrecimento, porém essa apresentacdo clinica € semelhante a outros processos infecciosos
de natureza benignal®, que podem confundir e postergar o diagnostico da LV podendo
comprometer ainda mais o estado geral do paciente com desnutricdo, hemorragias e outras
infeccdes bacterianas que podem levar ao Obito. Portanto, ha necessidade de capacitacdo dos
profissionais de saude®, assim como a sensibilizacdo das equipes de salide para essa
importante doenca negligenciada e instalagdo de infraestrutura adequada para o pronto
diagnostico laboratorial. Além disso, é necessaria a estruturacdo dos servicos, de modo a
fortalecer a vigilancia epidemiologica, assim como adotar medidas de controle dos vetores e

incluir novos métodos de controle da doenga nos caes.
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4.2.1 Resumo

Introducdo. A leishmaniose visceral (LV) é uma doenca transmitida por vetores que pode ser
influenciada por fatores climéaticos e ambientais. O estado de Tocantins apresenta incidéncia
elevada no Brasil, e é responsavel pelo aumento dos casos da macrorregido Norte. O objetivo
deste estudo é identificar a correlacdo entre a taxa de incidéncia de LV e fatores climaticos e
ambientais, nos municipios do estado do Tocantins de 2007 a 2014. Métodos. A taxa bruta
de incidéncia de LV e as varidveis urbanizacdo, elevacdo, precipitacdo, umidade, Enhanced
Vegetation Index (EVI) e temperatura foram analisadas descritivamente, por meio da média e
desvio padrdo. A normalidade foi testada utilizando o teste de Shapiro-Wilk e a correlagéo,
por meio do teste de Spearman. A tendéncia linear, entre as medias das variaveis, em cada
categoria de taxa, foi avaliada pela Analise de Variancia (ANOVA). Resultados. Foi
identificada correlacdo da taxa de incidéncia de LV com variaveis climéticas e ambientais,

cuja tendéncia é linear e significativa. Ocorre aumento nas taxas de incidéncia, na medida em
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gue aumentam os valores de precipitacdo anual, umidade, Enhanced Vegetation Index (EVI) e
temperatura. Por sua vez, essa relacdo é inversa para a elevacdo, em que nos municipios com
altitudes mais baixas houve registro de mais incidéncia de LV. Conclusdo. A LV é uma
doenca influenciada por varidveis climaticas e ambientais, as quais podem proporcionar
condigdes ideais de desenvolvimento do vetor. O estado de Tocantins apresenta-se como um
misto entre as regides Norte e Centro-Oeste do Brasil, cujos biomas diferenciados contribuem

para doenca nesse estado.

4.2.2 Introducéo

A leishmaniose visceral (LV) é uma doenca transmitida por vetores, cuja relacdo com
fatores climaticos, ambientais e sociais tem sido explorada. No entanto, ainda restam
perguntas que permitam compreender a doenc¢a, como € o caso do estado de Tocantins, o qual
apresenta a mais elevada incidéncia de LV do Brasil.

Ao longo do tempo, a macrorregido Nordeste apresentava a maior incidéncia de LV no
Brasil, especialmente nos estados de Piaui e Maranhdo. No entanto, no periodo deste estudo,
2007 a 2014, o estado de Tocantins é o responsavel pelo aumento de casos na regido Norte do
pais.

A caréncia de estudos explicando essa situacdo impulsiona a explorar os fatores
climaticos e ambientais associados a ocorréncia de LV, ja que é um estado que apresenta
caracteristicas do bioma amazénico no limite com o cerrado [1], e essa caracteristica merece
ser mais bem estudada. Um estudo que avaliou a relacdo da LV com o ambiente utilizou o
nimero de casos e incidéncia de LV e focou o impacto do presenca do vetor Lutzomyia
longipalpis, de acordo com o tipo do uso da terra e do desmatamento sobre a incidéncia de
LV no Tocantins [2]. Nesta proposta, acrescentam-se outros fatores ambientais como:
elevacdo, precipitacdo pluviométrica, umidade, Enhanced Vegetation Index (EVI),
temperatura e urbanizacdo. Desta forma, em um cenério de possiveis mudancas climéticas e
ambientais, seja possivel compreender o papel dos fatores climéaticos e ambientais na
ocorréncia de LV em Tocantins.

O objetivo do presente estudo foi, assim, identificar a correlacdo entre a taxa de
incidéncia de leishmaniose visceral e fatores climaticos e ambientais, nos municipios do
estado do Tocantins de 2007 a 2014.
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4.2.3 Métodos

Considerac0es éticas

Foi realizado um estudo de todos os casos novos humanos de leishmaniose visceral,
doenca de notificacdo compulséria [3], notificados ao Sistema de Informagéo de Agravos de
Notificacdo (Sinan), disponibilizado com autorizacdo do Ministério da Saude do Brasil,
referentes ao periodo de 2007 a 2014, obtidos em 14/09/2015. Esses dados foram
disponibilizados sem identificacdo dos sujeitos, e portanto, dispensa a aplicagcdo do termo de
consentimento livre e esclarecido, ja que sdo dados secundarios.

Foram incluidos os casos novos notificados de LV e analisados de acordo com o
municipio de residéncia. Todas as notificagdes preenchidas como recidiva e transferéncia, e

0s casos ndo confirmados como sendo LV foram excluidas.

Area de estudo

Tocantins € o estado com a maior taxa de incidéncia acumulada de LV no periodo de
2001 a 2014 no Brasil, sendo o responsavel pelo aumento da taxa de incidéncia na
macrorregido Norte. Seu territorio tem 277.720.412 km? e possui 1.383.453 habitantes em
2010% O estado localiza-se na area central do pais, embora pertenca a macrorregido Norte.
Devido a essa localiza¢do, 0 mesmo possui uma vegetacdo constituida pelo bioma Cerrado e
bioma Amazénia [1]. Tocantins é formado por 139 municipios e, destes, 112 notificaram
casos de LV no periodo do estudo (2007-2014).

Taxa de incidéncia de LV

As taxas de incidéncia acumulada do periodo de 2007 a 2014 foram calculadas para
cada municipio do estado de Tocantins, utilizando-se o somatorio dos casos notificados no
periodo como numerador, assim como 0 somatdrio da populacdo de cada municipio do
periodo como denominador, multiplicando-se por 100000 habitantes. Os dados populacionais
foram obtidos do Departamento de Informatica do SUS (Datasus) [4], onde ja estdo
disponiveis dados de estimativas, censo demogréafico e projecdes populacionais.

A categorizacdo das taxas obedece aos pontos de corte utilizados pela Organizacao
Pan-americana de Saude [5]. Os municipios que ndo apresentaram notificacdo no periodo
foram classificados como “sem casos”. As taxas muito intensa e intensa foram agrupadas a
taxa alta. Desse modo, utilizam-se quatro categorias de taxas: baixa, média e alta, e sem

Casos.
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Taxa de urbanizacao
A taxa de urbanizagéo de 2010 foi calculada utilizando-se o quantitativo da populagéo
urbana dos municipios do estado de Tocantins no ano de 2010 como numerador e a populacéo

total dos municipios do ano de 2010 como denominador, multiplicando-se por 100.

Dados ambientais

As variaveis ambientais obtidas do Google Earth Engine [6], por municipio do estado
de Tocantins, foram elevacéo, precipitacdo, umidade minima e maxima, Enhanced Vegetation
Index (EVI) dos anos de 2007, 2010 e 2014, e temperatura minima e méxima. A elevagéo foi
extraida do Shuttle Radar Topography Mission (SRTM) [7] em uma resolucdo de 3 arco-
segundo (aproximadamente 90 m). A precipitacdo pluviométrica do ano de 2010 foi obtida
dos Climate Hazards Group InfraRed Precipitation with Station data (CHIRPS) [8] como
precipitagdo anual por municipio em mm. A umidade especifica minima e maxima(g/Kg) do
ano de 2010 extraida do modelo de previsdo do tempo Climate Forecast System (CFS)
produzidos pelo National Centers for Environmental Prediction (NCEP) a 2 metros de altura
do solo com medicdo em intervalos de 6 horas. Os EVI [9] dos anos de 2007, 2010 e 2014
foram extraidos do satélite MOD13Q1 a partir dos compositos de reflectancia de superficie e
gerado a partir das bandas Near-IR, Red e Blue de cada cena, variando em valores de -1,0 a
1,0 com resolucéo de 250m. As temperaturas minima e maxima foram extraidas Land Surface
Temperature LST_Day_1km: Temperaturas diurnas da superficie terrestre (K), escala 0.02,

transformadas para °C [10].

Andlise estatistica

A taxa de incidéncia de LV com as variaveis taxa de urbanizacdo, elevacdo,
precipitacdo, umidade minima e maxima, EVI 2007, EVI 2010, EVI 2014 e temperatura
minima e méaxima foi explorada descritivamente, observando a distribuicdo da média e desvio
padréo conforme as categorias da taxa.

A associacao entre as médias das varidveis em cada categoria de taxa foi avaliada pela
Analise de Variancia (ANOVA) para tendéncia linear e o P-valor foi avaliado pelo teste F,
considerando-se a significancia estatistica menor que 1%. Previamente, em todas as variaveis
foi realizado o teste de normalidade, por meio do teste de Shapiro-Wilk.

Foi testada a correlacdo entre elevagdo, precipitacdo, umidade méxima, EVI 2007, EVI 2014 e
temperatura minima e a taxa de incidéncia de LV por meio do teste de Spearman ao nivel de

significancia de P-valor menor que 1%.
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As variaveis com associacao significativa foram plotadas em gréaficos de distribuicéo
do tipo box plot, a fim de ilustrar a tendéncia linear, conforme cada categoria da taxa de
incidéncia de LV.

Mapas tematicos da taxa de incidéncia do periodo de 2007 a 2014 e das variaveis
ambientais, que apresentaram tendéncia linear significativa, foram construidos utilizando o
programa QGIS. Os pontos de corte utilizados nas variaveis ambientais foram classificados

por meio de intervalos iguais.

4.2.4 Resultados

Foram notificados 2885 casos de LV no estado de Tocantins no periodo de 2007 a
2014, com taxa de incidéncia de 26,2/100000 habitantes, e média anual de 360,6 casos +
105,9. A menor taxa foi registrada em 2014 (11,16/100000 habitantes) e a maior em 2011
(34,69/100000 habitantes) (dados nédo apresentados).

A distribuicdo da média das variaveis em relacdo as categorias da taxa de incidéncia
de LV apresentou associacdo significativa com todas as varidveis ambientais, com excecéo a
urbanizacdo (Tabela 1). As varidveis elevacdo, temperatura minima, precipitacdo anual,
umidade méxima, EVI 2007, EVI 2014 (Tabela 1), as quais apresentaram tendéncia linear
significativa (Tabela 1 e Fig 1), aumentaram conforme a taxa de incidéncia de LV aumenta,
com excecdo da elevacao que quanto menor, maior a taxa (Fig 1). Esse resultado também foi
testado pela correlacdo de Spearman, com resultados estatisticamente significativo. A variavel
que teve maior correlagdo com a taxa de LV foi o EVI 2007, seguida do EVI 2014,
precipitacdo e temperatura minima (Tabela 2).

As taxas de incidéncia altas ocorreram em municipios com elevacdo média de 241m;
ja os municipios sem notificacdo apresentam elevacdo média de 351,4m (Tabela 1). No mapa
da elevagdo (Fig 3 - C), as areas mais baixas, que estdo localizadas ao norte do estado,
apresentaram taxas altas de incidéncia de LV (Fig 2).

Foi identificada uma correlagdo positiva significativa entre a taxa de LV e a
temperatura minima e uma correlacdo negativa com a temperatura maxima (Tabela 2),
juntamente com uma tendéncia linear significativa (Tabela 1 e Fig 1-A)

Nos mapas tematicos observa-se a distribuicdo espacial da taxa de incidéncia de LV (Fig 2) e
das variaveis ambientais (Fig 3), nas quais observa-se a correlacdo significativa entre a taxa

de incidéncia e essas variaveis, com coincidéncia de ocorréncia desses eventos.
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Figura 1 Tendéncia linear entre a taxa de incidéncia de leishmaniose visceral e temperatura
minima (A), umidade méaxima (B), indice de vegetagdo 2007 ou Enhanced Vegetation Index
(EVI) (C), indice de vegetacdo 2014 ou Enhanced Vegetation Index (EVI) (D), precipitacdo
pluviométrica (E) e elevacgdo do terreno (F).

Nota: Temperatura minima em °C (A), umidade especifica maxima do ar em g/Kg (B), Enhanced Vegetation
Index (EVI) de 2007 (C) e 2014 (D), precipitacdo pluviométrica anual milimetros (mm) (E) e elevagdo do
terreno em metros (m) (F). Categorias da taxa de incidéncia: baixa (0,01|--9,55), média (9,55|--23,04), alta
(>=23,04). As variaveis foram extraidas do ano de 2010, com exce¢do o EVI 2007 e EVI 2014.
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l:l Divisdo municipal

Casos por 100000 habitantes por municipio
[ Sem notificagio

B 0.01-9,55

[ 9.551-23,04

Bl 23,04

Figura 2 Mapa da taxa de incidéncia acumulada das notificag0es de leishmaniose visceral por
100000 habitantes nos municipios de Tocantins, 2007-2014.

Nota: A categorizacdo das taxas no mapa obedece aos pontos de corte utilizados pela Organizacdo Pan-
americana de Salde [5], agrupando as taxas intensa e muito intensa as taxas altas.
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Figura 3 Mapas das variaveis ambientais EVI 2007 (A), EVI 2014 (B), elevacao (C),
temperatura minima (D), umidade especifica maxima (E) e precipitacdo pluviométrica (F) por
municipio do estado do Tocantins.
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Nota: As variaveis foram extraidas do ano de 2010, com excecdo do EVI de 2007 e EVI de 2014. Os pontos de
corte das varidveis foram realizados utilizando intervalos iguais. r = coeficiente de correlacdo de Spearman ao
nivel de significancia de P-valor menor que 1%.

Tabela 1 Medidas sumarias da urbanizacao (%), elevacdo (m), LST maxima e minima (°C),
umidade especifica maxima e minima (g/Kg) , EVI 2007, 2010 e 2014 e precipitacdo
pluviométrica (mm) conforme categorias de taxas de leishmaniose visceral, Tocantins, 2007 a
2014.

Categorizacédo da taxa de

Variavel LV Média Desvio padrdo  Minimo Maximo P valor?
Taxa de incidéncia LV Sem notificacdo 0 0 0 0
Baixa 5,8 2,2 0,7 91
Média 17,0 4,3 9,6 22,9
Alta 44,9 24,1 24,1 131,1
Total 15,6 20,0 0,0 1311
Urbanizacédo Sem notificagdo 66,7 13,8 40,0 92,7 0,17
Baixa 62,5 16,4 21,6 97,7
Média 63,5 16,8 37,6 97,1
Alta 71,7 16,2 384 96,0
Total 65,6 16,2 21,6 97,7
Elevagdo Sem notificacéo 351,4 129,8 190,1 631,6 <0,01
Baixa 301,7 109,0 102,2 627,1
Média 268,8 84,0 122,7 534,3
Alta 241,2 67,3 120,8 367,5
Total 291,3 106,9 102,2 631,6
LST méxima
(temperatura) Sem notificacdo 32,4 1,2 29,4 35,3 <0,01
Baixa 31,8 1,3 28,5 34,0
Média 31,4 1,4 28,6 34,3
Alta 31,3 1,2 28,7 33,8
Total 31,7 13 28,5 35,3
LST minima
(temperatura) Sem notificacdo 21,2 0,5 20,3 22,2 <0,01
Baixa 21,4 0,6 20,0 22,7
Média 21,7 0,5 20,5 22,4
Alta 21,8 0,4 20,9 22,4
Total 21,5 0,5 20,0 22,7
Umidade méaxima Sem notificacdo 13,6 1,5 11,2 16,0 <0,01
Baixa 13,9 1,5 10,1 16,7
Média 14,4 14 10,8 16,3
Alta 14,5 1,2 11,6 16,0
Total 14,1 15 10,1 16,7
Umidade minima Sem notificacdo 12,0 1,4 8,4 144 0,03
Baixa 12,4 13 91 14,7
Média 12,4 1,3 94 14,5

Alta 12,8 1,2 9,3 145



Total

EVI 2007 Sem notificacdo

Baixa
Média
Alta
Total

EVI 2010 Sem notificacdo

Baixa
Média
Alta
Total

EVI 2014 Sem notificacdo

Baixa
Média
Alta
Total
Precipitacdo anual
Baixa
Média
Alta
Total

Sem notificagdo

12,4
0,35
0,37
0,40
0,42
0,38
0,35
0,37
0,39
0,40
0,38
0,36
0,37
0,39
0,40
0,38
1401,6
1446,3
1499,9
1531,2
1467,6

13
0,04
0,04
0,06
0,05
0,05
0,04
0,04
0,05
0,04
0,05
0,04
0,03
0,04
0,04
0,04
102,1
102,9
100,7
94,0
109,7

8,4
0,25
0,31
0,30
0,30
0,25
0,25
0,31
0,30
0,31
0,25
0,26
0,32
0,31
0,32
0,26

1224,1
11544
1215,1
1161,8
1154,4

14,7
0,45
0,47
0,49
0,48
0,49
0,44
0,46
0,47
0,47
0,47
0,42
0,44
0,46
0,46
0,46

1593,5

1615,2

1697,8

1710,2

1710,2

56

<0,01

<0,01

<0,01

<0,01

Nota: As variaveis precipitacéo anual, Land Surface Temperature (LST) méaxima e minima, umidade maxima e

minima foram extraidas do ano de 2010. A urbanizacéo foi calculada utilizando a populagdo do ano de 2010.

A taxa de incidéncia acumulada de LV foi do periodo de 2007 a 2014.
Categorias da taxa de incidéncia: baixa (0,01]--9,55), média (9,55|--23,04), alta(>=23,04).
Enhanced Vegetation Index (EVI). 2Teste Anova a nivel de significancia 1%.

Tabela 2 Matriz de correlagdo das variaveis ambientais com a taxa de incidéncia acumulada
(2007-2014) de leishmaniose visceral por 100000 habitantes, Tocantins.

Tal>_<i1/de Temmﬁ?ra %r’g;(??:: Precipitacdo 58()'7 EVI 2010 Elevacédo
Taxa de LV 1.0000
Temperatura minima  0.4146* 1.0000
Umidade maxima 0.2271* 0.3781* 1.0000
Precipitacdo 0.4403* 0.4222* 0.3428*  1.0000
EVI2007 0.5119* 0.5381* 0.3739*  0.5908*  1.0000
EVI 2014 0.4595* 0.4385* 0.2953*  0.5356*  0.9600*  1.0000
Elevacao -0.3143*  -0.7150*  -0.4098* -0.4164* -0.6373* -0.5411*  1.0000

Nota: * nivel de significancia de 1%.
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4.2.5 Discussao

Este trabalho permitiu observar que had uma associacdo da taxa de incidéncia de LV
com variaveis climaticas e ambientais (Tabela 1), com tendéncia linear, onde se observa o
aumento nas taxas de incidéncia, na medida em que aumentam os valores de precipitacdo
anual, umidade maxima, EVI e temperatura minima (Figura 1). Por sua vez, essa relagédo é
inversa para a elevacdo, em que nos municipios com altitudes mais baixas houve registro de
mais incidéncia de LV (Figuras 2 e 3). Isso demonstra que a LV é uma doencga influenciada
por varidveis climaticas e ambientais, as quais podem proporcionar condi¢des ideais de
desenvolvimento do vetor, o flebotomineo Lutzomyia longipalpis, o qual, na fase larvaria, se
desenvolve em ambientes terrestres imidos, ricos em matéria organica e de baixa incidéncia
luminosa [11]. Esta anélise pode contribuir para que sejam intensificadas medidas publicas de
controle e vigilancia epidemioldgica da LV e do vetor, especialmente nessas areas que
possuem condicBes climaticas e ambientais adequadas para a ocorréncia de LV.

As diferencas de incidéncia entre municipios de Tocantins com diferentes niveis de
elevacdo podem ser explicadas devido ao vetor da LV ser encontrado em maior quantidade
em altitudes mais baixas. Estudos epidemiolégicos identificaram focos endémicos de LV na
Etiopia em terras mais baixas do pais [12] e, no Sudao também foi identificado que as baixas
altitudes permitem o aumento de casos de LV no pais [13]. Em Belo Horizonte (Brasil) foi
identificado que a altitude apresenta relacdo com a ocorréncia de casos de LV, associado ao
fato de que a maioria dos flebotomineos foram capturados em altitude coincidente aos casos,
sendo que, nesse estudo pareceu haver uma altitude média ideal para esse achado [14]; ja
outro estudo, também em Belo Horizonte (Brasil), em altitude mais baixa houve mais
frequéncia de casos [15].

Quanto a temperatura, parece haver um valor ideal que pode favorecer a ocorréncia de
mais casos, Visto que tanto na temperatura minima quanto na méxima, a sua média foi
semelhante para municipios com taxas médias e altas (Tabela 1). Ao que parece, ndo seria
nem temperaturas muito elevadas e nem tdo baixas, associadas a ocorréncia da LV em
Tocantins [16]. O efeito da temperatura na ocorréncia de LV poderia influenciar parametros
do vetor como a duragdo do ciclo de desenvolvimento e a taxa de alimentagdo sanguinea. O
desenvolvimento do ciclo do vetor é, em condi¢cbes de laboratério, mais rapido em
temperatura entre 26°C-28°C e a medida que a temperatura diminui, o ciclo evolutivo se torna
mais lento [17]. Um estudo, na reserva particular do patriménio histérico do Santuario da
Caraca (Minas Gerais), com temperatura média variando de 13 a 21°C, identificou mais

abundancia de flebotomineos nos meses que exibiram condic¢Ges climaticas com temperatura
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em torno de 21°C, e o aumento de 1°C na temperatura, também aumentava o nimero de
flebotomineos capturados por armadilhas [18]. Em Séo Paulo, estudo identificou que o
aumento de 12% na temperatura minima, também aumentava a frequéncia de flebotomineos
[19].

A precipitagdo pluviométrica, que se correlacionou significativamente com a umidade,
favorece o desenvolvimento das formas imaturas do vetor ao manter o solo Umido,
contribuindo para o aumento da frequéncia do vetor e, desta forma, também para a maior
incidéncia da LV. Neste estudo, houve uma tendéncia das mais altas taxas ocorreram em
municipios que tiveram maior precipitacdo anual. Em Belo Horizonte, estudo identificou
aumento da densidade da populacdo do flebotomineo logo ap6s os picos de precipitacdo [20].
Outro estudo identificou que as frequéncias de Lutzomyia longipalpis aumentam cerca de
22% para cada 50 mm de precipitacdo cumulativa [19].

A correlagdo significativa entre EVI e taxa de incidéncia de LV indica que nos
municipios com maior indice de vegetacdo foram identificadas as taxas altas de LV. Isso pode
estar relacionado a urbanizacdo, ja que 90,6% dos casos sdo de residentes da area urbana no
estado do Tocantins (dados ndo apresentados). Entdo, a pressdo por necessidade de moradia
associada a falta de infraestrutura urbana, pode estar ocasionando mais proximidade dos
moradores com areas de floresta, favorecendo o contato com o vetor e a propagacdo da
doenca [21]. Essa relagdo da presenca do vetor em areas de floresta pode ser identificada em
um estudo que observou correlacdo positiva entre a presenca de L. longipalpis e areas de
vegetacdo secundaria e floresta ombrofila no Tocantins [2] e em outro, que prevé mudancas
na distribuicdo do vetor da LV, Lutzomyia longipalpis, ao considerar areas que estdo sendo ou
serdo desmatadas como futuras areas distributivas do vetor, como os estados do Acre e
Rond6nia, que podem abrir oportunidades para que as espécies invadam e estabelecam
populacdes [22]. A proximidade de areas com vegetacdo mais densa pode facilitar a
transmisséo fornecendo melhores condi¢fes para a manutencéo da populacdo do vetor da LV
e do reservatorio [23]. Estudo na Ilha de Marajo, no Para, capturou maior frequéncia de
Lutzomyia longipalpis dentro de uma porcéo de floresta residual primaria distante 500m da
mata (1161 flebotomineos) e somente 4 capturas na savana, sugerindo ser a floresta o
verdadeiro criadouro [24]. Em Teresina, o indice médio de vegetacdo, nos bairros do
municipio, foi significativamente associado a incidéncia de LV juntamente com a taxa de
crescimento populacional [25].

A correlagdo entre a taxa de incidéncia de LV e as variaveis climaticas e ambientais

detectada neste estudo nos permite compreender a ocorréncia da LV em Tocantins, um estado
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que se apresenta como um misto entre as regides Norte e Centro-Oeste do Brasil, cujos

biomas diferenciados que passam por mudancas antropogénicas [1] contribuem para a doenga

nesse estado. No entanto, outros fatores, ndo explorados aqui, também podem ser

responsaveis pela doenca, inclusive o0 movimento e composicdo populacional humano, assim

como o modo de vida da populagdo, a infraestrutura sanitéaria e as condi¢des de vida [21,26]

que podem empurrar 0 homem para mais proximo do contato com o vetor, j& que a ocorréncia

da doenca em uma determinada area depende basicamente da presenca do vetor susceptivel e

de um hospedeiro/reservatorio igualmente susceptivel [27].
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CONCLUSAO

Distribuicio espacial mostra a LV esta em expansiao no Brasil:
e Tocantins com as maiores taxas do pais;
e novos focos na macrorregido Sul,;

e aumento no numero de municipios que passaram a notificar os casos da doenga;

Distribuicio temporal mostra estabilidade da taxa de LV no Brasil como um todo, com
diferencas regionais:
e aumento em todas as regides brasileiras, entre os dois periodos de estudo 2001-2006 e

2007-2014, com excecao do Nordeste;
Distribuicao epidemioldgica identificou:

e maior proporcao no sexo masculino nas faixas etarias acima de 10 anos, com razdo de
sexos 3 vezes maior na faixa etaria de 20 a 39 anos e 40 ou mais;

e predominancia em criancas menores de 4 anos, entretanto com aumento em maiores
de 40 anos no segundo periodo do estudo (2007-2014).

e baixa proporcdo de cura (70%) e também uma diminuicdo da proporcdo de cura entre

0s periodos e aumento na proporcao de mortes;
Foi identificada tendéncia linear e correlacao significativa:

e entre a taxa bruta de incidéncia de LV dos municipio do Tocantins e todas as variaveis
climaticas e ambientais, com excecdo da urbanizacdo. A varidvel que apresentou

maior correlacdo foi o EVI, seguido da precipitacdo e temperatura minima.



63

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS DA DISSERTACAO

ADEL, Amel et al. Epidemiology of visceral leishmaniasis in Algeria: An update. PL0S
ONE, v. 9, n. 6, p. 1-10, jun. 2014.

AGUIAR, Daniel M. et al. Seroprevalence of anti-Leishmania spp. antibodies in rural dogs
from the city of Monte Negro, State of Rondonia, Brazil. Revista Brasileira de Parasitologia
Veterindria, Jaboticabal, v. 19, n. 1, p.71-72, jan./mar. 2010.

ALMEIDA, Andréa S; MEDRONHO, Roberto de Andrade; WERNECK, Guilherme L.
Identification of risk areas for visceral leishmaniasis in Teresina, Piaui State, Brazil. The
American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v. 84, n. 5, p. 681-687, may 2011.

; WERNECK, Guilherme L. Prediction of high-risk areas for visceral leishmaniasis
using socioeconomic indicators and remote sensing data. International Journal of Health
Geographics, v. 13, p. 13, may 2014.

ALVAR, Jorge et al. Leishmaniasis worldwide and global estimates of its incidence. PL0oS
ONE, v. 7,n.5, p. e35671, may 2012.

ALVARENGA, Daniel Gomes et al. Leishmaniose visceral : estudo retrospectivo de fatores
associados a letalidade. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, Uberaba, v.
43,n. 2, p. 194-197, 2010.

BATALHA, Elisa. Leishmanioses. Radis, Rio de Janeiro, n. 143, p. 10-14, ago. 2014.

BOTELHO, A C; NATAL, D. First epidemiological description of visceral leishmaniasis in
Campo Grande, State of Mato Grosso do Sul. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina
Tropical, Uberaba, v. 42, n. 5, p. 503-508, 2009.

BOUSSINESQ, M. et al. The Global Burden of Disease Study 2010 : Interpretation and
Implications for the Neglected Tropical Diseases. PL0oS Neglected Tropical Disease, v. 8, n.
7,2014.

BRASIL. Ministério da Saude. Leishmaniose Visceral. In: Guia de Vigilancia em Saude.
Brasilia, 2014a. p. 547-568.

. Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde. Datasus. Brasilia, 2010.
Disponivel em: <http://www2.datasus.gov.br>. Acesso em: 3 out. 2016. .

. Manual de vigilancia e controle da leishmaniose visceral. Brasilia, 2014b.

. Manual de recomendaces para diagnostico, tratamento e acompanhamento de
pacientes com a coinfec¢do Leishmania-HIV. Brasilia, 2011.

. Portaria n. 104, de 25 de janeiro de 2011, que define as terminologias adotadas em
legislacdo nacional, conforme o disposto no Regulamento Sanitario Internacional 2005 (RSI
2005), a relacdo de doencas, agravos e eventos em saude publica de notificagdo compulsoria
em todo o territorio nacional e estabelece fluxo, critérios, responsabilidades e atribuicdes aos
profissionais e servigos de satde. Diario Oficial da Unido. Brasilia, DF, 26 de janeiro 2011.
Disponivel em:
<http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2011/prt0104_25 01_2011.html> Acesso em:
10 mar. 2017.

. Departamento de Informatica do Sistema Unico de Sadde (Datasus). Populagio
residente: estimativas para o TCU - Brasil. Brasilia, 2010. Disponivel em:
<http://www2.datasus.gov.br> Acesso em: 10 mar. 2017.



64

BRAZIL, Reginaldo Pecanha; BRAZIL, Beatriz Gomes. Biologia de Flebotomineos
Neotropicais. In: RANGEL, Elizabeth F. Flebotomineos do Brasil. Rio de Janeiro: Fiocruz,
2003. p. 257-274.

CAVALCANTE, Italo Jose Mesquita; VALE, Marcus Raimundo. Aspectos epidemiolégicos
da leishmaniose visceral (Calazar) no Ceara no periodo de 2007 a 2011. Revista Brasileira
de Epidemiologia, Brasilia, v. 17, n. 4, p. 911-924, out./dez. 2014.

CERBINO NETO, José; WERNECK, Guilherme Loureiro; COSTA, Carlos Henrique Nery.
Factors associated with the incidence of urban visceral leishmaniasis: an ecological study in
Teresina, Piaui State, Brazil. Cadernos de Saude Publica, Rio de Janeiro, v. 25, n. 7, p.
1543-1551, jul. 2009.

COSTA, A. P. da et al. Environmental Factors and Ecosystems Associated with Canine
Visceral Leishmaniasis in Northeastern Brazil. Vector-Borne and Zoonotic Diseases,
Lachmont, v. 15, n. 12, p. 765-774, 2015.

COSTA, Carlos Henrique Nery; PEREIRA, Humberto F; ARAUJO, Maurilio V. Epidemia de
leishmaniose visceral no estado do Piaui, Brasil, 1980-1986. Revista de Saude Publica, Sao
Paulo, v. 24, n. 5, p. 361-372, 1990.

; TAPETY, Conceicdo Maria M.; WERNECK, Guilherme L. Controle da leishmaniose
visceral em meio urbano : estudo de interven¢ao randomizado fatorial. Revista da Sociedade
Brasileira de Medicina Tropical, Uberaba, v. 40, n. 4, p. 415-419, 2007.

DIAS, R. C. F.; SOCCOL, V. T.; BISSETO JUNIOR, A.; POZZOLO, E. M.; CHIYO, L,
FREIRE, R. L. Occurrence of anti-Leishmania spp. antibodies in domiciled dogs from the city
of Foz do Iguacu, state of Parand, Brazil. In: World Congress on Leishmaniasis, 5, 2013,
Curitiba. Anais... Curitiba, 2013. p.826.

ELNAIEM, D. E et al. Risk mapping of visceral leishmaniasis: the role of local variation in
rainfall and altitude on the presence and incidence of kala-azar in eastern Sudan. The
American Journal of Tropical Medicine and Hygiene, v. 68, n. 1, p. 10-17, 2003.

ETELVINA, Valdelaine et al. Relative Risk of Visceral Leishmaniasis in Brazil : A Spatial
Analysis in Urban Area. PL0oS Neglected Tropical Diseases, v. 7, n. 11, p. 2540, 2013.

FARR, Tom G et al. The Shuttle Radar Topography Mission. Reviews of Geophysics, v. 45,
n. 2005, p. 1-33, 2007.

FIGUEIREDO, Fabiano Borges et al. Leishmaniose Visceral Canina : dois casos autdctones
no municipio de Florianopolis , estado de Santa Catarina. Acta Sciantiae Veterinariae, Porto
Alegre, v. 40, n. 1, p. 4-7, 2012.

FUNK, C. C. et al. A Quasi-Global Precipitation Time Series for Drought Monitoring.
Reston: Geological Survey, 2014.

FURLAN, M. B. G. Epidemia de leishmaniose visceral no Municipio de Campo Grande-MS,
2002 a 2006. Epidemiologia e Servicos Saude, Brasilia, v. 19, n. 1, p. 15-24, 2010.

GALARDO, Allan Kardec Ribeiro et al. Primeira ocorréncia de Lutzomyia (Lutzomyia)
longipalpis Lutz &amp; Neiva, 1912 (Diptera: Psychodidae: Phlebotominae) no Estado do
Amapa, Brasil. Biota Amaz6nia, Macapa, v. 3, n. 2, p. 179-183, 2013.

GALVIS-OVALLOS, Fredy et al. Ecological parameters of the (S)-9-methylgermacrene-B
population of the Lutzomyia longipalpis complex in a visceral leishmaniasis area in Sdo Paulo



65

state, Brazil. Parasites & Vectors, London, v. 10, n. 269, p. 1-9, 2017.

GHATEE, Mohammad Amin et al. Spatial correlations of population and ecological factors
with distribution of visceral leishmaniasis cases in southwestern Iran. Journal of Vector
Borne Diseases, v. 50, n. 3, p. 179-187, sep. 2013.

GONTHNO, Célia; MELO, Maria. Leishmaniose visceral no Brasil: quadro atual, desafios e
perspectivas. Revista Brasileira de Epidemiologia, Sdo Paulo, v. 7, n. 3, p. 338-349, set.
2004.

GOOGLE. Google Earth Engine. Disponivel em: <https://code.earthengine.google.com/>.
Acesso em: 8 mar. 2017.

GOULD, Ignacio T. et al. Leishmaniasis visceral en la argentina: notificacién y situacion
vectorial (2006-2012). Medicina (Buenos Aires), Buenos Aires, , v. 73, n. 2, p. 104-110, abr.
2013.

GUERRA-SILVEIRA, Felipe; ABAD-FRANCH, Fernando. Sex Bias in Infectious Disease
Epidemiology: Patterns and Processes. PLoS ONE, v. 8, n. 4, p. e62390, 2013.

GUERRA, Jorge Augusto O et al. Leishmaniose visceral entre indios no Estado de Roraima,
Brasil. Aspectos clinicoepidemioldgicos de casos observados no periodo de 1989 a 1993.
Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, Uberaba, v. 37, n. 4, p. 305-311,
jul. 2004.

GUIMARAES, Vanessa Cristina Fitipaldi Veloso et al. Lutzomyia migonei is a permissive
vector competent for Leishmania infantum. Parasites & Vectors, v. 9, n. 159, p. 1-6, 2016.
Disponivel em: <http://dx.doi.org/10.1186/s13071-016-1444-2>

HUETE, A et al. Overview of the radiometric and biophysical performance of the MODIS
vegetation indices. Remote Sensing of Environment, v. 83, p. 195-213, 2002.

HURISSA, Z. et al. Clinical characteristics and treatment outcome of patients with visceral
leishmaniasis and HIV co-infection in northwest Ethiopia. Tropical Medicine &
International Health, Oxford, v. 15, n. 7, p. 848-855, jul. 2010.

KARAGIANNIS-VOULES, Dimitrios Alexios et al. Bayesian Geostatistical Modeling of
Leishmaniasis Incidence in Brazil. PLoS Neglected Tropical Diseases, v. 7, n. 5, p. €2213,
2013.

LAINSON, R. et al. Amazonian visceral leishmaniais - distribuition of the vector Lutzomyia
longipalpis (Lutz & Neiva) in relation to the fox Cerdocyon thous (Linn) and the efficiency of
this reservoir host as a source of infection. Memdrias do Instituto Oswaldo Cruz, Rio de
Janeiro, v. 85, n. 1, p. 135-137, 1990.

LARA-SILVA, F. D. O. et al. Epidemiological aspects of vector , parasite , and domestic
reservoir in areas of recent transmission and no reported human cases of visceral
leishmaniasis in Brazil. Acta Tropica, n. 148, p. 128-136, 2015.

LEISHMANIOSE Visceral Humana: Caso Autoctone em Porto Alegre. Informativo de
Vigilancia em Saude do Rio Grande do Sul, Porto Alegre, v. 2, n. 14, p. 7, out. 2016.

LOZANO, R. et al. Global and regional mortality from 235 causes of death for 20 age groups
in 1990 and 2010: A systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2010.



66

Lancet, v. 380, n. 9859, p. 2095-2128, dec. 2012.

MAIA-ELKHOURY, Ana Nilce Silveira et al. Anlise dos registros de leishmaniose visceral
pelo método de captura-recaptura. Revista de Saude Publica, Sao Paulo, v. 41, n. 6, p. 931-
937, 2007.

MARGONARI, Carina et al. Epidemiology of visceral leishmaniasis through spatial analysis ,
in Belo Horizonte municipality , state of Minas Gerais , Brazil. Memdrias do Instituto
Oswaldo Cruz, Rio de Janeiro, v. 101, n. 1, p. 31-38, feb. 2006.

MARTINS-MELO, Francisco Rogerlandio et al. Mortality and case fatality due to visceral
leishmaniasis in Brazil: A nationwide analysis of epidemiology, trends and spatial patterns.
PLoS ONE, v. 9, n. 4, p. 93770, 2014.

et al. Mortality from neglected tropical diseases in Brazil, 2000 — 2011. Bull World
Health Organ, v. 94, n. 2, p. 103-110, feb. 2016.

MIGONE, L. E.. Un cas de kala-azar @ Asuncion (Paraguay). Bull. Soc. Pathol. Exot. v. 6, p.
118-120, 1913.

MIRANDA, D. et al. Ecoepidemiology of American Visceral Leishmaniasis in Tocantins
State , of Brazil: Factors Associated with the occurrence and Spreading of the vector
Lutzomyia (Lutzomyia) longipalpis (Lutz & Neiva, 1912) (Diptera: Psychodidae:
Phlebotominae). In: The Epidemiology and Ecology of Leishmaniasis. Missouri: InTech;
2017. p. 91-115.

NASCIMENTO, E. T. et al. The emergence of concurrent HIV-1/AIDS and visceral
leishmaniasis in Northeast Brazil. Transactions Royal Society Tropical Medicine Hygiene,
v. 105, n. 5, p. 298-300, 2011.

NAUFAL SPIR, Patricia Rodrigues et al. Clinical characteristics and spatial distribution of
visceral leishmaniasis in children in Sdo Paulo state: an emerging focus of Visceral
leishmaniasis in Brazil. Pathogens and global health, v. 111, n. 2, p. 91-97, 2017.

OKWOR, I.; UZONNA, J. E. The immunology of Leishmania/HIV co-infection.
Immunologic Research, New York, v. 56, n. 1, p. 163-171, 2013.

OLIVEIRA, Agda Maria et al. Occurrence of Lutzomyia longipalpis and human and canine
cases of visceral leishmaniasis and evaluation of their expansion in the Northwest region of
the State of Sdo Paulo, Brazil. Acta Tropica, v. 164, n. 1, p. 233-242, 2016.

OLIVEIRA, lara Brito Bucar et al. Epidemiological and environmental aspects of visceral
leishmaniasis in children under 15 years of age between 2007 and 2012 in the city of
Araguaina, State of Tocantins, Brazil. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina
Tropical, Uberaba, v. 47, n. 4, p. 476-482, jul./ago. 2014.

OPAS. Leishmaniasis: Epidemiological report of the Americas. Pan American Health
Organization, v. 53, n. 9, p. 1689-1699, 2013.

. Leishmaniasis - Informe Epidemioldgico de las Américas. Informe Leishmaniasis v.
4,p. 37, jul. 2016.

. LEISHMANIOSES Informe Epidemiologico das Américas. Informe Leishmaniasis
v. 5, 2017.

ORTIZ, Rafael Carneiro; ANVERSA, Lais. Epidemiologia da leishmaniose visceral em
Bauru, Sdo Paulo, no periodo de 2004 a 2012: um estudo descritivo. Epidemiologia e
Servicos de Saude, Brasilia, v. 24, n. 1, p. 97-104, jan./mar. 2015.



67

PELISSARI, D. M. et al. Tratamento da Leishmaniose Visceral e Leishmaniose Tegumentar
Americana no Brasil. Epidemiologia e Servicos Saude, Brasilia, v. 20, n. 1, p. 107-110,
jan./mar. 2011.

PENNA, H. A. Leishmaniose visceral no Brasil. Bras. Med. v. 48, p. 949-950, 1934.

PETERSON, A. Townsend et al. Influences of climate change on the potential distribution of
Lutzomyia longipalpis sensu lato (Psychodidae: Phlebotominae). International Journal for
Parasitology, p.1-8, jul. 2017. Disponivel em:
<http://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S002075191730200X>.

READY, Paul D. Epidemiology of visceral leishmaniasis. Clinical Epidemiology, v. 6, p.
147-154, 2014.

ROQUE, André Luiz R.; JANSEN, Ana Maria. Wild and synanthropic reservoirs of
Leishmania species in the Americas. International Journal for Parasitology: Parasites and
Wildlife, v. 3, n. 3, p. 251-262, 2014.

SAHA, Suranjana et al. The NCEP Climate Forecast System Version 2. Journal of Climate,
v. 27, p. 2185-2208, 2014.

SANTOS, Thiago Vasconcelos dos et al. Increasing potential risk for american visceral
leishmaniasis in Amapa, Brazil. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical,
Uberaba, v. 49, n. 6, p. 772-773, 2016.

SENRA, M. S.; PIMENTEL, P. S. R.; SOUZA, P. E. F. P. Leishmaniose visceral em
Santarem - PA: Aspectos gerais do controle, inquerito sorol6gico em cées e tratamento dos
casos humanos. Revista Brasileira de Malariologia e Doencas Tropicais, Rio de Janeiro, v.
37, p. 47-59, 1985.

SILVA, Luis Antonio Guerra Concei¢do. Biomas presentes no Tocantins. Brasilia: Camara
dos Deputados, 2007. Disponivel em: < http://bd.camara.gov.br/bd/handle/bdcamara/1424>
Acesso em: 20 abr. 2017.

SILVA, Roberto Antero. Urbanizacdo pela migracdo em Araguaina (TO). Caminhos de
Geografia, Uberlandia, v. 17, n. 59, p. 1-15, 2016.

SILVEIRA, Lindon J. Diniz et al. Historical series of patients with visceral leishmaniasis
treated with meglumine antimoniate in a hospital for tropical diseases, Macei6-AL, Brazil.
Revista do Instituto de Medicina Tropical de Sdo Paulo, Sao Paulo, v. 57, n. 1, p. 33-38,
2015.

SOUZA, Ana Paula Lino de; JESUS, Jairo Ramos de; TEIXEIRA, Mariana Caetano. Estudo
retrospectivo da epidemiologia da leishmaniose visceral no Rio Grande do Sul: revisdo de
literatura. Veterinaria em Foco, Canoas, v. 11, n. 2, p.112-118, 2014,

SOUZA, Jussara Freire de; SILVA, Richarde Marques da. Analise de perfis temporais de
NDVI e EVI em diferentes usos do solo do municipio de Goiana—Pe. OKARA: Geografia
em Debate, Jodo Pessoa, v. 10, n. 3, p. 604619, 2016.

STEINDEL, Maério et al. Outbreak of autochthonous canine visceral leishmaniasis in Santa
Catarina, Brazil. Pesquisa Veterinaria Brasileira, Rio de Janeiro, v. 33, n. 4, p. 490-496,
apr. 2013.

TOLEDO, Celina Roma S. de et al. Vulnerabilidade a transmisséo da leishmaniose visceral
humana em area urbana brasileira. Revista de Saude Publica, Sdo Paulo, v. 51, n. 49, p. 1-
11e, 20171.



68

TONELLI, Gabriel Barbosa et al. Aspects of the ecology of phlebotomine sandflies (Diptera :
Psychodidae) in the Private Natural Heritage Reserve Sanctuary Caraca. PL0S One, v. 12, n.
6, 2017.

TSEGAW, Teshome et al. Identification of environmental parameters and risk mapping of
visceral leishmaniasis in Ethiopia by using geographical information systems and a statistical
approach. Geospatial Health, v. 7, n. 2, p. 299-308, may 2013.

VIANA, Graca Maria de Castro et al. Relationship between rainfall and temperature:
observations on the cases of visceral leishmaniasis in Sdo Luis Island, State of Maranhéo,
Brazil. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical, Uberaba, v. 44, n. 6, p. 722—
724, nov. 2011.

WAN, Shengming. MOD11A2 MODIS/Terra Land Surface Temperature/Emissivity 8-Day
L3 Global 1km SIN Grid V006. Disponivel em:
<https://doi.org/10.5067/modis/mod11a2.006>. Acesso em: 14 mar. 2017.

WERNECK, Guilherme Loureiro. Visceral leishmaniasis in Brazil: Rationale and concerns
related to reservoir control. Revista de Saude Publica, Séo Paulo, v. 48, n. 5, p. 851-856,
out. 2014.

WHO. Control of the leishmaniases: report of a meetting of the WHO Expert Committee on
the Control of Leishmaniases. Geneva, 2010.

Leishmaniasis. Disponivel em:
<http /lwww.who. |nt/med|acentre/factsheets/fs375/en/> Acesso em: 27 jul. 2017.

Neglected tropical diseases. Washington, 2017. Disponivel em:
<www.who.int/neglected_diseases/diseases/en/> Acesso em: 27 jul. 2017.

. Plan de accidn para fortalecer la vigilancia y control de las leishmaniasis en las
Américas 2017-2022. Washington, 2017.

VAN DEN BOGAART, Erika et al. Prevalence, features and risk factors for malaria co-
infections amongst visceral leishmaniasis patients from Amudat hospital, Uganda. PLOS
Neglected Tropical Disease, v. 6, n. 4, 2012.

VASCONCELOS FILHO, Jodo Manuel; SOARES, Beatriz RibeiroSoares BR. Os conflitos e
as contradi¢bes na aquisicdo da moradia social nos enclaves de pobreza urbana no Brasil: uma
analise sobre a cidade de Araguaina-Tocantins. Revista Geogréafica de América Central,
Heredia, v. 2, p. 1-14, jul./dez.2011.



69

APENDICE

Apéndice 1 - Scripts do Google Earth Engine, em https://code.earthengine.google.com/.

1.1 Umidade méxima

var NOAA = ee.ImageCollection("NOAA/CFSV2/FOR6H"),
shape =ee.FeatureCollection("ft:1JeWi4nuLWDchX2fQFgeSY QPwMHUksqaEHFgISru2");

/lcentraliza a regido de interesse (Tocantins)
Map.setCenter(-48.298247, -10.175280, 5);

/I Get humidity min data for 1 year.
var umid_max = NOAA
filterDate('2010-12-01', '2010-12-31")
select('Maximum_specific_humidity_at 2m_height_above ground 6 Hour_Interval’)
.map(function(image) {
// Datato kg to g
return image.multiply(1000)
.set('system:time_start', image.get('system:time_start'));
b
var umid_maxR = umid_max.reduce(ee.Reducer.mean());
/I Make the chart, set the options.
var chartl = ui.Chart.image.byRegion({
image: umid_maxR,
regions: shape,
scale: 200,
xProperty: 'CODIGO",
b
chartl.setOptions({
title: 'Umidade maxima 2010',



vAXxis: {title: 'g/kg'},
hAxis: {title: 'Cases'},
legend: 'none’,
lineWidth: 1,
b
I Print the chart.
print(chartl);

1.2 Umidade Minima

/lcentraliza a regido de interesse (Tocantins)
Map.setCenter(-48.298247, -10.175280, 5);

I/ Get humidity min data for 1 year.
var umid_min = NOAA
filterDate('2010-12-01', '2010-12-31")
select('Minimum_specific_humidity_at 2m_height_above_ground_6_Hour_Interval’)
.map(function(image) {
// Datato kgto g
return image.multiply(1000)
set(‘system:time_start’, image.get('system:time_start'));
b
var umid_minR = umid_min.reduce(ee.Reducer.mean());
I/l Make the chart, set the options.
var chartl = ui.Chart.image.byRegion({
image: umid_minR,
regions: shape,
scale: 200,
XProperty: 'CODIGO",
b
chartl.setOptions({
title: 'Umidade min 2010,
VAXis: {title: 'g/kg'},
hAxis: {title: 'Cases'},
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legend: 'none’,
lineWidth: 1,

H;
/I Print the chart.

print(chartl);

1.3 Enhanced Vegetation Index (EVI)

/lcentraliza a refido de interesse (Tocantins)
Map.setCenter(-48.298247, -10.175280, 5);
I/ Get 1V data for 1 year.

var evi = ee.ImageCollection(MODIS/MOD13Q1")
filterDate('2014-01-01', '2014-12-31")
select('EVIY)
.map(function(image) {
// Data to IV.
return image.multiply(0.0001).set('system:time_start', image.get('system:time_start’));

H

var evix = evi.reduce(ee.Reducer.mean());

//shape por ano

var shape =

ee.FeatureCollection("ft:1JeWi4nuLWDchX2fQFgeSY QPwMHUksqaEHFglISru2");
Map.addLayer(shape);

/I Make the chart, set the options.

var chart2 = ui.Chart.image.byRegion({
image: evix,
regions: shape,
scale: 200,
XProperty: 'CODIGO,
b
chart2.setOptions({
title: 'evi 2014',
vAXxis: {title: 'IV'},
hAxis: {title: 'Cases'},
legend: 'none’,
lineWidth: 1,

H



/Il Print the chart.
print(chart2);

1.4 Temperatura minima e maxima

//centraliza a regido de interesse (Tocantins)
Map.setCenter(-48.298247, -10.175280, 5);

//SHAPE (municipios do Tocantins)

var TO_mun =

ee.FeatureCollection("ft:1JeWi4nuLWDchX2fQFgeSY QPwMHUksgaEHFgISru2");
Map.addLayer(TO_mun, {color: 'FF0000'}, 'Municipios do Tocantins');//visualizagdo do
"shape™

/I Get temperature data for 1 year.
var Istday = ee.ImageCollection(MODIS/MOD11A2")
filterDate('2010-01-01', '2010-12-31")
select('LST_Day_1km)
.map(function(image) {
// Data to Kelvin to celsius.
return image.multiply(0.02).subtract(273.15)
set('system:time_start', image.get('system:time_start'));
b
var tmeanl = Istday.reduce(ee.Reducer.mean());
//Map.addLayer(tmeanl);

var Istnight = ee.ImageCollection(MODIS/MOD11A2")
filterDate('2010-01-01', '2010-12-31")
select('LST_Night_1km’)
.map(function(image) {
// Data to Kelvin to celsius.
return image.multiply(0.02).subtract(273.15)
set('system:time_start', image.get('system:time_start’));
b
var tmean2 = Istnight.reduce(ee.Reducer.mean());
//Map.addLayer(tmean2);

//shape por ano

/Ivar shape =
ee.FeatureCollection("ft:1JeWi4dnuLWDchX2fQFgeSYQPwMHUksgaEHFgISru2™)
Il filterMetadata("YEAR','equals','2010.000000');

//Map.addLayer(shape);

I/l Make the chart, set the options.
var chartl = ui.Chart.image.byRegion({
image: tmeanl,
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regions: TO_mun,
scale: 200,
XProperty: 'CODIGO",
b
chartl.setOptions({
title: "Temp day 2010,
vAXxis: {title: 'Celsius'},
hAxis: {title: 'Cases'},
legend: 'none’,
lineWidth: 1,

H:

var chart2 = ui.Chart.image.byRegion({
image: tmean2,
regions: TO_mun,
scale: 200,
XProperty: '‘CODIGO",

b

chart2.setOptions({
title: "'Temp night 2010’
vAXxis: {title: 'Celsius'},
hAxis: {title: 'Cases'},
legend: 'none’,

lineWidth: 1,

H

// Print the chart.
print(chartl);
print(chart2);

1.5 Elevacéo

var srtm = ee.Image("CGIAR/SRTM90_V4"),
TO _mun =
ee.FeatureCollection("ft:1JeWi4nuLWDchX2fQFgeSYQPwMHUksqaEHFgISru2™);

/lcentraliza a refido de interesse (Tocantins)
Map.setCenter(-48.298247, -10.175280, 5);

I/SHAPE (municipios do Tocantins)
Map.addLayer(TO_mun, {color: 'FF0000'}, ‘Municipios do Tocantins');
/Ivisualizacdo do "shape”

/Ivar mean = srtm.reduceRegion('mean’,TO_mun);
/lprint(mean);



var chartl = ui.Chart.image.byRegion({
image: srtm,
regions: TO_mun,
scale: 200,
XProperty: 'CODIGO,

H

// Print the chart.
print(chartl);

1.6 Precipitacéo

/lcentraliza a refido de interesse (Tocantins)
Map.setCenter(-48.298247, -10.175280, 5);

/I Get precipitation data for 1 year.

var prec = ee.ImageCollection("UCSB-CHG/CHIRPS/PENTAD")
filterDate('2010-01-01', '2010-12-31")
.select(‘precipitation’);

var precx = prec.reduce(ee.Reducer.mean());
//Map.addLayer(precx);

/Ishape
var shape =
ee.FeatureCollection("ft:1JeWi4nuLWDchX2fQFgeSY QPwMHUksgaEHFgISru2™);

Map.addLayer(shape);

/I Make the chart, set the options.
var chartl = ui.Chart.image.byRegion({
image: precx,
regions: shape,
scale: 200,
xProperty: 'CODIGO",
b
chartl.setOptions({
title: 'precipitation 2010,
VAXis: {title: 'mm/pentad'},
hAxis: {title: 'Cases'},
legend: 'none’,
lineWidth: 1,

H
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// Print the chart.
print(chartl);

1.7 Matriz de correlacéo das variaveis climaticas e ambientais com a taxa de incidéncia de LV
acumulada de 2007 a 2014.

-

5 3 4 5

Nota: Correlagdo por meio do teste de Spearman ao nivel de significancia de P-valor menor que
1%.

Legenda

Tx0714 = taxa bruta acumulada de incidéncia de LV no periodo de 2007 a 2014
X1 =taxa de urbanizacéo

X16 = elevagdo(m)

X17 = temperatura maxima (°C)

X18 = temperatura minima (°C)

X19 = umidade maxima (g/Kg)



X20 = umidade minima (g/Kg)

X21 = enhanced vegetation index 2007
X22 = enhanced vegetation index 2010
X23 = enhanced vegetation index 2014

X29 = precipitagdo pluviométrica (mm)
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ANEXOS

Anexo 1 - Ficha de investigacdo de leishmaniose visceral (2001 a 2006).
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Anexo 2 - Ficha de investigagdo de leishmaniose visceral (2007 a 2014).
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