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Resumo

A leishmaniose visceral (LV) tem se expandido, desdlécada de 1980, para grandes
centros urbanos do Brasil. Varios fatores contmbysara esta situacéo, dentre eles a
grande mobilidade das pessoas, alteracbfes amBientiadensamento populacional,
gue favorecem o contato entre seres humanos, setooeitros animais. Nesse ultimo
grupo, o cdo é o principal reservatorio da doermganeio urbano. Dentre 0s objetivos
do Programa de Controle da Leishmaniose Viscef@LYP estdo a reducdo da morbi-
mortalidade e da transmissao da LV. Consideran@ocaguelhor definicdo das areas de
risco para LV pode maximizar as intervencbes degmgio e controle, os objetivos
deste estudo foram analisar a distribuicdo espampdral e o risco relativo da LV em
Belo Horizonte e verificar a existéncia de ass@agntre o risco relativo e infec¢ao
canina, altitude, vegetacédo e as variaveis derfiogsae socio-econdmicas presentes
no indice de Vulnerabilidade a Saude. Outro objetindo menos importante, foi
analisar o perfil clinico-epidemiolégico dos cases 6bitos. A vegetacdo foi
caracterizada a partir de imagens de satélite adbtbr sensoriamento remoto. No
periodo estudado, 1994-2009, foram registrados31lca9os humanos de LV, incluindo
167 Obitos. Todas as variaveis estudadas forantejemgnciadas segundo as unidades
geograficas de analise: distritos sanitarios esadEa abrangéncia das 146 unidades
basicas de saude de Belo Horizonte (BH). Este espassui dois delineamentos
epidemiolégicos: ecoldgico e coorte histérica. @dad do Sistema de Informacéo de
Agravos de Notificacdo (SINAN) foram utilizados aar estudo de coorte historica que
possibilitou identificar sinais e sintomas, preesmo momento da suspeita clinica do
caso de LV, significativamente associados ao olitmueza (OR 2,90), co-infeccao
LeishmaniaHIV (OR 2,36), idade>60 anos (OR 3,11), presenca de outro quadro
infeccioso (OR 3,22), fenbmenos hemorragicos (CBY)3e ictericia (OR 10,08). As
criangas <5 anos foram mais acometidas pela doengaanto as maiores letalidades
foram observadas em individuos de 30-39 anos (20,21>60 anos (24,42%). No
delineamento ecoldgico, foram utilizadas modelagestsitisticas de dados espaco-
temporais para avaliacdo da incidéncia e do ristativo (RR) de LV. Os modelos
lineares generalizados identificaram tendénciascerdges de evolugcdo temporal da

incidéncia de LV em todos os distritos de BH comnges variagdes entre 0S mesmos.



A partir de 2004, os distritos Barreiro e Oeste tncaracterizado como as mais
recentes areas de aumento da incidéncia de LV,eocqtacteriza a dificuldade de
conter a expansao da doenca. A modelagem bayesiana,dependéncia espaco-
temporal entre areas vizinhas, permitiu melhoraligacdo e compreenséo da variacao
espacial e tendéncia temporal da incidéncia deQuitra abordagem bayesiana permitiu
identificar associagdo entre o RR de LV, renda meédéi razdo de cées
sororreagentes/habitante. Essa razdo ndo tem egtoitd na literatura e, neste estudo,
foi utilizada com sucesso. Concluiu-se que ha bgtareidade do RR entre as 146 areas
de BH, 25 das quais (17%) apresentaram os maiakseg de RR (1,5-2,55) e
localizam-se nos distritos Leste, Nordeste, Nomebtorte e Venda Nova. Pelos
resultados obtidos, considerou-se adequado o u$ma® de Vulnerabilidade a Sadde
para auxiliar no planejamento do PCLV, uma vez sgies componentes de renda e
educacao apresentaram significativa associacdooc&®R. A identificagcdo de fatores
associados ao 6bito pode contribuir para melhorpceensao e reducdo da letalidade
por LV. O SINAN € uma importante ferramenta do PChésmo frente a necessidade
de melhoria na qualidade, subnotificacdo e comsigiédos bancos de dados. Belo
Horizonte é um centro urbano com transmissao atigansao da LV, constituindo-se

um desafio para o programa de vigilancia e controle

Palavras-chave leishmaniose visceral, incidéncia, risco relativéetalidade,

modelagem de dados espaco-temporais



Abstract

Since the decade of 1980, the visceral leishman({&4i) has expanded to major urban
centers of Brazil. Several factors contribute tis #ituation and among them the great
mobility of populations, environmental changes #mel increase in population density,
which promote contact between humans, vectors #me animals. In this latter group
the dog is the main reservoir of disease in thammdnvironment. Among the goals of
the Program of Surveillance and Control of ¥rs¢ Leishmaniais (PCVL) are the
reduction of morbidity and mortality and transmigsiof VL. Whereas the best
definition of risk areas for VL can maximise thesul of interventions for prevention
and control, the objectives of this study werenalgze the spatio-temporal distribution
and the relative risk of VL in Belo Horizonte, tleénical-epidemiological profile of
cases and deaths. Other no less important objeuatage to verify the existence of
association between the relative risk and canieciion, elevation, vegetation and
demographic and socio-economic variables presehiealth Vulnerability Index. The
vegetation was characterized from the satellitegesaobtained by remote sensing. In
the period studied, 1994-2009, 1293 human cas&4 ofiere reported, including 167
deaths. All the studied variables have been gezrerted according to the geographical
units of analysis: sanitary districts and coverssha by 146 basic health units of Belo
Horizonte (BH). This study has two epidemiologidakigns: ecological and historical
cohort. The data of the Reportable Disease InfaomaSystem Brazilian (SINAN-
Brazilian Ministry of Health) were used in histodohort study that enabled to identify
signs and symptoms, present at the time of clingzapicion of VL, significantly
associated with death: weakness (OR 2.88)shmaniaHIV co-infection (OR 2.36),
age >60 years (OR 3.11), presence of other infectiouR (822), hemorrhagic
phenomena (OR 3.50) and jaundice (OR 10.08). Gdnldrounger than 5 years were
most affected by the disease, while the highemlgthwas observed in individuals of
30-39 years old (20.21%) and>60 years (24.42%). In ecological design, spatio-
temporal data statistical modeling were used tduat@ the incidence and relative risk
(RR) of VL. Generalized linear models have ideatifincreasing trends of temporal
evolution of the incidence of VL in all districtd H with large variations between
them. From 2004, the districts Barreiro and Westehaeen characterized as the most



recent areas of increased incidence of VL, whatrattarizes the difficulty of
containing the spread of the disease. Bayesian Imgdewith spatio-temporal
dependency between neighbouring areas, allowedrhésualization and understanding
of the evolution of the incidence of VL. Anothery@sian approach allowed to identify
the association between RR of VL, average incontedmys serum reagent/inhabitant
ratio. This reason has not been described in temture and, in this study, was used
with success. It was concluded that there is hg&reity of RR among the 146 areas of
BH, 25 of which (17%) had higher values of RR (2,55) and are located in East,
Northeast, Northwest, North and Venda Nova. By th#ained results, it was
considered appropriate to the use of Health Vulmbtalndex to assist in the planning
of the PCVL, since its components of income andcation showed significant
association with the RR. The identification of farst associated with death can
contribute to better understanding and reductiotetbfality by VL. The SINAN is an
important tool of PCVL, even regard the need toronp the underreporting, and
quality and consistency of databases. Belo Horastan urban centre with active
transmission and expansion of VL, becoming a ehgk to the surveillance and

control program.

Keywords: visceral leishmaniasis, incidence, regtisk, lethality, spatio-temporal data
modeling
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1 Introducao

A leishmaniose visceral (LV) € uma zoonose distdaumundialmente. A Organizacao
Mundial da Saude estima que existam, por ano, 508awos casos humanos e 59 mil
mortes em decorréncia da doenca em todo o m(WtHO 1990 e 2002; Miles et al.

1999; Desjeux 2004). A maior concentracdo de casosloenca (90%) ocorre em
Bangladesh, india, Nepal, Sud&o, Etiépia e Brdiles et al. 1999; Queiroz et al.

2004; Rey et al. 2005; Brasil 2006b).

A LV, até meados da década de 1980, ocorria pafmignte em areas rurais e
municipios de regides menos desenvolvidas. Nas uitéeas décadas, houve uma
mudanca de perfil epidemioldgico devido ao estalii@ento de novas fronteiras da
doenca a partir de sua expansdo e urbanizacéo, rawmdjp pela ocorréncia de

inUmeros casos em cidades de grande e médio fotta et al. 1990; Tesh 1995).

Com o processo de urbanizacéo, a doenca apregeata-sanca expansao no pais e foi
identificada como autdctone nas cinco regides leiess. A regido Sul era considerada
indene para LV humana e canina (Brasil, 2010), atafinal de 2008 houve registro

dos primeiros caes infectados e, no inicio de 2008, primeiros casos humanos no
Estado do Rio Grande do Sul (SVS/MS & SES/RS 2010).

Dentre os aspectos da mudanca global que provan@niefluenciam a taxa de

incidéncia e a distribuicdo mundial de doencasstratidas por vetores s&o citados:
urbanizacdo, mudancas climéticas, comércio e eicéiol de pessoas, polui¢do, uso do
solo, armazenamento de agua e irrigacdo. Emboea dii¢il predizer a extensao,

estima-se que, em 2030, cinco bilhdes de pesstgams/ivendo em areas urbanas em
todo o mundo (United Nations Population DivisiorD2]) Esse intenso crescimento da
populacdo urbana podera contribuir para a ocoméme epidemias de doencgas

transmitidas por vetores em areas urbanas (Su@94).

As medidas de controle preconizadas até entdofomnam suficientes para contencao
da doenca no meio urbano. A situacdo atual de ddtssidade populacional dos
municipios acometidos, associada as alteracbesatals e condigbes inadequadas de

vida contribui para a expansdo geografica e auméotoumero de casos em areas



urbanas e representa um grande desafio para adegdovas formas e produtos para

enfrentamento deste problema.

No Brasil, a LV é causada pelaishmania infantum (=L. chagasg o vetor é o
flebotomineoLutzomyia longipalpisOs cées sdo 0s mais importantes reservatorios do
parasito em areas urbanas. Segundo dados do MimidegeSaude (2010), no periodo de
2001 a 2009, foram notificados 30.373 casos autéstde LV no Brasil, 0 que resulta
numa média de 3.375 casos anuais. Desse totaljasiandos casos (75,70%) foram
registrados nos Estados do Maranhdo (15,72%), Mi@asais (12,88%), Ceara
(11,87%), Bahia (10,12%), Para (9,56%), TocantB191%0) e Piaui (7,54%) (Brasil
2010a).

Nos ultimos anos, houve aumento da letalidade pbrein diversas regides do pais
apesar dos fluxos estabelecidos para o tratamespecidico e dos recursos de
tratamento intensivo. Um dos principais fatores gadem ter contribuido para esse
aumento da letalidade é o diagndstico tardio dasoscgBrasil, 2006b). A série

cronolégica dos indices de letalidade por LV nosBrano periodo de 1994 a 2008, é

apresentada na figura 1.
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Figura 1- Letalidade por leishmaniose visceral no BragiB4.a 2008
Fonte:SVS/MS (dados parciais de 2008)

Os fatores relacionados ao risco de morte por v s&lo estudados, mas a letalidade
se mantém elevada no Brasil, 0 que ressalta a iémma do estudo desses fatores num

grande centro urbano como Belo Horizonte. Por igegtende-se identificar e analisar



0s sinais e sintomas, registrados no momento deeaslinica do caso, que estejam
associados ao 6bito por LV no municipio de Beloittmte.

E provavel que a acdo modificadora do homem iméenfas condicdes de transmisséo e
na determinagdo de ambientes associados a ocarrdaccasos de LV. Por isso, a
identificacdo detalhada dos locais de risco perm@eocdo de estratégias direcionadas,
especificas e, portanto, mais efetivas no contaldV. Neste contexto, avaliagdes
mais consistentes da distribuicdo espaco-tempardbénca e de seus possiveis fatores
de risco servem de ferramenta para direcionar @ipar estratégias de controle em
grandes centros urbanos, onde a ocorréncia da alestg relacionada ao vetor, aos

hospedeiros potenciais e ao local em que as pessidem.

Acredita-se que a utilizacdo de andlises espgotale auxiliar na sele¢do de areas para
controle e na otimizacao de recursos humanos endeslno Programa de Vigilancia e
Controle da LV em Belo Horizonte. O geoprocessamgmdrmite que camadas de
informacdes sejam criadas e sobrepostas agregavelsas sistemas de informacéao,
que sdo independentes entre si, além de permiidigdo de outras informacgfes

possibilitando assim a visualizacdo de &reas coiormsco de transmissao.

A melhoria do fluxo de informacdo do sistema dedsalrasileiro, juntamente com a
evolucéo de técnicas e equipamentos computacidoaisiitimos anos, tem permitido a
aplicacdo de geotecnologias em epidemiologia. Bssa vem colaborar na andlise de
dados, produzidos pelo setor saude, sobre gruppslgmionais considerando sua
distribuicdo espacial e temporal, auxiliando a c@eapsao do processo saude-doenca
nas populacdes e consequentemente na adocao ddameducativas, profilaticas e de

controle (Campos Junior 2007).

Diante do exposto, os objetivos deste estudo foaaadisar a distribuicdo espaco-
temporal e o risco relativo da leishmaniose vidceraerfil clinico-epidemiologico dos
casos e Obitos e a existéncia de associagdo emisemrelativo e infec¢cdo canina,
altitude, vegetacdo e varidveis demogréficas eosgmmnémicas em Belo Horizonte,
Minas Gerais, no periodo de 1994 a 2009.



2 Revisao de literatura

2.1 Leishmaniose Visceral na Regido MetropolitanaedBelo Horizonte

Na regido metropolitana de Belo Horizonte, o prim&iaso humano autéctone de LV,
por transmissao vetorial, foi relatado em 1989 @eeret al, 1990) no municipio de
Sabara. Em 1992, cées sororreagentes foram deisatad Belo Horizonte (BH) e o
primeiro caso humano ocorreu em 1994. Desde enthAdnwero de casos tem sido
crescente, principalmente dentre criancas e pegsse#&s velhas. Uma caracteristica
ecoldgica importante da doenca em areas urbanasoécentracdo espacial de casos
humanos associada a presenca de cées (Oliveita2&04). Em BH, a proporcéo de
cées sororreagentes variou de 4,3 a 9,3% entreaassde 1996 e 2007 (Fiuza et al.
2008).

Em BH, o numero de casos de LV tem se elevado a aad desde 1994 (Luz et al
2001). Inicialmente identificada no Distrito Sanié Leste, sua ocorréncia foi
posteriormente registrada em Distritos limitrofesno Nordeste, Norte, Venda Nova e,
mais posteriormente, Noroeste e Pampulha (Genab £990; Luz et al. 2001; PBH,
2008). No periodo de janeiro/1994 a mar¢o/2009nforconfirmados 1.239 casos
autoctones da doenca, dos quais 77% concentraramsseinco primeiros distritos

citados. Atualmente, a LV ocorre em todo o mumicge maneira desigual.

O grande numero de 0Obitos tem contribuido paraBiidenha um dos mais elevados
niveis de letalidade do pais. No periodo de 192@08, a letalidade média foi de 13%,
com variagbes entre 6,25% (em 1996) e 21,99% (2(09) 1994, primeiro ano de

registro de casos em BH, a letalidade foi uma dais slevadas (20,69%) e preocupa o

fato desse elevado nivel ter sido novamente ragistem 2009.

O estudo de Oliveira et al. (2001) avaliou a distigdo espacial da LV em Belo
Horizonte (BH) no periodo de 1994 a 1997. Obsemarpe 0s casos humanos
ocorreram em areas com elevada densidade de caesagentes. Souza et al. (2006),

utilizando técnicas de analise espacial, definirdmeais de concentracdo de



leishmaniose canina em BH e demonstraram que 8d@9¥casos humanos estavam
relacionados aos casos caninos. Segundo Borge$)(286h estudo caso-controle
realizado em BH, pessoas que possuiam cdes enresiddncias apresentaram 2,17
mais chance de terem LV quando comparadas aosdnds sem céo na residéncia. Em
relacdo ao numero de cdes, moradores de casaspemiasaum cado tiveram 1,87 vezes
mais chance de adquirirem LV e esta chance aumgracal 3,36 vezes dentre 0s

moradores de casas com dois caes, quando compamssidentes de casas sem cao.

Segundo Oliveira et al (2006), a presenca de amimai vizinhanca da residéncia
apresentou significativa associacdo com a ocoaéeiLV. Descreveram também que,
apesar de os cdes serem 0S animais mais comursgid@ metropolitana de BH,
porcos, equideos, vacas e marsupiais tém sidadekt Esses autores mencionam a
necessidade de estudos que avaliem como os dédsraiieis de urbanizacdo estdo
relacionados a ocorréncia de LV.

Além dos casos clinicos registrados, € importantesiderar que a infeccgéo
assintomatica em seres humanos tem sido relatadséreas endémicas rurais e
recentemente em areas urbanas (Badaro et al. Ca8fas et al. 2002, Moreno et al.
2006). O estudo transversal de base populaciorsizado em Sabara, na regiao
metropolitana de Belo Horizonte, revelou prevaléma infeccdo humana assintomatica
por L. chagasi entre 2,4% e 10,7%, dependendo do teste soroldgiizado (Moreno

et al. 2006 e 2009). Desta forma, a existénciafe¢do assintomatica pbr infantum
deve ser investigada para que se tenha estimatavasal prevaléncia da infeccdo em

seres humanos.

Em Belo Horizonte, a presenca do vetor foi avaliada Gltimas décadas. O estudo
entomologico de Resende et al. (2006), conduziddl@8Y, verificou predominio de
Lutzomyia longipalpisPosteriormente, Souza et al. (2004) detectaram esgécie
entre abril/2001 e mar¢o/2003, no peri e no intnaiddio, fato que sugere o seu
comportamento sinantropico. Dentre as espécietedetdbmineos capturadas nas areas
verdes do municipio, &. longipalps foi encontrada em pequeno numero, o0 que
exemplifica a sua adaptacdo as areas urbanizades.aMas verdes, as espeécies

encontradas em maior numero foramwhitmane L. intermedia.Cinco anos depois,



Saraiva et al. (2011) realizam capturas entomaddgico periodo de julho/2006 a
junho/2007. Relataram que 94% dos exemplards ttengipalpsforam capturados em
areas urbanas de BH e apenas 6% em areas verdeslifecenca significativa entre

essas proporcgoes.

A heterogeneidade da exposicdo a fatores de rise® & variabilidade espacial e
temporal das taxas de ocorréncia de doencas ingai(Anderson & May 1992;
Woolhouse et al. 1997). Para compreender esseéqgzade distribuicdo de doencas, €
necessario considerar que nem todos os fatorésabesé@o reduziveis a atributos locais
ou individuais. Além disso, fatores que variam emauampla escala podem ser
importantes determinantes de taxas de infeccéo exuemas regides (Werneck et al.
2007).

Os determinantes da ocorréncia de zoonoses derovigrial, tal como a LV, também
operam em varios niveis. Por exemplo, huma amptala&so clima e a cobertura
vegetal determinam o habitat do vetodongipalpise o tamanho e longevidade de sua
populacao (Youg & Lawyer, 1987; Quinnell & Dye, #9®ias-Lima et al. 2003). Na
escala da comunidade, fatores como o0 uso da tersagealidade da habitacdo
influenciam as populacfes de vetores e sua ineregé pessoas susceptiveis (Tesh
1995; Dye 1996). Na escala individual, a idadedeféciéncia nutricional aumentam o
risco de desenvolvimento de manifestacao clinieslfTL995; Dye 1993). A interacdo
de fatores, operando em diferentes niveis, indisgotente influencia a distribuicéo e a
concentracdo geografica de casos de LV observaalasAméricas e outros locais
(Magill 1995; Franke et al. 2002).

O estudo das distribuicbes espaciais e temporaisci#éncia de doengas e agravos a
saude, além de suas relacdes com fatores de rgencgnis, vem se constituindo em
uma area do conhecimento extremamente propicidiéaggn e desenvolvimento de
novos metodos e modelos estatisticos. Alem distmatise dos dados distribuidos pelo
espaco geografico vem sendo cada vez mais valarizadjestdo de servigos de saude,
por apontar novos subsidios para planejamento kBagd@ de acdes (Barcellos &
Bastos 1996 e 1997).



2.2 Andlise espacial em saude

O estudo quantitativo da distribuicdo das doengaseovicos de saude em que o objeto
de estudo esté referenciado geograficamente é diemdonde analise espacial em saude
(Gesler 1986). Vale ressaltar que a andlise edpa@iase resume ao mapeamento de
eventos.

As andlises epidemioldgicas sobre risco de doet&asincorporado o avanco dos
programas computacionais e dos sistemas de inféesageogréficas. A importancia da
metodologia em Estatistica Espacial tem crescidoUiiimos anos, uma vez que, em
diversas areas do conhecimento, problemas cujetootg estudo e dados envolvem

um componente espacial tém sido cada vez maiseneegi (Reis, 1998).

A anadlise espacial em epidemiologia é utilizadaa peentificar padrdes espaciais de
morbidade e/ou mortalidade e os fatores assocemeégses padroes, descrever processos
de difusdo de doencas, visando sua predicdo eotmnflém disso, apesar do aspecto
aparentemente estatico de um mapa, ele refletetisarthente complexos processos
sociais, histéricos, geograficos e ambientais (Meklo et al. 2009).

De acordo com Gatrell & Baylei (1996), os métodasapanalise espacial podem ser
divididos em trés grupos, segundo seu propositeipal:
- visualizacdo: em que o mapeamento de eventoasidie £ ferramenta priméaria;
- andlise exploratéria de dados: Gtil para descrpadrdes espaciais e relacdes entre
mapas;
- modelagem: utilizada para testar uma hipotesesiimar relagcdes, como, por

exemplo, entre a incidéncia de uma determinadagdoewariaveis ambientais.

No caso da Leishmaniose Visceral, o georrefereraidondos dados permitvaliara
existéncia de associacdo entre areas com ocor@madeccido humana e altas taxas de
prevaléncia canina, assim como densidades maiadgewdd.. longipalpis ainda que
em base apenas visual, sem que fosse testadassstaagdo. O georreferenciamento

permite estabelecer, por intermédio dos mapasnpaie areas de maior risco de



ocorréncia da doenca (Camargo-Neves et al. 200\ei@ et al. 2001; Margonari et al.
2006; Werneck et al. 2007; Saraiva et al. 2011).

2.3 Programa Nacional de Vigilancia e Controle da €ishmaniose Visceral

O Programa Nacional de Vigilancia e Controle dasheianiose Visceral (PCLV) do

Ministério da Saude (Brasil 2006b) objetiva a rédugla letalidade e do grau de
morbidade, assim como a diminuicdo dos niveis alesimissdo da doenca. Tem como
estratégias o diagnostico precoce e tratamentocdess humanos, identificacdo e

retirada de reservatérios caninos, controle vdterealucagdo em saude.

Na metodologia estabelecida pelo PCLV, cada mupicipcebe uma pontuacéo
diferenciada segundo a média de casos humanos delosVultimos cinco anos.
Recentemente, foi reduzido para trés anos o penpada calculo dessa média. A
estratificacdo epidemiologica das é&reas com trassmi de LV auxilia no

direcionamento de medidas de controle a serenzageials.

Os municipios com média de casos menor que 2,4 etdsificados como
municipios ddransmisséo esporadicaqueles com a média de casos entre 2,4
e 4,4 estéo classificados comotdensmissdo moderade, aqueles com média
de casos de 4,4 ou mais estdo classificados comtrademissao intensa
(Brasil, 2006b, p.42).

O PCLV, editado em 2004, prop0e a priorizacdo éasade maior risco de ocorréncia
de casos humanos de LV para o desenvolvimento @esagde controle e também a
incorporacdo de areas sem ocorréncia de casos banman caninos nas ac¢fes de

vigilancia com objetivo de evitar ou minimizar gparséo da doenca (Brasil, 2004).

O controle vetorial quimico foi identificado comdetivo em algumas situagdes
(Alencar 1961; Costa et al. 1990). No entanto, p®re destaque: as diferentes
condicbes e produtos utilizados nesses estudosoempacacdo aos atuais; questdes

ambientais e de saude ocupacional inerentes ao des@rodutos quimicos; a



complexidade da operacionalizacdo de seu uso; géreia de grande demanda de
recursos humanos e de insumos. Segundo o PCLV il(Be&6b), para maior

efetividade do controle vetorial € necessaria dzeg#o de alteracbes ambientais que
dificultem o estabelecimento do vetor na area, e depende de mudancas de
comportamento da populagdo, medida da qual seaspsultados a médio e longo

prazos.

Alternativas para o controle quimico tradicionahtéido estudadas. Maroli et al. (2001)
e Gavgani et al. (2002) obtiveram resultados issaetes com uso de coleiras
impregnadas com deltametrina em cées, reduzinda0éma taxa de infecgcéo canina no

primeiro ano e em 86% no segundo, quando compa@siodes sem uso da coleira.

Outro ponto relevante do PCLV, nas areas urbandrakil, € a remoc¢édo do cdo com
sorologia antieishmaniareagente, que tem sido alvo de questionamentodorisat

al. (1998) e Franca-Silva et £003) demonstraram que a retirada sistematicaéee c
infectados levou a diminuicdo da incidéncia humaneanina nas areas estudadas.
Alguns estudos que realizaram o sacrificio de sdesreagentes como Unica forma de
controle ndo alcancaram resultados satisfatériostZ® 1997; Moreira et al. 2004
sacrificio de caes sororreagentes, muitas vezesssaiclinico da infeccao, dificulta
as acOes de controle principalmente em areas wh&ia entanto, € fundamental
buscar novas alternativas para o PCLV, especiabnantque diz respeito a doenca no

espaco urbano.

2.4 Programa de Vigilancia e Controle da Leishmange Visceral em Belo

Horizonte

O numero de casos, incidéncia e letalidade por &¥/winte municipios brasileiros mais
acometidos pela doenca sdo apresentadas na Talbdetse observar que, em 2006,
BH apresentou uma das menores incidéncias (5,63@®»mil habitantes) e apenas o
municipio de Sao Luiz apresentou valor inferiod{4por 100 mil). No entanto, a
letalidade verificada em BH foi uma das mais elega(. 0,37%), inferior apenas a do

municipio de Ribeirdo das Neves (12,5%) que éiafdtcom BH.



Tabela 1 - Municipios brasileiros com maior ocorréncia @sas humanos de leishmaniose

visceral, Brasil, 2006

Ly L Casos Casos Incidéncia 2006 . . Letalidade
UF Cddigo Municipios 2005 2006 (100.000 hab.) Obito 2006
CE | 230440|Fortaleza 117 197 1 8,15 17 8,63
MS | 500270|Campo Grande 154 160 T 20,91 11 6,88
MG | 310620|Belo Horizonte 122 135 [ 5,63 14 10,37
Pl 221100|Teresina 130 109 § 13,59 8 7,34
PA | 150470|Moju 24 T 114,11 1 1,41
SP | 350600|Bauru 36 69 1 19,35 4 5,80
PA | 150210|Cameta 81 65 | 60,85 1 1,54
MA | 211220|Timon 66 61 § 41,74 6 9,84
TO | 170210|Araguaina 21 5 1 43,04 3 5,36
PA | 150130|Barcarena 42 9 1 64,42 3 6,12
PA | 150460|Mocajuba 39 46 T 208,57 2 4,35
MA | 211130|Sé&o Luis 54 4 § 4,41 3 6,82
MG | 315460|Ribeirdo das Neves 32 40 [ 12,39 5 12,50
MA | 210330|Cod6 66 39 4 33,88 3 7,69
MA | 210530|Imperatriz a7 39§ 16,77 0 0,00
SP | 351440|Dracena 5 391 94,90 2 5,13
CE | 230730}Juazeiro do Norte 28 38 I 15,79 2 5,26
PA | 150800/ Tomé-Agu 27 I | 65,88 1 2,94
MG | 317040|Unai 51 33 4 43,28 2 6,06
RN | 240800|Mossor6 20 321 13,93 0 0,00

Fonte: Programa de Controle de Leishnsmi®VS/MS

O PCLV esta implantado em BH, segundo as orientagdenicas do Ministério da
Saude, e suas estratégias de intervencao tém pgssadtualizacdes, principalmente, a
partir de revisdes e readequacdes realizadas erh R0estrutura do PCLV de Belo
Horizonte, o Laboratério de Zoonoses (LZOON) reali sorologia das amostras de
sangue canino e o Centro de Controle de Zoonos€¥)(© sacrificio dos céaes
sororreagentes. A partir de 2005, o LZOON teve esapacidade ampliada para
processar, mensalmente, 18 mil amostras de sargueoc A Prefeitura de BH
mantém, permanentemente, agentes de combate a iasdejne trabalham
exclusivamente nas agdes de controle da doengcac¢dae programadas e realizadas de
acordo com o perfil epidemioldgico existente, vigamtingir principalmente areas de

maior ocorréncia de casos humanos e de infeccaimacan

A Secretaria Municipal de Saude de Belo Horizor8M$A-BH), antecipando as
recomendacgfes do Ministério da Saude, realiza é@ssade controle da LV por
estratificacdo de regides, areas de abrangéncia ¢Agetores censitarios desde 2003.
As areas sem casos deveriam receber acdes de gaey&ma vez que o quadro atual

aponta para uma expansdo do numero de casos ealgetrgrafica de ocorréncia da
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doenca. Essa acdo ndo tem sido desenvolvida de featisfatdria até o momento,
devido as limitagbes operacionais, sendo a prihcgelas a intermiténcia no
fornecimento de kits para diagnéstico sorologicoirta Vale ressaltar que o controle

vetorial é definido, em parte, a partir dos resldtadesses exames (Fituza et al. 2008).

BH possui nove regionais e estratificava suas adeasbrangéncia das Unidades
Basicas de Saude (AA) a partir da incidéncia acadaubde LV nos ultimos cinco anos
(Figura 2). Nessa figura, pode-se observar queress &em registro de casos de LV
diminuiram de 21 para 13 no periodo de 2001 a 2B@8entemente, adequando as
recomendac¢fes do Ministério da Saude, essa asteafib possou a ser realizada para
periodos de trés anos. A incidéncia de LV nas AAvéliada juntamente com a
positividade canina e condigcdes ambientais. Nagsatem meédia, alta ou muito alta

transmissao é priorizada a realiza¢do do inquéaitoldgico censitario dos caes.

A SMSA-BH em parceria comBmpresa de Informatica e Informacéo do Municipio de
Belo Horizonte (PRODABEL) desenvolveu, em 1998, sistema de informacéao,
denominado SCZOO, para atender as demandas dasiclasrée Controle de
Zoonoses, inicialmente, relacionadas as acdes dwot®m de dengue. A expansao
geografica e o0 aumento de casos de LV no munidigi@rminaram aumento da
cobertura do PCLV e a necessidade de analise igiais @onfiavel dos dados gerados a
partir das atividades executadas. Desse modo,istreeg@ acompanhamento manual de

todo esse processo tornou-se inviavel.

Entdo, foi incluido no SCZOO o componente da LVapatender as demandas das
geréncias de controle de zoonoses dos nove dss#aitarios, geréncia central de
zoonoses, Laboratorio de Zoonoses e do Centro dedlmde Zoonoses para registro e
acompanhamento das a¢c6es do PCLV em BH. Em 20d6jdiada a primeira etapa de
ampliacdo do SCZOO que contemplou o inquérito égiob canino desde o registro da
coleta de amostra de sangue, resultado do examigoo, recolhimento e sacrificio
do cado sororreagente. A segunda etapa contemptmntoole vetorial quimico. Esse

sistema de informacdo viabiliza o geoprocessameln® resultados e, uma vez
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geocodificados, a distribuicdo espacial e a ideagfo de clusters de caes
sororreagentes podem ser realizadas com auxilgygras computacionais especificos.

As amostras de soro dos caes séo avaliadas petésagede ELISA e RIFI no LZOON
do municipio, segundo as orienta¢cdes do PCLV (Br2804). O acesso aos resultados
soroldgicos € possivel por meio da rede municipalirdformatica, mantida pela
PRODABEL. Essa rede interliga as nove gerénciasmags, o nivel central de controle
de zoonoses, LZOON e CCZ e 0 acesso aos resultadose imediatamente apds a
conferéncia e validacdo dos mesmos pelo LZOON. Euna distritos sanitarios de
BH, tais resultados tém sido associados ao Indic¥udnerabilidade & Sadde (IVS) e

utilizados para priorizar areas para o controleetor.

A implantagéao do sistema de informacdo SCZOO vemndentro com a tendéncia, na
area de saude, de avaliacdo da distribuicdo espagmoral dos agravos a saude e seus
fatores determinantes. Werneck et al. (2002) cenaid que a transmissao da LV é um
processo focal e que o direcionamento de intenagnpara as areas com elevado risco
pode ajudar a melhorar sua efetividade, reduzitosusperacionais e contribuir para a
sustentabilidade do programa de controle.

Segundo o PCLV (Brasil, 2006b), em areas com tressso, analises periddicas dos
indicadores epidemiolégicos, operacionais, entogiot®, entre outros, devem ser
realizadas para avaliar a efetividade das medida®dtrole e a progressao da situacao
epidemioldgica tais como: variagdes de incidénclataidade; expansdo ou reducgdo
das éareas de transmissdo; condicdes ambientais pgesam contribuir para o

agravamento do problema.
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2003 a 2007

Taxa de incidéncia por 100.000 hab. Taxa de incidéncia por 100,000 hab Taxa de Incidéncia por 100,000 hak
[ 56 H106,5 (12) W :ex7 (3 B s7s U5 (14)
[ 27,4 H 55,9 (36) B 28 b837 (28) B 318F575 {38)
183 H 273 (59) O 7ak29 (82) ] e1b3s 62)
] 22H 82 (12 O s4F78 1) O z2&f81 {12}
C]o (21) Oo 19) Oo 17

2004 a 2008

Taxa de Incidéncia por 100.000 hab.

B Muito atta transmisséo W:e7s (14)
[ Alta transmiss&o I 3481678 (39)
[] Média transmissao []96F348 (68)

Baixa transmissao []<98 (14)
[ ] Sem transmissao []o (13)

Figura 2- Estratificac@o das areas de abrangéncia dos Getgr8aude de Belo Horizonte, segundo
incidéncia acumulada de Leishmaniose Visceral, Z00B

Fonte:GEEPI/SMSA-BHe GECOZ/SMSA-BH

A Geréncia de Epidemiologia e Informacdo da SMSAd#&borou, em 2003, o indice
de Vulnerabilidade a Saude (IVS) para cada um deres censitarios de Belo

Horizonte. E um indicador composto e sintético mrige variaveis socioeconémicas e
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ambientais. Seu principal uso é identificar aredentro do espaco urbano, para
intervencao e alocacédo de recursos, favorecendopgicdo de acdes intersetoriais
(PBH 2003). Com certa frequéncia, esse indice tdmiscluido na tomada de decisdo
sobre as areas a serem priorizadas para as acesgtama de controle da LV em

Belo Horizonte.

As informacoes utilizadas na construcdo do indee&/dinerabilidade a Salde e o mapa
de BH com seus setores censitarios classificadoscdedo com esse indice sao

apresentados nos Anexos A e B, respectivamente.

2.5 Manifestagdes clinicas da leishmaniose visceeafatores associados ao 0bito

A LV é uma doenca que apresenta, geralmente, qumongado, caracterizada por
febre, palidez, emagrecimento, hepatoesplenomegalimento de volume abdominal,
pancitopenia, edema e linfoadenopatia (Chappuas @007), porém com variabilidade
entre os individuos (Zijlstra 1991; Herwaldt 1999gndo comumente fatal se nao
tratada (Werneck et al. 2003).

A alta incidéncia de LV em criangas, nos primeaoss de vida, associada ao elevado
namero de 6bitos tem sido relatada (Grech et 8028bdelmoula et al. 2003; Pedrosa
& Rocha 2004; Silva et al. 2005). Foi verificadaeqa letalidade aumenta
proporcionalmente a idade na vida adulta, espeerdnapds os 60 anos de idade
(Caldas et al. 2002; Oliveira et al. 2006).

O curso clinico da doenca pode depender de fatelasonados a natureza da resposta
imune do hospedeiro e a viruléncia do parasito §Bad986). Apesar de as infeccbes
bacterianas e os distarbios de coagulacdo terem idehtificados como os mais
importantes preditores de pior prognostico da Lvidrade et al. 1990; Werneck et al.
2003; Seman et al. 1996; Pastorino et al. 2002)c@ainda se sabe sobre o perfil
clinico dos pacientes que evoluiram para o 6bitdBrasil, principalmente diante do

perfil de uma doenca urbanizada (Oliveira et ab&@osta 2008).
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Nas duas ultimas décadas, a LV foi reconhecida comportante doenga oportunista
em pacientes com HIV. A infeccdo pelo HIV eleva lsarce de um individuo
desenvolver um quadro clinico de LV, reduz as pdstades terapéuticas e aumenta
consideravelmente a possibilidade de reativacdessj¢aux 2004; WHO 2004;
Werneck 2008).

A LV tem ressurgido, durante as ultimas décadas,martas partes do mundo. Na
década de 1970 ela reapareceu na india e, em I88hiio de 1990, foi caracterizada
como doenca tipicamente rural, porém emergente aiaria das cidades brasileiras
(Arias et al. 1996). Foi detectada como uma impdetainfeccdo oportunista em
pacientes com AIDS no sudeste da Europa e alcangld@dos niveis no Sudao
(Seaman et al. 1996). A doenca vem apresentandpeufih urbano no Brasil, com
estabelecimento de novas fronteiras a partir despansao e urbanizagdo, comprovada
pela ocorréncia de inUmeros casos @dades de grande e médio porte (Costa et al.
1990; Tesh 1995, Costa 2008, Maia-Elkhoury et@082 Werneck 2008).

O estudo de Oliveira et al. (2006), realizado em Békcreve os seguintes fatores de
risco para LV: individuos maiores de 15 anos dmsmasculino; condigbes da casa;
presenca de animais; viver em area de transicdanosfural. O estudo de Borges
(2006), também conduzido em BH, relatou os seguiritedores de risco: sexo

masculino, idade inferior a 10 anos e a presengdaghtas frutiferas no peridomicilio.

No Brasil, em geral, a resposta ao tratamentoigfagtia, mas a letalidade é elevada
em algumas cidades (Jerbnimo et al. 1994). Em ihere®Werneck et al. (2002)
descreveram em torno de 5% de letalidade. No entdrabalhos mais recentes
mostraram que a letalidade pela LV no Brasil apraseendéncia crescente, com
oscilacdo entre 7,0 e 13,3% (Rey et al. 2005; @avet al. 2006; Cavalcante 2007),
sendo esses niveis comparados aos dos camposigades no Sudao (Seaman et al.
1996; Collin et al. 2004). O rapido processo deanitacao da doenca, a expansao da
epidemia de AIDS, o acometimento de grupos vulresaem consequéncia da grande
forca de transmissédo da infeccdo e o diagndstichotado condicbes provavelmente

relacionadas.
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A desnutricdo foi descrita como fator de risco parananifestagdo clinica da LV,
especialmente em criangas vivendo em é&reas endeifBealaro et al, 1986). Porém
ainda se discute sobre o prognostico da doenc&legéio ao estado nutricional. Alguns
estudos relataram que os pacientes desnutridopit&rprogndéstico, maior letalidade e
maior indice de complicacbes (Werneck et al. 20@8no infec¢cbes bacterianas
(Seaman et al. 1996; Pastorino et al. 2002; C&bN4). Os efeitos globais da
desnutricdo protéico-calorica e da deficiénciatselede oligoelementos em pessoas

com infeccdo pokeishmaniacontudo, ainda nao estdo devidamente esclarecidos

As complicacdes mais frequentemente associadabitnsdio as infec¢des bacterianas
e os disturbios da coagulacdo sanguinea. A frequéecinfeccoes bacterianas na LV
varia, de acordo com a literatura nacional, de 1(Queiroz et al. 2004) a 60%
(Andrade et al. 1990) e podem ser a primeira mstai¢do da doenca (Garcez et al.
1990). Diversos patdégenos e diversas formas deseq@gdo dessas infec¢des foram
descritas, mas as infec¢des respiratérias e wBdo@recem ser as mais importantes
(Andrade et al. 1990; Barati et al. 2007). As altées de coagulacdo sanguinea tém
sido descritas, ha muito tempo no Brasil, comorabalho de Alencar (1958) e sao
fortemente associadas ao risco de morte por LV.iflglstacdes hemorragicas como
equimoses, epistaxes, petéquias, sangramentostiviige® de mucosas gengivais
podem ocorrer isoladamente ou em associacdo e pocsionar complicacdes graves

com choque seguido de morte (Kotwal et al. 2000).

As manifestacfes hematoldgicas sdo comuns na Lungmente com as infec¢des
bacterianas, constituem os mais importantes fatbeassco para a morte (Pastorino et
al. 2002; Werneck et al. 2003; Oliveira et al. 2008s anormalidades mais
frequentemente relatadas incluem anemia, leucopepiaguetopenia, sindrome

hemolitica e alteragbes do sistema de coagulac@m seea.

No Brasil, alguns pesquisadorestudaram os sinais e sintomas associados a evoluca
clinica desfavoravel em pacientes com LV. Pastoeinal. (2002) compararam dados
clinicos e laboratoriais no pré e pés-tratamentgaeentes com LV admitidos no
Instituto da Crianca do Departamento de Pediaai&8P entre 1981 e 1992. A média
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da idade foi de 4 anos e 10 meses, com variag8amses a 13,5 anos. Houve discreto
predominio do sexo masculino (1,29 masculino/1 fémj). O tempo médio de duracao
das queixas foi de 5,6 meses, sendo as queixasisnieferidas pelos familiares e as
principais manifestacdes clinicas, no momento dgriistico: esplenomegalia (100%),
hepatomegalia (98,7%), anemia (98,7%) e febre ¥9pH,Ds autores ressaltaram que a
unidade de saude onde o estudo foi realizado estdizada em area nado-endémica,

destacando a importancia do reconhecimento clotadoV na faixa etaria pediatrica.

No Estado do Piaui, Werneck et al. (2003) relataaaemia grave, febre por mais de 60
dias, diarréia e ictericia como marcadores de mragngstico. Santos et al. (2002)
acrescentaram que criancas com menos de um andade, ipacientes com co-
morbidades ou infec¢cBes bacterianas apresentavaon msao de resposta insatisfatoria
ao tratamento com antimoniato de N-metilglucaminanezessitavam de suporte

terapéutico para complicagdes.

Rey et al. (2005) realizaram estudo retrospectigod80 casos de LV em criancas
residentes no Estado do Ceard, hospitalizadas entaeos de 1995 e 2002. A maioria
dos pacientes (59%) residia em areas urbanas.dk &dia foi de 4,4 anos (12% eram
menores de 1 ano e 65% tinham menos de 5 anosdie)iEm criangas menores de 5
anos, a relacdo masculino:feminino foi de 1,48 (904). As principais queixas foram
febre (90%), palidez (90%) e aumento abdominal (75%duracdo média da doenca
antes da hospitalizagdo foi de 7,9 semanas. Antestratamento, detectou-se
esplenomegalia (99%) e hepatomegalia (95%). Dasaair edema, sangramento,
ictericia e infeccdo intercorrentes foram relacttosa com maior letalidade. As
manifestacdes clinicas de doenca grave (sangramed&ma, ictericia) ndo foram
associadas a uma maior duracdo da doenca. O amtmate N-metilglucamina foi
utilizado no tratamento de 98% das criancas. Aideale dos achados clinicos estaria
relacionada a demora na assisténcia médica e a pade dos pacientes. Os autores
consideram que o desfecho pior esta fortementecias®oa presenca sinais clinicos

graves antes da hospitalizagé&o.
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Em Belo Horizonte, Braga (2007) estudou os fatassociados a evolugéo clinica da
LV em criangas, menores de 12 anos, hospitalizadageriodo de 2001 a 2005. A
maioria dos pacientes procedia de BH (39,6%) e RNBH2%). A idade média foi de
4 anos, variando de 3,6 meses a 11,6 anos, corarpigid do sexo masculino (52%).
O tempo entre o inicio de sintomas até a hospédigdia variou de 2 a 300 dias, com
média de 30,5 dias (desvio padrdao = 38 dias) e @@84casos relataram aparecimento
de sintomas em periodo igual ou inferior a 30 dizentre os sintomas relatados se
destacaram: febre (98,8%), hiporexia (52,8%), dsfte abdominal (44,8%) e
prostracdo (42,4%). Os sinais mais frequentes ept@ios & admissdo foram:
esplenomegalia (98,4%), hepatomegalia (97,2%) &gml(94,0%). No tratamento
inicial foi utilizado o antimoniato de N-metilglucana em 96,4% dos pacientes. Nove
criancas evoluiram para o Obito e apresentarandyrasado: sangramento (3), edema
(6), ictericia (3), hepatoesplenomegalia (9) e s€ps Houve diferenca significativa no
tempo de doenca antes da internacdo. No grupo eolmcéo satisfatoria, a mediana foi
de 15 dias (variacéo de 2 a 300) e no grupo cornugd insatisfatoria foi de 21 dias (2
a 180). Algumas informacdes fornecidas pelos maeni associadas com maior chance
de evolugdo insatisfatéria como: idade menor quemiBes, ictericia, edema, dor
abdominal e hemorragia. Ao exame clinico admis$iona maiores chances de
evolucéo insatisfatoria foram observadas em pasecdm sinais de desidratagdo, ma
perfusdo capilar periférica, ictericia, edema, heagia, alteracdo do aparelho

respiratorio e hepatomegalia.

Costa (2009), a partir de estudo realizado em Trexr¢Riaui), verificou predominio de
pacientes da area urbana (74,2%) e uma letalidade58o que foi significativamente
mais elevada em pacientes menores de um ano (RRa8iiha de 30 anos (RR=5,5) e
méxima em individuos de 50 anos ou mais (RR=138)criangcas menores de cinco
anos representaram 52,4% dos pacientes e as meleodess anos 35,6%. Nao houve
diferenca de incidéncia entre os sexos durantadia, mas o0 sexo masculino foi mais
acometido a partir da adolescéncia, com signifieapredominéncia a partir dos 20
anos de idade (RR=4,0). A média de tempo entr@idims sintomas e o diagndstico foi
de 61,1 dias. As manifestacdes clinicas mais fregde foram: febre (95,8%),

esplenomegalia (94,7%), palidez cutdnea e muco8a/%H) e esses trés sinais
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concomitantes (85,6%). Outros sinais e sintomaguéetes foram: astenia (93,7%),
aumento de volume abdominal (76,2%), emagrecimdii®y4%), hepatomegalia

(71,9%), inapeténcia (70,0%). Na analise multivdajao melhor conjunto de variaveis
clinicas preditoras de morte incluiu a idade, axgéo pelo HIV, presenca de
sangramentos, edema, vOmitos, ictericia, dispnéimfeccdes bacterianas. Nesse
modelo, criangas abaixo de 2 anos e adultos acen80danos apresentaram risco
aumentado de morte por LV, sendo que, na idaddaadulrisco de morte aumentou
proporcionalmente a idade e foi maximo em indivglacima de 50 anos. Esse autor
elaborou um sistema de escore clinico e labor&tpaia auxiliar na predigdo precoce
do prognostico de pacientes com LV e na definigedlratégias clinicas.

O estudo de Alvarenga et al. (2010), realizado eami@ Grande (MS), envolveu
pesquisa de prontuarios de 76 pacientes com diagmée LV e o SINAN foi utilizado
como fonte complementar de dados. A média de iftadie 37,2 anos (desvio padréao
= 14,8) e a maior parte dos casos (28%) foi registem individuos de 30-39 anos. O
Obito acomenteu 18,4% dos pacientes. Observaradomiaio de individuos do sexo
masculino (74,7%). O inicio de sintomas em até B8 doi relatado por 54% dos
pacientes e em 46% esse tempo foi maior. A presge@d-morbidade foi observada
em 28,9% dos pacientes com letalidade de 50%. fadde primeira escolha para o
tratamento foi o antimoniato de N-metilglucamin&,886) e a anfotericina B utilizada
em 36,4% dos casos. Esses autores sugerem quergtiioo da doenca € pior em
individuos com co-morbidade e pior ainda quandatoreoniato de N-metilglucamina é

administrado a esses individuos.

Também em Campo Grande (MS), Oliveira et al. (20&8ljizaram estudo retrospectivo
sobre 0s aspectos clinicos e laboratoriais da fitatee por LV. Foram incluidos no
estudo 55 pacientes atendidos em regime hospialgoeriodo de 2003 a 2008. A
maioria dos pacientes era do sexo masculino (74,B%gade variou de 6 meses a 93
anos, com média de 46,7 anos. A duracao da doeesde o inicio dos sintomas até a
hospitalizacéo, variou de 1 a 365 dias, com mégljia dias e mediana de 50 dias, sendo
gue em 60% dos casos os sintomas evoluiram endperiterior a 60 dias. Entre as

principais manifestacdes clinicas destacaram-sére fe(89,1%), emagrecimento
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(74,5%), esplenomegalia (71%), hepatomegalia (/A @8lidez (69%).Co-morbidades
estiveram presentes em 70,9%, sendo a desnutrigaetissmo as mais frequentes. O
antimoniato de N-metilglucamina foi utilizado em%Ildos individuos. Do total de
pacientes, 47 (85,5%) foram tratados e oito faleneantes do inicio do tratamento,
tendo como provaveis causas: presenca de co-mddsidalemora na assisténcia

médica e/ou diagndstico tardio.

No Sudéao, pacientes menores de 2 ou maiores deo$Seacom duracédo da doenca de
cinco meses ou mais, associada a desnutricao, andiairéia, vomitos, sangramento
ou grande esplenomegalia apresentaram maiores dscaorrer em decorréncia da LV
(Seaman et al. 1996; Collin et al. 2004). Abdelracei al. (2003) identificaram sete
fatores associados ao mau prognéstico em criarmgad ¥: febre por mais de 21 dias,
temperatura corporal baixa ou normal, fenémenosoh&mgicos, hemoglobina menor
que 5,5g/dL, albumina menor que 3g/dL, velocidaeldheimossedimentacdo menor que
25mm/h e tempo entre o inicio dos sintomas e agirantonsulta médica superior a 56

dias.

O estudo dos fatores associados ao 6bito por Ll gar possivel caminho para melhor
compreensao da letalidade e pode auxiliar na tordadadecisbes quanto as condutas
clinicas, tratamento e a¢cGes do programa de vigdam controle da LV. Por sua vez, a
compreensao dos perfis de pacientes segundo suac&@wo(cura ou Obito) pode
contribuir para a identificagdo precoce daqueles apresentam piores prognosticos na
tentativa de prevenir complicagdes e reduzir didistde por LV.
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3 Objetivos

3.1 Objetivo geral

Analisar a distribuicdo espaco-temporal da leishasanvisceral e o perfil clinico-
epidemioldgico dos casos e 0Obitos em Belo Horizoktimas Gerais, no periodo de
1994 a 20009.

3.2 Objetivos Especificos

Analisar a evolucao temporal da incidéncia de raeshiose visceral em Belo Horizonte
de 1994 a 20009.

Analisar a evolugao espaco-temporal da incidéneidecshmaniose visceral em Belo
Horizonte de 2002 a 2009.

Caracterizar a distribuicdo espacial de cédes smgentes parbeishmaniaem Belo
Horizonte de 2007 a 2009.

Analisar o perfil clinico-epidemioldgico dos indikios com leishmaniose visceral e
identificar fatores associados ao 6bito pela do@aogaeriodo de 2002 a 2009.

Avaliar o risco relativo da leishmaniose visceras mliferentes areas de Belo Horizonte,
considerando: infecgdo canina, caracteristicas osogndmicas, demograficas e
ambientais.

Verificar existéncia de associacdo entre o ristative da leishmaniose visceral e o
Indice de Vulnerabilidade & Saude e também em&elags componentes desse indice.
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4 Parceiros

O estudo foi realizado no Laboratério de Epideng@odo Departamento de
Parasitologia do Instituto de Ciéncias BiologicasUFMG (ICB-UFMG) em parceria
com o Departamento de Estatistica do Instituto @mdas Exatas da UFMG (ICEX-
UFMG) e Secretaria Municipal de Saude da PrefeitigaBelo Horizonte (SMSA-
PBH).

5 Etica
Este estudo recebeu aprovacdes dos comités deedticaesquisa da Universidade

Federal de Minas Gerais°(”211/09) e da Secretaria Municipal de Salde de Belo
Horizonte (1 075.2008).

Atendendo aos pressupostos da ética em pesquisdarmss de dados foram
processados em computadores da UFMG e da SMSA-P#BH as guarda dos

pesquisadores e mantendo o sigilo das informacdes.

6 Metodologia
6.1 Area de estudo

A éarea de estudo foi 0 municipio de Belo Horizofi8el), capital do estado de Minas
Gerais. Em 2000, segundo o censo demografico ddeJBGoopulacdo de BH era de
2.238.526 habitantes. A cidade possui uma area3tlgt kmz2, onde residgl,4% da
populacdo da Regido Metropolitana de Belo HorizdR#®&IBH), o que resulta numa
densidade demografica de 6.754,8 habitantes/km#,rbaior que a da RMBH (460,71
habitantes/km?). Em 2010, a populagdo aumentoa 2875.444 habitantes, resultado
de um crescimento de 6% (IBGE, 2000 e 2011) com eaton da densidade
populacional para 7.167,02 habitantes/km2. O mpiucapresenta muitas diferencas
intra-urbanas como, por exemplo, a existéncia deila8, sendo que 63% delas estao

localizadas no distrito sanitario Noroeste.
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A organizacéo territorial dos servigcos de saudendmicipio encontra-se subdividida
em nove distritos sanitarios: Norte, Nordeste, Mste, Sul, Pampulha, Barreiro,
Centro-Sul e Oeste. A cidade possui, atualment® ubilades basicas de saude, cujas
areas de abrangéncia sdo estabelecidas com bag&68setores censitarios, definidos

pelo IBGE, que representam a unidade basica dtterr(Figura 3).

Figura 3 — Belo Horizonte segundo os distritos sanitadosas de abrangéncia e
municipios limitrofes.

Fonte: PBH

As areas de abrangéncia das unidades basicas die sa0 constituidas por setores
censitarios contiguos, respeitando-se os seuse$mif definicdo das areas de
abrangéncia foi realizada a partir do processoeddtdrializacdo do municipio, em
1992, considerando o acesso da populacdo aoscaerag barreiras geogréficas e as
malhas viarias. As areas foram digitalizadas, paksa integrar a base geogréfica do
municipio (Malta et al. 2001) e sdo atualizadasdiea necessidade de reorganizacao
da oferta de servicos com criagdo de novas unidddesaude e/ou mudanca na

conformacao espacial das areas de abrangénciaidiasles existentes.
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6.2 Unidade geografica de analise e geoprocessaneent

A unidade geografica utilizada para analise dawam temporal da incidéncia de LV,
no perido de 1994 a 2009, foi o distrito sanitaviale ressaltar que os nove distritos
sanitarios de BH séo formados pelas areas de abraiaglas unidades basicas de saude

gue totalizam 146.

Para as analises espaco-temporais da incidéndi®/,deo periodo de 2002 a 2009, a
unidade geogréafica utilizada foi a Area de Abrami{AA) de cada uma das 146
Unidades Basicas de Saude, segundo a base geagiafiano de 2009. Houve, ao
longo dos anos, atualizagbes quantitativas e espatas AA. Por isso, os casos de LV,
ocorridos em diferentes anos, foram classificaggsiisdo uma mesma base geografica

para que fosse possivel realizar comparacoes anteeas.

Isso s6 foi possivel a partir do geoprocessameatimdbs os casos de LV, do periodo
de 2002-2009 (n=964), para obtencdo do ponto daizacdo dos mesmos em BH.
Ressalta-se que esse ponto refere-se ao endereesidiéncia do individuo com LV.
Para a identificacdo desses pontos foi realizaldd@iosa atividade de obtencéo das
coordenadas geogréficas, de cada caso, da seguareira: a partir do nome do
logradouro foi pesquisado, manualmente, o codigonwsmo que, adicionado ao
namero do imovel, permitiu a definicdo das coordesageograficas de cada caso. Esse
processo foi realizado com auxilio do software MéplProfessional (versao 8.8)da
base geogréafica da Rede Municipal de Informétic®Pddeitura de BH mantida pela
PRODABEL.

O processo de georreferenciamento ndo foi pospiael 44 dos 964 casos de LV
(4,56%) por se tratarem de individuos sem residéficia (andarilhos) ou com
inconsisténcias nos enderecos. Desse modo, 920s cd956,44%) foram

georreferenciados segundo suas coordenadas geagréfiem seguida, segundo as AA.
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O geoprocessamento das agdes do PCLV direcionadaséas tem sido realizado, a
partir de 2006, de maneira automatica apos a irtgggdo do modulo para LV no
Sistema de Informacdo SCZOO.

6.3 indice de vulnerabilidade a salde

O Indice de Vulnerabilidade a Saude (IVS) foi elaloo, em 2003, pela Geréncia de
Epidemiologia e Informacdo da SMSA-PBH. Trata-seude indicador composto e

sintético que reune treze indicadores das seguaatiegorias: saneamento, habitacao,
renda, educagdo e sociais/saude (Anexo B). O IV&l&borado para cada um dos
2.563 setores censitarios do municipio como podegisealizado no mapa apresentado

no Anexo A.

O IVS tem como principal uso a identificacdo deaareom condi¢cfes socioeconémicas
desfavoraveis dentro do espaco urbano, apontamas @rioritarias para intervencao e
alocacéao de recursos, favorecendo a proposicaQdsds antersetoriais (PBH, 2003). As
informacgdes utilizadas para a construgcdo do IVS mapa de BH com os setores
censitarios classificados de acordo com esse isdic@presentados nos Anexos A, B e
C. Os dados do IVS e de seus componentes, utibzagte neste estudo, foram cedidos

pela Geréncia de Epidemiologia e Informacdo da SNABA.

O IVS tem sido utilizado, com alguma frequénciapriarizacdo de areas para as acoes
do PCLV em Belo Horizonte, juntamente com outrasmantos decisorios. Por isso,
neste estudo, foi realizada a comparacao espatia es casos de LV e o IVS. A
comparacdo envolveu também os componentes do [¥paradamente, para
identificacdo de qual(is) apresentaria(m) assooiag@n a ocorréncia da doenca no
espaco urbano. Considerou-se a importancia de mesag VS, que é formado por 13
indicadores, pelo fato de alguns deles, segunditeratlira cientifica, apresentarem
possivel associacdo com a ocorréncia de LV, enguaritos ndo tinham descricdo que

sugerisse tal associagao.

25



6.4 Dados secundarios sobre caes

Os dados sobre a sorologia dos caes paiahmania,resultantes das acdes do
Programa de Vigilancia e Controle da LV, foramizditios na andlise do risco relativo
da LV em Belo Horizonte. De acordo com o censazadb em 2007, pelas Geréncias
Distritais de Controle de Zoonoses de BH, a pog@dazanina era de 321.995 cées (1
céo/7 habitantes). Em 2009, o censo revelou umalagfo de 321.951 cédes (1 cao/7,6

habitantes).

Os dadosdo periodo de 2006 a 2009, foram cedidos pela @eré&e Controle de
Zoonoses da SMSA-PBH a partir do sistema de infopgmeSCZOO implantado em
2006.

O moddulo para Leishmaniose Visceral do SCZOO redados sobre as acdes do
programa de controle direcionadas aos cdaes: caletaamostras de sangue para
sorologia, destino do cdo sororreagente (Obitoamecimento, sacrificio, recusa do
proprietario quanto ao sacrificio), datas da caltaangue, do resultado da sorologia e
do sacrificio, além das coordenadas geograficdsadd de residéncia dos caes.

A avaliacao da consisténcia dos bancos de dad8€d®O permitiu constatar que, no
ano de 2006, havia 11.462 imoveis cadastrados, seas resultado de sorologia
(12,31%). A maioria desses iméveis ndo possuiam @d®o igrejas, prédios publicos e
comércio. Verificou-se também a existéncia de cégss amostras foram processadas
pelo laboratério, mas sem registro do resultadeatalogia. Apds esse diagnostico
inicial, procedeu-se a laboriosa etapa de comgiagdo desse banco com a adicao
dos resultados faltantes, além de frequéntes e@gidies da consiténcia dos dados.
Ressalta-se que o banco de dados referente ao @n0@b, primeiro ano de

implantacdo do SCZOO, apresentou mais problemasgjaaos seguintes.

Os dados do sistema de informagdo SCZOO utilizadste estudo foram: coordenadas
geograficas dos locais de residéncia dos cées,d@redbrangéncia, distrito sanitario,
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categoria e ano em que ocorreu a coleta da amistsangue e resultado do exame
soroldgico.

A coleta da amostra de sangue canino, de acordooc®8LV realizado em BH, é
classificada segundo as categorias: amostral, acdstr censitario, contra-prova,
denuncia, indeterminado, monitorar, resgate pelatrGede Controle de Zoonoses

(CCZ2), em observacao no CCZ e raio humanao.

O processamento das amostras de sangue no Lalm@dzoonoses de BH inclui a
triagem por meio da técnica de ELISA e confirmagés resultados sororreagentes por
meio da técnica de RIFI. ApOs o processamento rdasta, o0s resultados sao
classificados segundo as categorias: reagentereagente, indeterminado (com
recomendacgdo de nova coleta apds 45 dias), tésaiokdgica ndo realizada e amostra
inadequada para analise.

Pelo fato do SCZOO permitir o geoprocessamentonatioo dos dados néo foi
necessdria a etapa de obtencdo das coordenadagfigasgcomo feito de maneira
trabalhosa para os casos humanos de LV. No enfandm verificadas inconsisténcias
em parte dessas coordenadas que precisaram ggidearipara a realizacao do estudo

sobre o risco relativo da LV em Belo Horizonte.

Apoés a obtencdo de um banco de dados com a mangist&ncia possivel, foram
obtidas as frequéncias de cées testados e sommteagor ano e categoria de coleta da
amostra de sangue, area de abrangéncia e disrttarso de residéncia do animal.
Foram calculados os percentuais de sorreatividadim& (n° de caes sororreagentes X
100/total de cées examinados) de acordo com odisinito sanitario e categoria de
coleta. Foram elaborados mapas tematicos sobre a distibugspacial dos cées
sororreagentes segundo o distrito sanitario, adeaabrangéncia e ano de coleta da

amostra de sangue.
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6.5 Dados secundarios sobre individuos

Os dados da populagdo humana por area de abraa@édistrito sanitario, referente ao

censo demografico realizado pelo IBGE em 2000,nfogedidos pela Geréncia de

Epidemiologia e Informagdo da SMSA-PBH. Dentre gssaas, a menor populacéo era
de 2.197 habitantes (area do Centro de Saude Gtanfaeitas) e a maior de 45.171

habitantes (area do Centro de Saude Menino JeBssps duas areas pertencem,
respectivamente, aos distritos sanitarios Lestecetr@-sul e essa diferenca em suas
populacdes exemplifica diferencas intra-urbanastexies no municipio.

Os bancos de dados sobre casos humanos de LVtdm8&ide Informacdo de Agravos
de Notificacdo (SINAN) e do Sistema de Informac&o \dgilancia Epidemiologica
(SISVE) foram cedidos pela mesma geréncia supdacita

A partir dos dados de casos humanos de leishmavigseral e da populacao residente

em BH, foram realizados quatro estudos que posslifsrentes recortes no tempo e
séo descritos nos Capitulos 1, 2, 3 e 4 do presextte
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Capitulo 1

Leishmaniose visceral em Belo Horizonte:
analise temporal da incidéncia do periodo de
1994 a 2009

1.1 Introducéo

O processo de modelagem estatistica envolve pas{Dobson, 1990):
» especificacdo de equacdes plausiveis e das digtiésude probabilidade;
» estimacao dos parametros utilizados nos modelos;

» elaboracéo de inferéncias.

Os avancos da estatistica e dos programas conqaaciém permitido a utilizacdo de
métodos analogos aqueles desenvolvidos para mdidedases nas seguintes situagdes
(Dobson, 1990):
* as variaveis respostas apresentam distribuicesedits da distribuicdo Normal;
* as associacfes entre a varidveis resposta e dix@lgcaao sdo lineares simples,
como no formaty = X +e.

Os Modelos Lineares Generalizados (GLM) tém sidscui®s na literatura, por
exemplo, relacionados a epidemiologia ambiental éofase na poluicdo atmosférica
(Pereira Filho et al, 2008; Nitta et al, 2010) mearociéncia para analise de imagens de
ressonancia magnética funcional (Monti, 2011). MNtaeto, ndo foram identificados
artigos sobre a aplicacdo dessa modelagem em emdalie séries temporais de

incidéncia da Leishmaniose Visceral.
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1.2 Metodologia

Para este estudo ecoldgico de tendéncia temporaitilizada a série cronoldgica de 16
anos referente ao periodo de 1994-2009, que irficR®3 casos humanos de LV
registrados em residentes de Belo Horizonte. RPadla caso, foi considerado o ano de
inicio dos sintomas e o distrito de residénciartbviduo com LV. Por isso, 25 casos
foram excluidos do estudo por se tratarem de pes®oa residéncia fixa no municipio

(andarilhos).

Os dados referentes ao ano de 2009 foram obtido93308/10 e, a seguir, sao
apresentadas consideracdes que explicam o motiv@peal eles sdo parciais:
e é provavel que algum caso, com inicio de sintoma2@09, tenha sido notificado
apos 03/03/10, devido ao longo periodo de incubdadtoenca;
* nessa data, algumas investigacBes clinico-epidégigals ndo tinham sido
concluidas e, portanto, estavam ainda sem resutt@ole autoctonia e evolucao do

caso.

A analise prévia dos dados foi realizada na tevatatie identificar alguma tendéncia
geral da incidéncia de LV ao longo da série crogiokh Para isso, analisou-se a taxa de
incidéncia anual de LV, segundo os distritos sao#gédde BH, no periodo de 1994 a
2009.

Pelo fato de a frequéncia de LV ser baixa na pgpolade Belo Horizonte e se
constituir numa variavel quantitativa discreta catistribuicdo de probabilidade
diferente do modelo probabilistico gaussiano (ndrmi@i utilizada a técnica de
Modelos Lineares Generalizados para analise terhgaiacidéncia média anual de LV
(Dobson, 1990). Esses modelos acomodam variaveisdesiribuicdo de probabilidade

diferente do modelo gaussiano como, por exemplgstabuicdo de Poisson.

Segundo Triola (2008), a distribuicdo de Poissanmé distribuicdo de probabilidade
para variaveis aleatorias discretas, o que peraitienominacédo de distribuicdo de
probabilidade discreta. Aplica-se a ocorréncia genws ao longo de intervalos

especificados. A variavel aleatéria € o niumero dmréncias do evento no intervalo.
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Esse intervalo pode ser de tempo (como neste gstlidtincia, area, volume ou outra
unidade. A probabilidade de ocorréncia do evantezes, em um intervalo, € dada pela

expressao:

P@X) = Uxx_f" onde e~ 2,71828 e a média é representadaupor

Neste estudo, 0 modelo GLM ajustado possui as isegucaracteristicas:

« utiliza a distribuicdo de Poisson;

» considera o periodo de 1994 a 2009, perfazendcsén®cronoldgica de 16 anos;

» avariavel resposta € a incidéncia média anuaMje L

 as variaveis explicativas sdo o ano de inicio deosias e a populagédo do distrito
sanitario em cada ano da série;

 a variavel “populagédo do distrito sanitéario” foicinida no modelo como “offset”
para que atuasse como variavel explicativa semhgueesse a geracdo de um

parametro (beta) para essa variavel no modelo.

Os modelos lineares generalizados possuem a sedoainula geral (Hamilton, 2004):

alEY)] = BO +Baxa+ BaXot . . .+ Pk ; y~F

onde g[ ] é funcéo “link” & é a familia de distribuicdo. Essa formula gerahage
muitos modelos especificos de acordo com a faohélidistribuicdo, como por exemplo:
Normal (Gaussiana), Bernoulli ou Poisson.

A regressao de Poisson, por exemplo, requer gyeegja uma funcéo logaritmo natural

e quey siga uma distribuicdo de Poisson:

IN[E(Y)] = BO + PBaxa+ PoXot . . .+ PiXk y ~Poisson

Os pacotes estatisticos computacionais disponataamente permitem aos usuarios
especificarem ndo apenas a familia de distribuigd funcdo “link”, mas também
detalhes da estimacao de variancia, procedimeetagudte, “output” e “offset”.

O modelo GLM foi implementado com o auxilio do paimga computacional “R”,

utilizando-se o seguinte comando:
gim(formula =y ~ offset(log(pop)) + ano, familypoisson(link = "log"), data = ft)
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Os resultados do ajuste do modelo para cada distititario de Belo Horizonte sdo
exibidos no Apéndice A. Os valores de AIC (Critéde Informacédo) e deesidual
devianceforam utilizados para a comparagcao entre os magletpanto menor o valor
melhor € o ajuste do modelo aos dados de LV (Akh®k&S3; Dobson 1990).

1.3 Resultados

A frequéncia absoluta de casos e de 6bitos porm\fesidentes do municipio de Belo

Horizonte, acompanhados dos indicadores de ind@é&por 100 mil habitantes) e de

letalidade, no periodo de 1994 a 2009, sdo apaenina Tabela 1.1 e Figura 1.1. A
menor taxa de incidéncia foi registrada em 20081(@asos a cada 100 mil habitantes)
e a letalidade alcancou maiores niveis em 19949260), e 2009 (21,99%).

Tabela 1.1- Casos de Leishmaniose Visceral, incidénciap8hetletalidade em residentes de
Belo Horizonte, 1994 a 2009

Ano Casos Incidéncia Obitos Letalidade
n° (por 100 mil) A (%)

1994 29 1,39 6 20,69
1995 46 2,18 4 8,70
1996 48 2,25 3 6,25
1997 47 2,17 4 8,51
1998 25 1,14 4 16,00
1999 33 1,49 3 9,09
2000 44 1,97 8 18,18
2001 57 2,52 9 15,79
2002 77 3,37 9 11,69
2003 103 4,47 10 9,71
2004 134 5,76 25 18,66
2005 110 4,63 10 9,09
2006 128 5,33 12 9,38
2007 110 4,54 9 8,18
2008 161 6,61 20 12,42
2009 141 5,75 31 21,99
Total 1293 167 12,92

Fontes: casos e 6ébitos (SMSA-PBH) e dados populaisdI|BGE)
Nota: dados sobre os casos de 2009 séo parcigdizatios em 03/03/10
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Figura 1.1 - Casos de Leishmaniose Visceral, ébitos e letdédem residentes de Belo
Horizonte, 1994 a 2009

Fontes: casos e 6bitos (SMSA-BH) e dados populasi¢iaBE)
Nota: dados sobre os casos de 2009 séo parcisdizatios em 03/03/10

As séries cronolégicas de casos e de incidénciBMdedo periodo de 1994 a 2009,
segundo o distrito sanitario de residéncia em B#doizonte, sdo apresentadas nas
Tabelas 1.2 e 1.3 respectivamente. Em alguns anegsrie, ha casos sem definicdo do
distrito de residéncia por se tratarem de indivédsem residéncia fixa no municipio,

denominados de andarilhos.

Pode-se verificar que os primeiros casos clinicddciones de LV, em Belo Horizonte,

foram registrados no ano de 1994 em dois distriteste e Nordeste. No ano seguinte,
casos foram registrados em cinco distritos: CesuitpLeste, Nordeste, Norte e Oeste.
Em 1996, houve registro de casos em todos ostdssttie BH, o que demonstra a

expansao geografica da doenca no municipio (Tahe?as 1.3).
No periodo estudado, a letalidade por LV apreseatoenor valor em 1996 (6,25%) e

o maior em 2009 (21,99%). Em 1994, primeiro anmd&réncia de casos em BH, a

letalidade foi uma das mais elevadas (20,69%). iNanto, foi elevada também em
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anos posteriores como 1998 (16%), 2000 (18,18%)1 ZQ5,79%), 2002 (11,69%),
2004 (18,66%), 2008 (12,42%) e 2009 (21,99%).

Nas Figuras 1.2, 1.3, 1.4 e 1.5, sdo apresentadaxidéncias observadas de LV nos
distritos sanitarios e também no municipio de BHpadodo de 1994 a 2009. A Figura
1.5 redne as curvas dos nove distritos sanitatims mesmo gréafico, possibilitando a

visualizacdo de todas huma mesma escala e permdordparacdes entre elas.

Como os primeiros casos da doenca registrados eracBhieteram pessoas residentes
nos distritos Leste e Nordeste, esses distritossaptaram, nos quatro primeiros anos
da série, 1994 a 1997, incidéncias muito superi@sesdos demais distritos. Ja& em 1998
e 1999, houve reducédo da incidéncia nesses doigatisPor exemplo, no ano de 1998

em relacdo ao ano anterior houve reducdo de 59%ados no distrito Leste e de 64%

no distrito Nordeste.

Ao longo de 16 anos de historia da leishmanioseewéd em Belo Horizonte, a
incidéncia apresentou muitas variagdes em toda@bstsos, como pode ser observado
nas Tabelas 1.2 e 1.3 e nas Figuras 1.2, 1.3,1L.5l e

Essas tabelas e figuras permitem observar quetmtaliBarreiro teve o seu primeiro
registro de caso autéctone de LV em 1996 (um ocasepistrou um caso por ano até
1999. Ja o distrito Oeste teve seu primeiro catiactane em 1995, com registro de um
caso nos anos de 1996 e 1997, dois em 1998 e neminub®99. O distrito Pampulha
teve seu primeiro registro de caso em 1996, sequidaim caso em 1997 e nenhum
nos dois anos seguintes. Ja o distrito Venda Nugau com dois casos em 1996, sem
registro em 1997, seguido de trés casos em 1988 ,0gem 1999, um em 2000 e nove
casos em 2001. Nesse distrito, a partir de 20Qivénelevacdo da ocorréncia da doenca
com registro de 164 casos no periodo de 2001-2068¢ representa 94% dos casos de
toda a série cronologica de 1996 a 2009 (n= 174).

A observacgédo das séries temporais das taxas dnoias (Figuras 1.2, 1.3, 1.4 e 1.5)

permitiu verificar que elas variaram consideravelteeao longo dos anos e de um
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distrito para outro, sendo dificil identificar, eafguns distritos, um padrdo geral da
tendéncia temporal da incidéncia de LV. Observotasgém que os distritos Norte e
Nordeste apresentaram as maiores taxas anuais d ldhgo da série cronoldgica.
Portanto, a partir dessa analise preliminar dososladom auxilio dos tradicionais
gréficos de linha, ndo foi possivel observar, cdaneza, as tendéncias temporais da
incidéncia de LV nos distritos Centro-sul, Lesta@rdeste e Pampulha. Nos demais
distritos e no municipio de BH, é nitida a tend@mcescente da incidéncia anual de LV
ao longo da série estudada. Uma alternativa fozatia técnica de Modelos Lineares
Generalizados para melhor avaliar a evolugao temhpl® incidéncia de LV em Belo
Horizonte.
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Tabela 1.2— Frequéncia de casos de Leishmaniose Visperano de inicio de sintomas e distrito de residémelo Horizonte, 1994 a 2009

Distrito Ano Total
1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009

Barreiro @ - 1 1 1 1 3 1 3 2 6 6 9 5 10 14 63
Centro-sul - 3 4 1 3 5 3 1 3 6 5 6 3 5 9 i 64
Leste 17 15 18 17 7 3 1 3 8 10 16 12 9 13 16 8 173
Nordeste 12 24 12 11 4 7 16 15 17 12 24 14 23 21 416 269
Noroeste - - 5 6 4 2 4 6 9 17 24 17 30 22 29 23 198
Norte - 2 3 7 1 11 9 11 12 25 22 20 14 12 13 PO 182
Oeste - 1 1 1 2 - 4 3 3 3 10 11 10 7 9 15 80
Pampulha - - 1 1 - - 3 8 5 11 6 10 3 6 5 6 65
Venda Nova - - 2 - 3 4 1 9 17 16 21 13 24 17 25 2474
Indeterminado - 1 1 2 - - - - 1 - 1 3 2 4 10 25
Total 29 46 48 47 25 33 44 57 7 103 134 110 1280 1m61 141| 1293

Fonte: Secretaria Municipal de Saude de Belo Hote¢SMSA-PBH)
Nota: dados de 2009 parciais, atualizados em QB303/
(1) simbolo que corresponde a zero

Tabela 1.3- Incidéncia de Leishmaniose Visceral (a cadanid®abitantes) segundo o ano de inicio de sintoendistrito de residéncia,
Belo Horizonte, 1994 a 2009

L Ano

Distrto 1= 054 1095 1096 1997 1098 1999 2000 2001 2002 2003 200005 2 2006 2007 2008 2009
Barreiro o - 041 040 040 039 114 038 112 074 220162 320 176 351 487
Centro-sul . 117 156 039 116 193 115 038 31,1224 185 217 107 177 318 245
Leste 676 595 713 672 276 118 039 117 30881 605 444 330 472 578 287
Nordeste 466 922 456 414 149 258 584 542086, 425 842 481 7,83 708 1376 533
Noroeste - . 147 177 118 059 118 176 261 848683 474 828 601 789 621
Norte - 117 171 390 054 582 464 563 607 512, 1092 973 674 572 617 942
Oeste . 039 039 038 076 - 149 111 1110 109,593 387 348 241 309 511
pampulha ; . 081 078 - - 211 559 345 753 408,64 197 391 324 3,86
Venda Nova | - . 090 - 128 167 041 364 679 633823 499 912 640 937 818
Total 139 218 225 217 114 149 1097 252 33447 576 463 533 454 661 575

Fontes: casos (SMSA-PBH) e dados populacionaisE)GB
Nota: dados sobre casos de 2009 séo parciaisizatizd em 03/03/10
(1) simbolo que corresponde a zero
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Figura 1.2 - Incidéncia de Leishmaniose Visceral (por 100 rabitantes) nos distritos Barreiro, Centro-sul, eest
Nordeste de Belo Horizonte, 1994-2009
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Figura 1.3 - Incidéncia de Leishmaniose Visceral (por 100habitantes) nos distritos Noroeste, Norte, Oeftarapulha

de Belo Horizonte, 1994-2009

Fontes: casos (SMSA-PBH) e dados populacionaisE)GB

Nota: dados sobre casos de 2009 s&o parciaifizatics em 03/03/10
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Figura 1.4- Incidéncia de Leishmaniose Visceral (por 100 rabitantes) no distrito Venda Nova e no municipio
de Belo Horizonte, 1994-2009

Fontes: casos (SMSA-PBH) e dados populacionaisE)GB
Nota: dados sobre casos de 2009 séo parciaisizatmd em 03/03/10
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Figura 1.5 - Incidéncia de Leishmaniose Visceral (por 100 rabbitantes) nos nove distritos sanitarios de Belozdote, 1994-2009

Fontes: casos (SMSA-PBH) e dados populacionaisE)GB
Nota: dados sobre casos de 2009 parciais, atuafizzd 03/03/10
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As saidas do programa R para os modelos GLM de dmtidto de Belo Horizonte séo

apresentadas no Apéndice B.

Os parametros obtidos para os modelos GLM de dattdalsanitario referente ao periodo de
1994 a 2009 séo exibidos na Tabela 1.4A. O intéocep cada um dos modelos apresentou
valorp significativo <0,05). Os betas referentes a variavel “ano deoirde sintomas”
também foram significativos com excecao do distréste p = 0,155). Portanto, no modelo
GLM para esse distrito, a variavel “ano de inicegintomas” mostrou-se pouco adequada
para explicar a incidéncia média anual de LV. BEesseam dos motivos para a elaboracéo de
um segundo modelo GLM para esse distrito na teatate obtencdo de um modelo com

melhor ajuste aos dados de LV.

Dentre todos os modelos, os menores valores defdd&n observados para os distritos

Barreiro, Centro-sul e Oeste, indicando melhoresteg aos dados de LV. Isso pode ser
verificado também nos graficos da Figura 1.6. Rases distritos, as curvas geradas a partir
dos modelos se ajustaram melhor aos dados, quandpacadas as curvas dos demais
distritos.

Os casos humanos de leishmaniose visceral, em Bef@onte, foram primeiramente
registrados em 1994, nos distritos Leste e Nordesteperiodo de 1994 a 1997 foi atipico,
com incidéncias muito elevadas nesses distritosedagdo aos anos seguintes (1998 e 1999)
e também em relacdo aos demais distritos (Tabetas 1.3 e Figura 1.2). Os casos desse
periodo estavam interferindo no ajuste do modela uez que, o0 modelo GLM do distrito
Leste apresentou uma tendéncia temporal decresganéxa de incidéncia média anual e do

distrito Nordeste uma tendéncia levemente crescente

Por isso, novos modelos foram elaborados para dsseslistritos, a partir da exclusao dos
dados referentes aos quatro primeiros anos daaerieldgica (1994-1997). O melhor ajuste
alcancado com os novos modelos pode ser obseredalcgmparacao das Figuras 1.6 e 1.7 e
das tabelas 1.4A e 1.4B, acompanhadas dos valer&&d Comparando os dois modelos do
distrito Leste, o valor de AIC reduz de 116,97 p&dar52 e do distrito Nordeste de 121,46
para 85,84, demonstrando melhor ajuste aos daddsvVddPortanto, os novos modelos
permitiram melhor visualiza¢éo da evolucdo temporascente da taxa media de incidéncia

de LV nesses dois distritos sanitarios.
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Tabela 1.4A— Modelos lineares generalizados das taxas d@éincia de leishmaniose visceral
segundo o distrito sanitario de residéncia, Beldzadate, 1994 a 2009 (distribuicdo de poisson)

Intercepto Ano AIC  Residual

Regional Bo p Bi p deviance
Barreiro -13,5211 < 2e-16 0,22147 1,64e-09 593,62 7,5323
Centro-sul -11,9141 < 2e-16 0,08416 0,00319 65,42 13,580
Leste -9,89797 <2e-16 -0,0234 0,155 116,97 48,444
Nordeste -10,1356 < 2e-16 0,04551  0,00075 121,46 44,688
Noroeste -12,0872 <2e-16 0,17682 <2e-16 96,898 ,1434
Norte -10,5602 < 2e-16 0,08677 1,96e-06 101,20 ,97%
Oeste -12,9162 < 2e-16 0,18988 3,87e-10 64,644 ,8064
Pampulha -11,6605 < 2e-16 0,11998 7,77e-05 80,008 35,745
Venda Nova -11,932 <2e-16 0,18049 <2e-16 99,393 2,1%4

Nota: Residual devianceom 14 graus de liberdade

A Tabela 1.4B apresenta os mesmos dados da Tald#a dorém com os novos modelos
implementados para os distritos Leste e Nordesidujelos os casos referentes aos anos de
1994 a 1997). Apresenta também o exponenci#l,desultado do calculd”, e o respectivo
aumento do risco de LV, entre dois anos conseatipara cada um dos distritos sanitarios
de BH. Vale ressaltar que essa variacao do risdovdepresentada na Tabela 1.4B, resulta
da contribuicdo da varidvel “ano de inicio dos wimas”, sem considerar o intercepto e a
contribuicdo da populagéo do distrito sanitarionmadelo. Pode-se observar que, de um ano
para o outro seguinte, o risco de LV aumenta 248%listrito Barreiro e 20,9% no distrito
Oeste. Esses distritos apresentaram os maioresntasn@o risco de LV, entre dois anos

consecutivos, quando comparados aos demais dsstiet@H.

Tabela 1.4B— Modelos lineares generalizados das taxas deééncia de leishmaniose visceral
segundo o distrito sanitario de residéncia, Belazéate, 1994 a 2009 (distribuicdo de poisson)

Intercepto Ano
Bo p Bi Exponencial d§; Aumento alc Residual
CB) do RR (%) p deviance
Regional @)

Barreiro -13,5211 < 2e-16 0,22147 1,24791 24,8 64409 53,625 7,5323
Centro-sul -11,9141 < 2e-16 0,08416 1,08780 8,8 00319 65,423 13,58
Leste -1.137.872 <2e-16 0,09568 1,10041 10,0 0,00107 70,752 20.879
Nordeste -10,76226 < 2e-16 0,09522 1,09990 10,0 ,76e406 85,844 27,016
Noroeste -12,0872 <2e-16 0,17682 1,19342 19,3 -162e 96,898 34,147
Norte -10,5602 < 2e-16 0,08677 1,09065 9,1 1@be- 101,2 35,975
Oeste -12,9162 < 2e-16 0,18988 1,20910 20,9 387e 64,644 14,806
Pampulha -11,6605 < 2e-16 0,11998 1,12747 12,7 77e/05 80,008 35,745
Venda Nova -11,932 <2e-16 0,18049 1,19780 19,8 <2e-16 99,393 42,157

Notas: para dos distritos Leste e Nordeste foractuos os dados dos anos de 1994-1885idual devianceom 10 graus
de liberdade). Para os demais distritos, foranzatbs os dados dos anos de 1994-268&89dual devianceom 14 graus de
liberdade).

(1) aumento no risco de LV entre dois anos consaxsjtcalculado a partir o'
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A notacédo a seguir utiliza os parametros apresestaas Tabelas 1.4A e 1.4B:
,U — eﬂo+ B [anq + offseflog( Pop)

onde ang=1,2,3,...16 (representando os anos de 1990%) 20
Por exemplo, para o distrito Oeste, no ano de 28@3timativa da taxa de incidéncia média

de LV de acordo com o modelo seria a seguinte:

u= o~129162+0,18988x 9+ of fsatllog(273627))

onde -12,9162 é o interceptp,)( 0,18988 é o beta gerado para a variavel amnaee (9

representa o ano de 2002 (9° ano da série crooa)ogi

A partir dos modelos GLM, apresentados na TabdlB, foram elaborados dois graficos de
colunas (Figuras 1.6 e 1.7) com os valoreg;@eexponencial dg; Conforme mencionado,
esse coeficiente refere-se a covariavel “ano dgoimios sintomas”. Considerando o valor de
Bi do distrito Centro-sul (0,8416), o aumento doaiste LV equivale a €”%*® o que
significa um aumento de 8,8% do risco de LV entogs canos consecutivos. Semelhante
raciocinio se aplica aos demais distritos, semiderex o intercepto e a contribuicdo da

populacao do distrito sanitario no modelo.

A partir das Figura 1.6 e 1.7, que apresenta aribaigdo da covariavel “ano de inicio de
sintomas [§)”, observou-se que os distritos Centro-sul, NoKerdeste, Leste e Pampulha
apresentaram os menores ritmos de crescimentcagas &nuais de incidéncia de LV. Ja o
grupo formado pelos distritos Noroeste, Venda N@este e Barreiro apresentou um ritmo

mais intenso de crescimento dessa taxa.
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Figura 1.6 — Coeficientesp; (referente ao ano de inicio de sintomas) dos Madédlineares
Generalizados da incidéncia média anual de leislusawisceral nos distritos
sanitarios de Belo Horizonte, 1994-2009
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Figura 1.7 — Aumento do risco de leishmaniose visceral etitie anos consecutivos, nos distritos
sanitarios de Belo Horizonte, 1994-2009

Nota: aumento calculado a partir do exponenciap;ddos Modelos Lineares Generalizados da incidéné&diananual de
leishmaniose visceral.

Os graficos da incidéncia média anual de LV, olstidgartir dos modelos GLM do periodo

de 1994 a 2009, para cada um dos distritos sastde BH e o ano de inicio de sintomas, séo
apresentados nas Figuras 1.8 e 1.9. Nesses grafisgsequenos circulos representam as
incidéncias anuais observadas e as linhas repaeseat incidéncias médias estimadas pelo

modelo. Pode-se observar que, nos graficos dagaksteste e Nordeste (Figura 1.8), devido

44



ao insatisfatério ajuste da primeira modelagemtissitaa, 0os circulos se apresentam muito
dispersos em relacdo a linha de ajuste do modelea Figura 1.9, pode-se verificar que, com
a exclusdo dos dados referentes aos anos de 19997a o ajuste do modelo melhora

consideravelmente.

A Figura 1.9 apresenta os graficos resultantesnggementacdo dos novos modelos para os
distritos Leste e Nordeste a partir da exclusaoddoes referentes aos anos de 1994 a 1997.

A Figura 1.10 reune as curvas dos modelos GLM do® wlistritos sanitarios de BH, numa
mesma escala e, portanto, permite comparacgoesadasreNessa figura, os distritos Leste e
Nordeste tiveram os dados referentes aos anos 3k d 9997 excluidos e para os demais

distritos os dados dos 16 anos foram mantidos rdeloo
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Figura 1.8 — Modelos Lineares Generalizados da incidénciaiargtlial de leishmaniose visceral segundo
o distrito sanitario e ano de inicio de sintomaspB-orizonte, 1994-2009 (distribuicdo de Poisson)

Nota: eixo Y representa a taxa de incidéncia p6rrd habitantes
eixo X representa o0 ano de inicio deosimats, 1994 a 2009, totalizando 16 anos
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Figura 1.9- Modelos Lineares Generalizados da incidéncia angéwliial de leishmaniose visceral nos
distritos sanitarios Leste e Nordeste e ano d@iuliie sintomas, Belo Horizonte, 1994 a 2009
(distribuicdo de Poisson)

Notas: eixo Y (taxa de incidéncia por 100 mil hahies) e eixo X (ano de inicio de sintomas: 192@09);  excluidos os
dados dos anos de 1994 a 19@38iflual devianceom 10 graus de liberdade).
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Figura 1.10 — Modelos Lineares Generalizados da incidéncideddmaniose visceral segundo os
distritos sanitarios e ano de inicio de sintomasdo Blorizonte, 1994-2009 (distribuicdo de Poisson)

Notas: eixo Y (taxa de incidéncia por 100 mil habies) e eixo X (ano de inicio de sintomas: 192aQ9); excluidos os
dados dos anos de 1994-1997 dos distritos Lestedebte (esidual devianceom 10 graus de liberdade).
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A Figura 1.10 permite observar tendéncias cressatdetaxa anual de incidéncia de LV em
todos os distrito sanitarios de BH, além de permdmparacdo entre os mesmos. De acordo
com essa figura, foram verificados cinco perfis ed®lucdo temporal crescente da taxa
incidéncia: Venda Nova e Noroeste; Norte e Norgésiste e Pampulha; Oeste e Barreiro; e
Centro-sul. Neste ultimo, a taxa de incidéncia sgmeou um crescimento bem mais lento em
relacdo aos demais distritos. Vale ressaltar gsesesnco perfis foram identificados a partir
da modelagem GLM elaborada com as seguintes cwe#idano de inicio dos sintomas dos

casos de LV e populacéo do distrito em cada arsgd@ cronoldgica analisada (1994-2009).

1.4 Discussao

A frequéncia de casos de LV e as respectivas #xascidéncia permitiram verificar a rapida
expansao da leishmaniose em BH (Tabelas 1.2 eHn8)1994, casos foram registrados em
dois distritos, Leste e Nordeste e, passados ap#oiasanos, houve registro de casos em
todos os distritos de BH. A rapida expansao gemgréla leishmaniose visceral ja foi descrita
na Regido Metropolitana de Belo Horizonte (SilvaleR001) e em BH (Oliveira et al. 2001).

Até 1993, apenas um caso da doenca havia sidamaai® no municipio (Resende & Bastos
1959). Em 1994, a doenca acometeu pessoas resdeos distritos Leste e Nordeste,
vizinhos ao municipio de Sabara, onde casos hasidoregistradoem 1989 (Genaro et al.
1990). Nesse inicio da ocorréncia da leishmaniaszral em BH, 19 casos foram registrados
na Fundacao Estadual do Bem Estar do Menor (FEBEMAJizada no distrito Leste, e oito
casos identificados em pessoas de uma mesma faamitzem no distrito Leste (Oliveira et
al. 2001).Essa concentracdo de casos demonstra que a trafigniia leishmaniose € um
processo focal conforme ja descrito por algunsrastgCosta et al. 1990, Magill 1995,
Frankie et al. 2002; Werneck et al. 2002).

Nos quatro primeiros anos da série cronologicad 19997, os distritos Leste e Nordeste
apresentaram incidéncias de LV muito superioredoasiemais distritos. Ja em 1998 e 1999,
houve grande reducéo das taxas de incidéncia,nés$etos, em relacdo aos anos anteriores.
Provavelmente, contribuiu para essa reducédo o gesfooncentrado, nesses locais, para

realizacdo de acdes de controle direcionadas awvetdrio canino (triagem soroldgica e

48



sacrificio dos sororreagentes) e ao vetor (aspeggionseticidas de acdo residual nas

residéncias e anexos dos casos e nos imoveis o8)inh

Os distritos Barreiro, Oeste e Centro-sul apresamiaas menores taxas anuais de incidéncia
de LV ao longo da série temporal estudada (Figut)1Ressalta-se que esses distritos sdo
geograficamente contiguos e estdo localizadosltimgles mais elevadas da cidade. Em BH,
Margonari et al. (2006) descreveram o menor nurderfiebotomineos capturados nas areas
de altitudes mais elevadas e que o niumero de dadog reduziu com o aumento da altitude.
Além disso, identificaram 67,5% dos caes sorornei@ge 71,9% dos casos de LV e maior
guantidade de vetores capturados entre 780 e 886 aftitude. Considerando os 964 casos
autoctones registrados em BH, no periodo de 20@D0®, 57% (526 dos 920 casos
georreferenciados) acometeram individuos residargssa faixa altimétrica. O processo de

georreferenciamento dos casos humanos de LV estétdena Secéo 6.2 deste texto.

Os distritos Barreiro e Oeste apresentaram taxamai@éncias mais elevadas a partir de
2004, como pode ser obervada pela maior inclindgdourva do modelo a partir dno da
série cronoldgica (Figura 1.10). Desde entdo, edststos tém se caracterizado como as

mais recentes areas de aumento da incidéncia dsriLBelo Horizonte

No distrito Centro-sul, observou-se o menor ritngocdescimento da taxa de incidéncia de
LV ao longo da série cronoldgica. Esse distritospo® mais antigo processo de urbanizacdo
guando comparado aos demais distritos da cidadessuptambém o maior nivel de
urbanizacdo. Além disso, tem um perfil diferenciadtevido ao fato de ser
predominantemente verticalizado, o que lhe cordereada densidade populacional em quase
toda sua extensdo, com excecao das areas verdesarAge possuir extensas areas verdes,
como Parque Municipal e Parque das Mangabeiragztallas tenham reduzida importancia
para o flebotomineo, ja que estudos realizados EnfMBargorari et al. 2006; Saraiva et al.
2011) descrevem sua captura, principalmente, nmgrercilio das residéncias e nao nas
areas verdes. As caracteristicas desse distriv@petmente colaboram para o menor ritmo de
crescimento da taxa de incidéncia visualizado camxilia da modelagem GLM. Nesse
distrito, devido a extensa &rea verticalizada,cdesde controle da leishmaniose visceral séo

direcionadas para as areas com casas remaneseanéas de vilas.
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Oliveira et al. (2001) apresentam interessanterag@scsobre o crescimento da cidade de BH
que poderia ser subdividido em trés periodos. @gro iniciou-se com a construcdo da
cidade, aproximadamente, em 1908. O espaco daecetaddividido de acordo com o status
social. O segundo periodo comecaria apés a déeadlasd e representaria a industrializacao
de BH. Na década de 1960, foram construidas osepamvilas (“shanties”) na cidade e,
desde entéo, elas tém se expandido continuameatsedlinda metade da década de 1970, a
cidade apresentou rapido processo de expansaegi@Rvietropolitana de BH cresceu 33%
entre 1970 e 1980. O ultimo periodo poderia sexatarizado pela verticalizacdo da cidade,
em que as residéncias da area central foram qoagglatamente substituidas por elevados

edificios.

Em BH, a incidéncia de LV foi crescente ao longa@npo, diferentemente do que ocorreu

nos Estados do Piaui e do Maranh&o. No Piaui, 48fé e 1979, a leishmaniose visceral

apresentava-se como uma endemia e a maioria dos ees notificada como procedente de

Teresina. Os casos do interior, em sua maiorian eta regido semi-arida do sudeste do
Estado. Entre 1981 e 1985, a cidade de Teresirladal de ocorréncia da primeira epidemia

de LV do Brasil em ambiente urbano. Nessa epidefmiam notificados quase 1.000 novos

casos, apdés um crescimento populacional de 24%apds de 370 para 460 mil habitantes
(Costa et al. 1990). Em seguida, a incidéncia riedeize manteve em niveis baixos até 1992,
quando teve inicio uma segunda epidemia, com nealk2D0 novos casos. Ressalta-se que,
em 1996, a populacéo da cidade era de 650 milaraeg (Werneck et al. 2002).

No Estado do Maranhéo, houve uma primeira epidelmid982 a 1986 e, dez anos depois, a
doenca reemerge de forma epidémica em 1993 (Atiaal.€1996). Do total de casos
registrados até 1984, 72% eram procedentes dadédh&do Luiz (Costa et al. 1995). Em
Teresina e Sao Luiz as epidemias foram precedidiasgnrosos periodos de seca (Arias et
al. 1996).

A Tabela 1.1 e a Figura 1.1 apresentam, anualmasitiaxas de incidéncia acompanhadas da
letalidade por LV. Na série temporal estudada, talittade foi muito elevada em 1994
(20,69%) e foi maxima em 2009 (21,99%). Em 1994ne@iro ano de ocorréncia de casos da
doenca em BH, a elevada letalidade poderia seicaxial pelo fato de o municipio estar numa

transicdo de area indene para epidémica e pelpenércia do sistema de saude em realizar
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diagndstico clinico-laboratorial e tratamento dasaos. Mas como explicar a elevada taxa
registrada em 2009, 15 anos depois, consideranetocgaos autoctones foram registrados no
municipio com frequéncia crescente em todos os desde 1994 e, por isso, a LV passou a
ter uma incidéncia esperada; a doenca sempre chaterogcéo pela sua elevada letalidade que
supera a de cidades da regido nordeste do Brasides et al. 2002; Brasil. 2010); com o
passar dos anos o0s servicos de assisténcia a seidH adquiriram experiéncia no
diagnéstico clinico-laboratorial e tratamento da LV

A modelagem GLM, aplicada neste estudo, apresesgaemo interessante alternativa para
utilizacéo pelos servigos de saude e pelo Progaamdgilancia e Controle da Leishmaniose
Visceral. Portanto, considera-se interessante siymisa sua aplicabilidade para avaliacdo
temporal de dados de LV em Belo Horizonte, assimnac@m outros municipios com

historico de ocorréncia da doenca.

1.5 Conclusodes

Com auxilio dos graficos de linha, foram identiflaa nitidas tendéncias crescentes da
incidéncia de LV nos distritos Norte, Noroeste, ¥@mova, Oeste e Barreiro. Nos distritos
Centro-sul, Nordeste, Leste e Pampulha, essexaggaido permitiram identificar tendéncias
gerais nitidas da incidéncia de LV. Vale ressaiiae esses graficos sdo tao utilizados nos
servicos de saude, para acompanhamento de terslésmiporais, que esse tipo de avaliacédo

poderia ser denominada de tradicional.

Nos distritos cujas tendéncias gerais de evolugamoral ndo foram identificadas pelos
graficos de linha, a modelagem GLM permitiu idecéif tendéncias crescentes, porém com
0S menores ritmos de crescimento. Portanto, osictés graficos de linha seriam menos
adequados para avaliar tendéncias temporais quasdiaxas de incidéncia apresentam
crescimento mais suave e variam muito de um ana paoutro. A partir deste estudo,

concluiu-se que o uso de Modelos Lineares Genadhliz seria uma alternativa interessante
para analise temporal da incidéncia de LV nos itbstisanitarios de Belo Horizonte, assim

COmMO em outros municipios.
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Em todos os distritos de Belo Horizonte, tendéncrascentes de evolucao temporal da LV
foram identificadas com grandes variacfes entmaemnos. Esse diagndstico serve de alerta
para os servigos de vigilancia, prevencdo, conedl@tamento da leishmaniose visceral do

municipio.

Os distritos Barreito e Oeste apresentaram mdmprde crescimento da taxa de incidéncia a
partir de 2004 e, desde entéo, tém se caractercadas mais recentes areas de aumento da
incidéncia de LV em Belo Horizonte. Em 2010, ano mécluido na série temporal aqui
analisada, foram registrados 19 casos no Barrel® mo Distrito Oeste, registros superados
apenas pelo Distrito Nordeste que totalizou 25 saBortanto, 0s nossos resultados chamam

a atencdo para a dificuldade de se conter a expalasdoenca em Belo Horizonte.
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Capitulo 2

Leishmaniose visceral em Belo Horizonte: analise
espaco-temporal da incidéncia de casos humanos
do periodo de 2002 a 2009

2.1 Introducéo

O uso de métodos estatisticos para analise de éa@asiais € importante em diversas areas,
tais como epidemiologia, ecologia, demografia, gaig entre outras. Os dados espaciais
sobre agravos a saude contém, aléem de valorestdost@s de interesse, as localizacdes
espaciais relativas as observacdes. No contexemarlka identificacdo de areas de maior risco
para leishmaniose visceral tem sido Gtil no planejato e avaliagdo do programa de controle.
No entanto, h& dificuldades na definicdo das ateawaior risco para LV.

Segundo Assuncéo et al. (1998), a analise da d&perspacial do risco de uma doencga é
feita principalmente através de mapas de taxasndieléncia ou alguma outra medida
epidemiolégica de risco. Esses mapas sao instrasieatiosos em estudos epidemioldgicos
e podem ser listados alguns objetivos principaisuke producdo: visualizar a distribuicdo
espacial da doenca na regido de interesse (objeésoritivo); sugerir determinantes locais
para a doenca e fatores etiolégicos que possarfoseulados em termos de hipoteses a
serem investigadas posteriormente (objetivo expdg; apontar associacdes entre fatores

etiologicos e areas de risco elevado.

Na anélise de dados espaciais, uma regiao de gsbaecser dividida, de formas distintas, em
uma quantidade de areas dependendo do evento a ser analisadex®&woplo, uma cidade
pode ser divididam regides, bairros, setores censitarios, areabm@dmgéncia das unidades
basicas de saude, entre outros tipos de unidadegédieas. Deve ser escolhida a divisdo
mais conveniente. Ao fazer uma divisdo da regidestiedo emm areas, deve-se garantir que
toda a regido esteja contida na unido dessas argas nenhuma area tenha intersecdo com

outra.
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A cada uma dam areas € associada uma variavel aleatéria. Emassemidemioldgicos, é
comum que essas variaveis aleatérias representieg@éncia de casos de determinada
doenca ou a mortalidade devido a uma causa esgeaftiorridos em cada area durante certo
periodo de tempo. Caso haja necessidade de acoampashtendéncias da variavel de
interesse ao longo do tempo, é comum que sejarsiades a cada area valores medidos em
periodos de tempo distintos. Dessa forma, sdaditis dados associados a cada area e a
cada periodo de tempo, que sdo denominados dagasog®mporais. Frequentemente, 0
objetivo desses estudos epidemioldgicos € estimatamas de incidéncia de doencas,

acompanhando sua distribuicdo espacial e suasigiaddemporais.

Neste trabalho, a partir da analise preliminar réguéncia de casos humanos de LV e do
interesse em obter uma melhor avaliacdo da evolespaco-temporal da incidéncia da

doenca em BH, optou-se por estudar dois modeldmtds. Um deles segue a abordagem
classica de inferéncia (modelo de taxas brutasnd&léncia) e o outro, a abordagem

bayesiana espaco-temporal. Esses dois modelos forplementados e ajustados aos dados
de LV da cidade de Belo Horizonte do periodo de220@009.

2.2 Metodologia

2.2.1 Dados secundarios, base geografica e prograr@mputacionais

Trata-se de um estudo ecoldgico em que a unidadgrafeca de anélise foi a Area de
Abrangéncia das Unidades Béasicas de Saude (AAEteHBrizonte, totalizando 146 areas.

Os dados utilizados foram os seguintes:

* populacdo humana e respectivas projecdes popudasipara 0s anos seguintes ao censo
demografico (IBGE, 2000);

e casos autoctones de LV com inicio de sintomas @002 e 2009 (n=964);

» conformacéo espacial das AA referente ao ano de.200

Os casos de LV foram obtidos do Sistema de Infodesgde Agravos de Notificagéo
(SINAN) da Secretaria Municipal de Saude de BH.a&dgeografica da Prefeitura Municipal

de BH foi utilizada para georrefenciamento dos esples de residéncia dos casos (0 processo
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de georreferenciamento foi descrito na Secao @&)programas Maplinfo 8.5 e WinBUGS

1.4 foram empregados no georreferenciamento, inmglégao e execucao dos modelos
espaco-temporais de incidéncia da LV. O georreteaenento foi possivel para 95,44% dos

964 casos com obtencdo das coordenadas geogrdbsamesmos. Posteriormente, esses
casos foram classificados de acordo com as AA @rsgg a conformacao espacial do ano de
2009. Essa etapa foi necesséria devido as alterapdetimero e dimensfes das AA, ao longo
dos anos, e para permitir comparacfes entre as quaato as taxas de incidéncia obtidas a

partir das modelagens espaco-temporais implementadaia e bayesiana).

Os cabdigos fontes desenvolvidos e utilizados, coxilia do programa WinBUGS, estao

descritos no Apéndice C. Com um “burn in” de 5.800ulacdes, foram feitas outras 20.000.
A partir dessas simulacdes, foram produzidos oitmpas tematicos para cada modelo
implementado, reproduzindo as estimativas da taxaadéncia de LV, para cada AA e ano

da série cronoldgica.

2.2.2 Modelo de taxas brutas de incidéncia de LV

Para as definicbes do modelo, considere as seguintacdes:

e Y, ¢ a contagem dos casos da doenca na drea i no periodo de tempo t.
e P, ¢ a populacdo na area ¢ no periodo de tempo ¢.

o &, € ataxa de incidéncia da doenca na drea i no periodo de tempo t.
ei=1,---,N.

==t IR

A estimativa de taxa bruta é dada pelo estimadomédgrima verossimilhanca da taxa de

incidéncia da doenca, ou sesit, = Yi:/Fi. Considerou-se que o niimero de casos de LV para

cada area e cada periodo de tempo segue umaudgddlie Poisson, ou seja,

[}';r | Pa'r'-\f*.—'f; ~ Poisson(FPyu&)

&= Yu/Pi é o melhor estimador par§ iy quando n&o ha informacasriori.

A partir desse modelo, foram elaborados mapas iepsatias estimativas anuais das taxas
brutas de incidéncia de LV por area de abrangédei®H. Porém, ao analisar doencas
relativamente raras, como a LV, em areas com popetapequenas, como as areas de
abrangéncia, as estimativas de incidéncia podemreféstir bem a realidade. Isso ocorre

porque, em regiGes pequenas, encontramos areag@oNoU Pouquissimos casos e pode
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haver grande variabilidade nas estimati¢: slevido a uma pequena variacdo no numero de
casos. Por isso, uma grande variacdo na estim@ditaxa bruta de incidéncia pode causar

falsas impressoes.

Segundo Assuncéo et al (1998), esse grau de atéal®d aleatéria da taxa de incidéncia esta
associado ao tamanho das unidades geogréficas aisearPor um lado, para alcancar
plenamente seus objetivos, os mapas devem possglucdo geogréfica adequada. 1sso
implica que a maior utilidade dos mapas ocorre doaeles utilizam pequenas regides
geograficas como unidades de analise. Por outro, ladrias dessas pequenas regides
possuirdo pequenas populacdes de risco, 0 quetzarestimativas de risco muito instaveis.
Isto é, o acréscimo ou decréscimo de um Unico cessas areas, podera causar mudancgas
drasticas nas estimativas. Em termos estatistasogstimativas das diversas areas nao sao
comparaveis, ja que possuem variancias muito difesee quanto menor o tamanho da

populacao de risco, maior a variabilidade da taxandidéncia.

Uma alternativa seria perder resolucdo elaboranmo nuapa subdividido em unidades
geogréaficas de analise maiores por meio da agregagdreas menores. No entanto, iSso
entra em conflito com um dos principais objetivas €& fazer os mapas, que seria a
identificacdo das areas de maior risco para oremiervencdes de saude publica. E
fundamental alocar recursos de forma néo agregesiaeitando as diferencas e necessidades
locais, que s6 podem ser avaliadas quando as @sidhel analise sdo pequenas o suficiente
(Assuncéo et al. 1998). No contexto urbano daedstiose visceral, a identificacdo de areas
de maior risco tem sido utilizada no planejamentwa&iacdo do programa de controle. No

entanto, ha dificuldades na definicdo dessas areagem priorizadas.

Diante do exposto, considerou-se que a modelagetaxds brutas pode ndo ser uma boa
opc¢éao para acompanhamento de tendéncias de vadasgaoial e evolugéo temporal da LV.
No entanto, foi utilizada neste estudo por duaSesz
e por se constituir numa abordagem classica utilizhdguentemente, na rotina dos
servicos de saude, para 0 mapeamento das areasrdéncia de LV e definicdo de areas
prioritarias para intervencoes;
» para possibilitar comparagdes de seus resultadosanodelo bayesiano, a ser detalhado

a segur.
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Uma alternativa ao modelo classico seria utilizdormacdes das areas vizinhas e/ou de
periodos de tempo subsequentes para estimar aléakecidéncia em uma area num certo
periodo de tempo, suavizando a distribuicdo dasnatas. Estudos desse tipo tém se
tornado populares em epidemiologia (Besag & Koogrgrli995, Bernardinelli & Montomoli

1992, Knorr-Held 2000, Assuncgao et al. 2001, MediBeneito et al. 2008) e os resultados

alcancados costumam ser satisfatorios.

2.2.3 Modelo Bayesiano de taxas de incidéncia de LV

Métodos bayesianos empiricos ou inteiramente bayesitém sido propostos na literatura.
Ao estimarem o risco de uma pequena area, esseslasé&Em como idéia central o uso de
informac&o das outras areas que compdem a regid@stddo para diminuir o efeito das
flutuacdes aleatdrias ndo associadas ao riscoelédo por meio de técnicas de inferéncia
bayesiana. Ao levarem emonta a correlacdo espacial entre areas vizinhesmapas

resultantes sdo mais suaves e mais informativosqMat al. 1975, Mason et al. 1976).

Neste estudo, foi implementado o modelo bayesianpgsto por Martinez-Beneito et al.
(2008), que utiliza informacdes de areas vizinhde @nos subsequentes para estimar a taxa
de incidéncia em uma area num certo ano, suavizandistribuicdo das estimativas. Esse
modelo considera a dependéncia espaco-tempora astrestimativas, de forma a serem
espacial e temporalmente dependentes ao mesmo .tddggsa forma, areas vizinhas e
periodos de tempo subsequentes tendem a ter egdisnaemelhantes de incidéncia. Esse
modelo foi ajustado aos dados de LV e comparagiiasfefetuadas com o modelo de taxas

brutas descrito na Secao anterior.

A sequir, sdo apresentadas as definicdes do mpdgposto por Martinez-Beneito et al.
(2008).

Definiu-se&it = €XP(7it, que representa a taxa de incidéncia da doengeen i no periodo
t. O logaritmo natural da taxa de incidéncia pamimeiro periodo de tempo observado é

composto pela soma de um intercepto e dois efeliéadorios:
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ral =oAL = ;}2}7%{951 + ;1)
(_'}.ﬂ ~ _’\Y{{J O—g)

by =(14...., on1) ~ CAR.Normal ((rf.))

Foram incluidos, no modelo, o efeito aleatério wtgtado espacialmeni(®’ e o efeito
aleatério ndo estruturado espacialmerife para descrever o padrdo espacial da taxa de
incidéncia, de forma a garantir flexibilidade sigite para que possa haver estimativas

bastante diferentes em areas préximas umas dasoutr

No modelo descritgp corresponde a correlagdo tempogakepresenta a média da taxa de
incidéncia levando em conta todas as regides estoslgperiodos de tempaug representa a

variacdo da média do risco do primeiro periodcedgb em relacdo aos demais periodos.

A seguir, sdo apresentadas as expressdes que maulekco relativo nos periodos de tempo

seguintes(t = 2.--- . 1":

rit = b+ o + p(rige—1) — 1 — 1) + Oig + P4t
0 ~ N(0,02)
b, = (d1gy .- ONE) ™~ C"-ilf?,,\rr_u'nmf{03)

a=(a,..., ar) ~ (__'_--—lﬁ‘_-\"(u‘m(d{cri)

Pode-se notar que 0s termos espaciais estruturadosio estruturados sao ambos
independentes no tempo e também mutuamente indapesdem todos os periodos de
tempo. E interessante observar que os incremeengsorais de um periodo para o seguinte
tém uma estrutura espacial, de forma que regi@ashas terdo tendéncias temporais das
taxas de incidéncia similares, assim como elase@imativas geogréficas das taxas de

incidéncia similares.

Como consequéncia da dependéncia temporal defieidadistribuica@ priori dada aos!’s,

os valores esperados para as taxas de incidénctadsregido e em cada periodo de tempo
nao dependerdo apenas das estimativas de suasvaefiss no mesmo periodo. Eles
dependerdo também de suas estimativas em outraadgerde tempo. Dessa forma, as
estimativas das taxas de incidéncia sao temporénuapendentes. Por outro lado, o efeito
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aleatdrio espacialmente estruturado em cada ped@demnpo garante a dependéncia espacial
dessas estimativas. Assim, o modelo definido permitransferéncia de informacdo entre

periodos de tempo e regides vizinhas.

As distribuicbes priori usadas para os hiperparametros foram:

g2, 0;2. 0;2 ~ Gammal(a,b)

p~U(-11)
t~ N(O,c)

Tipicamentea e b recebem valores pequenos, tais com, H@ modo que o valor esperado
para a precisda priori é igual a 1 e a variancia é muito grande’1Ressalta-se que as
distribuicbesa priori para o valor médio da taxa de incidéncia parasamo periodos de
tempo e para a precisdo dos efeitos aleatériosleffitdas de forma que os hiperparametros

tém a intencdo de expressar informacdes bem vagas.

Considerando o parametro de correlacido tempowgiktabuicdoa priori de p foi escolhida
de forma a garantir a estacionariedade da séripae considerando que ela tem uma

estrutura auto-regressiva de ordem 1.

A partir dessas definicdes, obteve-se entdo umaelageim flexivel para descrever a
evolucdo temporal das taxas de incidéncia de unmeein@asimilar a utilizada comumente (e

também neste modelo) para a evolucao espacial.

Na Sec¢éao seguinte, sdo apresentados os resultatitdssade cada um dos modelos ajustados
aos dados de LV. Posteriormente, foram realizadagparacoes entre os modelos.

2.3 Resultados

2.3.1 Resultados do Modelo de Taxas Brutas e do Meld Bayesiano

As estimativas das taxas de incidéncia de LV, déode de 2002-2009, foram calculadas
para as areas de abrangéncia de BH, a partir delmatt taxas brutas e do modelo
bayesiano, proposto por Martinez-Beneito et al0O820Essas estimativas sdo apresentadas
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nos mapas da Figura 2.1. Nessa figura, a colunesgaerda apresenta os mapas gerados a
partir do modelo de taxas brutas e a coluna datalics mapas gerados pela abordagem

bayesiana.

A Figura 2.2 representa a cidade de Belo Horizeatrindo seus distritos sanitarios e areas
de abrangéncia e pode auxiliar na identificacdodisisitos correspondentes as areas cujas
estimativas de incidéncia sdo apresentadas naaFgir Na Figura 2.3, algumas areas foram
destacadas por apresentarem, ao longo da sériermmglevadas estimativas de incidéncia
de LV.

Os mapas gerados a partir do modelo de taxas aptasentam algumas limitacdes: grandes
variacbes das taxas de um ano para outro, presiengeeas com taxas muito diferentes em
relacdo as areas vizinhas, concentracdo de areadas@s elevadas ou baixas. Por essas
razbes, a visualizacdo dos mapas se assemelha acaloma de retalhos e dificulta o
acompanhamento de tendéncias de variacdo espaeial@;do temporal. Além disso, ao
analisar doencas relativamente raras (pequeno pud®rcasos endreas com pequenas

populacdes), essas estimativas podem causar ifiagesssoes.

Ao observar os mapas de taxas brutas, percebaldielddade em se encontrar tendéncias
temporais ou espaciais. Eles ndo possibilitam atifitacdo de areas onde a LV tem
aumentado ou diminuido continuamente com o passaados, nem mesmo a identificacédo
de trajetdrias pelas quais a doenca tem se espalBadno jA mencionado anteriormente, a
suavizacdo das taxas através do ajuste de modealesianos com efeitos espacial e

temporalmente estruturados pode ser uma alternativa

Ao utilizar informagBes de areas vizinhas e de awssequentes para estimar a taxa de
incidéncia em uma area num certo ano, a abordaggmasiana proposta por Martinez-

Beneito et al. (2008), permite a suavizagdo dailbistdo espacial das estimativas. Dessa
forma, ocorre uma suavizacao das taxas, além dea@ida semelhanca com as estimativas

resultantes do modelo de taxas brutas.

A partir da observacdo dos mapas tematicos anaai®stimativas de incidéncia de LV por

areas de abrangéncia, obtidas pelo modelo bayesigmassivel acompanhar mais claramente
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as evolucdes espaciais e as tendéncias temporai®agureram. Os mapas da coluna da

direita da Figura 2.1, permitem visualizar que havizacdo das taxas em todos os anos, ao
mesmo tempo em que ha semelhanga com os usuais negpéantes dos modelos de taxas

brutas (coluna da esquerda), caracterizados poramgad bruscas devido a instabilidade

dessas taxas causada por mera flutuacéao ale&driautras palavras, o efeito das estimativas
bayesianas foi o de clarear a evolu¢do espaco-taiges taxas, apontando areas que podem
ser consideradas preocupantes.
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Taxas Suavizadas (2002 a 2009)
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Figura 2.1 - Mapas de taxas de incidéncia de leishmaniose reis¢@ cada 10 mil habitantes),
estimadas pelo modelo de taxas brutas (coluna gizeeta) e pelo modelo bayesiano (coluna da
direita), na cidade de Belo Horizonte dividida eeed de abrangéncia, 2002-2009

V

BARREIRO

Figura 2.2 - Belo Horizonte dividida em distritos sanitariodreas de abrangéncia
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50

Figura 2.3 — Belo Horizonte dividida em distritos sanitar{gentorno preto) e areas de abrangéncia
(contorno azul), com destaque para algumas queeapesram elevadas estimativas de incidéncia ao
longo da série temporal.

As maiores estimativas incidéncia estdo sinalizadasFigura 2.1, pelas cores vermelha,
marrom e preta. Nos anos de 2002 e 2003, obserevoorgentracdo de areas com estimativas
mais altas nos distritos Venda Nova, Norte e Naeddsm 2004, as maiores estimativas
foram observadas em &reas desses distritos e tad@troeste e Leste. Neste mesmo ano,
areas dos distritos Centro-sul, Oeste e Barreiresgptaram elevagdo das estimativas de
incidéncia, no entanto, continuaram apresentandoe®res estimativas do municipio nos

anos seguintes. Portanto, as estimativas do an@2084 demonstram que a doenca se
apresentou mais espalhada em BH e se manteve assig009, Ultimo ano incluido neste

estudo.

Em 2005, as maiores estimativas de incidéncia seecraram, novamente, em areas dos
distritos Venda Nova, Norte e Nordeste. Em 200@ljstrito Noroeste também apresentou
areas com elevadas estimativas. No ano de 20@adale estimativas foram identificadas em
areas dos distritos Venda Nova, Nordeste e Norpsstalo que € o Unico ano em que 0
distrito Norte ndo apresentou areas com estimatelagadas. Em 2008, as maiores

estimativas foram obtidas em areas dos distritasd®déNova, Norte, Nordeste e Noroeste. E
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no ultimo ano avaliado, 2009, esses mesmos dstafmesentaram concentracdo de areas
com as estimativas mais elevadas do municipionpamr@ pouco mais baixas em relagcdo ao
ano de 2008.

Ao longo da série cronoldgica analisada, as mereséativas de incidéncia do municipio
foram observadas em é&reas dos distritos Centr@@mgte e Barreiro, sendo que, a partir de
2004, houve elevacao das estimativas nessesafistssa elevagdo se manteve ao longo da
série cronologica e se apresentou de forma magngénte e homogénea nos anos de 2008 e
20009.

O distrito Pampulha apresentou, ao longo dos dr@sas estimativas das taxas de incidéncia
como pode ser visualizado nos mapas da FiguraNgdses mapas, predominam areas com
coloracdo amarela suave e amarela intensa e sétificd&las poucas areas com estimativas
mais elevadas representadas pelas cores larapjaeltia. Ndo houve areas com estimativas

maximas que corresponderiam as cores marrom e preta

O distrito Leste apresentou areas com baixas dstasanos anos de 2002 e 2003,

representadas pelas cores amarela suave e inEEmsa004, houve elevacédo das taxas em
duas areas, representadas pela cor laranja. Nesudos seguintes, 2005 e 2006, houve outro
predominio de baixas estimativas de incidéncia &mras nos dois tons de amarelo. Em 2007,
apresentou apenas uma area com uma taxa um pouscelexada, representada pela cor
laranja, porém trata-se de uma é&rea diferente itkdas em 2004. No ano de 2008, também
apresentou duas areas na cor laranja, sendo qu& @anmaesma do ano anterior e a outra é

diferente de todas ja citadas. Em 2009, voltourasgmtar baixas estimativas.

Vale ressaltar que, no distrito Leste, foram regiks os primeiros casos de LV de Belo
Horizonte e na transicdo de area indene para epdésegundo Oliveira et al. (2001), houve
concentracdo de casos na Fundacgao Estadual de Bemd® Menor (FEBEM) e numa

mesma familia, respectivamente 19 e 8 casos. Nmsd 1994 a 1997, houve registro de 67
casos, 0 que corresponde a 39% das notificacbepedodo de 1994-2009 (n=173).

Apresentou 17 casos em 1997, com grande reducanmseguinte em que houve registro de
sete casos. Nos anos de 1999, 2000 e 2001 fordstraelgs um total de sete casos, como

pode ser observado nas Tabelas 1.2 e 1.3 do Gapitul
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A elaboracdo e analise dos mapas bayesianos parmmiticompanhar a expansdo da
leishmaniose visceral em Belo Horizonte, no periddo2002 a 2009, do norte para o sul
passando pelo oeste. Permitiu ainda identificaasasmm um crescimento mais rapido das
taxas em diferentes regidées do municipio, o queen@ccaracterizar diferentes focos da
doenca. Os resultados apresentados sugerem guapas brayesianos podem ser muito Uteis,
no setor de saude publica, aos programas de cemteotloencas por auxiliar na identificacao

de areas onde as ac¢Oes de controle devem seradas.

A partir de andlises preliminares do problema eaaparacdo dos resultados obtidos, em
cada uma das abordagens, considerou-se que o ni@yelsiano parece se ajustar melhor aos
dados de LV. Esse modelo permitiu melhor acompaehtonda evolucdo espaco-temporal
das taxas de incidéncia apresentando-se como uemaativa ao modelo classico. Portanto,
sugere-se a adocdo do modelo bayesiano para adaliséstribuicdo e evolugdo espaco-
temporal da LV em Belo Horizonte e para orientaavaliagdo e a tomada de decisdo no

ambito do programa de vigilancia e controle.

Considerou-se que a incorporacao de covariaveisaazlo pode melhorar as estimativas das
taxas de incidéncia. No caso da leishmaniose \ékeen ambiente urbano, essas covariaveis
poderiam ser, por exemplo, a frequéncia de caestados, a quantidade de area verde, a
altitude, o indice de vulnerabilidade a saude, réeatitras, como pode ser verificado no

Capitulo 3.

2.4 Discussao

Neste estudo, foram estimadas as taxas de incal@ecLV em Belo Horizonte nos anos de
2002 a 2009. Foi apresentada uma metodologia mautadmodelo bayesiano espacial e
temporalmente estruturado, conforme descrito portinez-Beneito et al. (2008). Esse
procedimento é uma tentativa de eliminar parte at@bilidade devido a flutuacdo aleatoria
casual das estimativas, flutuacdo esta ndo assoc@u 0s riscos reais subjacentes. Além
disso, a metodologia incorpora o fato de que tad@sareas vizinhas tendem a ser

semelhantes.
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Assuncado et al. (2001) propuseram um modelo bayestan que as taxas de incidéncia
variam no tempo de acordo com uma tendéncia liesgecifica para cada area da regido de
estudo. Considera um efeito aleatério espacialmestteiturado multiplicando o tempo, que
aparece no modelo na forma linear. Os parametr@sedenodelo sdo espacialmente
estruturados (estimativas de uma area sdo baseadaebservacdes das areas vizinhas).
Portanto, h& interacdo entre o efeito espacialtesédo e o efeito temporal ndo estruturado.
Os autores aplicaram esse modelo aos dados de BéldeHorizonte, referente aos anos de
1994 a 1996, e observaram uma expansdo da ocardacaioenca a partir de sua entrada
pelos distritos Leste e Nordeste do municipio. tifiearam também, em outros distritos do
municipio, areas que apresentaram um crescimenito ndq@do da incidéncia da doencga, o
gue poderia caracterizar novos focos. Os resultadtidos foram considerados satisfatérios,

porém o estudo foi realizado com dados de ape@asitios (1994 a 1996).

Posteriormente, Pinheiro (2009) estudou aspectatistigos de modelos espaco-temporais e
ajustou trés modelos aos dados de LV de Belo Hugzdo periodo de 2000 a 2008: um
modelo de taxas brutas e dois modelos bayesianograposto por Assuncéo et al. (2001) e
0 outro por Martinez-Beneito et al. (2008). Os ltasios obtidos a partir do modelo proposto
por Assuncéo et al. (2001) demonstraram excess@@zacao das estimativas das taxas de
incidéncia em todos os anos, além de diferirenefioente dos resultados do modelo de taxas
brutas. A comparacdo com os mapas gerados a ganirodelo de taxas brutas evidenciou a
incapacidade desse modelo de realcar as areagpgrex@m com valores mais elevados nos

mapas gerados a partir do modelo de taxas brutas.

Pinheiro (2009) sugeriu que o modelo proposto pssuficdo et al. (2001) ndo apresentou
bom ajuste aos dados de LV de Belo Horizonte oubgaeparte da variacdo espaco-temporal
observada nos mapas do modelo de taxas brutasceeisada por flutuacdo aleatdria nédo
associada com o risco subjacente. Concluiu quedeiogroposto por Assuncgao et al. (2001)
suaviza demais 0s mapas e ndo mostra nenhuma &vagpacial e/ou tendéncia temporal.
Ja o modelo proposto por Martinez-Beneito et &l08 apresentou melhor ajuste aos dados

de LV, a0 mesmo tempo em que se aproximou maisatteim de taxas brutas.

Os resultados do presente estudo mostram que asat@&is bayesianas, embora mais
dificeis de serem obtidas, sdo muito mais claraa paalisar a evolucado espaco-temporal.
Elas fornecem um quadro mais nitido de possiveiasatde crescimento ou estabilizacdo da

68



doenca, identificacdo de areas de baixo e alto essurgimento de possiveis novos focos.
Por isso, podem ser de grande auxilio para avaliacfomada de decisdo no ambito do
programa de controle da LV, juntamente com outeagveis.

7

Um propoésito, para o futuro préximo, é aplicar od@lo bayesiano aqui descrito para
elaborar projecdes, 0 que pode ser uma ferramemais no planejamento das acbes de

vigilancia e controle da leishmaniose visceral.

2.5 Conclusoes

S&o apresentadas a seguir conclusdes elaboradets @@ observacdo dos mapas de taxas de

incidéncia de LV para as areas de abrangéncia ldeHgeizonte no periodo de 2002 a 2009.

- Nos mapas elaborados com as estimativas obtidasnpatielo de taxas brutas, ndo é
possivel acompanhar tendéncias espaciais e/ou taisptevido as grandes variagdes de

uma &rea para outra vizinha ou de um ano para seqonte, por exemplo.

« Comparando os mapas elaborados com as estimathtédas a partir do modelo
bayesiano proposto por Martinez-Beneito et al. §2@0aqueles gerados pelo modelo de
taxas brutas, observou-se que o primeiro consegagzar as taxas e ao mesmo tempo

acompanhar as tendéncias de expansao da doengpago-4¢empo.

* O modelo proposto por Martinez-Beneito et al. (3Q@8ece se ajustar melhor aos dados
de LV de Belo Horizonte por permitir melhor acomipamento da evolugdo espaco-
temporal da incidéncia de LV durante o periododssio, apresentando-se como uma
alternativa ao modelo classico (taxas brutas), coemte utilizado na rotina do Programa
de Vigilancia e Controle da Leishmaniose Viscetalgere-se, portanto, a ado¢cédo desse
modelo para analisar a distribuicdo e evolugéo gesfEmporal da LV em Belo
Horizonte, assim como em outros municipios comdhist de ocorréncia da doenca, e

como ferramenta para direcionar, priorizar e aaakstratégias de controle.
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Capitulo 3

Leishmaniose visceral em Belo Horizonte: analise

do risco relativo no periodo de 2007 a 2009

3.1 Introducao

Ha alguns anos, existem alternativas metodologieaia lidar com a modelagem do risco
relativo. Primeiramente, Clayton e Kaldor (1987pmrseram modelar o risco relativo por
meio do procedimento bayesiano. A idéia era impmia westrutura de relacdo espacial
plausivel entre as areas, modelando os riscodvdatonjuntamente como um pProcesso
espacial. Em outras palavras, e no contexto deaballio, usar a informacdo de areas
vizinhas a certa area para estimar a taxa de mo@éle leishmaniose visceral. O critério
utilizado para a definicdo de vizinhanca foi o d@eéncia: areas que fazem fronteira umas

com as outras foram consideradas vizinhas.

Bernadinelli e Montomoli (1992) descreveram a \ldlidade geografica do cancer de mama
e da doenca de Hodgkins na regido da Sardenhia, Edhboraram mapas a partir de duas
abordagens: estimativa de maxima verossimilhangxagt brutas) e bayesiana. Ao
compararem 0S mapas, esses autores relataram guapas bayesianos sdo muito mais
suaves do que 0os mapas de taxas brutas, produrimdesultado visualmente mais agradavel
e epidemiologicamente mais interpretavel.

Devido a complexidade da ocorréncia de leishmanigseeral em grandes centros urbanos,
considera-se importante estudar também a contéibuila infeccdo canina e de condigbes
ambientais e soOcio-econbémicas como descrito porg&avet al. (2002); Werneck et al.

(2007); Elnaiem et al. (2003); Cerbino Neto et(2009); Khanal et al. (2010) dentre outros.
No Brasil, a LV reveste-se de grande importanciante@o urbano, onde a doenca e sua

expansao tém sido descritas desde a década d€Je38Aimo et al. 1994; Arias et al. 1996;
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Desjeux et al. 2001; Luz et al. 2001; Oliveirale2806; WHO 2008; Bern et al. 2008; Brasil
2009a; WHO 2010).

No presente estudo, foi utilizada uma abordagenediaga para céalculo do risco relativo da
leishmaniose visceral, nas 146 areas de abrangéa@alo Horizonte. Avaliou-se também a
associacao entre o risco relativo e infeccdo carsaaeamento basico, vegetacao, altitude,

renda e educacgao.

3.2 Metodologia

Trata-se de um estudo ecoldgico com énfase no msladivo da leishmaniose visceral,
referente ao periodo de 2007 a 2009, em que amdesdde analise foram as areas de
abrangéncias das unidades basicas de saude deHBeronte (n=146). Uma modelagem
bayesiana, considerando a dependéncia espacial &®as vizinhas, foi empregada para
implentacdo dos modelos de risco relativo da le@shaose visceral. Nesses modelos foram
incluidos a infeccdo canina, saneamento basicetaedo, altitude, renda e educacdo como

covariaveis.

3.2.1 Definicao da série temporal de estudo

O periodo de trés anos, 2007 a 2009, foi escoltédido a disponibilidade, a partir de 2006,
de dados georreferenciados sobre as acoes dirdammas cdes no ambito do Programa de
Vigilancia e Controle da Leishmaniose Visceral izzalo em BH. Nesse ano, foi
implementado, na Geréncia de Controle de ZoonoaeSedretaria Municipal de Saude de
Belo Horizonte, 0 médulo de LV no sistema de infagdio SCZOO, conforme descrito na
Secdao 6.4 deste texto.

Como a modelagem estatistica utilizada neste estédaconsidera a variavel tempo para a
geracdo de estimativas, optou-se por estudar urigategporal mais curta para minimizar o
potencial efeito do tempo na incidéncia de LV. Rara as estimativas geradas pelo modelo
nao se pautassem em apenas um ano, 0 que compranoegguste do modelo aos dados,

optou-se pela utilizacédo de trés anos para obtahe@ion modelo mais robusto.
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3.2.2 Casos humanos de leishmaniose visceral e oiselativo

Neste estudo, foram incluidos os casos de LV, inatibs em residentes de Belo Horizonte,
com inicio de sintomas entre 2007 e 2009. Esses ¢asam obtidos do SINAN da Secretaria
Municipal de Saude de BH e foram mantidos no esagieles para os quais foi possivel a

obtencdo das coordenadas geogréficas.

Conforme descrito em detalhes na Secédo 6.2, ar mhosi enderecos de residéncia dos
pacientes com LV, foram obtidas as respectivas dem@adas geograficas. O
georreferenciamento foi possivel em 93% (384/4b8)ahasos notificados no periodo de 2007
a 2009. Para os demais casos, nao foi possivalroefgrenciamento devido a inconsisténcias
nos enderecos. A partir dos caggeorreferenciadosomo pontosforam identificadas as
respectivas areas de abrangéncia (AA) nas quas pssitos estavam contidos. Dessa forma,
todos os casos, independentemente do ano de idégosintomas, foram classificados
segundo uma mesma base geogréfica de AA, corresptnd conformacao espacial do ano
de 2009. Os casos de LV notificados e confirmadosBél sdo apresentados, segundo os

distritos sanitarios, nas Tabelas 1.2 e 1.3 dotGlapl.

Em seguida, foram calculados os riscos relativodioséde LV nas AA do municipio, no
periodo de 2007 a 2009, com auxilio do modelo B¢Bagag et al, 1991). Esse modelo
permite o calculo do risco relativo de cada argmardir da estimativa da incidéncia de LV
suavizada pelas estimativas das é&reas vizinhaser{dépcia espacial). Entdo, foram
considerados os totais de casos de LV de cada Ageriodo de trés anos. Portanto, trata-se
de um modelo que considera a dependéncia espatialas unidades de analise, mas néo a

dependéncia temporal.

O programa WinBugs 1.4 foi utilizado para implenagdb do modelo Besag dos riscos
relativos médios (RR) de LV em cada uma das AAyigadas pela vizinhanca espacial entre
elas. Numa etapa seguinte, foram acrescentadasiaa@®ia ao modelo, em que o RR foi

considerado a variavel respostascript do modelo contendo as covariaveis € aptade no

Apéndice D.
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3.2.3 Covariaveis

3.2.3.1 Dados de sorologia dos cées

O Laboratério de Zoonoses da Secretaria MunicipaSdude de BH realiza a triagem das
amostras de sangue canino por meio da técnica tRAE, em seguida, a confirmacéo dos
resultados reagentes é feita por meio da RIFI (desta Secao 2.4). Em BH, desde 2006, os
dados sobre os cées, gerados no ambito do Progdem&igilancia e Controle da
Leishmaniose Visceral, tém sido registrados neemiatde informagcdo SCZOO, conforme
descrito nas Secdes 2.4 e 6.4 desse texto.

Optou-se por nao incluir, neste estudo, os dadoandode 2006, devido a disponibilidade
intermitente de kits diagnosticos para realizag®abrologias e a consequente prioriza¢ao do
atendimento as solicita¢cdes dos proprietarios des para coletas de sangue de seus animais
(categoria de coleta “denuncia”). Além disso, fgiraneiro ano da implantacdo do modulo
LV no sistema de informacdo SCZOO. No banco de slatbsse ano, foram verificados

alguns problemas, como descrito na Secao 6.4,aqamfsolucionados nos anos seguintes.

Foram avaliadas a relacédo entre o risco relativi\d@& os cées sorreagentes das principais
categorias de coleta (denuncia e censitaria) edande todas as categorias conjuntamente.
Foram consideradas como principais categorias #acaquelas com maior frequéncia de

amostras.

3.2.3.2 Altitude

A altitude foi incluida neste estudo devido existérde importantes relatos de sua associagédo
com a leishmaniose visceral no Brasil (MargonaaleR006; Saraiva et al. 2011) e em outros
paises (Elnaiem et al. 2003; Bhunia et al. 2010).

O mapa das curvas de nivel de todo municipio, Gidoepela Empresa de Informatica de BH
(Prodabel), foi utilizado para o calculo da altguthédia de cada AA. Esse célculo foi

realizado com auxilio do programa Mapinfo 8.5, ame @s altitudes de todas as curvas de
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nivel contidas numa AA foram utilizadas para ob&enda altitude média da area. A Figura
3.1 mostra as curvas de nivel e os comandos donftaptilizados para a obtencédo da

altitude média de cada AA.

B Mapinfo Professional - [domicilio_3106200,CURVAMES Map]
Map HotSpot Window Help

Updiate Column

Table to Lpdate: [ Abrangzong

Columnto Update: [ Altiude

GetValue From Table: IDU_HVAMES

Calculate:

of:

[¥] Browse Results

Clear | [ Help

Figura 3.1 — Curvas de nivel e sua utilizacao para céalculalttaade média de cada uma das areas de
abrangéncia de Belo Horizonte com auxilio do pnogrdapinfo 8.5

3.2.3.3 indice de Vulnerabilidade & Saude

O indice de vulnerabilidade a saude (IVS) foi désana Secédo 6.3. Esse indicador foi
elaborado, para cada um dos 2563 setores censithrimunicipio (PBH 2003), com base nos
dados do censo demogréficealizado no ano 2000 (IBGE). A sua elaboragédo teve

proposito de evidenciar as desigualdades no pgiflemiolégico de grupos sociais distintos.

No Programa de Vigilancia e Controle da Leishmaniggsceral em BH, o IVS tem sido
utilizado, com alguma frequéncia, como um dos efeasedecisorios na priorizagdo de areas
para o controle, juntamente com o historico de £adnicos e de o6bitos por LV, da
positividade canina e caracteristicas ambienta&rela Dai a importancia de se estudar o IVS
e cada um de seus componentes segundo o riscovaetid LV. As perguntas que
estimularam o estudo desse indicador foram as rseguio IVS realmente apresenta
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associacdo com LV e qual(is) componente(s) do I€Ba@n) responsavel(is) por essa
associagao?

O IVS é um indicador composto por outros 13 indicad, conforme apresentado nos Anexos
A e B. Para este estudo, foram excluidos os indreadque ndo apresentam, com base na
literatura especifica, associacdo com a ocorré&teiaV: proporcao de oObitos por doencas
cardiovasculares em pessoas de 30-50 anos, des @topessoas menores de 70 anos de
idade, de 6bitos em criancas menores de 5 anosl@ndieilios particulares improvisados.

Portanto, foram mantidos no estudo o0s seguintegcaddres (componentes do IVS):

abastecimento de agua, esgotamento sanitariondedé lixo, razdo de moradores por
domicilio, proporcao de pessoas analfabetas, deske familia com menos de quatro anos
de estudo, de chefes de familia de 10-19 anoshefes de familia com renda de até dois

salarios minimos e a renda média do chefe de famili

Para avaliar a associacao entre o risco relativeiglemaniose visceral e o IVS e também em
relacdo aos seus componentes, por area de abramg@ntecessario agregar os dados do
IVS em éareas de abrangéncia devido a disponibiéidbebses dados por setores censitarios.
Entdo, foram calculados os valores médios do IVE A e, para cada um de seus
componentes, foi calculada a média ponderada pglalgicdo ou pelo numero de domicilios
da AA, dependendo da relacéo principal do indicaéar exemplo, o indicador “pessoas
analfabetas” teve sua média ponderada pela poputigdA. JA4 0 componente “chefe de
familia com até quatro anos de estudo”, teve sudiangbnderada pelo numero de domicilios
da AA, segundo dados do censo demografico (IBGBOR(ESsa agregacdo dos dados foi

realizada com auxilio do programa Mapinfo 8.5.

Inicialmente, foi avaliada a existéncia de ass@cagntre o RR da LV e o IVS, assim como

dos indicadores que o compde, por meio de grafieadispersao. Essa etapa teve o propésito
de avaliar também o tipo de relacdo entre 0 RRsasexovariaveis (linear, quadratica....). Os

graficos com as respectivas linhas de ajuste faiafmorados com auxilio do programa Stata
10.0 (2007).

A partir da andlise desses graficos, foram seledas aquelas variaveis que apresentaram

associacado com o risco relativo para comporem cetadohal do RR da LV.
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3.2.3.4 indice de Vegetacdo

No Brasil, ha relatos da associacdo entre vegetag@oesentada pelo NDVI (Diferenca
Normalizada do indice de Vegetacaolevadas incidéncias de LV em Teresina, estado do
Piaui (Werneck et al. 2007; Cerbino Neto et al. B0MNo leste do Sudao, o indice de
vegetacao foi um dos preditores da incidéncia déHEaiem et al. 2003). Nos trés trabalhos
supracitados, foram utilizados dados de sensorismm@moto, obtidos por satélite, para a

geracao de informac&o ambiental sobre o indiceedetacao.

No presente estudo, imagens do sensor TM, a bardsatdlite LANDSATS, adquiridas no
més de julho de 2008, foram utilizadas para o t@ldo NDVI. As imagens obtidas foram
ajustadas a conformacado espacial de 2009 das AAuthicipio de BH. Foi escolhido o ano
de 2008, por ser intermediario no periodo analis@fd®7-2009), e o0 més de julho pela
melhor qualidade das imagens de satélite, devekisténcia de poucas nuvens nesse més do

ano.

As caracteristicas ambientais sobre vegetacao foefinidas utilizando o NDVI segundo
Hay (1996): NDVI = (Ch2-Ch1)/(Ch2+Ch1), em que Gha reflectanciade cada pixel na
banda de comprimento de onda vermelho (TM, banda@h2 é a reflectancia na banda de
comprimento de onda do infra-vermelho proximo (Tidnda 4), na qual a vegetacéo verde
tem sua maior reflectancia. O NDVI varia de -1,080, em que os valores positivos
indicam, em geral, a presenca de vegetacao vevd®res negativos indicam a auséncia de
vegetacdo verde. Esse indice correlaciona-se yarsiéinte com pluviosidade e humidade
que, por sua vez, sao fatores relacionados comradahcia das populacdes de flebotomineos
(Hay, 1996; Elnaiem et al. 2003No presente estudo, foram determinados os valores
minimos, maximo, média, desvio padrdo e mediand@d| para os pixels de cada area de
abrangéncia de BH (Apéndice F).

! Proporgéo da radiago solar recebida por um alecégefletida por ele.
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3.2.4 Modelagem do risco relativo de leishmanioséseeral

A partir da analise da existéncia de associacace emtrisco relativo e cada uma das
covariaveis descritas na Secdo 3.2.3 deste Capitileespecificado o modelo do risco

relativo da LV para as 146 areas de abrangéncrawtocipio de BH. Foi utilizado o modelo

CAR (auto-regressivo condicionado) para inclusas eleitos aleatérios no modelo (Besag
et al. 1991).

O modelo CAR é especificado por um conjunto deidisttdes condicionais, propondo que a
observacéo de uma érea do mapa tem distribuicdss@aa com o parametro de média igual
a média ponderada das observacBes das éareas sizénhm parametro de variancia é

inversamente proporcional ao nimero de areas \@giaharea em questao.

O modelo CAR é determinado por um conjunto deibisigdes condicionais

el ~ Nt 3 oWl — iy )

fmil

onde®i > 0,i=1,...,Ney_isio os valores deem todas as areas do mapa, exceto a area
i. SejaA = (aij) uma matriz de vizinhandd x N, tal queaij = 1 quando as area® j séo
vizinhas eaij = 0, caso contrario. Por definicadd = 0. Define-se a matri/ = (wij) de forma
guewij = aij/di, ondedi = 25 representa o numero de vizinhos da ar€&bservamos que
cada area deve ter ao menos uma vizinha, de foumdicg sempre maior que 0, portanto
ilhas ndo sédo consideradgs.¢ o parametro de correlacdo espacial do modelo,GAR

ki = c/di é a variancia priori da areai. Se p|< 1, o modelo CAR construido dessa
maneira define uma distribuicdo conjunta validaaparvetory dada por uma distribuicdo

normal multivariada:

¥ ~ N{p, (Iy — gW)~'T™1)

i A T 3 7
emque'] = (o?)"diag{d,, ....dx}
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Com base neste modelo especificado, foram incluadasovariaveis citadas anteriormente,
tendo sido testados modelos com véarias combinadéesas. Assim foram selecionadas as
covariaveis cujos coeficientes relacionados foralevantes no modelo.

Para isso, utilizando abordagem bayesiana, umabdigfio de probabilidade (a posteriori)
foi gerada para cada coeficiente do modelo. Osremlmédios desses coeficientes e dos
respectivos intervalos de credibilidade 95% forditizados como critérios de selecdo das
covariaveis que deveriam permanecer no modelo vatikido do risco relativo da LV. Como
distribuicdo a priori dos coeficientes de cada daval, foi utilizada a distribuicdo normal
com média igual a zero e variancia igual axI03. O modelo final selecionado e os

resultados obtidos serédo apresentados a seguir.

3.3 Resultados

3.3.1 Risco relativo da Leishmaniose Visceral

Os riscos relativos médios da LV segundo as areabihngéncia, calculados com auxilio do
modelo Besag (Besag et al. 1991), sdo apresenteddpéndice E. Devido a dependéncia
espacial entre areas vizinhas, foram atribuidassiselativos também para aquelas areas que,
nesse periodo, ndo apresentaram casos humanosfegenrciados. Essas areas foram quatro
(1280, 1460, 5300, 7330), sendo as duas primaadizadas no distrito Barreiro e as outras
duas nos distritos Noroeste e Oeste, respectiva@n¥ate ressaltar que, no periodo anterior,
2002 a 2006, também ndo houve casos georrerenciagdsas areas.

O mapa tematico dos riscos relativos de cada Aprésantado na Figura 3.2. A Figura 3.3
apresenta as areas de abrangéncia e distritoarsaile BH com destaque para as areas sem
casos georreferenciados. Comparando-se essasigluras f pode-se observar que, na Figura
3.2, ha estimativas de risco relativo para essmsarom base na dependéncia espacial com as
areas vizinhas. Pode-se observar que a area 5380ipdzinhanca com areas que possuem

riscos relativos elevados para LV.
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Risco relativo

[1 042te0,7 (39)
[0 o7 to0,88 (23)
[ 088t01,23 (37)
B 123tc1,85 (35)
B 155t0255 (11)

Figura 3.2 - Mapas teméaticos do risco relativo de leishmamiosceral segundo as areas de
abrangénciaX) e sobreposicdo com casos humaB)sBelo Horizonte, 2007-2009

Figura 3.3 - Belo Horizonte dividida em distritos sanitarios) (e areas de abrangénci) (com
destaque para as areas sem casos georreferersialdishmaniose visceral no periodo de 2002-2009.
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3.3.2 Sorologia dos céaes

As frequéncias de cées testados sorologicamenéelpahmaniae daqueles reagentes, de
acordo com o ano e categoria de coleta e disaitd&io de residéncia, sdo apresentados nas
Tabelas 3.1, 3.2 e 3.3. A Tabela 3.1 apresentadands resultados do georreferenciamento
dos enderecos de domicilio dos caes. Considerapdpidacéo canina domiciliada em BH de
321.995 cades em 2007 e de 321.951 em 2009, vesdiaaelevado numero de cées testados

anualmente, mais de 150 mil.

Tabela 3.1- Frequéncia de caes testados e sororreagentelsgisinmaniae daqueles georreferenciados,
Belo Horizonte, 2007-2009

Ano Testados Reagenftes Reagentes georreferenciaffbs
n° n° % 1 %
2007 156361 14495 9,27 13281 91,62
2008 161693 12055 7,46 11134 92,36
2009 152425 10077 6,61 9712 96,38
Total 470479 36627 7,79 34127 93,17

Fonte: SCZOO/SMSA-BH

(1) % de caes sororreagentes (reagentes/testados)
(2) % de caes sororreagentes georreferenciad@e(res georreferenciados /reagentes)

Tabela z.2 - Frequéncia de caes sororreagentes lpgislhhmaniasegundo o distrito sanitario e ano de
coleta da amostra, Belo Horizonte, 2007-2009

Ano
Distrito 2007 2008 2009 Total
n° % n° % n° % 1% %
testados reagentes testados reagentes testados reagentes testados reagentes

Barreiro 13988 7,37 15196 8,39 17013 7,66 46197 7,81
Centro-sul 10 98 3,75 11521 3,95 10026 3,23 31745 3,66
Leste 17367 8,26 21646 6,07 18757 6,10 57770 6,74
Nordeste 21245 10,29 19269 9,16 18985 7,13 59499 8,92
Noroeste 24652 9,42 27754 7,91 25569 6,51 77975 7,93
Norte 23458 10,29 22600 7,22 20725 6,60 66783 8,11
Oeste 9741 8,36 9278 6,90 11253 6,41 30272 7,18
Pampulha 10205 9,40 9342 7,18 8746 571 28293 7,52
Venda Nova 25507 11,57 25087 8,40 21351 7,96 71945 9,39
Total 156361 9,27 161693 7,46 152425 6,61 470479 7,79

Fonte: SZOO/SMSA-BH

O percentual de cdes sororreagentes apresent@erioolo 2007-2009, média de 7,8% e foi
possivel o georreferenciamento de 93% dos 36.62% sérorreagentes (Tabela 3.1). De
acordo com os resultados da Tabela 3.2, nessesatrés, as maiores médias de
sororreatividade (>8,0%) foram observadas nositistNordeste, Norte e Venda Nova.

Porém, ressalta-se que os distritos Barreiro eeCtastbém apresentaram médias elevadas,
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sendo 7,8% e 7,2%, respectivamente. Ja o dist@iotr@-sul apresentou, nesses anos, a
menor média (3,7%).

Tabela 3.3 - Frequéncia de caes sororreagentes segundo ariategno de coleta da amostra,
Belo Horizonte, 2007-2009

2007 2008 2009 Total
n % n° % n° % n° %
Categoria testados reagentes testados reagentes testados reagentes testados reagentes
Amostral 1770 571 1454 7,77 - - 3224 6,64
Castracéo 147 6,80 55 5,45 - - 202 6,44
Censitaria 119607 6,94 134493 5,41 124802 3,69 378902 5,32
Contra prova 29 89,66 64 90,63 88 94,32 181 92,27
Denuncia 24405 17,39 22148 14,23 24699 11,59 71252 14,40
Indeterminada 1919 55,76 1840 74,08 2836 89,21 6595 75,25
Monitorar 637 20,88 - - - - 637 20,88
Raio humano 7847 7,84 1639 5,86 - - 9486 7,50
Total 156361 9,27 161693 7,46 152425 6,61 470479 7,79

Fonte: SZOO/SMSA-BH

Na Tabela 3.3, observou-se que, a partir de 2088&adde existir a categoria de coleta
“monitorar” e a categoria “raio humano” tem suajtréncia reduzida 79% em relacdo ao ano
anterior. No ano seguinte, 2009, ndo houve coletandostra de sangue canino sob o rétulo
dessa categoria. Nesses trés anos, € nitido ormpmeidode coletas da categoria “censitaria
(378.902 amostras; 80,54%) e “dendncia” (71.252 stras; 15,14%). Essa mudanca no
perfil de categorias de coleta é resultado da ipegéo de acbes programadas para controle

da doenca ao invés da realizacéo de raios de agde®no de casos humanos registrados.

Os gréficos de dispersao elaborados para os pamadbs de cada area de abrangéncia (risco
relativo e frequéncia de cées sororreagentes)maésentados na Figura 3.4. As categorias de
coleta foram incluidas, nesses graficos, de trésemas: denuncia, censitaria e todas as
categorias juntas (inclui, portanto, todos os s@esrreagentes). A sororreatividade canina foi
incluida de duas maneiras: frequéncia absolutedds sororreagentes e razao do niumero de

cées sororreagentes por habitante em cada aréaategancia.
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Figura 3.4 - Relagéo entre risco relativo de leishmaniose visceral (eixoeYgaes sororreagentes
(eixo X), Belo Horizonte, 2007-2009.

(A) frequéncia absoluta de cées sororreagent® eagdo de cées sororreagentes por habitante. @eso
representam os pares de dados de cada area deyéatmiane as linhas foram ajustadas pela maxima
verossimilhanca.

Os graficos da Figura 3.4 mostram uma tendéncieeldedo linear positiva entre o risco
relativo da LV e a frequéncia de caes sororreageirtdependente da categoria de coleta. O
ajuste dessa relacdo se mostrou um pouco melhargoaazdo de cdes sororreagentes por
habitante. Por isso, optou-se por inclui-la no nedaultivariado.

A Figura 3.5 apresenta os mapas tematicos daldigt#io espacial, em pontos, dos cées
sororreagentes em Belo Horizonte nos anos de 202008, obtidos a partir de todas as
categorias de coletdpesar de o0 mapa conter areas tingidas de prets,sélo resultado da

proximidade dos pontos que representam os caemft p 1 cao sororreagente).
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2007
156.361 amostras 161.693 amostras

14.495 sororreagentes (9,3%) 12.055 sororreagentes (7,5%)

2008

2009 2007-2009
152.425 amostras 470.479 amostras
10.077 sororreagentes (6,6%) 36.627 sororreagentes (7,8%)

Figura 3.5- Mapas tematicos dos cédes sororreagentes, Beladfoei 2007 a 2009.

Cada ponto representa um céo sororreagente, as hemmelhas os limites dos distritos sanitarias énhas
verdes os limites das areas de abrangéncia.
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3.3.3 Altitude

As medidas resumo da altitude das 146 areas dexgémeia de BH s&o: minima (712
metros), maxima (1201 m), média (874 m), desvioriad87,5 m), mediana (856m)° 1
quartil (806m) e 3 quartil (928m). Os valores médios de altitude selguas areas sdo

apresentados na Figura 4.7 e no Apéndice G.

Com relacédo a altitude do local de residéncia aia ean dos casos de LV com inicio dos
sintomas entre 2007 e 2009 (n=384 casos), a miftn&6 m e a maxima 1.143 m, média
859 m, desvio padrdo 72 m, mediana 845 hauhrtil 801 m e Bquartil 906 m.

Os graficos de disperséo, elaborados com dadossclo relativo e de altitude segundo as

areas de abrangéncia, sao apresentados na Fi§ura 3.

T T T T T T T
700 800 1100 1200 500000 1000000 1500000

00 1000
ALTITUDE altitude2
‘ * RR (besag) (2007-2009) Fitted values ‘ * RR (besag) (2007-2009) Fitted values
(A) RR e altitude (B) RR e (altitudé)

T T T T T T T
700 800 1100 1200 500000 1000000 1500000

00 1000
ALTITUDE altitude2
‘ * RR (besag) (2007-2009) Fitted values ‘ * RR (besag) (2007-2009) Fitted values
(C) RR e altitude: fungdo quadratica (D) RR e (altitude} funcéo quadratica

Figura 3.6 - Relagéo entre o risco relativo de leishmanidgseeval e a altitude, Belo Horizonte, 2007-
2009. (A e C) altitude em metros (B e D) altitudecuadrado. Os pontos representam os pares de
dados de cada area de abrangéncia e as linhasdprstadas pela maxima verossimilhanca
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Na Figura 3.6, observou-se uma relacéo linear ivegantre o RR e a altitude (A) e também
guando a altitude foi elevada ao quadrado (B). @lalmocom o componente quadratico
apresentou melhor ajuste aos dados, como podéservado nos gréaficos C e D. Portanto,

em geral, quanto maior a altitude menor o RR .

Os mapas tematicos da altitude média de cada éareardngéncia e a sobreposi¢cdo com 0s
casos de LV sao apresentados na Figura 3.7. Poolessevar que as maiores altitudes do

municipio encontram-se nos distritos Centro-sukt®e Barreiro. Quando a camada de casos
de LV é acrescentada a esse mapa, observa-se umoa fregjuéncia de casos nas areas com
altitudes mais elevadas (acima de 949 m). Ressaltpte € uma analise descritiva, realizada
apenas a partir da visualizacdo dos mapas, senumenmedida estatistica dessa aparente

associacao.

Altitude {metros)

T12to 781 (16)
TElto 822 (28)
B2Zto B70 (35)
E70to 949 (36)
949 t0 1201 (31)

Altitude (metros)

[ 712t0 731 (16)
[ 781t0 822 (28)
O 222t0 870 (35)
[ 270te 949 (38)
B 94910 1.201 (31)

EEOOO

A B

Figura 3.7 - Mapas tematicos da altitude média por area dangbBncia A) e sobreposicdo com
casos humanos de leishmaniose visc&plBelo Horizonte, 2007-2009

3.3.4 indice de vulnerabilidade a saude (IVS)

Os pares de dados, de cada area de abrangénniadfis pelo risco relativo de LV e o IVS
sao apresentados no primeiro grafico da FiguraS#8.apresentados tambéem os grafims
dispersao (B a J) elaborados com dados do risativele de cada um dos componentes do

IVS por area de abrangéncia.
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Figura 3.8 - Relac&o entre o risco relativo de leishamanioseeval e o indice de Vulnerabilidade a
Saude Q) e entre o risco relativo e nove dos indicadotesapmpdem o IVSH aJ), Belo Horizonte,
2007-2009

De maneira descritiva, foram verificadas relac@esakes positivas entre o risco relativo de
LV e quatro dos indicadores que compdem o IVS:gret@al de pessoas analfabetas, de chefe
de familia com menos de quatro anos de estudoheie ade familia com renda de até 2
salarios minimos e renda média (invertida) do cladefamilia. Essas variaveis foram
selecionadas para o modelo multivariado do ristative de LV. O indicador “renda média
do chefe de familia” foi utilizado de maneira imidegt no IVS para que a relacdo fosse a
seguinte: quanto maior a renda média do chefarddif, menor a vulnerabilidade do setor.

Os seguintes indicadores, componentes do IVS, p@sentaram indicios de associacdo com
o risco relativo de LV: abastecimento de agua igaddo ou ausente, esgotamento sanitario
inadequado ou ausente, destino do lixo inadequadausente, chefe de familia com idade

entre 10-19 anos e razdo de moradores por domicilio
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As variaveis selecionadas para o modelo multivariatb RR foram representadas
espacialmente nas Figuras 3.9 a 3.13, segund®as de abrangéncia e a sobreposicdo com
casos de leishmaniose visceral: IVS, porcentagediantie pessoas analfabetas, de chefes de
familia com menos de quatro anos de estudo, de<kleffamilia com até 2 salarios minimos

e a renda média (invertida) do chefe de familia.

VS

O 124t0236 (20)
[0 238t0294 (28)
[0 294t0 2,45 (48)
B 345t04,12 (40)
B 412t0517 (10)

VS

O 1,24t0236 (20)
[ 238t 294 (28)
[ 29410345 (48)
B 34510 4,12 (40)
B 412t0517 (10)

Figura 3.9 - Mapas tematicos do indice de Vulnerabilidadea&d® (IVS) médio por area de abrangéncia
(A) e sobreposi¢cdo com casos humanos de leishmangaseal B), Belo Horizonte, 2007-2009

o,
% pessoas analfabetas % pessoas analfabetas

[0 0,015t0 0,048 (16)
[ 0,048t0 0,074 (31)
O 0,074to 0,101 (38)
[ 0,101t00,147 (40)
W 014710 0,278 (23)

[0 0,015t0 0,048 (16)
[0 0,089 to 0,074 (31)
O 0,074t 0,101 (38)
[ 0,101 t0 0,147 (40)
W 0,147 to 0,278 (23)

Figura 3.10 - Mapas tematicos da porcentagem média de pesso#sbates ponderada pela
populacdo da area de abrangénéia € sobreposicdo com casos humanos de leishmavigrsral
(B), Belo Horizonte, 2007-2009
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% chefe familia até 4 anos estudo

[ 0,044 to 0,258 (20)
[ 0,258 to 0,404 (34)
O 0,404 to 0,482 (35)
[ 0,482 to 0,545 (32)
W 0545t0 0,857 (25)

Figura 3.11- Mapas tematicos da porcentagem média de cheffsrdiéa com menos de 4 anos de
estudo ponderada pelo nimero de iméveis da arezbi@dmgénciaX) e sobreposicdo com casos
humanos de leishmaniose viscér), Belo Horizonte, 2007-2009

Renda até 2 saldrios minimos

O 0,05 to0,264 (22)
[0 0264t 0,416 (43)
O 04181t 0,531 (35)
B 0531t 0,671 (33)
B 0671t 0,851 (13)

Figura 3.12 - Mapas tematicos da proporcdo média de chefesntiéidaom até 2 salarios minimos
ponderada pelo nimero de imdveis da area de al@ag@) e sobreposicdo de casos humanos de
leishmaniose visceréB), Belo Horizonte, 2007-2009
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Renda chefe familia (invertida)
[] 0,2561t0 0,596 (18)
[0 0,595 to 0,778 (35)
[ 077810 0,834 (33)
[l 0.8341t00,879 (35)
W 087910 0,932 (25)

Figura 3.13 - Mapas tematicos da renda média (invertida) doseshée familia ponderada pelo
namero de imoveis da area de abrangén&jae( sobreposicdo de casos humanos de leishmaniose
visceral(B), Belo Horizonte, 2007-2009

3.3.5 indice de Vegetagao

Os gréficos de dispersao elaborados para avaletisténcia de associacdo entre 0 risco
relativo e o NDVI e também entre IVS e o NDVI, pasla uma das areas de abrangéncias,
sdo apresentados na Figura 3.14. Na figura 3.15apésentados 0os mapas tematicos do

NDVI (valores medianos) com a sobreposi¢cao dosscdsd.V.
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Figura 3.14 - Relacado entre o risco relativo de leishamanioseeval e NDVI QA) e entre o IVS e
NDVI (B), Belo Horizonte, 2007-2009
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Observou-se auséncia de associacao entre o RRD&b MEntre o IVS e o NDVI, existe uma

tendéncia de correlacdo positiva, porém ela é fraca

MOV 2008

0,101 to 0,157 (37}
0,157 to 0,194 (48)
0,194 10 0,27 (28}
0,27 to0,408 (15}
0,408 to 0,667 (18)

EEOOO

Figura 3.15 - Mapas tematicos da Diferenca Normalizada do Indieevegetacdo (NDVI)A) e
sobreposicdo de casos humanos de leishmanioseaVi®)e Belo Horizonte, 2007-2009

3.3.6 Modelos uni e multivariados do risco relativala leishmaniose visceral

As covariaveis selecionadas nas analises anterforesn incluidas nos modelos uni e

multivariados do risco relativo de LV referentepmriodo de 2007-2009.
3.3.6.1 Modelos Univariados

As estimativas dos parametros dos modelos univasiadb risco relativo de LV sé&o

apresentadas na Tabela 3.4.

Tabela 3.4- Parametros dos modelos univariados do riscoveldg leishmaniose visceral,
Belo Horizonte, 2007-2009

Covariavel Média IC 95%
Cao sororreagente por habitante 19,11 6,85,14
indice de vulnerabilidade a Saude (IVS) 0,312 0,049
% média de pessoas analfabetas 3,211 062d7
% média de chefe de familia com até 4 anos de@stud 1,824 0,81 2,80
% média de chefe de familia com até 2 salariosmusi 1,183 0,42 1,92
Renda média (invertida) do chefe de familia 2,014 1,05 2,96
NDVI 0,01631 -1,22 1,22
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Verificou-se que o NDVI apresentou coeficiente comadia muito préxima de zero e o
intervalo de credibilidade 95% incluiu o valor zeRor isso, essa covariavel ndo deveria ser
incluida no modelo multivariado do RR. As demaisat@veis apresentaram coeficientes
cujas médias podem ser consideradas estatisticandéetentes de zero, uma vez que 0s
respectivos intervalos de credibilidade 95% naduirem o zero. Por isso, elas foram

incluidas nos modelos multivariados.

Os resultados apresentados na Tabela 3.4 permifemama que a razdo de céaes
sororreagentes por habitante, renda e educacaseapmeam-se associadas ao risco relativo

de LV, sem ajuste em relacdo as demais covariaveis.

3.3.6.2 Modelos Multivariados

Foram implementados varios modelos multivariadoggscestimativas dos coeficientes sédo
apresentadas na Tabela 3.5 e Apéndice H. Os magigboapresentaram melhores ajustes aos
dados e, por isso, com potencial para explicas@orrelativo de LV foram compostos por
duas variaveis, sendo uma delas a razdo de ca@esesgentes/habitante e a outra relacionada

a escolaridade ou a renda.

Tabela 3.5- Estimativas dos coeficientes das covariaveis dodetns multivariados do risco relativo
de leishmaniose visceral, Belo Horizonte, 2007-2009

Modelo Coeficiente?  1C95% | Coeficient&? 1C95% | DIC
(média) (média)

Modelo 1

Céo sororreagente/hab e renda (invertida) do 12,19 0,17-23,77 1,70 0,80-2,66 538.300

chefe de familia

Modelo 2

Céo sororreagente/hab e % média de pessoas 18,62 65-2%77 2,87 0,05-5,54 545.270

analfabetas

Modelo 3

Caéo sororreagente/hab e % média de chefe 13,19 -26,32 1,52 0,44-2,58 539.011

de familia com menos de 4 anos de estudo

Modelo 4

Céo sororreagente/hab e % média do chefe 15,92 5-2687 1,02 0,23-1,78 540.615

de familia com até 2 salarios minimos

(1) coeficiente da covariavel “céo sorroreagentsthate”
(2) coeficiente da outra covariavel do modelodeeau escolaridade)
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Conforme mencionado na Secdo 3.2.3.3 da metodolbegte capitulo, o IVS tem sido
utilizado para subsidiar a priorizacdo de areaa pgbes de controle da LV em BH. Mas
como é um indicador composto por outros 13 indiceslohavia uma necessidade de
identificar se o IVS realmente teria associacédo oamaco de LV e qual(is) componente(s) do

IVS seria(m) responsavel(is) por essa associacao.

Os modelos 1 a 4, apresentados na Tabela 3.5,eafss potencial para explicar o risco
relativo de LV em Belo Horizonte. A observacao gasametros desses modelos permitiu

identificar que o modelo 1 possui 0 menor valobdie e, por isso, melhor ajuste aos dados.

3.4 Discussao

O modelo do risco relativo de LV que apresentouhoredjuste aos dados baseia-se na razao
de caes sororreagentes/habitante e na renda mesliehdfes de familia em cada uma das
areas de abrangéncia de Belo Horizonte. A altitdderentemente dos resultados de outros
estudos (Elnaiem et al. 2003; Margonari et al. 2@6aiva et al. 2011), ndo permaneceu nos
modelos finais, apesar de os gréaficos de dispersdgirarem uma correlacdo negativa do

risco relativo da LV e a altitude, quando considarsoladamente.

No Sudao, a LV foi estudada com base em variavaisiemtais: umidade, pluviosidade,
vegetacao, tipo de solo, altitude, distancia doerimpografia (Elnaiem et al. 2003). Como
principais variaveis ambientais associadas a bisgdo e incidéncia de LV, foram descritas a
distancia em relacdo ao rio, topografia, pluviadele o NDVI. Sugeriram a possibilidade de
que essas variaveis influenciem as populacbes tiwegee reservatorios deeishmania
donovanipor afetarem outros fatores microclimaticos da .&@s autores descreveram a
pluviosidade média e a altitude, dentre as varsd@siudadas, como os melhores preditores da
incidéncia de LV.

No Brasil, a altitude foi associada a ocorréncidetshmaniose visceral como nos estudos de
Margonari et al. (2006) e Saraiva et al. (2011)izados em BH. Margonari et al. (2006)
descreveram a concentragdo de cées sororreagéii&%o] e de casos humanos (71,9%)
entre 780 e 880 m de altitude em estudo realizatte abril/2001 e marco/2002. Relataram

gue o menor numero de flebotomineos foi capturagieeco nimero de casos de LV reduziu
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com o aumento da altitude. Saraiva et al. (201estam a concentracdo de caes

sororreagentes e da incidénciade casos de LV ébfre 850 m.

No literatura mundial, ha varios trabalhos que @sso a ocorréncia de casos humanos de
leishmaniose visceral com a presenca de animaigstaras.No Iran, Gavgani et al. (2002)
verificaram que a soroprevaléncia média nos cae$%@ foi muito mais elevada que em
criangas (7%). Descreveram o0 aumento da sororigati® das criancas com o aumento da
populacdo canina e também com aumento da razadood®h nas mesmas areas.
Concluiram que a posse de cdo domeéstico € um dateisco para a infeccdo humana por

Leishmania infantum.

No Nepal, onde o ciclo de transmissdo deishamania donovangé descrito como
antroponotico, o papel de animais, em particuladasésticos, na persiténcia e expanséo da
LV é ainda assunto de debatthanal et al. (2010) avaliaram o risco de infecb@mana
associado a propor¢cdo de animais DAT-positivos r{igap, bubalinos e bovinos) numa
mesma area, dentre outros fatores. Verificaramagireais e pessoas DAT-positivos estavam
concentrados espacialmente e que a presenca denosapororreagentes poderia ter
associagcdo com maior risco de infeccdo humana. |@emm que os animais domésticos,
especialmente 0s caprinos, mesmo que ndo sejamvaEs®s, podem ter papel na

distribuicdo do agente etioldgico, em particulassgerecente foco no Nepal.

No Brasil, em Aracatuba (SP), o inquérito caninons@i@rio resultou numa prevaléncia geral
de 12,1%, com variagdo entre 4,1% e 25,8% nosesettiy municipio. Verificou-se maior
concentracdo de casos humanos nos setores emrgoedetectadas as maiores prevaléncias

de cées sororreagentes (Camargo-Neves et al. 2001).

Em BH, Oliveira et al. (2001) descreveram a ocarigme casos de LV em regides com
elevada densidade de caes sororreagentes e sogaregaisténcia de correlagdo entre casos
humanos e infeccdo canina. Oliveira et al. (200&aliaram os fatores de risco
microambientais para LV na Regido Metropolitand®te Os modelos finais incluiram idade,
sexo, nivel de urbanizacdo e quatro tipos de escdesenvolvidos para caracterizacdo
microambiental (interior e exterior das residéncigsesenca de animais no intra e

peridomicilio). As residéncias com maiores escareseciam melhores ambientes para o
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vetor: quintais sujos com abundante matéria orgarsombra e humidade. A presenca de
animais na vizinhanca das residéncias foi asso@adamaiores chances de ocorréncia da

doenca.

No presente trabalho, o NDVI ndo se mostrou asdoca risco relativo de LV, segundo
analise do grafico de dispersdo. Em seguidanndelo univariado do RR, seu coeficiente
nao foi considerado estatisticamente diferenteede. Por esses motivos, essa covariavel nédo
deveria compor o modelo final do RR de LV. Porémcansiderar resultados publicados por
outros autoregElnaiem et al. 2003; Werneck et al. 2007; Cerlieto et al. 2009; Bhunia et
al. 2010; Khanal. 2010) insistiu-se na inclusdsdesriavel no modelo multivariado. Ao ser
incluida no modelo multivariado e ajustada pelamnais variaveis, o NDVI ndo contribuiu

para melhor ajuste do modelo.

No Brasil, Werneck et al. (2007) utilizaram uma mlagem multinivel para estudo da
incidéncia de LV em Teresina (Piaui). As areas qpeesentaram as mais elevadas taxas de
incidéncia foram aquelas com piores condi¢cdes sEmdmOmicas associadas ao elevado
crescimento populacional e abundancia de vegetac@me sugere uma dinamica entre a
ocupacéao da &rea e sua cobertura vegetal, readaguelo NDVI. Elevadas prevaléncias de
infecgé@o canina foram observadas antes e duraatenento da incidéncia de casos humanos.
Sugeriram que piores condi¢cdes socio-econdmicadiamm a associacdo entre infeccéo
canina e casos humanos de leishmaniose viscersgs Eesultados corroboram com os do
presente estudo, em que a razdo de caes sorotessfahitante e renda apresentaram-se

associados ao risco relativo de LV.

Ressalta-se que renda e educacéao estao relaciawsladrios problemas de saude e também
estdo relacionadas entre si, de maneira que nmotde escolaridade e melhores condi¢des
sécio-econdmicas estdo, geralmente, associadasouras palavras, a renda seria uma
medida indireta (variavel proxy) do complexo cotdesdcio-econdmico-cultural em que as

pessoas vivem.

Em Belo Horizonte, Borges et al. (2008) identifayar que a escolaridade da populagédo é
baixa (68,3% ndo completaram o ensino médio) emafiam que um melhor nivel de

escolaridade diminuiria o risco de se ter leishwsmivisceral. Verificaram que conhecer
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algo sobre a leishmaniose visceral minimizou ooride adoecer. Quanto as atitudes de
protecao, o risco de contrair a doenca foi menatrdeas pessoas que mantinham limpos os
domicilios ou que levavam o c&o ao veterinario.didram que, em BH, o conhecimento da

populacdo sobre a leishmaniose visceral é supdréicas atitudes preventivas inespecificas.
Os autores consideraram o conhecimento da poputagite a LV uma questdo chave para

que ela contribua para as agdes de vigilancia #aterda doenca.

A forte relacdo entre a ocorréncia de doencas eal g®s perfis cultural, nutricional e socio-
econdmico da populacdo atingida, remetem a quekidcontrole para além das barreiras

pertencentes ao contexto ambiental em que a deeongee (Carandina & Magaldi 1989).

Em Teresina, Costa et al. (2005) descreveram agsacentre LV e o inadequado sistema de
esgotamento sanitario e auséncia de coleta redaldixo. Afirmaram que a estrutura das
residéncias e deficiéncia de servicos urbanos rseabvos negligenciados e de grande
potencial no controle da LV em areas urbanas. Megmte estudo, os resultados obtidos néo
revelaram associagao entre o risco relativo de LSemwicos inadequados ou ausentes de
esgotamento sanitario e de destino do lixo. Umdieagiio seria o fato de esses servicos
serem oferecidos com elevada cobertura em Belabiug, o que poderia refletir o elevado
grau de urbanizacdo atual da cidade. Por isso, ldmeBsas variaveis ndo se apresentaram
como fatores associados a ocorréncia da doenca.

3.5 Conclusodes

A andlise do risco relativo de LV em Belo Horizomermitiu identificar associacdo com a
infeccdo canina e com renda da populacdo nas desabrangéncia. A infeccdo canina foi
representada pela razdo de cées sororreagentémibale a renda foi representada pela renda

do chefe de familia.

Dentre os componentes do indice de Vulnerabilida@aude (IVS), os indicadores de renda
e educacao apresentaram-se significativamenteiadas@o risco relativo de LV (proporgao
de chefes de familia com renda de até dois salamiogmos, renda invertida do chefe de
familia, proporcdo de pessoas analfabetas e p@pate chefes de familia com menos de

quatro anos de estudo). Portanto, os quatro mode®sontém essas covariaveis apresentam
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potencial para explicar o risco relativo de LV eeldBHorizonte, em especial, o que inclui a
renda do chefe de familia devido ao melhor ajugteszntado pelo modelo que contém essa

covariavel.

Considera-se adequada a utilizac&o do indice deevabilidade a Saude (IVS) como um dos
elementos para planejamento e priorizacdo de alghPsograma de Vigilancia e Controle da
Leishmaniose Visceral, uma vez que, dos treze coemes desse indicador, quatro

apresentaram significativa associacdo com o risledivo de LV em Belo Horizonte.

A identificacdo de associagao entre o risco redatie LV e a infecgdo canina chama atengao
para as estratégias de controle direcionadas s assrais domésticos em ambiente urbano
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Capitulo 4

Leishmaniose visceral em Belo Horizonte: perfil
clinico-epidemioldgico de casos e 6bitos do periodo
de 2002 a 2009

4.1 Introducao

O controle da leishmaniose visceral em areas usbtera sido um desafio. O programa
brasileiro de vigilancia e controle da leishmaniogsceral (PCLV) tem implementado

medidas importantes (Brasil 2006b) em que o diaguws tratamento precoces Ssao
estratégicos para a reducdo da letalidade e easepaira 0 paciente (Dye 1996). Condutas
para 0 manejo de pacientes com LV grave tém sidgerd®lvidas (Brasil 2006a), mas a

letalidade pela doenca permanece elevada (Brasil®0

A Secretaria de Saude de Belo Horizonte tem adptdekrle 1993, as diretrizes do PCLYV,

mas ainda sem sucesso na reducdo da letalidadelgeiga. No periodo de 2002 a 2009,
série temporal do presente estudo, a letalidadewde 8,2% (2007) a 21,99% (2009), com

média de 13%. No pais, no mesmo perido, a letaigadou de 5,6% (2008) a 8,5% (2003),

com média de 7,0% (Brasil 2010b). Vale ressalter gm 1994, ano dos primeiros casos de
LV registrados em BH, a letalidade foi de 20,69%.

A reducédo da letalidade é um dos objetivos do \P(rasil 2006b). Portanto, torna-se
importante a compreensao dos fatores associadalsitag uma vez que BH é uma metrépole
com transmissao ativa deishmanianfantume apresenta uma das mais elevadas letalidades
do Brasil. Para melhor compreender os motivos tiobje-se estudar os fatores associados ao
Obito por LV a partir de dados do SINAN sobre asifestacdes clinicas iniciais da doenca,

identificadas no momento da suspeita clinica damaes
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4.2 Metodologia

4.2.1 Delineamento do estudo e participantes

Este estudo foi conduzido em Belo Horizonte, capitaEstado de Minas Gerais, com uma
populacdo de 2.375.444 habitantes (Brasil 2010da}adse de um estudo descritivo dos casos
clinicos de LV e de um estudo de coorte historeguado a evolucédo dos pacientes (cura ou
Obito por LV), realizado a partir de dados secuiodae uma série cronoldgica de oito anos
(2002-2009). Os dados do ano de 2009, atualizado0&03/10, sao parciais devido,
principalmente, ao longo periodo de incubacgéo @smckn

Os dados sobre os casos clinicos confirmados deca, inicio de sintomas entre 2002 e
2009, foram obtidos do Sistema de Informacdo deavay de Notificacdo (SINAN) da

Secretaria Municipal de Saude de Belo Horizonte $8MBH). O Sistema de Informacédo

sobre Mortalidade da SMSA-PBH foi utilizado parangdementacdo e/ou checagem de
dados do SINAN.

Os critérios para selecdo de casos e Obitos fosamresidente e possuir residéncia fixa no
municipio de Belo Horizonte; representar um casmrde LV; estar digitado no SINAN; ter
a LV como causa basica do obito. De acordo conseasgérios de selecao, foram incluidos
888 casos e 111 oObitos neste estudo, o que condsp 92% dos casos registrados no
periodo e a 88% dos o6bitos.

Na estrutura da vigilancia epidemiolégica da SMSA-Bs dados clinico-epidemiologicos
sobre os casos de LV sao originados, inicialmerdenomento da suspeita clinica do caso
com a consequente notificacdo na ficha especific&8INAN. Esses dados sdo 0s seguintes:
unidade de saude notificadora, endereco de resad@ogaciente, idade, sexo, escolaridade,
ocupacao, data de inicio de sintomas, data deicami#io e manifestacdes clinicas (sinais e
sintomas). Posteriormente, como parte da rotingeddco, outros dados sdo acrescidos a esse
sistema de informag&@o como o resultado de exarhesal@riais especificos para LV, data de
inicio do tratamento, droga inicial utilizada, daagtilizada na faléncia do tratamento inicial e

evolucéo do caso.

100



4.2.2 Juncgéao dos bancos de duas versdes do SINAN

De 2002 a 2009, houve duas versdes do SINAN, Wisd@®02-2006) e Net (2007-2009),
cujas fichas de investigacéo diferem quanto a adguvariaveis. Dos 888 casos incluidos no
estudo, 512 foram registrados na versdo Windowstend versdo Net. Algumas diferengas
entre essas versdes sdo apresentadas no Quadeoad.fichas de ambas as versdes sao
apresentadas nos Anexos D e E. Pode ser obseruadmoqgve acréscimos na versao Net em
relacdo a versdo Windows, com excecdo do campmaeéstao registro de co-infec¢des que
foi simplificado, uma vez que passou a contemganas a co-infecgdo HIV e desconsiderar

a tuberculose.

A juncédo dos bancos oriundos dessas duas verso&NidN, com diferencas quanto ao
namero de variaveis e a categorizacdo de vari@misomum, foi realizada com auxilio do

Microsoft Office Excel 2003 e suas fun¢des de bl@iamica e de concatenacgao de dados.

Quadro 4.1- Comparativo entre as versdes Windows e Net dé\SIN

Campo da ficha de investigacao Versdo Windows Versd\et

Manifestacgdes clinicas
(sim, ndo ou ignorado)

Febre, fraqueza, emagrecimen
tosse e/ou diarréia, aumento
baco, aumento de figado

toAcrescidas as variaveis: edema, palidez, qua
dinfeccioso, fendmenos hemorragicos, ictericia
outras.

adro

Co-infec¢bes
(sim, ndo ou ignorado)

HIV, tuberculose, outras

Apenas co-infeccdo HIV tifagda as opcde
tuberculose e outras)

Data do inicio do tratamento

Campo inexistente

Capnpsente

Critério de confirmacad
(laboratorial ou clinico
epidemiolodgico)

Campo inexistente

Campo presente

Evolucéo do caso

Cura, 6bito ou ignorado

Cura, abamdobito por LV, 6bito por outra
causas, transferéncia (continuidade do tratam
em outro local, sem conclusdo no municipio
origem).

5
ento
de

4.2.3 Avaliacéo da consisténcia do banco de dados

ApoOs a obtencdo de um banco de dados unico, fdiadaaa consisténcia dos dados. As
seguintes variaveis foram mantidas no estudo: sdade, datas de inicio de sintomas, de
notificacéo, de inicio do tratamento e de dbitonifiestacdes clinicas (sinas e sintomas), co-
infeccdes(HIV e tuberculose), droga utilizada para trataroeduracdo do tratamento com

antimoniato de N-metilglucamina, outras drogasaailas na faléncia do primeiro tratamento

e evolucdo do paciente. As variaveis com elevaddsds de auséncia de preenchimento
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como escolaridade (55,52%), raca/cor (51,80%), agdgatividade econdmica (85,02%)
foram excluidas do estudo.
4.2.4 Analise dos dados

4.2.4.1 Anélise descritiva dos dados

A analise dos dados foi realizada com auxilio d&ABA 10.0 (2007). Essa analise incluiu o
calculo: das frequiéncias de casos e de Obitos degraridveis demograficas e clinicas; dos
indicadores de incidéncia e de letalidade; dosvates de tempo entre as datas de inicio de
sintomas e de notificacdo, de inicio de sintomae ébito, de notificacdo e de oObito e de

inicio dos sintomas e tratamento.

Para as variaveis continuas foram obtidas as nedieldendéncia central e de dispersao. O
teste de qui-quadrado foi utilizado para analisev@aiaveis demograficas e clinicas segundo
a evolucao (cura ou 6bito por LV). O teste de Kalkallis foi utilizado para verificacdo de

diferencas significativas entre as medianas desvalos de tempo supracitados.

A probabilidade de sobrevida acumulada de KaplareiMei estimada considerando o tempo
entre inicio de sintomas e Obito e o tempo entegrdistico e Obito. Os resultados sao

apresentados em graficos de sobrevida.

4.2.4.2 Andlise dos casos clinicos de LV segundevalucéo

O estudo dos casos clinicos de LV, segundo a ed0]uigi realizado a partir do delineamento
de coorte histérica em que foram incluidos 888 sasendo 777 curas e 111 Obitos por LV,
referentes ao periodo de 2002 a 2009. Os criémoselecdo dos casos clinicos foram

descritos na Secao 4.2.1 deste capitulo.

Primeiramente, foi realizada uma analise de regecedsgistica univariada, em que as
variaveis demogréficas e clinicas foram avaliadasabrdo com a ocorréncia de 0Obito por
LV (sim ou ndo). Essa etapa permitiu a identificagé varidveis associadas ao 6bito por LV
com um nivel de significAncia de até 0,25 (p<O,@2&)a posterior inclusdo na analise de

regressdo logistica multivariada, juntamente comuelag variaveis consideradas
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biologicamente importantes para o 0bito pomfantumcom base na literatura especifica. As
variaveis com mais de duas categorias foram tramsifdas em variaveis “dummies”.
Em seguida, modelos de regressao logistica muttaforam gerados para identificacao de
fatores associados ao 6bito por LV. Esses modei@snf estruturados de acordo com dois
periodos de tempo:
1) 2002-2009, a partir das variaveis presentes minaa as versoes do SINAN
(incluiu 111 ébitos e 777 casos que evoluiram parara);
2) 2007-2009, a partir das variaveis comuns as deisdes do SINAN e das novas

variaveis incluidas na verséo Net (incluiu 49 Gba#d327 curas).

Na anélise multivariada, a categoria “desconhecidaincluida em cada uma das variaveis
em substituicdo a auséncia de preenchimento desdAdmdicdo dessa categoria foi realizada
com o intuito de evitar o viés de selecdo e permmélhor ajuste do modelo aos dados de LV.
As variaveis que apresentaram colinearidade foreatiaglas e permaneceram no modelo

final aquelas mais representativas para explicabdss por LV.

Para a selecdo de variaveis para compor os mofiledds de regressao logistica multivariada
foi adotado o procedimento de selecao passo a ,paspartir de modelos completos e
descartes das variaveis ndo significativas. Parfambs modelos finais, permaneceram as
variaveis que, ajustadas em relacdo as demaisempagam associacdo com a ocorréncia de
Obito, considerando o nivel de significancia de,pS0 A forca da associacéo foi medida por
meio da Odds Ratio (OR), com intervalo de confiatlge®5%. Para definicdo dos modelos

finais, foi utilizado o teste da raz&o da veroskiarnica (Hosmer & Lemeshow 1989).

Os fatores progndsticos para a ocorréncia de pbitdV, identificados a partir do modelo de
regressao logistica mutivariada do periodo de ZDDB (SINAN Net), foram utilizados para

a construcéo de um sistema de escore prognost@@ obtencdo dos escores, 0s coeficientes
de regressdo de cada uma das variaveis foram dbgidbelo menor deles e o quociente
arredondado para o namero inteiro mais proximam cesas decimais para facilitar o uso do

sistema de escore, segundo metodologia descrit®aaquet et al. (1997).

Em seguida, esse sistema de escores foi avaliadoodéo com a real evolucédo dos pacientes

incluidos no estudo (6bito por LV sim vs n&o). Botb, a real evolugdo de cada paciente foi
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comparada com sua predicdo a partir do sistemaceees Nessa comparacdo, 0s pacientes
com escore total entre 1 e 5 recebeu a classiich@ios demais receberam a classificacéao 0,
correspondente ao escore igual a zero (auséncifattwes progndsticos para o 0bito). Para
avaliacdo do desempenho preditivo do sistema dareeforam calculados a sensibilidade,
especificidade, valores preditivos positivo e negae a area sob a curva ROC (Szklo &
Xavier 2000).

4.3 Resultados

4.3.1 Resultados da andlise descritiva

A Tabela 4.1 apresenta um comparativo das freqagnde casos e de Obitos por LV
notificados e incluidos neste estudo. Ao longoétgescronologica de oito anos, o percentual
de casos estudados variou de 83 a 95,7% em redacémtal de casos notificados, sendo o
menor percentual referente ao ano de 2009 por podados ainda parciais na data de
atualizacado dos mesmos (03/03/2010). Ja o perdatau@itos incluidos no estudo variou de

71 a 100%, sendo o menor percentual referente@de®009 pelo mesmo motivo.

Tabela 4.1- Comparacéo das frequéncias de casos e Obitogigbmlaniose visceral notificados e
incluidos no estudo, Belo Horizonte, 2002-2009

Notificados Analisados

Ano casos 6bitos

casos Obitos| n° % n° %
2002 77 9 71 92,2 9 100
2003 103 10 96 93,2 10 100
2004 134 25 122 91 24 96
2005 110 10 107 97,3 10 100
2006 128 12 116 90,6 9 75
2007 110 9 105 955 8 89
2008 161 20 154 95,7 19 95
2009 141 31 117 83 22 71
Total | 964 126 | 888 92,1 111 88

Fonte: casos e 6bitos (SINAN/SMSA-BH)
Nota: dados de 2009 parciais, atadlbs em 03/03/10

A frequéncia de casos clinicos e de 6bitos, a émdih e a letalidade por LV, segundo o ano
de inicio dos sintomas, no periodo de 2002-2008, aggkesentadas na Tabela 4.2. Nesse
periodo, a incidéncia variou de 3,37 a 6,61 pordC a letalidade geral foi de 13,07%. A
maior letalidade foi registrada no ano de 20099@%) e em 2004 foi também muito elevada
(18,66%).
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A letalidade entre os pacientes que apresentaranfexgdolLeishmaniaHIV foi de 23,53%
(12/51). E dentre aqueles que apresentaram cocadelceishmaniaTuberculose foi de
30,77% (4/13). Nove pacientes apresentaram amba®-ageccfes com quatro 6bitos e,
portanto, uma letalidade de 44% (4/9).

Tabela 4.2- Casos clinicos de leishmaniose visceral, incidérabitos e letalidade em residentes
de Belo Horizonte de acordo com o ano de inicisigi®mas, 2002-2009

ANo Casos Incidéncia Obitos Letalidade
n° (por 100 mil) A (%)

2002 77 3,37 9 11,69
2003 103 4,47 10 9,71
2004 134 5,76 25 18,66
2005 110 4,63 10 9,09
2006 128 5,33 12 9,38
2007 110 4,54 9 8,18
2008 161 6,61 20 12,42
2009 141 5,75 31 21,99
Total 964 ) 126 13,07

Fontes: casos e Obit(GINAN/SMSA-BH) e dados populacionai8GE)
Nota: dados de 2009 parciais, atualizados em QBJ03/
(1) ndo se aplica dado numérico

A idade dos pacientes variou de trés meses a 9 afforam definidas oito faixas etarias,
com base nos referenciais tedricos pesquisadogriym que evoluiu para o 6bito por LV a
idade variou de 5 meses a 86 anos (mediana = 18 ah@ 3° quartis = 4 e 41 anos) e no
grupo gue evoluiu para a cura, apos o tratameatmw de 3 meses a 93 anos (mediana = 32
anos; 1° e 3° quartis = 7 e 54 anos). A frequéieidbitos e da letalidade por LV, segundo as
faixas etarias e sexo, sdo apresentados na TaBela Ketalidade foi mais elevada nas faixas
etarias de 30-39 anos (20,21%) e de 60 ou mais @4042%), inclusive quando avaliada
segundo o sexo (p<0,008m individuos de 30-39 anos, os valores de le@ddidaram de
17,39% e 21,13% nos sexo feminino e masculinoems@mmente. Nos individuos de 60 ou

mais anos, foi de 20,0% e 26,23%, respectivamente.
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Tabela 4.3- Frequéncia de casos, 0Obitos e letalidade porngisiose visceral segundo faixa etaria e
sexo, Belo Horizonte, 2002-2009

Faixa Sexo Total
etaria Feminino Masculino
(anos) | casos oD O%eraligade| , “2%°% DL letalidade| , %% ég‘i:os letalidade
OI- 5 112 31,91 9 8,04120 22,35 11 9,1232 26,13 20 8,62
5|- 10 56 15,95 3 5,3654 10,06 7 12,96110 12,39 10 9,09
10|—20 38 10,83 1 2,6351 9,50 2 3,92 89 10,02 3 3,37
20|— 30 40 11,40 3 7,670 13,04 13 18,57110 12,39 16 14,55
30 }-40 23 6,55 4 17,3971 13,22 15 21,13 94 10,59 19 20,21
40 }-50 36 10,26 6 16,6769 12,85 8 11,5105 11,82 14 13,33
50 }-60 21 5,98 3 14,2941 7,64 5 12,2 62 6,98 8 12,9
>60 25 7,12 5 2061 11,36 16 26,23 86 9,68 21 24,42
Total 351 100,00 34 9,6%37 100,00 77 14,3488 100,00 111 12,5

Individuos do sexo masculino foram acometidos enomaropor¢do, sendo 60,47% dos
casos (p<0,05). Em individuos de até 29 anos, goptéo de casos nao apresentou diferenca
significativa quanto ao sexo. Ja nas faixas etat@a80-39 anos & 60 anos, observou-se
frequencia significativamente maior de pacientessdro masculino (p<0,05). Quanto a
evolucdo (cura ou Obito por LV), sem considerar diferentes faixas etarias, houve

predominio do sexo masculino (69,37%) em relacderamino (p<0,05).

Ainda na Tabela 4.3, pode-se observar a maior émcja de casos entre as criangas menores
de cinco anos (232/888; 26,13%). Quando considsradandividuos de até 19 anos, esse
percentual alcanca 48,54% dos casos (431/888)arRortos individuos adultos 0 anos)

representaram 51,46% dos casos estudados.

Pode-se observar também que as faixas etarias dars e de 20-29 anos possuem
amplitudes etarias diferentes, mas iguais freqa8redbsolutas e relativas de casos (110 casos
e 12,39%). Portanto, apresentam densidades deéfreigun® casos/amplitude da faixa etaria)
muito diferentes, sendo 22 (110/5) e 11 (110/¥ypectivamente. Esses resultados permitem
afirmar que a faixa etaria de 5-9 foi mais aconaetjde a de 20-29 anos. Entdo, dentre todos
0s casos estudados, as faixas etarias mais acasébichm as criangcas menores de cinco

anos, seguidas por aquelas de 5-9 anos de idéalezando 38,5% dos casos.

Na Tabela 4.4 sédo apresentadas as frequénciasit@sselrelativas dos casos de LV segundo
as faixas etarias e ano de inicio dos sintomasloAgo da série cronoldgica, observou-se
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predominio de casos nos menores de cinco anosaltenacao significativa da proporcao de

casos entre as faixas etarias que denotasse muaapesfil de acometimento das mesmas.

Tabela 4.4- Frequéncia de casos de leishmaniose visceral se@améhixas etarias e ano de inicio

dos sintomas, Belo Horizonte, 2002-2009

faixa ano

etaria 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 Total

(anos) n° % n’° % n’° % "’ % n’° % N’ % "’ % n’° % n° %

ofs 18 25,35 28 29,17 26 21,31 22 20,56 35 30,17 22 20,95 44 28,57 37 31,62 232 26,13

5 |— 10 9 12,68 11 11,46 21 17,21 10 9,35 12 10,34 18 17,14 18 11,69 11 9,40 110 12,39
10 |- 20 10 14,08 10 10,42 6 4,92 19 17,76 13 11,21 6 5,71 17 11,04 8 6,84 89 10,02
20 |- 30 10 14,08 13 13,54 20 16,39 13 12,15 18 15,52 11 10,48 17 11,04 8 6,84 110 12,39
30 |-40 6 8,45 13 13,54 10 8,20 13 12,15 10 8,62 14 13,33 22 14,29 6 5,13 94 10,59
40 |-50 7 9,86 9 9,38 19 15,57 11 10,28 15 12,93 13 12,38 17 11,04 14 11,97 105 11,82
50 |-60 5 7,04 4 417 9 7,38 10 9,35 5 431 7 6,67 7 4,55 15 12,82 62 6,98
>60 6 8,45 8 8,33 11 9,02 9 8,41 8 6,90 14 13,33 12 7,79 18 15,38 86 9,68
Total 71 100,00 96 100,00 122 100,00 107 100,00 116 100,00 105 100,00 154 100,00 117 100,00 888 100,00

Foram calculados os intervalos de tempo (dias)eear datas de inicio de sintomas e de
notificacdo, segundo as faixas etarias. A Tabé&agresenta os intervalos de tempo minimo
e maximo desse intervalo de tempo para os 888 asds/ e também a média, desvio
padrdo, mediana e percentis 25% e 75%, segundoxas etarias. A Tabela 4.6 apresenta as
medianas e 0s percentis (25% e 75%) desse intedeake@mpo para os casos de LV que
evoluiram para a cura (n=777) e para o oObito (A¥$&gundo as faixas etarias. Essa tabela
apresenta também outros dois intervalos de tempe, ioclui apenas 0s pacientes que
evoluiram para o 6Obito: intervalo entre inicio dogomas e o Obito e entre a notificacédo e o
Obito. A Figura 4.1 apresenta o diagrama de “bmt’pém que estdo representados o0s

resultados desse intervalo para todos pacientkgdos no estudo segundo as faixas etarias.

Dentre os pacientes que se curaram (n=777), ovaiteentre o inicio dos sintomas e a
notificacéo variou de zero (29 individuos) a 48&sd1 individuo). Dentre os 0Obitos por LV
(n=111), esse intervalo variou de zero (2 indivEJum418 dias (1 individuo). Uma vez que a
notificacdo geralmente coincide com a suspeitaiceie LV, esse intervalo pode ser
considerado o tempo entre o inicio da doenca e speffa clinica. Nao poderia ser
considerado o tempo de doenca clinica porque, sl&aosuspeita clinica, ainda ha um tempo
necessario para confirmacao laboratorial e tratéoeure, geralmente, € iniciado depois dessa

confirmacéo.
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Tabela 4.5— Média, desvio padrdao, mediana, percentis e eslorinimo e maximo do intervalo de
tempo (dias) entre as datas de inicio dos sintoeake notificacdo dos casos de
leishmaniose visceral (n=888) por faixa etariapBébrizonte, 2002-2009

Faixa etaria Intervalo (dias) MédiaDesvio | Mediana Percentil N
(anos) minimo  maximo padrép 259%5% | casos
o}5 0 373 35 47 20 11 32 232
5|— 10 0 485 48 74 20 11 53 110
10} 20 0 260 38 46 24 11 4( 89
20} 30 0 303 54 6 31 15 76 110
30140 0 187 42 39 29 13 61 94
40 |-50 0 224 41 44 25 11 57 105
50|60 1 422 69 90 38 16  9( 62
>60 0 287 46 55 26 12 61 86
Total 0 485 44 56 24 12 59 888

Tabela 4.6- Mediana e percentis (25% e 75%) do intervalo dete(dias) entre as datas de inicio de
sintomas e de notificagdo dos casos clinicorisiemaniose viscergturas e 0bitos), entre
o inicio dos sintomas e o 6bito e entre a notificag o 6bito, Belo Horizonte, 2002-2009

Faixa Inicio sintomas e notificacdo Inicio sintomas e notificacao Inicio sintomas e 6bito Notificagdo e 6bito
etaria (curas) (6bitos)
(anos) N°  Mediana  Percentil N°  Mediana  Percentil N°  Mediana  Percentil N°  Mediana  Percentil
25%  75% 25% 75% | o6bitos 25% 75% | 6bitos 25% 75%
0 |-5 212 20 12 32 20 25 125 585 20 455 19,5 905 20 12,5 4,5 31
5 |- 10 100 20 12 61 10 24 11 31 10 47,5 22 71 10 13 10 40
10} 20 86 25,5 14 41 3 64 16 89 3 85 16 109 3 20,5 20 21
20} 30 94 31 15 71 16 55,5 16 1125]| 16 80 38,5 158 16 21 11 54
30 F40 75 32 17 63 19 40 16 61 19 66,5 34 134 19 23 10 75
40 |50 91 26 15 60 14 24 11 55 14 89,5 31 162 14 70 10 105
50 |-60 54 37,5 15 72 8 84,5 21 1455 8 98,5 33 1685 8 14 9 48
>60 65 25 10 66 21 30 21 52 21 41 25 77 21 8 6,5 46
Total 777 25 13 59,5 111 30 14 62 111 63 28 122 111 18 7 51,5

Considerando que a manifestacéo clinica da LV ]merge, apresenta inicio insidioso e lento
sao guestionaveis os intervalos iguais a zero quodeos dias entre o inicio dos sintomas e a
notificacéo, pelo fato de ser pouco provavel quedoviduo com LV procure por atendimento
logo nos primeiros dias de inicio dos sintoma Jétervalo maximabservado (485 dias),
representa um caso de diagndstico tardio da do¥iadaressaltar que esse caso evoluiu para

a cura.
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Figura 4.1 - Diagrama de box plot do intervalo de tempo (dédre as datas de inicio dos sintomas e
de notificacdo dos casos de leishmaniose visceraB88) por faixa etéria, Belo
Horizonte, 2002-2009

A auséncia de registro da data de inicio dos siaspma ficha de investigacéo, impossibilita a
digitacdo do caso no SINAN. Como alternativa, iggablores preenchem esse campo com a
mesma data de notificacdo. Para os individuos eenegge intervalo foi igual a zero, sédo
importantes as seguintes consideracdes: no mondensuspeita clinica de LV, o paciente
nao tenha sido capaz de relatar quando os sintemasiciaram; no atendimento em que
ocorreu a suspeita clinica, o paciente ndo terttaestimulado a se lembrar e relatar sobre o
inicio dos sintomas; a data de inicio de sintonmassmo que conhecida, ndo tenha sido

registrada na ficha de investigacéo de LV do SINAN.

Para os 888 casos de LV, sem considerar a evotlggimesmos (cura ou 0bito), observou-se
diferenca estatistica significativa entre as faet@sias quanto as medianas de tempo entre as
datas de inicio de sintomas e de notificacdo (®B40,0Para identificar quais faixas etérias
apresentaram essas diferencas, as medianas foraparealas em relacdo ao menor valor de
mediana (20 dias), observado nas duas faixas ®@eiariancas de até 9 angss(anos e de

5-9 anos). Os pacientes de 20-29 anos (31 dia® B0eb9 anos (38 dias) apresentaram
medianas significativamente maiores que a dos pasale até 9 anos (20 dias). Nas demais
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faixas etarias, ndo foram identificadas diferergstatisticamente significativas em relacao a
mediana dos pacientes de até 9 anos de idade. patagdo das medianas desse intervalo de
acordo com a evolugéo (cura ou 6bito por LV), numesma faixa etéria, ndo evidenciou

diferenca significativa.

O intervalo entre o inicio dos sintomas e o 6baoiou de zero (1 individuo) a 902 dias (1
individuo) e esta representado de acordo comigasfatarias na Figura 4.2. Ja o intervalo
entre as datas de notificacdo e do 6bito variorede (7 individuos) a 529 dias (1 individuo)
e sua representacdo segundo as faixas etariaseotsualizada na Figura 4.3. O intervalo
igual a zero ocorre quando a Vigilancia Epidemimagéao tem conhecimento prévio do caso
(suspeito ou confirmado) e recebe a declaracdobde ém que a LV figura como causa
basica. Esse fato demonstra que a subnotificac&astes de LV acontece, mas é minimizada

pela declaracéo de Obito que alimenta o Sistenhiafdenacdo sobre Mortalidade (SIM).

Com relagdo aos dados da faixa etaria de 60 anosa®mu(Tabela 4.5), apenas um individuo
apresentou datas iguais de notificacdo e de dbimoranto, um intervalo igual a zero. A
avaliacdo das medianas de tempo entre o inicicidbmmas e o 6bito e entre a notificacdo e

o0 Obito ndo identificou diferenca estatistica digativa entre as faixas etarias.
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Figura 4.2 - Diagrama de box plot do intervalo de tempo (disd)e as datas de inicio dos sintomas
e do 6bito por leishmaniose visceral segundo afeid#ria, Belo Horizonte, 2002-2009
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Figura 4.3 - Diagrama de box plot do intervalo de tempo (dig)e as datas de notificacdo e do
Obito por leishmaniose visceral segundfaixas etarias, Belo Horizonte, 2002-2009

As estimativas de sobrevivéncia dos pacientesta darinicio dos sintomas até a ocorréncia
do Obito € apresentada na Figura 4.4. Pode-sevabspie metade dos 6bitos ocorreu até 60°
dia do inicio dos sintomas. Na Figura 4.5, esstimativas sao apresentadas segundo o sexo
do paciente. Pode-se observar diferengas entneresscde sobrevivéncia de ambos os sexos,
sendo esta diferenca significativac(p05). Portanto, a ocorréncia do 6bito a partiirdoio

dos sintomas é significativamente menor nos indiwsdo sexo masculino.
As estimativas de sobrevivéncia dos pacientesta dardata de notificacdo (suspeita clinica)

até a ocorréncia do Obito € apresentada na FigGra @bservou-se que metade dos Obitos

ocorreu até o 16° dia apos a suspeita clinica ddrqude LV.
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Kaplan-Meier survival estimate (Inicio sintomas_6bito)
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Figura 4.4 - Estimativa de probabilidade acumulada de sobregi@a pacientes com leishmaniose
visceral de acordo com o intervalo de tempo (déad)e as datas de inicio dos sintomas e do 6bito,
Belo Horizonte, 2002-2009
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Figura 4.5 - Estimativa de probabilidade acumulada de sobregi@a pacientes com leishmaniose
visceral de acordo com o intervalo de tempo (déad)e as datas de inicio dos sintomas e do 6bito,
segundo o sexo, Belo Horizonte, 2002-2009
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Kaplan-Meier survival estimate (notificacao_0bito)

rr—rrrrr 1T 1t 11T 1T 1T 1T 17T 17T 1T 7T 1T 17T T T T T T T T T T T T T TT
0 16 32 48 64 80 96 112 128 144 160 176 192 208 224 240 256 272 288 304 320 336 352 368 384 400 416 432 448 464 480 496 512 528

analysis time (dias)

Figura 4.6 - Estimativa da probabilidade acumulada de sobredigapacientes com leishmaniose
visceral segundo o intervalo de tempo (dias) eadréatas de notificacdo e do 6bito, Belo Horizonte,
2002-2009

A Tabela 4.7 apresenta os intervalos de tempo adrelatas de inicio sintomas e de
notificacdo dos casos, organizados em quatro easegundo a evolucdo (cura ou 6bito por
LV). Com auxilio do teste de qui-quadrado ndoidentificada diferenca significativa entre

essas classes de intervalos quanto a evoluca6,g82).

Tabela 4.7 -Intervalos de tempo (dias) entre as datas de idigisintomas e de notificagdo
dos casos de leishmaniose visceral (curas e 6pBek) Horizonte, 2002-2009

Tempo Casos (n=888)  Curas (n=777) Obitos (n=111)

(dias) 1 % 1) % f %
<28 495 55,74 441 56,76 54 48,65
29 a 56 165 18,58 144 18,53 21 18,92
57 a 84 100 11,26 84 10,81 16 14,41
>84 128 14,41 108 13,9 20 18,02
Total 888 100,00 777 100,00 111 100,00

A Tabela 4.8 apresenta as mesmas classes dessalmszgundo o sexo do paciente. O teste

de qui-quadradgpermitiu a identificacdo de diferenca significatieatre as classes de
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intervalos (p = 0,025). O teste de qui-quadradaifiizado também para a comparacao entre
a primeira classe de intervalo e as demais, duhgs, em que o valor-p foi considerado de
acordo com os graus de liberdade. Essa comparagaatip a identificacdo de que, no
intervalo superior a 84 dias entre o inicio dosositas e a notificacdo, a propor¢cao de casos
no sexo masculino foi significativamente maior goesexo feminino (p=0,005).

Tabela 4.8- Intervalos de tempo (dias) entre as datas de idigsintomas e de notificacdo segundo o
sexo do paciente com leishmaniose visceral, Belwbiate, 2002-2009

Sexo
Tempo Feminino Masculino Total
(dias) 1 % 1) % 0 %
<28 215 61,25 280 52.14 495 55.74

29 a 56 59 16,81 106 19.74 165 18.58
57 a84 39 11,11 61 11.36 100 11.26
>84 38 10,83 90 16.76 128 14.41
Total 351 100,00 537 100.00 888 100,00

O campo para registro da data de inicio do tratéamien incluido na versdo Net do SINAN,
implementada em 2007. Esta data foi registrada &incasos (72,87%; 274/376), incluindo
29 Obitos (59,18%). Apesar da elevada proporcadadi®s faltantes (27,13% dos casos) e
considerando que a instituicdo do tratamento, & qECOCe possivel, € uma das estratégias
para a reducdo da letalidade por LV, foi calculadempo entre o inicio dos sintomas e o

tratamento, segundo as faixas etarias (Tabela 4.9).

Tabela 4.9- Intervalos de tempo (dias) entre as datas d@idie sintomas e de inicio do tratamento
segundo a evolucdo e faixas etarias dos pacieot®sleishmaniose visceral, Belo
Horizonte, 2002-2009

Faixa Inicio sintomas e inicio do Inicio sintomas e inicio do Inicio sintomas e inicio do
etaria tratamento (todos os casos) Tratamento (curas) tratamento (6bitos)
(anos) N Mediana  Percentil N Mediana Percentil N  Mediana Percentil
casos 25%75%)| curas 25% 759% Obitos 25% 75%
OF5 103 18 11 31 94 19 11 3L 9 12 8 26
5F10 a7 16 12 27 45 16,5 13 285 2 7 7
1020 31 28 15 65 30 27 15 46 1 92 92 92
2030 36 37 22 65 32 37 19 6p 4 82,5 28 137
30140 42 35,5 17 66 35 38 18 63,5 7 29 17
40150 44 29 14 61 34 28 14 8l 10 32,5 17,548
50160 29 37 16 77 26 37,5 17 77 3 16 16 16
> 60 44 47 30 83 31 66 45 87 13 25 18 32
Total 376 26 14 51 327 26 14 52 49 26 11 41
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Considerando todos os casos estudados do peria@0@e2009, as menores medianas desse
intervalo foram observadas nas faixas etarias denoS (18 dias) e de 5-9 anos (16 dias) e as
maiores medianas nos individuos de 20-29 (37 diésh9 (37 dias) & 60 anos (47 dias),
sendo essa diferenca significativa (p<0,001). Rtotaas medianas de tempo entre o inicio
dos sintomas e inicio do tratamento foram sigrifieanente superiores nas faixas etarias de
20-29, 50-59 60 anos em relacdo as medianas observadas nagasrid@ até 9 anos de
idade (até 18 dias).

Quando analisados apenas os individuos que evolyiaaa a cura, a mediana desse intervalo
de tempo dentre os paciente$0 anos (66 dias) foi significativamente supe&or relagéo

aos pacientes menores de 20 anos (até 27 diagrugo de pacientes que faleceu devido a
LV, ndo foram evidenciadas diferencas entre asafigtérias quanto as medianas desse

intervalo de tempo (p=0,28).

De acordo com a evolucdo (cura ou 6bito), essevaite foi também comparado em cada
uma das faixas etarias. Apenas na faixa etaria 8@ anos, a mediana dos individuos que
evoluiram para o 6bito (25 dias) foi significativamte inferior (p = 0,0035) & dos individuos
que evoluiram para a cura (66 dias). Portanto, aiseptes com idade 60 anos que
faleceram devido a LV apresentaram uma duracaoelacd significativamente menor que os
individuos da mesma faixa etaria que evoluiram pacara. Considerando que nessa faixa
etaria foi registrada a maior letalidade (24,4286%es resultados indicam que o tempo para o
diagndstico e para o inicio do tratamento da LVedser reduzido, especialmente, nessa faixa

etaria devido a sua maior predisposi¢cdo a um desféesfavoravel do quadro clinico de LV.

Vale ressaltar que os intervalos de tempo entréaini dos sintomas e a notificacdo, entre o
inicio dos sintomas e 0 6bito e entre a notificagéw Obito foram calculados para a quase
totalidade dos casos, uma vez que essas datasraspaesentes em ambas as versdes do
SINAN. J& o célculo do intervalo entre o inicio daistomas e o inicio do tratamento so foi
possivel para os casos registrados a partir de, 2807 a inclusdo da data de inicio de
tratatamento na versdo Net do SINAN. Essa datsaptou auséncia de preenchimento em
27,13% dos casos do periodo de 2007-2009 (274/376).

Um caso suspeito de LV é definido como o indivigmoveniente de area com transmissao,
com febre e esplenomegalia ou proveniente de &epa tsansmissdo, com febre e

esplenomegalia, desde que descartados os diagrsddiferenciais mais frequentes na regido
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(Brasil 2006b). Considerando a definicdo de caspeito de LV, e as manifestacdes clinicas
descritas na literatura, foram determinadas asém®gas de casos em que a febre, espleno e
hepatomegalia estavam presentes (Tabela 4.10).

Tabela 4.10- Frequéncia de febre, hepato e esplenomegaliaasas de leishmaniose
visceral (n=888), Belo Horizonte, 2002-2009

. . Frequéncia
Sinal clinico S
n %

Febre 825 (825/860) 95,9
Esplenomegalia 734 (734/825) 89,0
Hepatomegalia 695 (695/827) 84,0
febre e esplenomegalia 696 (696/797) 87,3
febre e hepatomegalia 667 (667/799) 83,5
hepato e esplenomegalia 639 (639/764) 83,6

febre, hepatomegalia e esplenomegalia 611 (611/73683,0

Verificou-se que 87,3% dos pacientes apresentaebre fe esplenomegalia no primeiro
atendimento em que ocorreu a suspeita clinica sio. €ortanto, apresentaram manifestagdes
clinicas compativeis com a definicho de caso stspde LV. A febre, hepato e
esplenomegalia foram registradas em 83% dos ingigid As frequéncias dessas
manifestacdes clinicas foram calculadas também gmrmdividuos que evoluiram para o
Obito por LV. Os resultados sédo apresentados naldabll. Dentre os Obitos, 85,15% dos
individuos apresentaram febre e esplenomegalia 85%8 apresentaram também a

hepatomegalia.

Tabela 4.11- Frequéncia de febre, hepato e esplenomegaliaasos gue evoluiram para o Obito
por leishmaniose visceral (n=111), Belo Horizo2{)2-2009

Sinal clinico 5 Frequéncia

n %
Febre 102 (102/108) 94,44
Esplenomegalia 92 (92/104) 88,46
Hepatomegalia 88 (88/104) 84,62
febre e esplenomegalia 86 (86/101) 85,15
febre e hepatomegalia 84 (84/102) 82,35
hepato e esplenomegalia 79 (79/101) 78,22
febre, hepatomegalia e esplenomegalia 75 (75/95) 78,95

Notas: informacao sobre a febre ausente em 3 ¢Bitbse esplenomegalia ausente em
7 6bitos; informacao sobre a hepatomegalia ausenteé 6bitos

Além das manifestagfes clinicas ja impressas ha fite investigacao individual de LV e,
portanto, disponiveis para simples marcacdo do caomprespondente, outras podem ser
livremente registradas nessa ficha. Para 63 ingbgdincluindo 13 oObitos por LV, houve

registro dos seguintes sinais ou sintomas: doeftssio abdominal, astenia, pancitopenia,
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plaguetopenia, neutropenia, calafrios, cefaléia,cavas hipocoradas, confusdo mental,
constipacao, desidratacdo, epistaxe, hiporexi&xkap prostracdo, mialgia, infec¢do do trato

urinario, dispnéia, ndusea/vomito, sepse, tont&sse/pneumonia.

4.3.2 Resultados da andlise dos casos clinicos dédegundo a evolucdo

Os resultados da analise de regressao logistivarnada, segundo a variavel resposta “0bito
por LV (sim ou ndo)”, sdo apresentados nas Taleldse 4.13. As seguintes variaveis, sem
ajuste em relacdo as demais, apresentaram-se ictiudmente mais freqientes nos
individuos que evoluiram para o o6bito (p<0,05)qfreza, edema, presenca de outro quadro
infeccioso, fendmenos hemorragicos, ictericia, nfeeicdo com HIV, co-infeccdo com
tuberculose, tratamento com anfotericina, tratameain antimonial pentavalente durante 21-

40 dias, as faixas etarias de 30-3969 anos e sexo masculino.
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Tabela 4.12- Variaveis demogréficas e clinicas analisadas segaribito por leishmaniose visceral
(sim x ndo), Belo Horizonte, 2002-2009 (regredegtstica univariada)

Obito por LV Odds
Variaveis (n)" Nao Sim ratio  1C 95% p
n° (%) P (%)
Sexo (n = 888)
Feminino 317 40,80 34 30,63 1,00 @.. .
Masculino 460 59,20 77 69,37 156 1,0292,30,040*
Faixa etaria (anos) (n = 888)
Oa4 212 27,28 20 18,02 1,00 .. .
5a9 100 12,87 10 9,01 1,06 0,48 - 2,35 88®,
10a19 86 11,07 3 2,70 0,37 0,11-1,28 11®,
20a29 94 12,10 16 1441 1,80 0,90 - 3,690,099
30a39 75 9,65 19 17,2 2,69 1,36-5,31,000*
40 a 49 91 11,71 14 12,61 1,63 0,79 - 3,30,187
50 a 59 54 6,95 8 7,21 1,57 0,66-3,76 1D,3
>60 65 8,37 | 21 18,92 3,42 1,75-6,71 0,000 *
Manifestacdes clinicas
Febre (n=860) 723/752 96,14 102/108 94{44680 0,28-1,68 0,406
Esplenomegalia (n=825) 642/721 89,04 92/1048,46 | 0,94 0,49 -1,80 0,860
Hepatomegalia (n=827) 607/723 83,06 88/1044,62 | 1,05 0,60-1,86 0,864
Fraqueza (n=801) 568/699 81,26 95/102 93,343 1,42-6,9 0,005 *
Emagrecimento (n=783) 516/688 75,00 78/95 2,1B| 1,53 0,88 - 2,66 0,132
Tosse (n=742) 319/652 48,93 50/90 55|56 1,30,84-2,03 0,239
Edem&’) (n=240) 241207 11,59 13/33 39,39 4,96 2,19-31,20,000 *
Palidez® (n=259) 149/225 66,22 28/34 82,35 2,38 0,9406,0 0,066
Quadro Infecciosd (n=236) 441202 21,79 19/34 55,88 4,55 2,14 -9,68,000 *
Fendmeno Hemorrégi@b (n=238) 16/206 7,77 11/32 34,38 6,22 2,55 - 15,16,000 *
Ictericid® (n=238) 13/206 6,31 | 14/32 43,75 11,55 4,7822 0,000 *
Outras manifestacdes clini€4s(n=206) | 55/177 31,04 7/29 24,14 0,71  0,28-1,790,452
Co-infeccéo
HIV (n=553) 39/485 8,04 | 12/68 17,85 2,45 ,211- 4,96 0,013 *
Tuberculos® (n=345) 9/307 2,93 | 4/38 10,58 3,90 1,14 -13,33030}

Nota: 888 casos, sendo 512 no periodo 2002-2006A{$MWindows) e 376 no periodo 2007-2009 (SINAN Net)
(1) namero de pacientes para 0s quais a variavetdestrada no SINAN

(2) ndo se aplica dado numérico

(3) manifestages clinicas registradas para osaistV do periodo 2007-2009 (SINAN Net)

(4) variavel registrada para os casos de LV damgerfle 2002-2006 (SINAN Windows)

* estatisticamente significativo
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Tabela 4.13- Varidveis clinicas analisadas segundo o ébitolgishmaniose visceral (sim x n&o),
Belo Horizonte, 2002-2009 (regresséao logistica aneda)

Obito por LV
Variaveis (n)® N&o Sim | Odds 95% IC p
ratio
n° (%) | P (%)
Tempo entre as datas de inicio de sintomas e de
notificacdo (n=888)
até 4 semanas 441  56,76/54  48,65|1,00 @, .
de 5 a 8 semanas 144 18,53/21 18,92/ 1,19 0,70-2,04 0,524
de 9 a 12 semanas 84 10,81/16  14,41|1,56 0,85-2,85 0,152
> 12 semanas 108 13,9020 18,02/ 1,51 0,87-2,63 0,144
Tratamento
Droga inicial administrada (n=753)
antimonial pentavalente (n = 612) 570 84,82 51,85 1,00 . .
anfotericina (n = 135) 96 14|29 48,15 5,51 3,39 - 8,97 0,000 *
pentamidina (n=6) 6 0,89 -l- - -
Duracéo do uso de antimoniato
pentavalent® (n= 354)
< 20 dias (n=40) 32 9,78 30,77 1,00 . .
20 dias (n=55) 48 14,63 26,92 0,58 0,19-1,77 0,341
21 a 40 dias (n=251) 240 73|11 42,314 0,18 0,07 -0,49 0,001 *
> 40 dias (n=8) 8 2,44- - - - -
Outra droga utilizada na faléncia da droga
inicial (n= 53)
antimonial pentavalente (n = 11) 10 2114 14,29 1,00 . .
anfotericina (n = 41) 35 76,08 85,71 1,71 0,18-15,95 0,636
pentamidina (n=1) 1 2,17 - - - -

Nota: 888 casos, sendo 512 no periodo de 2002{ZBAN Windows) e 376 no periodo de 2007-2009 (SiN\Ket).
(1) nimero de individuos para os quais a varidigkfistrada no SINAN

(2) nédo se aplica dado numérico.

(3) variavel registrada para os casos de LV ocosritb periodo de 2002 a 2006 (SINAN Windows)

* estatisticamente significativo

As variaveis associadas a maior chance de obitb\waom valor p<0,25 foram selecionadas
para compor os modelos de regressdo logistica van#tda, juntamente com aquelas
consideradas biologicamente importantes para o @oitL. infantum,com base na literatura

especifica.

O primeiro modelo obtido a partir da analise deresgdo logistica multivariada esta
representado na Tabela 4.14, referente ao perie@®@R2-2009. Apresentaram-se individual
e significativamente associadas a maior chancebde por LV: fraqueza (OR 2,9; IC95%
1,31-6,43), co-infecgébeishmaniaHIV (OR 2,36; IC95% 1,15-4,84) e idage60 anos (OR
2,51; IC 95% 1,45-4,32).

Um segundo modelo foi elaborado a partir das vaisdeomuns as duas versdes do SINAN e
daquelas incluidas na versao Net, correspondenterémdo de 2007-2009. Os resultados sao
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apresentados também na Tabela 4.14. Verificou-sgajgumas variaveis incluidas na versao
Net do SINAN, apresentaram-se significativamentoeiadas a maior chance de 6bito por
LV: presenca de outro quadro infeccioso (OR 3,2295P0 1,33-7,77), fendbmenos
hemorragicos (OR 3,50; 1IC95% 1,19-10,28) e ictarf€@R 10,08; IC95% 3,74-27,15).

Vale ressaltar que a inclusdo da categoria “unkfi@memo categoria valida, na analise de
regressao logistica multivariada, ndo alterou ultados obtidos (OR e IC 95%) nos
modelos 1 e 2, pois eles foram 0s mesmos com &m&sou ndo dessa categoria. Esse
procedimento permitiu aumentar o nimero de indg$dncluidos em cada um dos modelos

logisticos finais e melhorou o ajuste do modelodamos de LV (log likelihood e valor-p).

Tabela 4.14 - Fatores associados ao 6bito por leishmaniose ais&=lo Horizonte, 2002-2009
(regresséo logistica muliada)

Variavel Odds ratio (IC 95%) Oddz éagg;‘:)““ada
Modelo 1 (h=888 pacientesy’
Fraqueza 3,13 (1,42-6,90) | 2,90 (1,31-6,43) 0,009
Co-infeccad.eishmaniaHIV 2,45 (1,21 - 4,96) 2,36 (1,15-4,84) 0,019
Idade (>60 vs. < 60 anos) 2,56 (1,49 —4,38) 2,51 (+4532) 0,001
Modelo 2 (n=376 pacientesy
Outro quadro infeccioso 455 (2,14-9,68) | 3,22 (1,33-7,77) 0,009
Fendmenos hemorragicos 6,22 (2,55-15,15) 3,50 (1,19 -10,28) 0,023
Ictericia 11,55 (4,71 — 28,29) 10,08 (3,72/15) 0,000
Idade (60 vs. < 60 anos) 2,56 (1,49 —4,38) 3,113647,11) 0,023

(1) periodo de 2002-2009; Log likelihood321.81444
(2) periodo de 2007-2009; Log likelihood14.8.08668

A Tabela 4.15 apresenta o sistema de escore ptigmddaborado a partir dos fatores
associados ao 6bito por LV referente aos casosiomo de sintomas entre 2007-2009 e,
portanto, notificados na versdo Net do SINAN vigeaté o momento. Nesse sistema de
escore, 0s seguintes pontos foram atribuidos afesmtaprognoéstico quando presente: 1 para
a manifestacdo de outro quadro infeccioso, fendmémonorragicos e idades0 anos e 2
para ictericia. Entdo, um paciente poderia ter score entre 0 e 5. Em seguida, foi realizada
a comparacao da real evolugcdo de cada pacient® (pbr LV: sim ou ndo) com seu
respectivo resultado do escore preditivo agrupaalaeas categorias: 0 (se escore = 0) ou 1
(se escore entre 1 e 5). A performance preditissalasistema de escore progndstico foi
avalidada pela: sensibilidade (71.43%), especded(73,70%), valores preditivos positivo
(28,93%) e negativo (94,51%) e area sob curva RGG9%).
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Tabela 4.15 -Sistema de escore prognostico para o 6bito pehgniose visceral,
Belo Horizen2007-2009

Fator prognéstico Coeficiente de regressdo Escore
Outro quadro infeccioso 117 1
Fendbmenos hemorragicos 1,25 1
Ictericia 2,31 2
Idade (>60 vs. < 60 anos) 1,13 1

4.4 Discussao

No presente estudo, a idade dos pacientes varioet 8rmeses e 93 anos e, dentre aqueles
gue faleceram devido a LV variou entre 5 meses arf®. Semelhante amplitude etaria, 6
meses a 93 anos, foi descrita no estado de MatesGrdo Sul dentre 55 pacientes que
faleceram devido a LV (76,4% dos o6bitos ocorridasye 2003-2008 (Oliveira et al. 2010).
Em 1994, na llha de S&o Luiz (Maranh&o), os paeseapresentaram entre 6 meses e 72 anos
de idade (Silva et al. 1997). No Piaui, a idade phacientes variou entre 3 meses e 93 anos
de idade (Costa et al. 1990).

Verificou-se maior proporcdo de casos em criangaaté 9 anos de idade (38,51%), sendo
mais acometidas as menores de 5 anos (26,13%)e8a@ygal. (2008) relataram maior
acometimento de criancas de até 10 anos (40,296 entcasos registrados em BH no ano de
2004. Na Regido Metropolitana de Belo Horizonte @), Oliveira et al. (2006)
descreveram uma maior propor¢ao de casos em inds<d.5 anos (64,2%) entre julho/1999
e dezembro/2000. Em outros estudos realizados asilBas criancas menores de 5 anos
também foram descritas como as mais acometidasdpein¢ca25,7% no Rio de Janeiro/RJ
(Marzochi et al. 1985), 60,7-63,8% na llha de Saa I(Silva et al. 1997), 24% na RMBH
(Silva et al. 2001), 42% em Trés Lagoas/MS (Olaeat al. 2006), 34,5% no Rio de
Janeiro/RJ (Marzochi et al. 2009), 14,5% em Cammn@/MS (Oliveira et al. 2010), 42%
em Teresina/Piaui (Costa et al. 2010).

Ao longo da série cronoldgica estudada, nao holigsedo na proporcdo de casos nas faixas
etarias, diferentemente do que foi descrito porzdetni et al. (2009), na cidade do Rio de
Janeiro, a partir dos casos registrados de 197006&. Provavelmente, a série cronologica
aqui estudada, 2002 a 2009, seja pequena paratipe@hiavaliacdo e, uma vez que 0s

primeiros casos autéctones registrados em BH agaonrem 1994, uma série mais longa seria
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mais adequada. Segundo Marzochi et al. (1985) eddhr et al. (2009), na cidade do Rio de
Janeiro, havia inicialmente um predominio de casosdultos que, ao longo dos anos, sofreu
reducdo, enquanto observou-se aumento da propdecéoancas acometidas. Segundo esses

autores, tal fato suportaria a teoria de recentbekecimento da doenca como endémica.

No presente estudo, individuos do sexo masculiranfeacometidos em maior propor¢ao,
sendo 60,47% dos casos (p<0,05). Esse predomirstgyfoficativo nas faixas etarias de 30-
39 e > 60 anos. Sharma et al. (1990) verificaram queca@mcia de LV foi praticamente a
mesma em ambos 0s sexos na faixa etaria de 4r@0$Z[@>0,05), mas foi significativamente
maior no sexo masculino com idade entre 13-60 eoogarado ao sexo feminino com idade
entre 12-45 anos. Segundo esses autores, a ineidémcsexo feminino foi de 83,3% no
grupo etario pré-puberdade, enquanto que no grapddade reprodutiva foi de 35,5%

(p<0,01). Sugeriram que essa protecédo poderises@talaos hormonios sexuais femininos.

Os Obitos também foram significativamente mais degdes no sexo masculino (p<0,005)
com destaque para as faixas etarias de 30-838@ anos. Portanto, vale ressaltar que essas
duas faixas etarias se destacaram pela maior fieiguéle casos e de Obitos envolvendo
individuos do sexo masculino. No Brasil, outrosoeeg também descreveram o predominio
de casos em individuos do sexo masculino (Marzetcai. 1985; Silva et al. 1997; Silva et al.
2001; Werneck et al. 2003; Marzochi et al. 200%st@@t al. 2010; Oliveira et al. 2010).

No momento da suspeita clinica do quadro de L\Mnasifestacdes registradas com maior
frequéncia foram: febre (95,93%), esplenomegali@ 9B%), hepatomegalia (84,04%) e
fraqueza (82,77%). Considerando a definicdo de saspeito de LV (Brasil 2009a) que
inclui febre e esplenomegalia, a frequéncia simeliddessas duas manifestacdes foi de
87,3%. Ao considerar também a hepatomegalia, 838tcdsos apresentaram os trés sinais
clinicos. Outros estudos realizados no Brasil @esram como mais frequentes as seguintes
manifestacdes, na ordem em que séo citadas: fetplenomegalia, hepatomegalia e anemia
(Silva et al. 2001); esplenomegalia, hepatomegphéidez e febre (Pastorino 2002); febre,
palidez e aumento de volume abdominal (Rey etG)5p febre, esplenomegalia, anemia e
hepatomegalia (Oliveira et al. 2006); febre, emeigrento, esplenomegalia, hepatomegalia e
palidez (Oliveira et al. 2010). Vale ressaltar egasses resultados estdo de acordo com as
cladssicas descricbes de Deane & Deane (1937) e#ldh Aragdo (1955), e também com
observacdes posteriores de Marzochi et al. (199@9ta et al. (1995) e Silva et al. (1997).
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A leishmaniose visceral apresenta cura em maisO8e @s casos desde que o tratamento
seja realizado adequada e oportunamente. Consiteramecessidade e importancia da
reducdo da letalidade por essa doenca, recomermlaisgnostico e tratamento precoce dos
casos (Brasil 2006a). Nesse contexto, foi avaliadotervalo de tempo entre o inicio dos

sintomas e a notificacdo dos casos de LV que adcangvalor maximo de 485 dias, com

mediana de 24 dias dentre todos os casos inclaestudo. As faixas etarias de 20-29 anos
(31 dias) e 50-59 anos (38 dias) apresentaram masiggnificativamente superiores a menor
delas (20 dias), observada dentre as criancas pweder9 anos. O intervalo superior a 84
dias (> 12 semanas) apresentou proporcao sigmaraente maior dentre os pacientes do

sexo masculino (p=0,005).

No Brasil, ha muitos relatos sobre a variabilidadéempo de evolucdo da doenca. Marzochi
et al. (1985) descreveram a duracao da doenca déead( 5 meses dentre os casos de LV
registrados no Rio de Janeiro no periodo de 1983:19a Ilha de Sdo Luiz (Maranh&o), os
pacientes apresentaram entre 6 meses e 1 ano lgdsvaa doenca (Silva et al. 1997).
Pastorino (2002) ao estudar criangas, em sua ragasveniente do estado da Bahia, relatou
que os sintomas antes da hospitalizacdo apresentirnacao média de 5,6 meses. No estado
do Ceard, dentre 450 criangas avaliadas, a duraéd@ da doenca antes da hospitalizacéo
foi de 8 semanas (Rey et al. 2005). No estado de Meosso do Sul, o periodo entre o inicio
da doenca e diagnostico foi de 3 a 87 dias, coeygaiste distribuicdo: 34% dos pacientes
(11-20 dias), 15% (30-60 dias), 14% (21-30 diad¥1(1-10 dias) e 4% (mais de 60 dias)
(Oliveira et al. 2006a). Também no Mato Grosso db &tempo entre o inicio dos sintomas
até a hospitalizacdo, dos casos que evoluiramagéhito, variou de 1 a 365 dias (média de
78,2 dias e mediana de 50 dias), sendo que osrsstevoluiram em periodo inferior a 60

dias em 60% dos casos (Oliveira et al. 2010).

O intervalo entre o inicio dos sintomas e o inidm tratamento apresentou as menores
medianas dentre as criangas de até 9 anos (18ed@és)naiores medianas nas faixas etarias
de 20-29 (37 dias) €60 anos (47 dias). Esse maior tempo para inicioratamento dos
individuos> 60 anos pode ter contribuido para a maior letdéidzbservada nessa faixa etaria
comparada as demais. O registro da data de ini&italamento no SINAN é de grande
importancia por possibilitar avaliagdes dos intErsae tempo entre o inicio dos sintomas e o

inicio do tratamento, entre a notificacdo e inid@tratamento e também entre o inicio do
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tratamento e Obito. No presente estudo, verife®wgue esta data ndo foi registrada em
27,13% dos casos.

A demora no diagnodstico e tratamento dos paciecves LV e consequentemente uma
duracgéo prolongada dos sintomas tem sido iderddicamo fator de risco para o Obito (Silva
et al. 2001; Werneck et al. 2003; Rey et al. 200Daljin et al. 2006; Oliveira et al. 2010).
Segundo o Manual de Vigilancia e Controle da Lemhimse Visceral, publicado pelo
Ministério da Saude (Brasil 2006b), o diagnostieogdiadros de LV em fase avancada pode
ser atribuido a demora com que os doentes procosaservicos de saude, e por outro lado, a
baixa capacidade de detecc¢éo dos casos pelossppéis da rede basica de saude.

Os fatores associados ao Obito por LV, identificadeste estudo, foram fraqueza, co-
infeccdo LeishmaniaHIV, presenca de outro quadro infeccioso, fenéreehemorragicos,
ictericia e idade 60 anos. Estes resultados corroboram com o Mimdstié Saude do Brasil
(Brasil 2006a , 2009b) que descreve como sinaggalddade dos casos clinicos de LV: idade
inferior a 6 meses ou supeiror a 65 anos, icterii@adbmenos hemorragicos e as co-

morbidades, inclusive infec¢des bacterianas.

Os dados analisados, no presente estudo, foranoekdipartir das notificacdes dos casos de
LV que, geralmente, coincidem com o primeiro atar@ito em que ocorre a suspeita clinica
da doenca. Ainda assim, permitiram a deteccdo ttwefa associados ao Obito por LV.
Portanto, demonstram a possibilidade de identificggrecoce de pacientes mais vulneraveis
ao Obito, ja no momento da suspeita clinica do,caspe necessitardo de atencédo especial
quanto aos cuidados clinicos. Tal possibilidadeepozhtribuir para a reducdo da letalidade
devido a instituicdo de tratamentos especificoe suporte oportunos e efetivos. No Brasil,
outros autores estudaram o perfil clinico e laloorat relacionado a mortalidade por LV e
sugerem o uso desse conhecimento para auxiliaranejmclinico dos pacientes e na reducao
da letalidade pela doenca (Werneck et al. 2003%iB2806a; Costa et al. 2010; Oliveira et al.
2010).

No nordeste do Brasil, em paciente$5 anos, foram identificados os seguintes prezstde

risco de 6bito por LV: ictericia, hemorragia de wsgs, presenca de outro quadro infeccioso,
dispnéia, contagem de plaquetas e de neutréfilamgdio et al. 2010). Comparado ao
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presente estudo, ambos identificaram ictericiadrfenos hemorragicos e presenca de outro

quadro infeccioso como fatores associados ao pbite.V.

A fraqueza € um dos sintomas do quadro clinicoahde LV e, mesmo assim apresentou-se
significativamente associada ao 6bito. Isso pode)gaicado pelo fato do presente estudo ter
sido realizado a partir das manifestacfes clinegistradas no primeiro atendimento em que
ocorreu a suspeita clinica da doenca. Portantetexchio precoce do quadro de fraqueza pode
ajudar na identificacdo de individuos com maioregnces de apresentarem uma evolucéo
insatisfatoria. Outro estudo realizado no Brasar(tpo Grande/Mato Grosso do Sul) avaliou
55 pacientes hospitalizados, que faleceram devidd/,acom identificacdo de hiporexia
(65,5%), astenia (58,1%) e adinamia (29%) (Olivestaal. 2010). E provavel que tais
manifestacdes clinicas estejam relacionadas aoquidfraqueza, relatado pelos pacientes

durante a ananmese, o0 que corrobora com 0s n@&ssoRdos.

No grupo de pacientes estudados, foram observadaséfieiqs elevadas de febre e
esplenomegalia (87,3%) e também de febre, hepatimegesplenomegalia (83%). Um caso
suspeito de LV é definido como o individuo proveigede area com transmisséao, com febre
e esplenomegalia ou proveniente de area sem tres@mpicom febre e esplenomegalia, desde
que descartados os diagndsticos diferenciais megsiéntes na regido (Brasil 2006b). Como
€ esperado que a grande maioria dos pacienteseafdsis sinais clinicos, as frequéncias
relativas de febre e esplenomegalia foram semalbagitre os casos que se curaram e 0S

obitos.

A ictericia foi registrada em 27 pacientes, dosgyjtd (51,85%) evoluiram para o oObito. Ela
aumentou a chance de obito por LV em 10 vezes (@Raja=10,08, 1C95% 3,74-27,15),
independentemente de outras manifestacdes clinicggequeno nimero de pacientes com
ictericia, no momento da suspeita do quadro de ddntribuiu para a amplitude desse
intervalo de confianca. No Brasil, na cidade dee3ira (Piaui), a avaliacdo de 12 casos
(6bitos) e 78 controles (curas) revelou os segsiffiagores associados ao Obito por LV
(Werneck et al. 2003): anemia, ictericia, diareéi@bre por mais de 60 dias, sendo que esses
trés ultimos fatores progndésticos foram identifmsdo primeiro exame clinico dos pacientes.
De forma semelhante ao nosso estudo, a icterioeem@tiou a chance de dbito em 10,6 vezes
(IC 95% 1,18-94,8) (Werneck et al. 2003). TambénBresil, Estado de Mato Grosso do Sul,
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a ictericia foi observada a admissao hospitala2(fé dos pacientes que evoluiram para o
Obito (Oliveira et al. 2010). Vale ressaltar quesses trés estudos, o registro de ictericia se
deu no primeiro exame clinico do paciente com stespl@ doenca. Portanto, a identificacao
precoce de ictericia, seja no primeiro atendimentdurante o acompanhamento do paciente,
pode ser de grande auxilio na identificacdo deviddbs mais vulneraveis a um pior

prognéstico.

Segundo alguns autores, a ictericia seria um si@ahcometimento hepético (Costa et al.
2010) como, por exemplo, intensa lesdo necroticigdmlo em alguns casos de LV (Duarte
& Corbett 1987; Hervas et al. 1991). Alteracdes emadas da funcéo hepatica, associadas a
trombocitopenia, podem iniciar processos hemorogg@té mesmo graves (Seaman et al.
1996). Oliveira et al. (2010) avaliaram os aspedatbnicos e laboratoriais a admisséo
hospitalar e no 6bito de 55 pacientes com LV. Aiadéio, observou-se elevacdo de albumina
e de AST. Ja no 6bito, os niveis de creatininaitaamapresentaram-se aumentados (Oliveira
et al. 2010). Valores elevados de enzimas hepaticammomento da admissao, associado ao
fato de que os pacientes ndo haviam recebido nemiponde medicacdo e ja apresentavam
quadros ictéricos, sugerem 0 envolvimento hepabela acdo dd.eishmaniacausando

hepatite (Jeronimo et al. 1994).

A idade dos casos que se curaram variou de 5 me8@sanos e dos obitos de 3 meses a 93
anos, com a maior letalidade na faixa etari@0 anos (24,42%). Resultados semelhantes
foram obtidos por outros autores que descrevemammitude etaria de 6 meses a 93 anos,
sendo que a faixa etarra60 anos também apresentou a maior letalidade (20%eira et

al. 2010). Espera-se que as pessoas mais velleseaf@m um risco mais elevado de morte
do que a populacdo em geral, por varias razdes @ertV como, por exemplo, devido as
doencas cardiovasculares. Ressalta-se que o amimale N-metil glucamina é a droga de
primeira escolha para tratamendo da LV e um dos petenciais efeitos colaterais é a
arritmia cardiaca grave. No presente estudo, esgm doi utilizada em 50 pacientes60
anos (50/86; 58%) e desses 7 faleceram (7/50; 14%).

Nos dois modelos logisticos multivariados, a idadé0 anos foi identificada como fator
associado ao o6bito por LV (OR = 2,51 e OR = 3,140.p5). Vale ressaltar que foram
estudados 86 pacientes60 anos (21 oObitos e 65 curas) que representa@mdb total de
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Obitos. Em outro estudo incluindo 12 obitos e 78sua analise univariada nao evidenciou
diferenca significativa entre ébitos e curas quanidade (Werneck et al. 2003). Os nossos
resultados apontam os individues60 anos como mais vulneraveis ao Obito por LV e,

portanto, a confirmacdo da doenca, nessa faixa etédpresenta uma situacéo de alerta.

Segundo o Ministério da Saude do Brasil (Brasil&d)pessa associacdo entre idade e pior
prognostico para LV foi caracterizada de duas mmasecomo um sinal de alerta (pacientes
com idade entre 50 e 65 anos) e também como singral/idade (pacientes acima de 65
anos). Em 2009, o Ministério da Saude cita as fabtdrias de<1 ano e >40 anos como
aquelas de maior risco (Brasil 2009c). Em outraudest(Costa et al. 2010), as criancas
menores de 1 ano e os adultos >40 anos de idasleceraorbidades, mas nao o sexo, foram

relevantes para o Obito por LV.

A manifestacdo de outro quadro infeccioso foi regila em 63 pacientes, dos quais 19
(30,16%) faleceram, com diferenca significativarentbitos (17,12%) e curas (5,66%). No
modelo logistico multivariado, a manifestacdo dérawuadro infeccioso, além da LV,
contribuiu para aumentar as chances de 6bito eraz8sv Outros autores descrevem uma
frequéncia bem mais elevada do diagnostico ec¢bes (65,5%) em 55 pacientes que
evoluiram para o 6bito por LV, avaliados a admiskaspitalar e durante o periodo de
internacdo, com destaque para a ocorréncia de §&f366) e pneumonia (63,9%) (Oliveira
et al. 2010). Provavelmente, essa maiequénciade infec¢des foi diagnosticada pelo fato de
todos os pacientes terem sido hospitalizados ¢argor passiveis de avaliagbes a admissao
hospitalar e ao longo da internacd®s pacientes com LV s&o caracteristicamente
neutropénicos e, portanto, tém resposta inflanstiiminuida e estdo em risco aumentado de
apresentar infeccdo estabelecida ou oculta (Andradeal. 1990). Esse mecanismo
fisiopatolégico pode explicar a presenca de outradgp infeccioso como fator progndéstico

para o 6bito.

No primeiro atendimento em que houve a suspeimialide LV, os fendmenos hemorragicos
foram registrados em 27 pacientes (11 Obitos e utésy, com diferenca estatistica entre
Obitos (9,91%) e curas (2,06%). Essa manifestalgdica aumentou 3,5 vezes as chances de
Obito. Outros autores identificaram a ocorrénciagdadro hemorragico em 32,7% dos oObitos
(Oliveira et al. 2010). Os quadros infecciosos mdreagicos sdo complicacdes classicas da
LV (Werneck et al. 2003; Brasil 2006a; 2006b; Caxtal. 2010; Oliveira et al. 2010) e foram
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registrados em 19 e 11 6bitos, respectivamentelosgne 12 pacientes apresentaram ambas
as complicagbes, dos quais 6 (50%) faleceram. Bstdd caso-controle realizados no Brasil
(Teresina/Piaui) demonstraram que todos os catazefam com uma dessas complicacdes:
infeccbes ou hemorragias (Werneck et al. 2003)dseajue as infeccdes bacterianas e as
hemorragias foram os dois fatores mais relevarssscados ao 6bito (Costa et al. 20MNy.
Tunisia, dentre os sete fatores associados ao rogungstico da doenca em criancas, foram
citados os fenbmenos hemorragicos e o tempo enirdcim dos sintomas e a primeira
consulta superior a 56 dias (Abdelmoula et al. 2088 presente estudo, o tempo entre o

inicio dos sintomas e a suspeita clinica de LVaj@esentou tal associagao.

A aparente causa dos fenbmenos hemorragicos sedagallacao intravascular disseminada
(DIC) (Lomtadze et al. 2005) que provavelmenteia#tila mesma via que a sepse: a
inflamacg&o causaria DIC por ativacdo da coagula;da fibrindlise ativadas pela resposta
inflamatoria (Esmon 2004).

As co-infeccdbes com HIV e tuberculose apresenta@m-na analise univariada,
significativamente associadas ao Obito (p<0,05). B8l@anto, apenas a co-infec¢édo
LeishmaniaHIV permaneceu no modelo logistico multivariadoncofator associado ao 6bito
(ORajustada 2,36; 1C95% 1,15-4,84). Com a impleagiu da nova versdao do SINAN, em
2007, a co-infeccdo com tuberculose deixou dertecampo especifico para registro na ficha

de notificagcdo desse sistema de informagéo.

A co-infeccdo LeishmaniaHIV € um emergente problema que requer urgentacate
Pacientes co-infectados podem recidivar repetideenapesar de adequadamente tratados e,
frequentemente, o desfecho é fatalvar et al. 2008). A LV, nos ultimos anos, assum
carater de doenca oportunista em pessoas infeatada® HIV e a concomitancia de ambas

as infeccoepodereduzir a sobrevida dos pacientes (Chaisson X088 & Lerner 2001).

Sabe-se que a presenca de LV no individuo infegpedio virus HIV acelera a progressao
desta infeccdo ao promover a replicacdo viral, vagrdo ainda mais o0 estado de
imunossupressao (Chaisson 1998). Por outro ladseretu-sen vitro que o HIV induz a
replicacdo dd_eishmaniapela diminuicdo de células T capazes de reconlstégenos da

mesma Ha relatos de que o HIV, além daeishmania,pode invadir e se replicar em
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macrofagos, mesmo sendo as células TCD4+ as prefaie (Cruz et al. 2006). Deste modo,
pode ocorrer aatuacdo sinérgica desses patdégenos na potenciaizigs infeccbes em

pacientes co-infectadggvolday et al. 1998).

Na regido nordeste do Brasil (Teresina/Piaui), wtud® caso-controle (76 6bitos e 320
curas) foi realizado a partir de uma série cronolbgle 10 anos de registros hospitalares
(1996-2005) de pacientes com LX.co-infeccaoLeishmaniaHIV foi registrada em nove
pacientes, sendo que 6 deles faleceram. Apesaqi®po numero de pacientes com infec¢édo
pelo HIV, os autores relataram que ela foi umaesémeaca a sobrevivéncia dos pacientes
(ORajustada 19,0; 1C95%1,7-211,3). Entretanto, al@secem o motivoda co-infecgéo
aumentar a letalidade: se aumenta os riscos adssct@m a propria doenga ou se leva ao
Obito por outras infec¢Bes oportunistas (Costal.eR@L0). De qualquer forma, os dados
indicam que pacientes com LV devem ser testad@shppsf e especial atencéo deve ser dado
aos infectados (Brasil 2006a, 2006b; Costa et0dl0R

No Brasil, o Ministério da Saude chama atencao partatores associados ao Obito por LV
ao definir os pacientes com sinais de alerta e rd@idpde (Brasil 2006a, 2009b). Os
resultados deste estudo corroboram com as defgigdeMinistério da Saude, porém, na
presenca de fatores prognésticos identificadosopssuente, ainda é necessario a adocao de
estratégias clinicas para reduzir os 6bitos pedéeaghn Conforme descrito por outros autores:
“the problem lies in what kind of medical decisi@i®uld be made after identifying patients
at high risk of death” (Werneck et al. 2003).

No Sudéo, a idade 45 anos, duracédo da doerg® meses, desnutricdo e anemia intensa
apresentaram-se associados ao maior risco de @éfitdecorréncia da LV (Seaman et al.
1996). Também no Sudao (Collin et al. 2004) foram dessrits seguintes fatores
prognosticos: idade inferior a 2 anos ou superidb anos, desnutricdo, tempo de doenéa
meses, anemia, esplenomegalia e o risco ainda eteiado foi associado a episddios de

diarréia, vdmitos e sangramento.

O sistema de escore prognéstico foi elaborado case bos casos do periodo de 2007-2009
que coincide com a versao Net do SINAN, vigentedde®007 até o presente momento.
Dentre as variaveis acrescidas nessa versdo fodentificados trés como fatores
progndsticos para o 6bito por LV conforme resulta@oapresentados. O sistema de escore
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aqui descrito (manifestacao de outro quadro infscgifendbmenos hemorragicos, ictericia e
idade> 60 anos) apresentou 0s seguintes parametrosbitidiasie (71,43%), especificidade
(73,70%), valor preditivo positivo (28,93%), valareditivo negativo (9451%) e area sob a
curva ROC (75,59%). Provavelmente, por ndo inadummes laboratoriais, esse sistema de
escores nao tenha apresentado performance satesf&dim sistema simples e barato por ser
pautado na idade do paciente e em manifestacGasasliidentificaveis no momento da
suspeita clinica do quadro de LV. A identificacé® fdtores prognosticos isolados ou a
combinacéo deles auxilia na tomada de decis6eg sobranejo clinico do paciente com LV.
No entanto, estudos que promovam uma melhor comgdieedos fatores que levam a uma

apresentacao clinica moderada ou mais grave daétViecessarios.

Ha relatos de iniciativas de elaboracdo de sistaivasscores prognésticos para auxiliar no
manejo clinico dos pacientes com LV (Werneck e2@03; Sampaio et al. 2010). O sistema
proposto por Sampaio et al. (2010) inclui dispné@tagem de neutrofilos e de plaquetas,
presenca outro quadro infeccioso, hemorragias deosas e ictericia. Esses trés ultimos
fatores progndsticos sao descritos também no pgreesstudo. Outro sistema proposto inclui:
diarréia, febre por mais de 60 dias, hematdcriferior a 20% e ictericia (Werneck et al.
2003). Os dois sistemas citados apresentam, tesgpaente: sensibilidade (88,7% e 85,7%),
especificidade (78,5% e 92,5%), valor preditivoipeos (32,0% e 54,6%), valor preditivo
negativo (78,5% e 98,4%) e area sob a curva ROGY88 88,2%). Segundo Werneck et al.
(2003) um ponto de especial interesse € a aval@gaplicabilidade do sistema de escores a

pessoas imunocomprometidas e com LV.

A questdo é a definicdo de um sistema de escoeggiado para uso em unidades béasicas de
saude, as quais devem ser capazes de detectacerente 0S casos e encaminhar aqueles
gue necessitarem de atendimento hospitalar deérefier Neste contexto da qualidade da
assisténcia, o Ministério da Saude do Brasil (BraébD6b) considera que o servigo de
vigilancia local deve estruturar as unidades dedesapgromovendo a capacitacdo de
profissionais para: suspeitar, diagnosticar ert@@cocemente 0s casos, bem como organizar
0 servico para agilizar o diagndéstico laboratoeala assisténcia ao paciente. Deve ser
definido, estabelecido e divulgado o fluxo das adabs de referéncia e contra-referéncia.
Pesquisadores sugerem a necessidade de maioradgilitb diagnéstico laboratorial ao
primeiro atendimento clinico e o desenvolvimentondeas drogas com baixa toxicidade, a
fim de reduzir a letalidade por LV (Oliveira et 2010).
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No Brasil, todos 0s casos suspeitos ou confirmatiosloenca devem ser informados ao
Ministério da Saude/SINAN. Nesse sistema de infgdoao instrumento de coleta de dados
e notificacdo dos casos é a ficha de investigap@temioldgica. Todos os campos dessa
ficha devem ser criteriosamente preenchidos, megmado a informacéo for negativa. No
entanto, algumas variaveis do SINAN nao foram adak devido ao elevado percentual de
auséncia de preenchimento como escolaridade, cdopagca/cor e peso. A qualidade
inadequada de dados e de preenchimento dos priosta@dicos foi descrita no Brasil como
problema crénico (Silva & Tavares-Neto 2007). Puxdaeste estudo chama a atencéo para o
debate sobre a utilidade e limitagcbes do banco atsd do Sistema de Informacbes de
Agravos de Notificagdo (SINAN).

Os sistemas de informacdo em saude tém como propdsdletar, processar, analisar e
disseminar dados gerados a partir de fontes egeciPor exemplo, o SINAN é alimentado
pelos dados das notificacfes de casos geradasipgma de vigilancia epidemioldgica das
trés esferas de governo. O Sistema de Informagilae Mortalidade (SIM) é alimentado
pelos dados das declaracbes de Obitos e o Sistemiafamacdes Hospitalares do SUS
trabalha com dados sobre internacdes realizadaesdeapublica e contratada (Brasil 2009b).
O presente estudo utilizou os dados do SINAN, gaapidados do SIM foram utilizados para
complementacdo ou checagem de algum dado sobrasos de LV. Verificou-se que o
SINAN tem evoluido a medida que novas versdesmfatementadas. Por exemplo, em 2007,
houve a inclusdo de importantes varidveis clingcda data de inicio de tratamento na verséo
Net.

Durante este estudo, verificou-se a auséncia dad#atnicio dos sintomas em 31 pacientes
(3,5% dos casos incluidos no estudo). Sera quefinigio dessa data ndo seria mesmo
possivel para esses pacientes ou houve problersaunegistro? Essa auséncia implicou em
intervalos entre as datas de inicio de sintomaes motlficacao iguais a zero que, por sua vez,
interfere na avaliacdo desse intervalo. Um outroblpma identificado foi a elevada

proporcdo de dados faltantes no campo destinadegigiro da data de inicio do tratamento
(27,13%).Foi verificada também a ocorréncia de subnotifioad@ casos, demonstrada pelas
mesmas datas de inicio de sintomas e do Obito. ¢&smreu quando a vigilancia

epidemiolégica teve ciéncia do caso por meio daladegdo de Obito, quando esta

mencionava a LV como causa basica de obito.
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No Brasil, Maia-Elkhoury et al. (2007) estimararsubnotificacdo de casos e a cobertura de
alguns sistemas nacionais de informacoes (SINAN] 8ISIH/SUS) a partir de registros
nacionais sobre leishmaniose visceral. A subnagho estimada de casos no SINAN em
relacédo ao SIM foi de 45% e de 6Obitos no SIM quacwloparado ao SINAN foi de 53,0%. A
comparacao entre SINAN e SIH-SUS permitiu uma edtra de incidéncia de 2,9 casos de
LV por 100 mil habitantes, 70,5% mais alta que eoatrada apenas com dados do SINAN.
A partir da comparacao dos dados do SIM e SINANmesam uma letalidade de 8%, um
incremento de 16% da inicialmente registrada noABINVale ressaltar que esses autores
estudaram os dados de todos os estados que tiveramgistro de casos confirmados,
internacdo ou Obito por LV, mas os dados ndo faaalisados segundo as regides do Brasil.
E provavel que existam diferencas regionais naidpdg e cobertura desses sistemas de
informacdes decorrentes, dentre outros fatoreslifdeencas nas estruturas dos servigos de

vigilancia.

Uma revisdo sobre o controle da leishmaniose \atcetata que @ontexto nas Américas
pode ser caracterizado pela falta de compromisticpplacunas no conhecimento cientifico
e a fragilidade do manejo clinico dos casos e whtsnsas de vigilancia. Uma forte vigilancia
provavelmente contribuird para a qualidade dos sla@ste complexo cenario (Romero &
Boelaert 2010). O reforco da capacidade do sistdmavigilancia seria essencial para
minimizar a subnotificacdo de casos, sendo funda@hepara o controle da LV a
disponibilidade de informagdo de modo continuotesigtico e de boa qualidade (Maia-
Elkhoury et al. 2007). Segundo a WHO (2010), um diesafios frente as doencas tropicais
negligenciadas é a melhoria dos sistemas de infdi@sa uma vez que a medida que as
intervencdes alcancam mais pessoas e novas te@®e@p incorporadas, respostas mais
rapidas sdo necessarias sobre a epidemiologiamissao e surtos de doencas. De maneira
semelhante, os gestores de programas precisant repgiamente as informacgfes sobre

cobertura, adequacao, aceitacdo e impacto dasentgyes.

Neste contexto, deve-se investir no aprimorameaososistemas de informacédo e promover a
continua atualizagdo dos profissionais de saudee soisituacdo epidemioldgica da doenca,
bem como sensibiliza-los para a suspeita clinicas(@era-se, portanto, que a melhoria do
SINAN e o conhecimento e uso dos fatores associadashito na avaliacdo, progndstico e
manejo clinico dos pacientes podem contribuir paraducédo da letalidade por leishmaniose

visceral.
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4.5 Conclusoes

Os dados clinico-epidemiologicos analisados, nesteido, foram obtidos no primeiro
atendimento em que ocorreu a suspeita clinica dediw consequente notificagdo do caso.
Ainda assim, permitiu a deteccdo de fatores asdogiao oObito por LV: idade 60 anos,
sensacao de fraqueza, ictericia, fendbmenos henmosagresenca de outro quadro infeccioso
e co-infeccad.eishmaniaHIV. Portanto, demonstra a possibilidade de dgte®portuna de

individuos mais vulneraveis ja no momento da stspénica do caso.

Os resultados apontam para a importancia de co¢idés (HIV e outras) na evolugdo clinica
dos pacientes, podendo levar ao O6bito. Ressalgusea segunda maior letalidade foi

observada na faixa etaria de individuos de 30an88 (20,21%).

Com base nos resultados obtidos a partir dos d3&ldd/ de Belo Horizonte, do periodo de
2002-2009, a faixa etaria mais acometida foi repregla pelas criancas menores de cinco
anos e a maior chance de 6bito foi observada emidubs de 60 anos ou mais. Esses
resultados chamam a atencdo para a necessidadenéatar a sensibilidade do sistema de
vigilancia para identificacdo precoce de casosestes especialmente nessas faixas etéarias,
que devem receber especial atencdo, desde o momergospeita clinica, assim como no

digndstico laboratorial e tratamento.

O conhecimento e uso dos fatores associados ao idditivaliacdo, prognostico e manejo

clinico dos pacientes podem contribuir para a r@dwla letalidade por leishmaniose visceral.

E necessario melhorar a qualidade dos dados dolméeuLV do SINAN, uma vez que
foram excluidas deste estudo as variaveis queaperam elevado percentual de auséncia de

preenchimento.

Torna-se necessario aumentar a sensibilidade densisde vigilancia para reduzir a
subnotificagdo de casos, melhorar o acompanhansntevolucdo dos pacientes e para
auxiliar ainda mais nas a¢des do Programa de Yiigaée Controle da Leishmaniose Visceral

em Belo Horizonte.
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5 — Conclusobes gerais

Os resultados obtidos nesse estudo permitem asmsEgoonclusdes:

A incidéncia de leishmaniose visceral apresentdéecia crescente em todos os distritos
sanitarios de Belo Horizonte.

A abordagem bayesiana apresenta-se como uma &itanméeressante para avaliacdo das
tendéncias de variacdo espacial e evolugdo templaraincidéncia de leishmaniose
visceral em Belo Horizonte.

O Sistema de Informacdo de Agravos de NotificacBONAN) € uma importante
ferramenta da vigilancia e controle da leishmanigoseeral, mesmo frente a necessidade
de melhoria na qualidade dos dados, subnotificag@msisténcia dos bancos de dados.
As variaveis contidas na ficha de investigacao idASI permitem identificacédo, ja no
momento da suspeita clinica, de parte dos casost@uméncia a evolucdo desfavoravel
do quadro de leishmaniose visceral, incluindo @adbi

A co-infecgaoLeishmaniaHIV, em um grande centro urbano como Belo Horigpdeve
ser considerada na suspeita, diagndstico e tratardes casos de leishmaniose visceral.
A incidéncia e letalidade por leishmaniose viscpmlem ser mais bem acompanhadas e
trabalhadas, dentre outros fatores, pelo fortalecto da vigilancia do processo saude-
doenca da populacéo (risco associado ao localsil@érecia, evolugdo do quadro clinico,
co-infecgbes, dados da populacéo e de infeccaaaatentre outros dados importantes).
A elevada letalidade por leishmaniose visceralptileada em individuos> 60 anos,
indica que o0s pacientes dessa faixa etaria devembee atencdo especial desde o
momento da suspeita clinica, assim como no diagodstratamento.

A letalidade dentre os individuos de 30-39 anos feégunda maior, depois da faixa etaria
de> 60 anos, 0 que chama atencdo para suspeita, disgné tratamento, incluindo a
possibilidade da presenca de co-morbidades.

Em um grande centro urbano como Belo Horizonteepiaondi¢cdes sécio-econdmicas,
representadas por renda e escolaridade, apresergaraassociadas ao risco de
leishmaniose visceral.

A identificacdo de associacdo entre casos humagdsishmaniose visceral e infeccao
canina chama atencdo para as estratégias de eowlirecionadas a esses animais

domésticos em ambiente urbano.
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6- Consideracoes finais

Este estudo foi realizado a partir de dados seciosjéo que chama a atencdo para a
importancia de se valorizar os sistemas de infoimagistentes e utilizados na area de saude,
assim como zelar pela qualidade dos mesmos. Natenta uso de dados secundarios

apresenta como limitacédo a possibilidade de aus@&®cpreenchimento e de inconsisténcias.

Os sistemas de informacdao, por sua vez, estadaasugesubnotificacao.

No estudo de doencas com periodo de incubacdovehma extenso, como no caso da

leishmaniose visceral, a definicdo do local prova@eeinfeccdo torna-se dificil. No presente

estudo, os casos da doenca foram avaliados seguiodal de residéncia dos pacientes, uma
vez que as investigacbes epidemiologicas, reakizpdatécnicos da Secretaria Municipal de
Saude de BH quando da ciéncia do caso, ndo idmmtifn outro local provavel de infecgéo.

Durante a realizacdo deste estudo foi sentidata t# dados sobre a populagcdo canina
segundo as areas de abrangéncia de Belo HorizGoi®o o censo canino é realizado
anualmente, recomenda-se o registro de seus damoeodulo para LV do sistema de

informacé&o SCZOO da Secretaria Municipal de Sa@dBeado Horizonte.

O indice de Vulnerabilidade a Saude (IVS) apresest como potencial ferramenta para
avaliacao do risco de leishmaniose visceral em Beldzonte, no periodo 2007-2009, apesar
de ter sido elaborado a partir de dados do censmgl@fico realizado pelo IBGE em 2000.

Por isso, considera-se importante a atualizacésedeslicador a partir de dados do novo
censo demografico do IBGE.

O fato de Belo Horizonte ter uma excelente basgrgéioa georreferenciada possibilitou a

realizacdo deste estudo e, certamente, contribnei pa acdes de vigilancia em saude e
planejamento de politicas publicas pautadas nixdGeorde Belo Horizonte.

No presente estudo, os delineamentos ecologicositpam a identificacdo de associacoes,

no entanto, devido as caracteristicas inerentess@ @elineamento epidemiologico nao foi

possivel o estabelecimento de inferéncias causais.
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Apéndice A

Caddigo implementado no Programa R para estimatastdxas de incidéncia de LV dos
distritos sanitarios de Belo Horizonte no periodi22009 utilizando o modelo linear
generalizado (GLM)

ftl<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-
V\leste.CSV", sep=";',h=T)

ft2<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-
IM\barreiro.CSV", sep=";",h=T)

ft3<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-
IM\\centrosul.CSV", sep=";',h=T)

ftd<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-
IVM\pampulha.CSV", sep=";",h=T)

fto<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-
IM\\venda nova.CSV", sep=";',h=T)

fté<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-
IM\nordeste.CSV", sep=";',h=T)

ft7<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-
IM\noroeste.CSV", sep=";',h=T)

ft8<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-
IV\oeste.CSV", sep=";',h=T)

ft9<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deucli ciano\\Meus documentos\\val-

M\\norte.CSV", sep=";",h=T)

rm(list=Is(all=T))

t<-1:16

casosl<-as.numeric(ft1$casos)

yl<-casosl

regiaol<-regiao

modm1<- gim(y~ offset(log(popl))+anol, family=poiss on(link="log"), data=ft1)
summary(modm1)

taxal<-(casosl/pop1)*100000

ri<-exp(modml$coef[2]*t+ modml1$coef[1])*100000

ano<-1:16

plot(rl,type="l'ylim=c(0,10),lty=1,main="Regifes")

casos2<-as.numeric(ft2$casos)

y2<-casos2

pop2<-as.numeric(ft2$pop)

ano2<-as.numeric(ft2$anos)

modm2<- glm(glm~ offset(log(pop2))+ano2, family=poi sson(link="log"), data=ft2)
summary(modmz2)

taxa2<-(casos2/pop2)*100000

r2<-exp(modmz2$coef[2]*t+ modm2$coef[1])*100000

casos3<-as.numeric(ft3$casos)

y3<-casos3

pop3<-as.numeric(ft3$pop)

ano3<-as.numeric(ft3%anos)

modm3<- gim(y~ offset(log(pop3))+ano3, family=poiss on(link="log"), data=ft3)
summary(modm3)

taxa3<-(casos3/pop3)*100000

r3<-exp(modm3$coef[2]*t+ modm3$coef[1])*100000

casos4<-as.numeric(ft4$casos)

y4<-casos4

pop4<-as.numeric(ft4$pop)

ano4<-as.numeric(ft4$anos)

modm4<- gim(y~ offset(log(pop4))+ano4, family=poiss on(link="log"), data=ft4)
summary(modm4)

taxa4<-(casos4/pop4)*100000
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rd<-exp(modm4$coef[2]*t+ modm4$coef[1])*100000

casosb5<-as.numeric(ft5$casos)

y5<-casos5

pop5<-as.numeric(ft5$pop)
ano5<-as.numeric(ft5$anos)

modmb5<- glm(y~ offset(log(pop5))+ano5, family=poiss
summary(modmb5)

taxa5<-(casos5/pop5)*100000
r5<-exp(modm5$coef[2]*t+ modm5$coef[1])*100000

casos6<-as.numeric(ft6$casos)

y6<-casos6

pop6<-as.numeric(ft6$pop)
ano6<-as.numeric(ft6$anos)

modm6<- gim(y~ offset(log(pop6))+ano6, family=poiss
summary(modm®6)

taxa6<-(casos6/pop6)*100000
ré<-exp(modmé$coef[2]*t+ modm6$coef[1])*100000

casos7<-as.numeric(ft7$casos)

y7<-casos7’

pop7<-as.numeric(ft7$pop)
ano7<-as.numeric(ft7$anos)

modm7<- gim(y~ offset(log(pop7))+ano?, family=poiss
summary(modm?7)

taxa7<-(casos7/pop7)*100000
r7<-exp(modm7$coef[2]*t+ modm7$coef[1])*100000

casos8<-as.numeric(ft8%$casos)

y8<-casos8

pop8<-as.numeric(ft8%$pop)
ano8<-as.numeric(ft8%$anos)

modm8<- glm(y~ offset(log(pop8))+ano8, family=poiss
summary(modma8)

taxa8<-(casos8/pop8)*100000
r8<-exp(modm8s$coef[2]*t+ modm8$coef[1])*100000

casos9<-as.numeric(ft9$casos)

y9<-casos9

pop9<-as.numeric(ft9$pop)
ano9<-as.numeric(ft9%anos)

modm9<- gim(y~ offset(log(pop9))+ano9, family=poiss
summary(modm?9)

taxa9<-(casos9/pop9)*100000
r9<-exp(modm9s$coef[2]*t+ modm9$coef[1])*100000

ano<-1:16
plot(rl,type="l',ylim=c(0,10),lty=1,main="Regifes")
points(ano,r2, col=2,type="I"Ity=2)#verde
points(ano,r3, col=3,type="I'Ity=3)#azul
points(ano,r4, col=4,type="I"Ity=4)#azul claro
points(ano,r5, col=5,type="I'Ity=5)#rosa
points(ano,r6, col=6,type="I'Ity=6)#amarelo
points(ano,r7, col=7,type='"I'lty=7)#cinza
points(ano,r8, col=8,type='"I'Ity=8)#cinza
points(ano,r9, col=9,type='"I'/lty=9)#cinza

par(mar=c(4.5,4.5,3,1), mgp=c(3.7,1,0))
plot(0,axes=F,ylab=",type="n",main="Legenda",cex.m
box();

legend("center",c("leste","barreiro”,"centro sul",
"nordeste","noroeste","oeste", "norte"),col=1:9, Ity

#simplificando o modelo
ft<-read.table("C:\\Documents and Settings\\deuclic
IV\uniao.CSV", sep=";,h=T)

head(ft)

on(link="log"), data=ft5)

on(link="log"), data=ft6)

on(link="log"), data=ft7)

on(link="log"), data=ft8)

on(link="log"), data=ft9)

ain=2)

"pampulha”, "venda nova",
=1:9)

iano\\Meus documentos\\val-
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class(ft$regiao)
class(ft$casos)
class(ft$pop)

class(ft$ano)
table(ft$regiao)
regiao<-as.factor(ft$regiao)
y<-ft$casos

ano<-ftfano

modm1<-glm(y~offset(log(pop))+ano+
as.factor(regiao),family=poisson(link="log"),data=f
summary(modm1)

devl<-deviance(modm1)

t<-1:16

taxa9<-(casos9/pop9)*100000

novo<-exp(modml$coef[3]+ modml$coef[2]*t+ modmil$coe
ano<-1:16

plot(novo,type='"I'ylim=c(0,10),lty=1,main="Regides
points(ano,r4,type='I',col=2,lty=2)
points(ano,r7,type='"I',col=3,lty=3)
points(ano,r9,type='"I',col=4,lty=4)

par(mar=c(4.5,4.5,3,1), mgp=c(3.7,1,0))
plot(0,axes=F,ylab=",type="n",main="Legenda",cex.m
box();

legend("center",c("leste,barreiro,centro sul,venda
nordeste,oeste","pampulha”,"noroeste”,"norte"),col=

t)

f[1])*100000

ain=2)

nova,
1:4,lty=1:4)
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Apéndice B

Saidas do programa R para os modelos GLM da inci@éte casos de LV por distrito
sanitario, Belo Horizonte, 1994-2009
Pampulha

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),
data = ft)

Deviance Residuals:

Min 1Q Median 3Q Max
-2.2054 -1.4597 -0.5534 0.5724 2.7626
Coefficients:

Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)

(Intercept) -11.66054 0.36154 -32.252 < 2e-16 ***
ano 0.11998 0.03036 3.951 7.77e-05 ***
Signif. codes: 0 *** 0.001 ** 0.01 * 0.05‘’0.1'"1
(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)

Null deviance: 52.986 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 35.745 on 14 degrees of freedom
AIC: 80.008

Number of Fisher Scoring iterations: 5
Norte

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),
data = ft)

Deviance Residuals:

Min 1Q Median 3Q Max
-2.95594 -1.38039 -0.08512 0.42618 3.16490
Coefficients:

Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)

(Intercept) -10.56020 0.21070 -50.121 < 2e-16 ***
ano 0.08677 0.01824 4.757 1.96e-06 ***
Signif. codes: 0 “*** 0.001 **'0.01* 0.05‘"0.1‘"1
(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)

Null deviance: 59.746 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 35.975 on 14 degrees of freedom
AIC: 101.20

Number of Fisher Scoring iterations: 5

Nordeste

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),
data = ft)

Deviance Residuals:

Min 1Q Median 3Q Max
-3.0124 -1.4056 -0.0915 0.4003 3.2878
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Coefficients:
Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)

(Intercept) -10.13556  0.14411 -70.331 < 2e-16 ***
ano 0.04551 0.01349 3.3720.000745 ***
Signif. codes: 0 “*** 0.001 ** 0.01 * 0.05'."0.1'"1
(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)

Null deviance: 56.259 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 44.688 on 14 degrees of freedom
AIC: 121.46

Number of Fisher Scoring iterations: 4

Barreiro

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),

data = ft)
Deviance Residuals:

Min 1Q Median 3Q Max
-1.29059 -0.79697 0.07744 0.32042 0.93431
Coefficients:

Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)

(Intercept) -13.52114 0.47920 -28.22 < 2e-16 ***
ano 0.22147 0.03673 6.03 1.64e-09 ***
Signif. codes: 0 *** 0.001 ** 0.01* 0.05‘’0.1'"1
(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)

Null deviance: 55.4221 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 7.5323 on 14 degrees of freedom
AIC: 53.625

Number of Fisher Scoring iterations: 4

Centro-sul

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),

data = ft)

Deviance Residuals:
Min 1Q Median 3Q Max
-1.92511 -0.61354 0.05677 0.69031 1.13116

Coefficients:
Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)

(Intercept) -11.91413 0.32226 -36.971 < 2e-16 ***
ano 0.08416 0.02854 2.948 0.00319 **
Signif. codes: 0 “*** 0.001 ** 0.01* 0.05."0.1'"1
(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)

Null deviance: 22.725 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 13.580 on 14 degrees of freedom
AIC: 65.423

Number of Fisher Scoring iterations: 5
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Leste

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),
data = ft)

Deviance Residuals:
Min 1Q Median 3Q Max
-3.8678 -0.9693 0.1974 1.3089 1.8128

Coefficients:

Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)
(Intercept) -9.89797 0.15431 -64.142 <2e-16 ***
ano -0.02340 0.01645 -1.422 0.155

Signif. codes: 0 “*** 0.001 **'0.01* 0.05"0.1‘"1
(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)

Null deviance: 50.470 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 48.444 on 14 degrees of freedom
AIC: 116.97

Number of Fisher Scoring iterations: 4

Noroeste

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),
data = ft)

Deviance Residuals:
Min 1Q Median 3Q Max
-2.3335 -1.2400 -0.2353 0.9258 2.4697

Coefficients:

Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)
(Intercept) -12.08715 0.23429 -51.591 <2e-16 ***
ano 0.17682 0.01867 9.469 <2e-16 ***

Signif. codes: 0 “**** 0.001 ** 0.01** 0.05‘’0.1'"1
(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)

Null deviance: 142.569 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 34.147 on 14 degrees of freedom
AIC: 96.898

Number of Fisher Scoring iterations: 5

Oeste

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),
data = ft)

Deviance Residuals:
Min 1Q Median 3Q Max
-2.02119 -0.82763 -0.07225 0.32152 1.70454

Coefficients:

Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)
(Intercept) -12.91620 0.38552 -33.503 < 2e-16 ***
ano 0.18988 0.03034 6.259 3.87e-10 ***
Signif. codes: 0 “*** 0.001 **'0.01* 0.05‘"0.1‘"1

(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)
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Null deviance: 63.371 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 14.806 on 14 degrees of freedom
AIC: 64.644

Number of Fisher Scoring iterations: 5

Venda Nova

Call: gim(formula = y ~ offset(log(pop)) + ano, family = poisson(link = "log"),
data = ft)

Deviance Residuals:

Min 1Q Median 3Q Max
-2.4882 -1.8312 -0.3834 0.9047 2.6188
Coefficients:

Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)

(Intercept) -11.93197 0.25810 -46.230 <2e-16 ***
ano 0.18049 0.02043 8.833 <2e-16 ***
Signif. codes: 0 *** 0.001 ** 0.01* 0.05‘’0.1'"1
(Dispersion parameter for poisson family taken to be 1)

Null deviance: 137.215 on 15 degrees of freedom
Residual deviance: 42.157 on 14 degrees of freedom
AIC: 99.393

Number of Fisher Scoring iterations: 5
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Apéndice C

Caddigo implementado no WinBugs para estimar asstdrancidéncia de LV em
Belo Horizonte, para o periodo 2002-2009, utilizandnodelo de taxas brutas e
o0 modelo bayesiano proposto por Martinez-Beneitd. ¢2008)

model{
for(i in 1:N)Y{
for(jin 1:T){

Oli,j]~dpois(muli,j])

#Modelling of the mean for every municipality and period
log(muli,j])<-log(Exp[i,jl)+mediainter+inter[j]+theta.STIi,j]

#SMR for every municipality and period
SMRYi,j]<-exp(mediainter+inter[j]+theta.ST[i,j])

}

for(i in 1:N){
Brutal[i]<-10000*(QOini[i,1]/pop[i,1]);
Bruta2[i]<-10000*(Oini[i,2)/popli,2]);
Bruta3[i]<-10000*(QOini[i,3]/pop[i,3]);
Bruta4[i]<-10000*(QOini[i,4]/pop[i,4]);
Bruta5[i]<-10000*(Oini[i,5)/popli,5]);
Bruta6[i]<-10000*(QOini[i,6]/popli,6]);
Bruta7[i]<-10000*(Oini[i, 7]/pop[i, 71);
Bruta8][i]<-10000*(QOini[i,8]/popli,8]);
}

for(i in 1:N)Y{
SMR1[i]<-SMRYi,1];
SMR2[i]<-SMRYi,2];
SMR3][i]<-SMRYi,3];
SMRA4[i]<-SMRYi,4];
SMR5[i]<-SMRYi,5];
SMR6[i]<-SMRYi,6];
SMR7[i]<-SMRYi, 7];
SMR8][i]<-SMRYi,8];
}

for(i in 1:N){
Inc1[i]<-10000*(mul[i,1}/popli,1]);
Inc2[i]<-10000*(muli,2)/popli,2]);
Inc3[i]<-10000*(muli,3)/popli,3]);
Inc4]i]<-10000*(mul[i,4)/popli,4]);
Inc5[i]<-10000*(muli,5)/popli,5]);
Inc6[i]<-10000*(muli,6)/popli,6]);
Inc7[i]<-10000*(mul[i, 7}/popli, 71);
Inc8[i]<-10000*(muli,8)/popli,8]);
}

#Spatio-temporal effect for the first period
theta.S[1,1:N]~car.normal(adj[],weights[],num[],prec.spat)
for(i in 1:N){

BYM[i,1]~dnorm(theta.S[1,i],prec.het)

}
for(i in 1:N){
theta.STI[i,1]<-pow(1-ro*ro,-0.5)*BYM][i,1]

#Spatio-temporal effect for the subsequent periods
for(j in 22TK
for(i in 1:N)X{
theta.STI[i,j]<-ro*theta.ST[i,j-1]+BYM][i,j]
BYM([i,jJ~dnorm(theta.SJj,i],prec.het)

theta.SJ[j,1:N]~car.normal(adj[],weights[],num[],prec.spat)
}

for(jin L:T){
for(i in L:N)Y{
Expli,j]<-popli.j]*Tot[j]
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}
#Prior distribution for the mean risk for every municipality and period

mediainter~dnorm(0,0.01)
#Prior distribution for the global time trend

inter[1:T]~car.normal(adjT[],weightsT[],numT[],prec.inter)
#Prior distribution for the precision parameters in the model

prec.inter~dgamma(0.5,0.005)
prec.het~dgamma(0.5,0.005)

prec.spat~dgamma(0.5,0.005)
#Prior distribution for the temporal dependence parameter

ro~dunif(-1,1)

Data

list(N

1,1,1,1,1,

ddddAdAdAddddAdAdAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA AT AAAA A AT AT A A A A
ddd AT A A A AT A A AT AT A ATAAAAAATAAATAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA A AT AT A A A A
A ddT AT A ddddAdAdAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA A AT A A A A A =
A d T AT A dAdddAdTATAAAAAATAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA A AT A A A A A
A d AT AT A dAdddAdTAdTAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA A AT A A A A A
A d AT AT A ddddAdTAdTAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA A AT A A A A A
gadddAddTAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAATAAAAAAAAATAAAAATAAAAAATAA AT AT AT A A
T AT AT dddTdTATATAAAAAAAAATAAAAAA A A AATAAAAAAT A A AATAAAAAAA AT AT A A A A A
FagddddddddddddddddddddAdAddddddAdAdAAAAAAAAAAAAA AT AT AT A A A A A A

L S e ...
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1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1

Adrdddd A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A
AdArdddd A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A
Adrdddd A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A
AdddddddddddddddddAdddddAddAdAdAdAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA A A A A A

weights =
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C00O0Hdd00-dO0OY0-10000C 00000 MO0CO0O0-H0O0MdNOdTCOO0OO0O0O0ONOOCOCOOCO0O0000O00O0NHdO-"dO0O0O0O0O0-ddO
oddNodoododadodNdddodddoddmaNomModdomamaNococN—doodaNdooNoONOdOoCOoOOoOoONMONOCOOOOO HO
CHdoNOOCOCOCOHOAdNANOALWNANMNOATAdANN 00100 dTdO0OYTdO0dO0OO0—T0ON-T1000MO0C00HO-dNOCOOOMOOCHdOAddN=HO
do0o0o0o0O0rdOdddYdaNddoNdNddOmMOod0O0-d000MOOCO0-"dO0ddodoonNocoOoNN-dOOOdd00dO0Odd00c0O0 NN
OcodoodddoomodaNmdmmtToodoaN NN —dOONOYTNNMNMOOAdTdO0O000C000000000do000dYoonNOoOOoCddoocoaN«
coocododdoodococadNdNdaANoddNoccoddaANANCddddddo0ddOod0d00ddddaNOO0dO0O0C0-d0OMOOWOdOoOddNO o
gooodoodoadaNdoaNmMoYodNoolNdSdTddddoMododaNoOd000d000MoOodd00000oImYoYyYddo00cco -
foocodoococomoddoddnNcoococdoNdNddaNoSSodddo0ddaNddomodaANNOSOooSooNMOdd0od000SS—HO
Soodocdododo0dYodd00Md0d000nNCoNOdOoO0oc0MmodoonNCco0ocoocodoconNdddodoocdocnNddodaNSSdoN—dTSS
%0,0,0,0,1,0,LQQLS,QQI,QQQZ,LZ,QLQQLamZ,QS,l,l,l,l,1,2,30,2,0,0,2,0,l,O,O,O,O,n/_,l,l,O,O,O,l,QQl,Qn/_,l,1,2,1,0,0,0,1,2,2,
THo0cocododadddddaNNdSddoddodNdaNdNdNScdaNdaANYdoooddddmMoocodocodaNodoodNaNmaNocNSddo o
e St
SJoocoodocooocmodocoodNmddoYyoraAcocaNnNdococonNoccododonNcdoccod0ccdocococococddmaNouNSS <
SoocoddoocododNdodordodNddoo-dnNOCOoOdodoonNmMaN-daNCOCO-"d00-d0000-ronNdOddmMtooconNoNONC
20dddddddddddcddddddddddddaYddonNmocnNaNdSnNdddTddnNdSddddddddddcdodg -t daado
looooo-ddooo0co0ddonNaNddoONCdOOrdYMmMaNO"dddoNOTdOdOoONdddOdTO00-d000O0dHdOo0daNMAddOoOd0—d0 A0
Ocdcocococo-dadococococddododododooconmstsaNoocococonN-dO0O0doOddododdonNococodoocococovYyoaNdoaNnNodoNO
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000 HdHO0O0dOYY0Od0000CdO0Od0T000MO0O0O0-HO00MdNOTOO0O000NOCOOOCO0C0CO00O0000N-HO—TOOOOO
cddNodoododadodNdddodddoddmaNOomModdomamaococaNdoocdaNdooNOoONOCOdToOCOCOoOOoONMmMONCOCOOO OO
dHOoONOCOC OO HOTdNANOAWNTNMNOATAd NN AdTO0OO0 100 ddO0OYTd0 100 TdOoON-1000MOCO0OO0dO0O-TNOCOOMOOdO AN
00000 rHOdddtddNddodNNddOMOd00-d0O00MOCO0-"OO0ddodoonNCONN-"TCOOOCdd00dO0Odd00O0O0 N
cO0doOodddoomodamdmmtToodoaNaNNdToOoNOTNNMNMOOd 1000000000000 O0dO000dYTooNOCOdHdOOO

0000.I_Ol1002002212012000112201lll110011010100111120010001030050101120
Mc_uooo1001022102304012005210111110301012010001000301100000540441100000
aooolo0OO30110112000010212112000111001121103012220000000230110100000

DOOOOOlOOlA.Ol1003101000200201000030100200000000211010000210012001021

ToooododoodmoocdodonNdaNodoodYaANCldddddadmonNoconNocdocodcococdNddoococdoodoaNddaNdoco

[}

7]

.n000001_100001_102211020100143201_1_1_0201_01021_1_1_010010000110012311010101
00000001200001101010101000542000002100101.I_O1011020001000004021022010

S5doccocodadocodomadNdNdoddNoddodNdaAadNdNcdaANdaNYTOoOcocoddddmoococdododaNocdococadNadNmaNocNSHdAdO
w0,0,0,0,2,0,0,0,0,3,0,1,0,0,0,0,2,3,l,l,O,AnQS,?_,QO,Z,?_,l,QQO,O,?_,O,O,Ql,QLQZO,QO,O,LQ_U,QQO,O,QQO,Q1,3,2,0,5,2,0,0,1,
Eo0ocoddoocododNdOoOdodoNddoOmo-daNOOCCdoOodooNMmMAN-dNOCOOddO00-d0000-doNdOddmMtooconNoNO
NlO—"dOo-do-dOo00dOodO00-ddO00dddo0ddoaNYodoNMmMoNN—dTONdTOddTOoONOCOOCOCOCO0O0-10000O0—HO00d00O NN
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2,1,1,2,1,1,2,0,1,1,1,2,2,1,1,0
0,0301020011,1,1,0,0,1
0,1,1,1,100,1,1,1,1,3,0,2,0,0
0,0000100,2300110,0
0,4,3130223,30,23,1,20
0,0,0,0,1,0,1),

im = c(146, 8)

),
pop = structure(.Data=c(14290, 14290, 14290, 14290,
14290, 14290, 14290, 14290, 14573, 14573, 14573, 14573
14573, 14573, 14573, 14573, 9425, 9425, 9425, 9425, 9425
9425, 9425, 9425, 9137, 9137, 9137, 9137, 9137, 9137
9137, 9137, 12646, 12646, 12646, 12646, 12646, 12646
12646, 12646, 12418, 12418, 12418, 12418, 12418, 12418
12418, 12418, 16231, 16231, 16231, 16231, 16231, 16231
16231, 16231, 14383, 14383, 14383, 14383, 14383, 14383
14383, 14383, 15137, 15137, 15137, 15137, 15137, 15137
15137, 15137, 18774, 18774, 18774, 18774, 18774, 18774,
18774, 18774, 7258, 7258, 7258, 7258, 7258, 7258, 7258,
7258, 9114, 9114, 9114, 9114, 9114, 9114, 9114, 9114,
15354, 15354, 15354, 15354, 15354, 15354, 15354, 15354,
12127, 12127, 12127, 12127, 12127, 12127, 12127, 12127
16643, 16643, 16643, 16643, 16643, 16643, 16643, 16643
9063, 9063, 9063, 9063, 9063, 9063, 9063, 9063, 14506
14506, 14506, 14506, 14506, 14506, 14506, 14506, 19788
19788, 19788, 19788, 19788, 19788, 19788, 19788, 16669
16669, 16669, 16669, 16669, 16669, 16669, 16669, 11297
11297, 11297, 11297, 11297, 11297, 11297, 11297, 12462
12462, 12462, 12462, 12462, 12462, 12462, 12462, 13816
13816, 13816, 13816, 13816, 13816, 13816, 13816, 25363
25363, 25363, 25363, 25363, 25363, 25363, 25363, 11229
11229, 11229, 11229, 11229, 11229, 11229, 11229, 7992
7992, 7992, 7992, 7992, 7992, 7992, 7992, 11440, 11440,
11440, 11440, 11440, 11440, 11440, 11440, 17930, 17930
17930, 17930, 17930, 17930, 17930, 17930, 15391, 15391
15391, 15391, 15391, 15391, 15391, 15391, 14654, 14654,
14654, 14654, 14654, 14654, 14654, 14654, 13342, 13342
13342, 13342, 13342, 13342, 13342, 13342, 5379, 5379
5379, 5379, 5379, 5379, 5379, 5379, 31016, 31016, 31016
31016, 31016, 31016, 31016, 31016, 14318, 14318, 14318
14318, 14318, 14318, 14318, 14318, 7669, 7669, 7669
7669, 7669, 7669, 7669, 7669, 24037, 24037, 24037, 24037
24037, 24037, 24037, 24037, 15663, 15663, 15663, 15663
15663, 15663, 15663, 15663, 16106, 16106, 16106, 16106
16106, 16106, 16106, 16106, 16193, 16193, 16193, 16193
16193, 16193, 16193, 16193, 13964, 13964, 13964, 13964,
13964, 13964, 13964, 13964, 29918, 29918, 29918, 29918
29918, 29918, 29918, 29918, 12147, 12147, 12147, 12147
12147, 12147, 12147, 12147, 3155, 3155, 3155, 3155, 3155,
3155, 3155, 3155, 7783, 7783, 7783, 7783, 7783, 7783,
7783, 7783, 20672, 20672, 20672, 20672, 20672, 20672,
20672, 20672, 18900, 18900, 18900, 18900, 18900, 18900
18900, 18900, 16818, 16818, 16818, 16818, 16818, 16818
16818, 16818, 21855, 21855, 21855, 21855, 21855, 21855
21855, 21855, 15151, 15151, 15151, 15151, 15151, 15151
15151, 15151, 16568, 16568, 16568, 16568, 16568, 16568
16568, 16568, 22591, 22591, 22591, 22591, 22591, 22591
22591, 22591, 14069, 14069, 14069, 14069, 14069, 14069,
14069, 14069, 20067, 20067, 20067, 20067, 20067, 20067
20067, 20067, 9384, 9384, 9384, 9384, 9384, 9384, 9384,
9384, 14089, 14089, 14089, 14089, 14089, 14089, 14089
14089, 8023, 8023, 8023, 8023, 8023, 8023, 8023, 8023
12485, 12485, 12485, 12485, 12485, 12485, 12485, 12485
9366, 9366, 9366, 9366, 9366, 9366, 9366, 9366, 20565,
20565, 20565, 20565, 20565, 20565, 20565, 20565, 16757
16757, 16757, 16757, 16757, 16757, 16757, 16757, 20445
20445, 20445, 20445, 20445, 20445, 20445, 20445, 44129,
44129, 44129, 44129, 44129, 44129, 44129, 44129, 24650
24650, 24650, 24650, 24650, 24650, 24650, 24650, 9489
9489, 9489, 9489, 9489, 9489, 9489, 9489, 14305, 14305,
14305, 14305, 14305, 14305, 14305, 14305, 36829, 36829
36829, 36829, 36829, 36829, 36829, 36829, 9448, 9448
9448, 9448, 9448, 9448, 9448, 9448, 24693, 24693, 24693
24693, 24693, 24693, 24693, 24693, 12230, 12230, 12230
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12230, 12230, 12230, 12230, 12230, 15398, 15398, 15398
15398, 15398, 15398, 15398, 15398, 19386, 19386, 19386
19386, 19386, 19386, 19386, 19386, 16732, 16732, 16732
16732, 16732, 16732, 16732, 16732, 25214, 25214, 25214,
25214, 25214, 25214, 25214, 25214, 9673, 9673, 9673
9673, 9673, 9673, 9673, 9673, 9494, 9494, 9494, 9494,
9494, 9494, 9494, 9494, 10186, 10186, 10186, 10186, 10186
10186, 10186, 10186, 10199, 10199, 10199, 10199, 10199
10199, 10199, 10199, 10429, 10429, 10429, 10429, 10429
10429, 10429, 10429, 8556, 8556, 8556, 8556, 8556, 8556
8556, 8556, 10429, 10429, 10429, 10429, 10429, 10429
10429, 10429, 10106, 10106, 10106, 10106, 10106, 10106
10106, 10106, 3694, 3694, 3694, 3694, 3694, 3694, 3694,
3694, 15267, 15267, 15267, 15267, 15267, 15267, 15267
15267, 17409, 17409, 17409, 17409, 17409, 17409, 17409
17409, 45171, 45171, 45171, 45171, 45171, 45171, 45171
45171, 13420, 13420, 13420, 13420, 13420, 13420, 13420
13420, 43997, 43997, 43997, 43997, 43997, 43997, 43997
43997, 11732, 11732, 11732, 11732, 11732, 11732, 11732
11732, 38155, 38155, 38155, 38155, 38155, 38155, 38155
38155, 20511, 20511, 20511, 20511, 20511, 20511, 20511
20511, 27496, 27496, 27496, 27496, 27496, 27496, 27496
27496, 15714, 15714, 15714, 15714, 15714, 15714, 15714,
15714, 4259, 4259, 4259, 4259, 4259, 4259, 4259, 4259
8396, 8396, 8396, 8396, 8396, 8396, 8396, 8396, 13157,
13157, 13157, 13157, 13157, 13157, 13157, 13157, 32199
32199, 32199, 32199, 32199, 32199, 32199, 32199, 22220
22220, 22220, 22220, 22220, 22220, 22220, 22220, 12163,
12163, 12163, 12163, 12163, 12163, 12163, 12163, 13538
13538, 13538, 13538, 13538, 13538, 13538, 13538, 17394,
17394, 17394, 17394, 17394, 17394, 17394, 17394, 17515
17515, 17515, 17515, 17515, 17515, 17515, 17515, 7036
7036, 7036, 7036, 7036, 7036, 7036, 7036, 7449, 7449,
7449, 7449, 7449, 7449, 7449, 7449, 10250, 10250, 10250
10250, 10250, 10250, 10250, 10250, 12437, 12437, 12437
12437, 12437, 12437, 12437, 12437, 10481, 10481, 10481
10481, 10481, 10481, 10481, 10481, 8379, 8379, 8379
8379, 8379, 8379, 8379, 8379, 19095, 19095, 19095, 19095,
19095, 19095, 19095, 19095, 17948, 17948, 17948, 17948
17948, 17948, 17948, 17948, 10509, 10509, 10509, 10509
10509, 10509, 10509, 10509, 9540, 9540, 9540, 9540, 9540,
9540, 9540, 9540, 14959, 14959, 14959, 14959, 14959
14959, 14959, 14959, 11437, 11437, 11437, 11437, 11437
11437, 11437, 11437, 17448, 17448, 17448, 17448, 17448
17448, 17448, 17448, 11714, 11714, 11714, 11714, 11714,
11714, 11714, 11714, 23287, 23287, 23287, 23287, 23287
23287, 23287, 23287, 23847, 23847, 23847, 23847, 23847
23847, 23847, 23847, 13587, 13587, 13587, 13587, 13587
13587, 13587, 13587, 20311, 20311, 20311, 20311, 20311
20311, 20311, 20311, 40949, 40949, 40949, 40949, 40949
40949, 40949, 40949, 35489, 35489, 35489, 35489, 35489
35489, 35489, 35489, 33461, 33461, 33461, 33461, 33461
33461, 33461, 33461, 12437, 12437, 12437, 12437, 12437
12437, 12437, 12437, 2197, 2197, 2197, 2197, 2197, 2197
2197, 2197, 10773, 10773, 10773, 10773, 10773, 10773,
10773, 10773, 5361, 5361, 5361, 5361, 5361, 5361, 5361
5361, 16673, 16673, 16673, 16673, 16673, 16673, 16673,
16673, 10169, 10169, 10169, 10169, 10169, 10169, 10169
10169, 11178, 11178, 11178, 11178, 11178, 11178, 11178
11178, 7364, 7364, 7364, 7364, 7364, 7364, 7364, 7364,
3945, 3945, 3945, 3945, 3945, 3945, 3945, 3945, 8840,
8840, 8840, 8840, 8840, 8840, 8840, 8840, 19344, 19344,
19344, 19344, 19344, 19344, 19344, 19344, 12943, 12943
12943, 12943, 12943, 12943, 12943, 12943, 14730, 14730
14730, 14730, 14730, 14730, 14730, 14730, 5774, 5774,
5774, 5774,5774,5774,5774, 5774, 15229, 15229, 15229
15229, 15229, 15229, 15229, 15229, 11606, 11606, 11606
11606, 11606, 11606, 11606, 11606, 8754, 8754, 8754,
8754, 8754, 8754, 8754, 8754, 8811, 8811, 8811, 8811
8811, 8811, 8811, 8811, 13341, 13341, 13341, 13341, 13341
13341, 13341, 13341, 9273, 9273, 9273, 9273, 9273, 9273
9273, 9273, 5594, 5594, 5594, 5594, 5594, 5594, 5594,
5594, 8654, 8654, 8654, 8654, 8654, 8654, 8654, 8654,
15948, 15948, 15948, 15948, 15948, 15948, 15948, 15948
19183, 19183, 19183, 19183, 19183, 19183, 19183, 19183
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8011, 8011, 8011, 8011, 8011, 8011, 8011, 8011),
.Dim = ¢(146,8)

Tot = ¢(0.00009924, 0.000047, 0.0000581, 0.0000483,
0.0000545, 0.0000487, 0.0000684, 0.0000545),

list(thum=c¢(6, 3,4, 3,5,7,5,6,5, 4,
6,3,7,6,5,3,4,5,6, 1,
4,6,7,6,5,5,5,11,7,5,
4,5,4,4,5,6,5,5, 3,8,
4,8,4,3,6,4,6,5,7,5,
7,7,5,5,7,6,54,7,7,
6,5,5,5,9,7,6,5, 4,4,
4,6,7,3,8,7,7,5,4,7,
5,7,6,8,4,7,4,4,5, 6,
6,6,55,94,9,7,6,5,
5,4,5,8,5,4,5,6, 3, 4,
2,3,5,4,6,6,10,5,8, 6,
8,7,3,4,4,5,5,6, 3, 3,
5,6,4,6,3,4,2,7,3,7,
4,7,7,7,7,5

)

adj =c(

107,9,8,7,6,5,

74, 8, 6,

108, 10, 6, 5,

73,11,9,

108, 107, 6, 3, 1,
74,10,8,5,3, 2,1,
107,82,73,9, 1,
73,11,9,6, 2,1,
73,8,7,4,1,

108, 74, 6, 3,

104, 99, 98, 73, 8, 4,

16, 15, 13,

120, 19, 18, 16, 15, 14, 12,
120, 32, 31, 26, 16, 13,

123, 19, 17, 13, 12,

14,13, 12,

123, 122, 19, 15,

121, 120, 119, 19, 13,
122,121, 18, 17, 15, 13,
122,

30, 28, 27, 26,

135, 131, 80, 30, 27, 24,
120, 119, 36, 35, 33, 32, 28,
131, 81, 80, 34, 25, 22,

146, 142, 80, 34, 24,

31, 28, 27, 21, 14,

135, 30, 26, 22, 21,

143, 132, 80, 57, 36, 32, 31, 30, 26, 23, 21,
117, 47, 43, 37, 36, 35, 33,
80, 28, 27, 22, 21,

32, 28, 26, 14,

120, 31, 28, 23, 14,

36, 35, 29, 23,

142, 81, 25, 24,

119, 117, 33, 29, 23,

132, 92, 33, 29, 28, 23,

117, 115, 47, 43, 29,

116, 51, 49, 42, 41,

97, 45, 40,

118, 116, 115, 97, 51, 47, 45, 39,
49, 48, 42, 38,

116, 66, 65, 63, 49, 48, 41, 38,
117, 115, 37, 29,

79, 50, 49,

97, 51, 50, 46, 40, 39,

97, 96, 50, 45,

115, 97, 92, 40, 37, 29,

66, 63, 49, 42, 41,

79, 51, 48, 44, 42, 41, 38,
79, 51, 46, 45, 44,

116, 79, 50, 49, 45, 40, 38,
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95, 78, 77,76, 72, 67, 56,

141, 140, 128, 76, 56,

143, 140, 76, 57, 55,

140, 134, 132, 78, 76, 57, 54,
138, 128, 77, 76, 53, 52,

143, 132, 55, 54, 28,

66, 64, 60, 59,

102, 101, 82, 66, 64, 63, 58,

103, 100, 66, 65, 64, 62, 58,

99, 98, 90, 89, 65, 62,

100, 99, 65, 61, 60,

82, 66, 59, 48, 42,

103, 101, 60, 59, 58,

118, 117, 116, 90, 66, 62, 61, 60, 42,
65, 63, 60, 59, 58, 48, 42,

145, 127, 126, 95, 72, 52,

144, 139, 133, 77, 71,

145, 114, 1183, 70,

145, 144, 136, 69,

144,77, 72, 68,

145, 144,77, 71, 67, 52,

104,82, 11,9, 8,7, 4,

10, 6, 2,

146, 143, 142, 141, 140, 138, 129, 128,
140, 78, 56, 55, 54, 53, 52,

139, 138, 72, 71, 68, 56, 52,

134, 95, 76, 55, 52,

51, 50, 49, 44,

146, 143, 30, 28, 25, 24, 22,

142, 131, 130, 34, 24,

107, 104, 102, 73, 63, 59, 7,

121, 119, 105, 91, 85, 84,

91, 90, 89, 88, 87, 86, 85, 83,
105, 86, 84, 83,

122, 106, 105, 98, 88, 85, 84,
98, 89, 88, 84,

98, 87, 86, 84,

98, 90, 87, 84, 61,

117, 91, 89, 84, 65, 61,

121, 119, 117, 90, 84, 83,

134, 132, 97, 94, 47, 36,

124, 97, 96, 95, 94,

134, 97, 95, 93, 92,

134, 127, 125, 124, 94, 93, 78, 67, 52,
124, 97, 93, 46,

96, 94, 93, 92, 47, 46, 45, 40, 39,
99, 89, 88, 87, 86, 61, 11,

104, 100, 98, 62, 61, 11,

104, 103, 99, 62, 60,

104, 103, 102, 64, 59,

104, 101, 82, 59,

104, 101, 100, 64, 60,

103, 102, 101, 100, 99, 82, 73, 11,
121, 106, 86, 85, 83,

122, 121, 105, 86,

108, 82,7, 5, 1,

110, 109, 107, 10, 5, 3,

112, 110, 108,

112, 111, 109, 108,

112, 110,

111, 110, 109,

127, 126, 125, 114, 69,

145, 126, 113, 69,

118, 117, 47, 43, 40, 37,

118, 65, 51, 42, 40, 38,

119, 118, 115, 91, 90, 65, 43, 37, 35, 29,
117, 116, 115, 65, 40,

121, 120, 117, 91, 83, 35, 23, 18,
119, 32, 23, 18, 14, 13,

122, 119, 106, 105, 91, 83, 19, 18,
123, 121, 106, 86, 20, 19, 17,
122, 17, 15,

125, 96, 95, 93,

127, 124, 113, 95,

145, 127, 114, 113, 67,
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126, 125, 113, 95, 67,

141, 138, 129, 75, 56, 53,
138, 128, 75,

142, 131, 81,

135, 130, 81, 24, 22,

134, 92, 57, 55, 36, 28,

144, 137, 136, 68,

132, 95, 94, 92, 78, 55,

131, 27, 22,

144, 137, 133, 70,

136, 133,

142, 139, 129, 128, 77, 75, 56,
138, 77, 68,

143, 141, 76, 75, 55, 54, 53,
140, 128, 75, 53,

146, 138, 130, 81, 75, 34, 25,
146, 140, 80, 75, 57, 54, 28,
145, 136, 133, 72, 71, 70, 68,
144, 126, 114, 72, 70, 69, 67,
143, 142, 80, 75, 25

)

numT =c¢(1,2,2,2,2,2,2,1
),

adjT = c(

0O~NO U AW

NOUBRWNEN

~——

Inits click on one of the arrows to open initial values
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Apéndice D

Script dos modelos de risco relativo de leishmanwsceral implementado no WinBUGS 1.4

model {

# Likelihood
for (iin1:N){
O[i] ~ dpois(muli])
log(mul[i]) <- log(E[i]) + alphaO + alphal*caopop][i] + alpha2*ivs[i] + alpha3*alfabivs[i] + alpha4*chefedivs[i] +
alpha5*chefe2ivs[i] + alpha6*rendainvivs|i]+ alpha7*ndvi[i] + alpha8*(alt2[i]/1000) + bJ[i]
RR([i] <- exp(alphaO + alphal*caopop[i] + alpha2*ivs[i] + alpha3*alfabivs]i] + alpha4*chefedivs|i] +
alpha5*chefe2ivs[i] + alpha6*rendainvivs|i]+ alpha7*ndvi[i]+ alpha8*(alt2[i]/10000) + b[i])
}

# CAR prior distribution for random effects:
b[1:N] ~ car.normal(adj[], weights[], num[], tau)
for(k in 1:sumNumNeigh) {

weights[k] <- 1
}

# Other priors:

alpha0 ~ dflat()

alphal ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)
alpha2 ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)
alpha3 ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)
alpha4 ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)
alpha5 ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)
alpha6 ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)
alpha7 ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)
alpha8 ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)

tau ~dgamma(0.5, 0.0005) # prior on precision
sigma <- sqrt(1 / tau) # standard deviation
}
Data
list(N =146, O =

c(2,1,2,0,2,0,2,0,1,3,0,0,1,2,1,2,1,0,3,5,8,9,5,4,2,2,7,3,4,2,2,1,2,2,7,6,6,3,4,6,5,0,0,6,5,1,2,3,6,5,7,7,1,4,4,4,0,7,2,2,1,2,3,3,4,2,3,3,3,8,7,3,1,0
,0,2,4,1,2,1,0,4,2,1,1,4,4,3,4,0,0,0,0,0,4,4,5,1,3,1,0,0,1,1,0,2,2,1,1,1,1,0,7,1,3,2,3,5,1,7,6,5,0,2,0,8,1,2,0,1,2,1,2,2,4,4,4,3,1,1,2,1,2,5,6,2),

E = c(2.451539807,2.500090246,1.616918312,1.567510092,2.169501218,2.130386377,2.784530624,
2.467494545,2.59684801,3.220798344,1.245155768,1.563564297,2.634075731,2.080463488,
2.855211827,1.554814925,2.488595972,3.394756453,2.859672292,1.938071743,2.137934855,
2.370222112,4.351182934,1.926405913,1.371078106,1.962604296,3.076004811,2.640423315,
2.513986308,2.288904416,0.922801443,5.320990809,2.456343384,1.315665415,4.123699255,
2.687086634,2.763086084,2.778011484,2.395612447,5.13262197,2.083894614,0.541260188,
1.335222836,3.546412239,3.242414441,2.885234183,3.749363365,2.599249799,2.842345103,
3.875628816,2.413625861,3.442620666,1.609884503,2.417056987,1.376396352,2.14188065,
1.60679649,3.528055713,2.874769248,3.507468955,7.570608828,4.228863279,1.627897917,
2.454113152,6.318247695,1.620864108,4.2362402,2.098133789,2.641624209,3.325790812,
2.87048034,4.325621043,1.65946428,1.628755698,1.747472672,1.749702904,1.789160857,
1.467835871,1.789160857,1.733748166,0.633729045,2.619150332,2.986623968,7.749370513,
2.302285809,7.547963394,2.012698742,6.545731375,3.518791672,4.717112564,2.695836006,
0.730658365,1.44038686,2.257166497,5.523941935,3.811981422,2.086639515,2.322529455,
2.984050623,3.004808938,1.207070265,1.277923025,1.758452276,2.133645947,1.798081786,
1.437470402,3.275867923,3.079092824,1.802885363,1.636647289,2.566310985,1.962089627,
2.993314665,2.009610728,3.995032015,4.091103554,2.330935715,3.484480408,7.025059732,
6.088362227,5.740446011,2.133645947,0.376909234,1.848176231,0.919713429,2.860358517,
1.744556214,1.917656541,1.263340738,0.676789681,1.516557865,3.318585447,2.220453445,
2.527024588,0.990566189,2.612631191,1.991082645,1.501804022,1.511582732,2.28873286,
1.590841752,0.959686052,1.48464839,2.735980185,3.290964879,1.374337676),

caopop = c(0.0147655703289013, 0.0144788307143347,
0.0178249336870027, 0.00229834737878954, 0.0208761663767199,
0.00740860041874698, 0.0137391411496519, 0.0086212890217618,
0.0178370879302372, 0.00916160647704272, 0.000413337007440066,
0.010752688172043, 0.0118535886413964, 0.0173991918858745,
0.0210298624046146, 0.0154474235904226, 0.00703157314214808,
0.0133919547200323, 0.0150578918951347, 0.0256705319996459,
0.0223880597014925, 0.0207730167921251, 0.00500729408981587,
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0.0247573247840413, 0.0279029029029029, 0.0318181818181818,
0.0253764640267708, 0.0185173153141446, 0.0227241708748465,
0.0145405486433818, 0.0198921732664064, 0.00880190869228785,
0.0224891744657075, 0.0262094145260138, 0.0172234471855889,
0.0227925684734725, 0.0264497702719483, 0.00512567158648799,
0.0254941277570897, 0.00972658600173808, 0.0115254795422738,
0.00507131537242472, 0.00925093151740974, 0.035265092879257,
0.0238095238095238, 0.00808657390890712, 0.0221002059025395,
0.0132004488152597, 0.0103814582327378, 0.037182948961976,
0.0293553202075485, 0.0169432401455125, 0.016304347826087,
0.0139115622116545, 0.0145830736632182, 0.0239487384861834,
0.00747384155455904, 0.00544614636518356, 0.00549024288357104,
0.0131572511616532, 0.00484941874957511, 0.00880324543610548,
0.00959005163873959, 0.00838867528836071, 0.00339406446007223,
0.00275190516511431, 0.015429473939983, 0.0212591986917416,
0.0223405637095727, 0.0272361497988239, 0.0382500597657184,
0.0231220750376775, 0.0180915951617906, 0.0191700021065936,
0.0392695857058708, 0.0247083047357584, 0.032313740531211,
0.0105189340813464, 0.0232045258414038, 0.0229566594102513,
0.0162425554953979, 0.0165716905744416, 0.00695042793957149,
0.00121759535985477, 0.00931445603576751, 0.00247744164374844,
0.0109955676781452, 0.00345957279517757, 0.00175515577007459,
0.000472796043060809, 0.0021636757031946, 0.00727870392110824,
0.0132205812291567, 0.00858858402371361, 0.0113978694990528,
0.0178217821782178, 0.0222806873304283, 0.00428423696262373,
0.00201218811084282, 0.00770767913217242,0.0117964752700398,
0.00966572694321385, 0.0271219512195122, 0.019458068666077,
0.00457971567598512, 0.0159923618570235, 0.0169154228855721,
0.011199019389347, 0.00846893139214007, 0.0120545073375262,
0.0135704258306037, 0.0144268601906094, 0.0357060981201284,
0.0192077855557453, 0.021084725383261, 0.0146349645657735,
0.00250239199234562, 0.00694205110531239, 0.0102078194827713,
0.016202203499676, 0.0148531125788231, 0.0291066977566937,
0.0227583067819754, 0.0181936322287199, 0.0335758254057079,
0.0188928207281233, 0.0316648638017504, 0.0272857398461263,
0.0186040195545899, 0.0167300380228137, 0.0102941176470588,
0.0134408602150538, 0.0363130649772078, 0.0114052953156823,
0.0367163145133356, 0.0349333508437849, 0.0350680682405652,
0.0360977838702307, 0.0308705027806151, 0.0754066411813207,
0.0364499083360293, 0.0362888809438684, 0.0249595562745551,
0.0332330072736393, 0.0261690038054527, 0.0214704780926226

),

ndvi = ¢(0.168831, 0.236364, 0.195122,

0.417636, 0.185185, 0.215535, 0.179638, 0.540984, 0.304348, 0.2,
0.569231, 0.167749, 0.175, 0.175, 0.211268, 0.153846, 0.147541,
0.153846, 0.190476, 0.348481, 0.170213, 0.180723, 0.116279, 0.333333,
0.297297, 0.2, 0.195122, 0.157895, 0.13253, 0.178947, 0.196262,
0.168831, 0.142857, 0.306667, 0.138462, 0.148239, 0.135135, 0.157895,
0.212766, 0.164835, 0.142857, 0.151515, 0.127273, 0.152174, 0.162162,
0.153846, 0.173333, 0.170213, 0.238517, 0.142857, 0.142857, 0.188406,
0.173333, 0.16129, 0.189873, 0.194576, 0.111111, 0.22807, 0.117265,
0.186441, 0.148936, 0.164179, 0.157072, 0.178082, 0.130435, 0.103963,
0.178947, 0.431699, 0.169231, 0.162162, 0.182796, 0.182796, 0.321101,
0.204819, 0.568627, 0.178571, 0.452632, 0.152174, 0.152941, 0.25,
0.623762, 0.157895, 0.180723, 0.170732, 0.2, 0.452055, 0.2, 0.16129,
0.232558, 0.104478, 0.128205, 0.489996, 0.333333, 0.285714, 0.210526,
0.186813, 0.315068, 0.291667, 0.408771, 0.223881, 0.195122, 0.146667,
0.205128, 0.384615, 0.166667, 0.367089, 0.164179, 0.175, 0.180328,
0.186813, 0.142857, 0.139785, 0.2, 0.159091, 0.134021, 0.125,
0.101124, 0.101449, 0.129032, 0.2, 0.165026, 0.557895, 0.531915,
0.270887, 0.5, 0.161598, 0.182796, 0.150184, 0.252174, 0.564787,
0.638889, 0.150685, 0.295238, 0.243902, 0.447154, 0.22449, 0.237113,
0.666667, 0.285714, 0.142857, 0.189873, 0.595745, 0.2, 0.173913,
0.172414, 0.149425),

ivs = ¢(2.97, 3.74, 3.68, 4.31, 3.03, 4.05, 3.06,

3.01, 3.24, 3.53, 4.76, 3.03, 2.87, 2.26, 3.3, 2.63, 3.83, 2.59,
3.13,4.51,3.29,3.74,2.03,3.82,3.8, 3.2, 3.44,3.29, 2.62,
3.21,2.67,2.16, 3,3.38, 2.52, 2.74, 2.82, 2.52, 3.68, 2.63,
2.48,3.2,3.93,3.29, 3.58, 2.54,3.4, 2.84,3.27,2.92, 2.76,
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2.57,3.37,3.14, 3.28, 3.25, 3.4, 3.19, 3.72, 2.8, 2.01, 3.01,
3.54,3.33,1.91, 3.66, 3.08, 3.24, 3.5, 3.18, 3.33, 2.99, 3.8,
3.53,3.69, 3.17, 3.69, 3.65, 3.01, 3.71, 4.39, 3.32, 2.31, 1.24,
2.94,1.89,3.79, 1.84, 1.44, 1.7, 1.47, 3.65, 2.14, 2, 2.24,
2.7,3.08,1.69, 3.71, 2.63, 3.15, 2.81, 2.88, 2.95, 4.55, 5.16,
2.77,2.99, 3.57, 3.08, 3.32, 3.41, 3.28, 3.51, 2.39, 2.04, 2.72,
2.08, 1.95, 2.23, 2.53, 4.23, 4.92, 3.45, 3.47, 3.75, 3.34, 3.87,
3.9,4.12,3.92, 2.65, 3.84, 2.36, 3.87, 3.54, 3.95, 3.82, 3.59,
2.95,3.5,3.79, 3.19, 3.26, 2.88, 4.47),

alfabivs = ¢(0.068494179, 0.126600174,

0.138101451, 0.230837604, 0.058462555, 0.155328061, 0.082541676,
0.075941066, 0.078682424, 0.112433925, 0.168130292, 0.077490118,
0.07977103, 0.036916112, 0.116339212, 0.058095593, 0.174120285,
0.061699191, 0.095244068, 0.227319679, 0.08501692, 0.132901782,
0.033867973, 0.142295651, 0.126295644, 0.090943074, 0.116619735,
0.104051247, 0.049748586, 0.083446321, 0.059822701, 0.046557503,
0.066333937, 0.105064656, 0.057416075, 0.0629564, 0.062533708,
0.052650108, 0.119108895, 0.059945414, 0.058290102, 0.096141188,
0.147501241, 0.098149324, 0.125904156, 0.046953083, 0.107705086,
0.053933071, 0.09667682, 0.070124154, 0.060291467, 0.050164147,
0.07464363, 0.087456109, 0.090858546, 0.106965867, 0.128208007,
0.114955341, 0.152724026, 0.076116806, 0.051096513, 0.106543116,
0.120767864, 0.105538863, 0.030927596, 0.154647262, 0.08594761,
0.077074157, 0.124841986, 0.089148302, 0.106974533, 0.077014995,
0.135135099, 0.13417603, 0.108338057, 0.087735524, 0.122857957,
0.148142439, 0.086310853, 0.13288078, 0.195002786, 0.084604327,
0.084402552, 0.015892987, 0.081807387, 0.053680085, 0.156677391,
0.057956857, 0.024306935, 0.015788251, 0.017521769, 0.12374333,
0.05460993, 0.058037761, 0.039977281, 0.062635639, 0.101937239,
0.038856855, 0.182348458, 0.059960498, 0.097111507, 0.054954759,
0.064406115, 0.08190218, 0.2359065, 0.277584664, 0.049609274,
0.075506883, 0.112992989, 0.083777332, 0.099785846, 0.106188709,
0.0887384, 0.112868585, 0.043288052, 0.038525831, 0.071709691,
0.03975095, 0.038204419, 0.041886339, 0.067508233, 0.169078182,
0.208622915, 0.105898042, 0.0938657, 0.149835265, 0.102173544,
0.122662098, 0.156225856, 0.158031293, 0.180791167, 0.064066461,
0.131206137, 0.064671905, 0.130968593, 0.119088624, 0.136924497,
0.157485441, 0.103258237, 0.074526472, 0.103009033, 0.150357644,
0.089910907, 0.092967678, 0.082346436, 0.210248162),

chefedivs = c(0.45355623, 0.555533096, 0.532523628,

0.614145703, 0.378329528, 0.56486996, 0.454593164, 0.439383237,
0.450872759, 0.515518506, 0.607516612, 0.454619819, 0.432121597,
0.287676811, 0.510568621, 0.435985851, 0.560102482, 0.350400819,
0.451519427, 0.630676085, 0.502782086, 0.562725038, 0.196681582,
0.527158831, 0.521466758, 0.485934158, 0.516385305, 0.496447921,
0.38847057, 0.465448794, 0.318489322, 0.213116197, 0.463796159,
0.463059738, 0.359563079, 0.289334394, 0.448787446, 0.28075258,
0.523192012, 0.297837379, 0.306864121, 0.60655985, 0.559096284,
0.514991289, 0.495361013, 0.309957801, 0.463882208, 0.314903892,
0.381345418, 0.453326569, 0.414579418, 0.315453848, 0.45065598,
0.464091878, 0.501702209, 0.44703241, 0.540506519, 0.391485998,
0.52425396, 0.36063765, 0.170251475, 0.310232481, 0.496792281,
0.49394286, 0.162762036, 0.536025631, 0.355263117, 0.429175364,
0.545063946, 0.482331414, 0.474625104, 0.39399873, 0.530827528,
0.528688955, 0.506505154, 0.33367165, 0.470618139, 0.554507475,
0.450248901, 0.516354905, 0.577524767, 0.561968284, 0.224073508,
0.044516397, 0.295279197, 0.136973404, 0.413660319, 0.126415183,
0.047054784, 0.106684353, 0.089436755, 0.448015542, 0.205376201,
0.175088545, 0.182914701, 0.302837883, 0.291734101, 0.104702771,
0.417962849, 0.174242925, 0.446673337, 0.294356051, 0.373455705,
0.32005501, 0.596684624, 0.666121059, 0.383879488, 0.411207146,
0.571806899, 0.4760097, 0.566208341, 0.55351997, 0.452942622,
0.504959922, 0.344972662, 0.228837725, 0.36338203, 0.247390084,
0.181630114, 0.26365584, 0.295511021, 0.533850296, 0.542982076,
0.446115579, 0.380034369, 0.51108562, 0.34466916, 0.590146744,
0.583152051, 0.552579879, 0.580808673, 0.258159483, 0.465339131,
0.221983813, 0.540106863, 0.506653256, 0.55677384, 0.519959971,
0.448337761, 0.443318971, 0.488066064, 0.549952999, 0.404750676,
0.509202582, 0.415918434, 0.617298107),
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chefe2ivs =c(0.38608525, 0.573338405, 0.60191171,

0.768700481, 0.309722764, 0.671460809, 0.37318881, 0.374306169,
0.387102317, 0.505771009, 0.632930931, 0.467576622, 0.402386551,
0.200499821, 0.48793122, 0.382255059, 0.709981249, 0.338120239,
0.461753971, 0.811717805, 0.519634274, 0.560067645, 0.172978377,
0.606243464, 0.598875136, 0.47732384, 0.553351233, 0.514805311,
0.34222474, 0.454189302, 0.286949506, 0.194551296, 0.465229162,
0.440171435, 0.334494555, 0.311495568, 0.428333921, 0.243546647,
0.566434815, 0.284136445, 0.328654844, 0.496602975, 0.723044791,
0.501986284, 0.523673219, 0.26447217, 0.505067533, 0.282975098,
0.375965824, 0.443182515, 0.392604976, 0.275626277, 0.416549354,
0.497171161, 0.537807173, 0.42335781, 0.620981504, 0.44462594,
0.622224968, 0.357513884, 0.196420402, 0.407341806, 0.473224791,
0.590232629, 0.143900463, 0.672762357, 0.376813962, 0.383514415,
0.58526839, 0.45522573, 0.506512101, 0.35435794, 0.575088207,
0.562986959, 0.502936182, 0.365575669, 0.555596681, 0.629583306,
0.482636362, 0.535494185, 0.807271862, 0.466397863, 0.270170091,
0.050394596, 0.350426105, 0.157659197, 0.578440166, 0.152197747,
0.082006168, 0.096700032, 0.07579126, 0.465023353, 0.207887641,
0.161471935, 0.176009938, 0.29747363, 0.308780685, 0.113111011,
0.552968719, 0.256307627, 0.441706299, 0.274829281, 0.365649606,
0.366835528, 0.824649292, 0.850803724, 0.279378509, 0.350634609,
0.535710459, 0.378932389, 0.472062986, 0.470853235, 0.464471111,
0.547812888, 0.307367188, 0.197294155, 0.353073575, 0.224631029,
0.157454202, 0.227158855, 0.289202122, 0.65489022, 0.808157492,
0.53128628, 0.411966723, 0.600400024, 0.380019001, 0.644028091,
0.653172186, 0.694584008, 0.747502966, 0.279003746, 0.550047459,
0.236951268, 0.565569731, 0.57309193, 0.591818399, 0.651419979,
0.497900962, 0.401117274, 0.488043161, 0.62114546, 0.437009599,
0.489640121, 0.390001339, 0.796531107),

rendainvivs = ¢(0.813007012, 0.880666368, 0.881604106,

0.919102755, 0.784343736, 0.900234354, 0.807255801, 0.800780312,
0.815753076, 0.850296689, 0.891885088, 0.826878574, 0.799635458,
0.6540062, 0.840568826, 0.787673997, 0.903209734, 0.717029673,
0.816849043, 0.924923595, 0.850764441, 0.869990695, 0.534028122,
0.880640578, 0.882962575, 0.834930683, 0.858278758, 0.836349879,
0.743360765, 0.814018094, 0.688969994, 0.526750917, 0.814704138,
0.830151259, 0.717588089, 0.673791342, 0.804643368, 0.588371504,
0.857527437, 0.664977325, 0.721890155, 0.844030702, 0.893212861,
0.846134777, 0.820082382, 0.689744308, 0.817493013, 0.726793695,
0.75721028, 0.816267709, 0.784870628, 0.687685247, 0.813334521,
0.839593429, 0.85327111, 0.803746877, 0.883691303, 0.815240572,
0.882079847, 0.739376595, 0.455334508, 0.688363946, 0.829796503,
0.869519057, 0.526657029, 0.89551878, 0.759885542, 0.811707612,
0.87398678, 0.827871958, 0.83677971, 0.761321749, 0.86938805,
0.870352555, 0.856621731, 0.744161477, 0.853098319, 0.872334821,
0.816695912, 0.856342088, 0.925449096, 0.841264343, 0.504141658,
0.256811088, 0.613116113, 0.366948126, 0.717955098, 0.34824486,
0.28652145, 0.491905535, 0.422692644, 0.80866045, 0.475880637,
0.43124123, 0.576266817, 0.72000845, 0.658486859, 0.262709785,
0.728051282, 0.568227151, 0.804281365, 0.744948781, 0.778668734,
0.669056045, 0.925215864, 0.931294707, 0.730602457, 0.784191959,
0.86070798, 0.807597252, 0.851761978, 0.853847836, 0.830233966,
0.855484164, 0.692663138, 0.596786294, 0.747458839, 0.650188266,
0.569373269, 0.635580176, 0.658950679, 0.880153137, 0.922565967,
0.84751653, 0.719863935, 0.862224152, 0.754870911, 0.88942652,
0.893569005, 0.907871759, 0.906476421, 0.623466585, 0.858068236,
0.603993715, 0.870338018, 0.870233727, 0.873595044, 0.879201161,
0.842490373, 0.808245983, 0.850762722, 0.887614824, 0.795751683,
0.840932422, 0.798814589, 0.919037167),

alt2 = ¢(995206,

1052792, 953357, 981058, 997123, 986426, 978495, 1145084,
1004290, 998590, 1441919, 749956, 676880, 718458, 695692,
735306, 722242, 697005, 706776, 862855, 625088, 628259,
710193, 594331, 563487, 697559, 641000, 635231, 717986,
617971, 689091, 684813, 683102, 540015, 746909, 691436,
756644, 799848, 827784, 808546, 826446, 789610, 801025,
812047, 766922, 716844, 735487, 875628, 835758, 752556,

155



769920, 589239, 625764, 654533, 645403, 576441, 633249,
819308, 826645, 791989, 881272, 861298, 832005, 801025,
787078, 795423, 637928, 691445, 677329, 632214, 648025,
607261, 1014829, 1001782, 576650, 628717, 589420, 640667,
795307, 584349, 537927, 874838, 870293, 854040, 933319,
1365019, 918312, 951600, 935104, 768301, 735664, 706734,
700074, 723400, 656192, 693056, 785608, 1163282, 1098730,
901210, 850939, 797832, 810000, 966170, 1043462, 1021898,
903777, 984114, 967540, 918779, 954529, 959992, 695578,
671546, 786078, 795462, 758092, 771161, 705684, 718862,
793658, 1014149, 690037, 698060, 703965, 655336, 650203,
589056, 570834, 506804, 558564, 662628, 730661, 649987,
637520, 642730, 708327, 619441, 645717, 643698, 675578,
555957, 610249, 657930, 652864, 553164),

num =c(6, 3,4,3,5,7,5,6,5, 4,
6,3,7,6,5,3,4,5,6, 1,
4,6,7,6,5,5,5,11,7,5,
4,5,4,4,5,6,5,5, 3, 8,
4,8,4,3,6,4,6,5,7,5,
7,7,55,7,6,5,4,7,7,
6,55,5,9,7,6,5,4,4,
4,6,7,3,8,7,7,5,4,7,
57,6,8,4,7,4,4,5,6,
6,6,505,9,4,9,7,6,5,
5 4,5,8,5,4,5,6, 3,4,
2,3,5,4,6,6, 10,5, 8, 6,
8,7,3,4,4,5/5,6,3,3,
56,4,6,3,4,2,7,3,7,
4,7,7,7,7,5),

adj = c(

107,9,8,7,6,5,

74, 8, 6,

108, 10, 6, 5,

73,11, 9,

108, 107, 6, 3, 1,

74,10, 8,5, 3, 2,1,
107,82, 73,9, 1,
73,11,9,6,2, 1,
73,8,7,4, 1,

108, 74, 6, 3,

104, 99, 98, 73, 8, 4,

16, 15, 13,

120, 19, 18, 16, 15, 14, 12,
120, 32, 31, 26, 16, 13,
123,19, 17, 13, 12,

14, 13, 12,

123, 122, 19, 15,

121, 120, 119, 19, 13,
122,121, 18, 17, 15, 13,
122,

30, 28, 27, 26,

135, 131, 80, 30, 27, 24,
120, 119, 36, 35, 33, 32, 28,
131, 81, 80, 34, 25, 22,

146, 142, 80, 34, 24,

31, 28, 27, 21, 14,

135, 30, 26, 22, 21,

143, 132, 80, 57, 36, 32, 31, 30, 26, 23, 21,
117, 47, 43, 37, 36, 35, 33,
80, 28, 27, 22, 21,

32, 28, 26, 14,

120, 31, 28, 23, 14,

36, 35, 29, 23,

142, 81, 25, 24,

119, 117, 33, 29, 23,

132, 92, 33, 29, 28, 23,

117, 115, 47, 43, 29,

116, 51, 49, 42, 41,

97, 45, 40,

118, 116, 115, 97, 51, 47, 45, 39,
49, 48, 42, 38,
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116, 66, 65, 63, 49, 48, 41, 38,
117, 115, 37, 29,

79, 50, 49,

97, 51, 50, 46, 40, 39,

97, 96, 50, 45,

115, 97, 92, 40, 37, 29,

66, 63, 49, 42, 41,

79,51, 48, 44, 42, 41, 38,
79, 51, 46, 45, 44,

116, 79, 50, 49, 45, 40, 38,
95, 78, 77,76, 72, 67, 56,
141, 140, 128, 76, 56,

143, 140, 76, 57, 55,

140, 134, 132, 78, 76, 57, 54,
138, 128, 77, 76, 53, 52,

143, 132, 55, 54, 28,

66, 64, 60, 59,

102, 101, 82, 66, 64, 63, 58,
103, 100, 66, 65, 64, 62, 58,
99, 98, 90, 89, 65, 62,

100, 99, 65, 61, 60,

82, 66, 59, 48, 42,

103, 101, 60, 59, 58,

118, 117, 116, 90, 66, 62, 61, 60, 42,
65, 63, 60, 59, 58, 48, 42,
145, 127, 126, 95, 72, 52,
144, 139, 133, 77, 71,

145, 114, 113, 70,

145, 144, 136, 69,

144, 77,72, 68,

145, 144,77, 71, 67, 52,

104, 82,11, 9, 8, 7, 4,

10, 6, 2,

146, 143, 142, 141, 140, 138, 129, 128,
140, 78, 56, 55, 54, 53, 52,
139, 138, 72, 71, 68, 56, 52,
134, 95, 76, 55, 52,

51, 50, 49, 44,

146, 143, 30, 28, 25, 24, 22,
142, 131, 130, 34, 24,

107, 104, 102, 73, 63, 59, 7,
121, 119, 105, 91, 85, 84,
91, 90, 89, 88, 87, 86, 85, 83,
105, 86, 84, 83,

122, 106, 105, 98, 88, 85, 84,
98, 89, 88, 84,

98, 87, 86, 84,

98, 90, 87, 84, 61,

117, 91, 89, 84, 65, 61,

121, 119, 117, 90, 84, 83,
134, 132, 97, 94, 47, 36,

124, 97, 96, 95, 94,

134, 97, 95, 93, 92,

134, 127, 125, 124, 94, 93, 78, 67, 52,
124, 97, 93, 46,

96, 94, 93, 92, 47, 46, 45, 40, 39,
99, 89, 88, 87, 86, 61, 11,
104, 100, 98, 62, 61, 11,
104, 103, 99, 62, 60,

104, 103, 102, 64, 59,

104, 101, 82, 59,

104, 101, 100, 64, 60,

103, 102, 101, 100, 99, 82, 73, 11,
121, 106, 86, 85, 83,

122, 121, 105, 86,

108, 82,7, 5, 1,

110, 109, 107, 10, 5, 3,

112, 110, 108,

112, 111, 109, 108,

112, 110,

111, 110, 109,

127, 126, 125, 114, 69,

145, 126, 113, 69,

118, 117, 47, 43, 40, 37,

118, 65, 51, 42, 40, 38,
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119, 118, 115, 91, 90, 65, 43, 37, 35, 29,
117, 116, 115, 65, 40,

121, 120, 117, 91, 83, 35, 23, 18,
119, 32, 23, 18, 14, 13,

122, 119, 106, 105, 91, 83, 19, 18,
123, 121, 1086, 86, 20, 19, 17,
122, 17, 15,

125, 96, 95, 93,

127, 124, 113, 95,

145, 127, 114, 113, 67,

126, 125, 113, 95, 67,

141, 138, 129, 75, 56, 53,

138, 128, 75,

142, 131, 81,

135, 130, 81, 24, 22,

134, 92, 57, 55, 36, 28,

144, 137, 136, 68,

132, 95, 94, 92, 78, 55,

131, 27, 22,

144, 137, 133, 70,

136, 133,

142, 139, 129, 128, 77, 75, 56,
138, 77, 68,

143, 141, 76, 75, 55, 54, 53,
140, 128, 75, 53,

146, 138, 130, 81, 75, 34, 25,
146, 140, 80, 75, 57, 54, 28,
145, 136, 133, 72, 71, 70, 68,
144, 126, 114, 72, 70, 69, 67,
143, 142, 80, 75, 25

),

sumNumNeigh = 784)

Inits

list(tau = 1, alphaO = 0,
alphal=0,alpha2=0,alpha3=0,
alpha4=0,alpha5=0,alpha6=0,
alpha7=0, alpha8=0,
b=c(0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0))
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Apéndice E

Risco relativo médio da incidéncia de casos humaeokishmaniose visceral por area de
abrangéncia, Belo Horizonte, 2007-2009

Area RR® Area RRY Area Area RRY
1200 0,545 3250 0,873 5270 7250 0,897
1210 0,622 3260 0,932 5280 7260 0,514
1220 0,495 3270 0,712 5290 7270 1,001
1230 0,587 3280 0,628 5300 7280 1,107
1240 0,644 3290 0,86 5310 7300 1,202
1250 0,536 3300 1,014 5320 7310 0,626
1260 0,479 3310 1,889 5330 7320 0,638
1270 0,613 3320 0,788 5340 7330 0,69
1280 0,514 | 3360 0,788 5350 7340 0,766
1290 0,632 | 4200 1,139 5360 7400 0,708
1300 0,493 | 4210 1,003 5370 8200 1,014
1310 0,595 4220 1,175 5380 8210 0,847
1320 0,649 4230 1,067 5410 8220 0,901
1330 0,495 4240 1,148 6200 8221 1,063
1340 0,513 4250 1,271 6210 8230 0,932
1360 0,491 | 4260 0,773 6220 8240 1,03
1390 0,546 | 4270 1,336 6230 8250 1,181
1400 0,447 | 4280 1,172 6240 8260 0,972
1450 0,808 | 4290 2,171 6250 8270 0,967
1460 0,421 4300 2,016 6260 8280 0,965
2200 0,535 4310 1,514 6270 9200 1,611
2210 0,621 4320 1,715 6280 9210 1,597
2220 0,583 4330 2,284 6290 9220 1,758
2230 0,624 | 4340 1,661 6300 9230 1,443
2240 0,682 | 4350 1,413 6310 9240 1,604
2250 0,579 | 4360 1,472 6320 9250 1,793
2260 0,518 | 4370 1,421 6340 9260 1,145
2270 0,799 4390 1,507 6360 9270 1,491
2280 0,602 4410 2,546 6370 9280 1,876
2290 0,62 4430 1,333 6400 9290 1,539
2300 0,585 5200 1,246 6420 9300 1,238
2330 0,829 5210 1,504| 6430 9340 1,322
3200 0,736 5220 1,551 7200 9350 1,417
3210 0,654 | 5230 1,254| 7210 9380 1,167
3220 0,644 | 5240 0,974| 7220 9390 1,738
3230 0,671 | 5250  1,314| 7230 @..

3240 0,762 5260 1,377 7240

(1) risco relativo (besag); (2) ndo se aplica dagtmérico
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Apéndice F indice de vegetacdo (NDVI) segundo as areas degénaia, Belo Horizonte, 2008
Area Média Desvio Mediana Minimo Méaximo Area dvie Desvio Mediana Minimo  Maximo
padréo padréo
1200 0,380857 0,247604 0,304348 -0,111111 0,862069 3200 0,171185 0,111314 0,147541 -0,02222 0,652174
1210 0,21717 0,131326 0,185185 -0,057143 0,728395 3210 0,180946 0,08322 0,167749 0 0,540541
1220 0,293626 0,186416 0,236364 -0,074627 0,823529 3220 0,150026 0,109185 0,129032 -0,08511 0,779412
1230 0,371799 0,221487 0,321101 -0,034483 0,822222 3230 0,253078 0,164417 0,211268 -0,06383 0,855422
1240 0,261376 0,204398 0,179638 -0,097561 0,833333 3240 0,207288 0,159349 0,165026 -0,10204 0,826087
1250 0,230346 0,174611 0,175 -0,147826 0,894737 3250 0,298954 0,248182 0,2 -1 0,888889
1260 0,259637 0,1983 0,186813 0 0,862069 3260 0,212373 0,137736 0,175 -0,07563 0,773585
1270 0,270705 0,210299 0,2 -0,15625 0,804348 3270 0,204743 0,122939 0,175 -0,03896 0,828571
1280 0,277088 0,194871 0,215535 -0,078652 0,842105 3280 0,17245 0,10393 0,153846 -0,11111 0,882353
1290 0,210609 0,185754 0,164179 -0,150685 0,875 3290 0,160959 0,073037 0,153846 -0,06329 0,473684
1300 0,203266 0,124897 0,180328 -0,072165 0,736434 3300 0,518584 0,212415 0,557895 -0,06329 0,896552
1310 0,191375 0,114793 0,168831 -0,060241 0,764706 3310 0,374639 0,209395 0,348481 -0,01053 0,834862
1320 0,227657 0,146935 0,195122 -0,133333 0,786667 3320 0,214565 0,120546 0,190476 -0,07692 0,717949
1330 0,48966 0,233499 0,540984 -0,075 0,882353 3360 0,496406 0,198139 0,531915 -0,0303 0,84
1340 0,405712 0,216483 0,417636 -0,010101 0,836066 4200 0,155122 0,121509 0,13253 -0,1375 0,727273
1360 0,251982 0,165952 0,204819 -0,103448 0,781818 4210 0,13671 0,117452 0,116279 -0,12676 0,701493
1390 0,531404 0,210242 0,569231 -0,108911 1 4220 0,234449 0,150019 0,196262 -0,03846 0,783133
1400 0,153608 0,080328 0,142857 -0,098901 0,505155 4230 0,157156 0,088604 0,142857 -0,09589 0,573034
1450 0,177017 0,108622 0,157895 -0,046512 0,681818 4240 0,152389 0,101272 0,138462 -0,10448 0,767442
1460 0,152276 0,080957 0,139785 -0,026667 0,485149 4250 0,185092 0,150624 0,148239 -0,11712 0,8
2200 0,129647 0,135318 0,104478 -0,230769 0,694444 4260 0,201616 0,148499 0,168831 -0,1 0,859155
2210 0,434218 0,234281 0,452055 -0,304348 0,878788 4270 0,217821 0,112765 0,2 -0,08434 0,692308
2220 0,182814 0,190129 0,128205 -0,181818 0,850746 4280 0,200035 0,19555 0,157895 -0,19565 0,84375
2230 0,213445 0,157382 0,180723 -0,149425 0,827957 4290 0,18207 0,097985 0,170213 -0,07692 0,701149
2240 0,262147 0,157609 0,232558 -0,117647 0,795455 4300 0,216681  0,14497 0,195122 -0,11111 0,823529
2250 0,183469 0,12875 0,16129 -0,075269 0,763441 4310 0,205867 0,137321 0,178947 -0,09677 0,741176
2260 0,184934 0,123136 0,170732 -0,166667 0,672131 4320 0,530584 0,255575 0,638889 -0,17241 0,880952
2270 0,231986 0,166603 0,2 -0,448276 0,688073 4330 0,199577 0,123538 0,180723 -0,09756 0,714286
2280 0,316051 0,180184 0,291667 -0,162162 0,8 4340 0,36021 0,19157 0,333333 -1 0,827586
2290 0,220043 0,172274 0,166667 0 0,777778 4350 0,551027 0,195348 0,623762 -0,55556 0,865169
2300 0,237608 0,163352 0,2 -0,026316 0,809524 4360 0,322981 0,147149 0,306667 0,041667 0,804878
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2330 0,391762 0,217611 0,367089 -0,011765 0,912088 4370 0,325096 0,15131 0,297297 -0,01225 0,785714
Area Média Desvio Mediana Minimo Maximo Area ;3 Desvio Mediana Minimo  Méaximo
padréo padréo
4390 0,513968 0,212477 0,564787  -0,259259 0,892857 6280 0,227433 0,143058 0,2 -0,06667 0,783784
4410 0,44533 0,237248 0,447154  -0,111111 1 6290 0,449048 0,251534 0,452632 -0,15888 0,942029
4430 0,313509 0,202619 0,25  -0,084112 0,852941 6300 0,189171 0,132665 0,150184 -0,1087 0,673077
5200 0,152645  0,10408 0,135135 -0,085714 0,685393 6310 0,156107 0,095414  0,142857 -0,07826 0,658537
5210 0,280412 0,198199 0,238517 -0,136842 0,770833 6320 0,201079 0,135187  0,178571 -0,07042 0,777778
5220 0,156816 0,094397 0,142857  -0,074627 0,594937 6340 0,531502 0,213527  0,595745 -0,15 0,941176
5230 0,207528 0,165185 0,157895  -0,054054 0,769231 6360 0,502069 0,238901  0,568627 -0,1087 0,885057
5240 0,218114 0,185275 0,173333  -0,157895 0,837838 6370 0,322 0,219103  0,252174 -0,0297 0,837838
5250 0,16096 0,105225 0,142857 -0,097561 0,804878 6400 0,196089 0,143001  0,149425 -0,01149 0,743119
5260 0,250524 0,174775 0,212766 -0,12963 0,818182 6420 0,214023 0,180757  0,152174 -0,11364 0,820895
5270 0,165223 0,087356 0,152941  -0,025974 0,661017 6430 0,336058 0,222701  0,285714 -0,25 0,862069
5280 0,207487  0,15831 0,164835 -0,114754 0,830508 7200 0,229255 0,147521  0,195122 -0,06173 0,717949
5290 0,170644 0,119063 0,142857 -0,060241 0,666667 7210 0,385833 0,233263  0,408771 -0,14943 0,862069
5300 0,191746 0,170097 0,151515 -0,096774 0,747126 7220 0,25123 0,163228  0,223881 -0,09353 0,833333
5310 0,144096 0,113898 0,125  -0,130435 0,728395 7230 0,155988 0,123793  0,130435 -0,13954 0,724138
5320 0,148592 0,107755 0,127273  -0,083333 0,511111 7240 0,148743 0,122953  0,117265 -0,05714 0,655172
5330 0,171264 0,008051 0,152174  -0,041096 0,682927 7250  0,23968 0,182937  0,178082 -0,04546 0,694444
5340 0,201725 0,144986 0,170213  -0,113924 0,727273 7260 0,177392 0,128019  0,148936 -0,12 0,74
5350 0,152648 0,113176 0,134021 -0,135135 0,689922 7270 0,146491 0,151979  0,103963 -0,08696 0,716667
5360 0,180033 0,113307 0,162162 -0,054945 0,681818 7280 0,179163 0,125928  0,157072 -0,14815 0,640449
5370 0,130455 0,137085 0,101124 0,12 0,789474 7300 0,257126 0,158407 0,22807 -0,06342 0,728814
5380 0,183817 0,121476 0,153846  -0,127273  0,79661 7310 0,208549 0,154976  0,164179 -0,07143 0,741935
5410 0,116803 0,099052 0,101449  -0,136364 0,787234 7320 0,394788 0,214086  0,384615 -0,10092 0,852941
6200 0,18335 0,126097 0,16129  -0,131313 0,752212 7330 0,186482 0,143227  0,146667 -0,12676 0,728395
6210 0,23929 0,184508 0,189873  -0,122449 0,791667 7340 0,206166 0,119666  0,186441 -0,08824 0,728395
6220 0,146047 0,12688 0,111111 -0,111111 0,605263 7400 0,240013 0,154406  0,205128 -0,1087 0,728395
6230 0,231418 0,179564 0,188406 -0,137615 0,860465 8200 0,308638 0,178185  0,270887 -0,11628  0,79798
6240 0,190394 0,119499 0,173333  -0,441558 0,702703 8210 0,300739 0,162118  0,285714 -0,10526 0,846154
6250 0,229543 0,148292 0,189873  -0,176471 0,821429 8220 0,341773 0,156179  0,333333 -0,06796 0,84

continuz
continuagao

161



6260 0,235899 0,160577 0,194576 -0,09589 0,824176 8221 0,487613 0,176912 0,5 -0,1828 1
6270 0,595453 0,203003 0,666667 -0,05 0,9 8230 0,167816 0,145549 0,150685 -0,1875 0,761194
Area Média Desvio Mediana Minimo Maximo Area dhé Desvio Mediana Minimo  Maximo
padréo padréo
8240 0,236354 0,184741 0,186813 -0,147287 0,833333 8221 0,487613 0,176912 0,5 -0,1828 1
8250 0,355658 0,231555 0,315068 -0,145299 0,836735 8230 0,167816 0,145549 0,150685 -0,1875 0,761194
8260 0,437981 0,266331 0,489996 -0,226667 0,863636 8240 0,236354 0,184741 0,186813 -0,14729 0,833333
8270 0,239424 0,242658 0,210526 -0,875 0,87013 8250 0,355658 0,231555 0,315068 -0,1453 0,836735
8280 0,267271 0,187033 0,243902 -0,181818 0,8 8260 0,437981 0,266331 0,489996 -0,22667 0,863636
9200 0,219659 0,120023 0,2 -0,123596 0,75 8270 0,239424 0,242658 0,210526 -0,875 0,87013
9210 0,185883 0,117059 0,173913 -0,127273 0,876923 8280 0,267271 0,187033 0,243902 -0,18182 0,8
9220 0,181419 0,104144 0,161598 -0,066 0,617977 9200 0,219659 0,120023 0,2 -0,1236 0,75
9230 0,199576 0,128907 0,169231 -0,033708 0,758621 9210 0,185883 0,117059 0,173913 -0,12727 0,876923
9240 0,270984 0,17618 0,22449 -0,073171 0,886792 9220 0,181419 0,104144 0,161598 -0,056 0,617977
9250 0,216424 0,141733 0,182796 -0,067961 0,846154 9230 0,199576 0,128907 0,169231 -0,03371 0,758621
9260 0,210292 0,136066 0,178947 -0,090909 0,769231 9240 0,270984 0,17618 0,22449 -0,07317 0,886792
9270 0,402674 0,261774 0,431699 -0,833333 0,853659 9250 0,216424 0,141733 0,182796 -0,06796 0,846154
9280 0,209634 0,158629 0,162162 -0,09589 0,8 9260 0,210292 0,136066 0,178947 -0,09091 0,769231
9290 0,215364 0,155942 0,172414 -0,082353 0,773585 9270 0,402674 0,261774 0,431699 -0,83333 0,853659
9300 0,212596 0,156714 0,182796 -0,142857 0,793814 9280 0,209634 0,158629 0,162162 -0,09589 0,8
9340 0,201199 0,144494 0,159091 -0,037736 0,833333 9290 0,215364 0,155942 0,172414 -0,08235 0,773585
9350 0,353512 0,201519 0,295238 -0,294118 0,921569 9300 0,212596 0,156714 0,182796 -0,14286 0,793814
9380 0,205316 0,114955 0,182796 -0,025641 0,809524 9340 0,201199 0,144494 0,159091 -0,03774 0,833333
9390 0,260806 0,145099 0,237113 -0,053763 0,763441 9350 0,353512 0,201519 0,295238 -0,29412 0,921569
8210 0,300739 0,162118 0,285714 -0,105263 0,846154 9380 0,205316 0,114955 0,182796 -0,02564 0,809524
8220 0,341773 0,156179 0,333333 -0,067961 0,84 9390 0,260806 0,145099 0,237113 -0,05376 0,763441

conclusao
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Apéndice G Altitude média das areas de abrangéncia de IBetizonte

. Altitude | Area  Altitude| Altitude | Altitude
Area Area Area
(m) (m) (m) (m)

1200 1002 3250 848 5270 892 7250 895
1210 999 3260 848 5280 899 7260 939
1220 1026 3270 823 5290 909 7270 892
1230 1007 3280 835 5300 889 7280 912
1240 989 3290 858 5310 892 7300 905
1250 992 3300 1007 5320 895 7310 928
1260 959 3310 929 5330 901 7320 983
1270 999 3320 841 5340 936 7330 893
1280 993 3360 831 5350 887 7340 890
1290 951 4200 847 5360 876 7400 900
1300 984 4210 843 5370 871 8200 836
1310 998 4220 830 5380 847 8210 851
1320 976 4230 827 5410 878 8220 837
1330 1070 4240 864 6200 809 8221 839
1340 990 4250 832 6210 803 8230 814
1360 1001 4260 828 6220 796 8240 833
1390 1201 4270 835 6230 768 8250 886
1400 977 4280 797 6240 791 8260 841
1450 935 4290 791 6250 822 8270 810
1460 980 4300 801 6260 759 8280 806
2200 877 4310 786 6270 787 9200 834
2210 1168 4320 747 6280 781 9210 811
2220 858 4330 793 6290 768 9220 810
2230 933 4340 771 6300 768 9230 823
2240 967 4350 733 6310 802 9240 802
2250 976 4360 735 6320 793 9250 805
2260 924 4370 751 6340 746 9260 799
2270 958 4390 712 6360 759 9270 832
2280 1079 4410 798 6370 756 9280 795
2290 1022 4430 764 6400 744 9290 808
2300 966 5200 870 6420 800 9300 779
2330 1011 5210 914 6430 804 9340 819
3200 850 5220 877 7200 922 9350 855
3210 866 5230 894 7210 1048 9380 806
3220 840 5240 858 7220 949 9390 842
3230 834 5250 868 7230 887 @,

3240 891 5260 910 7240 909 -

Nota: areas de abrangéncia segundo a conformagaoiaisde 2009
(1) ndo se aplica dado numérico
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Apéndice H Saidas do programa WinBugs para os modelosce melativo de

leishmaniose visceral

Modelos Univariados

Modelo 1

alpha 1 = céo sororreagente/habitante

¥4 winBuGS14
File Tools Edit Attributes Info Model Inference Options Doodle Map Text

Window

‘WinBUGS Licence

] ModeloBesag200722009C0v

141,138, 129, 75, 56, 53,

511 138, 128, 75,
142,131, 81,
135,130, 81, 24,22,
134,92, 57, 55, 36, 28,
144, 137, 136, 68,

132, 95, 94, 92, 78, 55,
13,27,22,

144, 137,133, 70,

136,133,

1] | 142, 139, 129, 128,77, 75, 56,
138, 77,68,

143, 141, 76, 75, 55, 54, 53,
140, 128, 75,53,

148, 138,130, 81, 75, 34, 25,
146, 140, 80, 75, 57, 54, 28,
145, 136,133, 72, 71, 70, 68,
144, 126, 114, 72,70, 69, 67,
prf | 143.142.80,75,25

o=

node [ajphat = chains|1_ o |1_ percentiles

Inad data

num of chains |1_
load inits | for chain FE
gen inits

check model |

i " 5
ud | St - e beg (000 e [1000000 g |1 i
25
:‘: Inits = clear | ioset | trace | histary | density | o
300
Th (tau = 1, alphal = 0, stats coda quantiles | bor diag | autocor | 95
Wi
alphat=0,
Pal | b=c(0,0,0,00,0,0,0,0,0,
Th 0.0, | Node statistics
0,0,0,0,0,0,0,0,00,
By 0,0,00000000, node mean sd MC error 2.5% median  97.5% start sample
th g-g-g-g-g-g-g-g-g-g- alpha 181 6176 01897 6654 19.14 314 5000 15001 - Update Tool
0.0,0,0,0,0,00,0.0, ==
It 0,0,0,000,00,00, updates (20000 refresh [100
Wi 0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
off 0.,0,0,0,0,0,0,0,00, update | thin |1 teration | 20000
Ar | 0000000000
ar 0,0,0,0,0,0,0,0,0,0, | T over relax [ adapting
0,0,00,00000.0
0,0,0,0,00))<
TH )
alpha 2 = IVS médio
'3 WinBUGS14
File  Tools £dit Attributes Info Model Inference Options Doodle  Map  Text Window Help
WinBUGS Licence
Modelo2_RR e VS
o | 112,111, 108, 108, pram— - check model foad data |
] 142,110, 385 Kernel density [SE=]
111,118, 108,
k 127,126, 125, 114, 89, alpha2 sample: 15001 num of chains |1
145, 126, 113, 69, 6.0
118, 117, 47, 43, 40, 37,
118, 85, 51, 42, 40, 38, 40 oadints | forchan [T []
119, 118, 115, 91, 90, 65, 43, 37, 35, 28, 20
117, 118, 115, 65, 40, 0.0
121, 120, 117, 91, 83, 35, 23, 18, f L Z : gen inits
it | 119,32, 23,18, 14,13, AR e L
122, 119, 106, 105, 91, 83, 19, 18, ~
| | 122121, 106, 86, 20,15, 17,
122,17, 15,
(hd | 125 6, 85 83,
ag) | 127,124,113, 95| @ Node statistics : ) .
Th{ | 145, 127, 114, 11| — E '
Cq | 126,125,113, 85 | * node mean sd MIC error 2.5% median  97.5% start node |a|ph52 'I chains |1_ to |1_ percentiies
pr 1;; gg _1’? 75| | sipha2 03116  0.09503  0.005407 0.117% 02127  0.4388 5000
oo S 5
142,131, 81, end [100000 i 1 10
‘L"J‘; 135, 130, 81, 24, 22, 25
134,02, 57, 55, 36,28, st | trace | history | “density |
red | 144,137, 138,68, 75
TH | 132, 95, 84, 82, 78, 55, an
wi | 131,27, 22, | coda | quanl\IES| bar d\agl aulo cml 95
od 143; ::;. 133, 70,
142, 139, 129, 128, 77, 75, 56,
TH | 43577, 68,
5 143,141, 76, 75, 55, 54, 53,
th updates - [EIHN iefiesh [100
It date | thin [1 ireration [20000
w | 144 128, 114,72, T0, 68, 67, ﬂl
o ;43‘ 142, 80, 75, 25 I averelax ™ adapting.
Arl | sumhumieigh = 782)=
an
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Modelo 3
alpha 3 = % pessoas analfabetas

WinBUGS14
File Tools Edit Attributes Info Moedel

Inference Options Doodle Map Text Window Help

WinBUGS Licence
Madelo2 RR & /S

o | 146138, 130, 81,75, 34, 25, —
A 148, 140, 80, 75, 57, 54, 28, ,3_; Kemel density
v] | 145,136,133, 72,71, 70, €8,
1| 144,126, 114,72, 70, 69, 67, alpha3 sample: 15001 - rum of chains
143, 142, 80, 75,25 i
) 03
sumNumNeigh = 784}= 0.2 load inits | for chain
0.1
Inits = 00
T T T T gen inits
50 0.0 50

Intf | [isjctau = 1, alphat =0,
aipha3=0,
TH | b=c(0,0,0,0,8,0.0,00,0,
h ,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

node |a|phaa ,I Dha,mr Vo r percentiles

B node mean sd MC error 2.5% median  97.5% start sample i c
ud 1.473 004533 02385 3234 6.085 beg [5000 end [1000000 iy |1 0
Wi 0 - 25
| 0000000000, | clear | set trace | history | da‘r\s\tyl

| oecoosoans, ZE
wl| oeooo0000. stats | coda I quahtllasl bgrdi‘agl auto mrl 95

2,0,0,0,0,0,0,00,0,
pal 0,0,0,0,0,00)%

Thi

B i

th updates |2uuuu tefiesh |1EIEI
It update | thin 1 iteration [20000
Wi

I over relax I adapting

arizvers 14-03-1..

=g 2007 "R

T

#4 WinBUGS14

Modelo 4
alpha 4 = % chefe de familia com menos de 4 anestuelo

WinBUGS14
File Tools Edit Attributes Info Model

Inference Options Doodle Map Text Window Help

WinBUGS Licence
B ModeloZ RR e VS

122, 119, 106, 105, 91, 83, 19, 18,

1% 123,121, 106, 86, 20, 19, 17, T
I_\, wazaras 82 Kemel dencity _
i 1§ 32‘49?'133;;5 alphios sample: 15001 é fum of chains
145,127, 114, 113, 67, 10 |
126, 125, 113, 95, 67, 075 B | e T H
141,138, 129, 75, 56, 53, 05
138, 128, 75, 028
142,131, 81, " o I e genini
Imt| | 135,130, 81, 24, 22, 40 00 10 20 30

134,92, 57, 55, 36, 28,
144,137, 136, €8,
132, 95, 94, 92, 78, 55,

node [aiphat -l nhalr\sr ton |1_
node mean sd MC error 2.5% median  97.5% start sample

alphad 1824 0.5081 0.02316 0.8082 1827 2803 5000 15001 it I1 000000

thin |1

25
vacs | histons | ety | o

146, 140, 80, 75, 57, 54, 28,
req | 145,136, 133,72, 71,70, 68,
Th| | 144, 126, 114, 72,70, 69, 67,
w| | 143,142, 80, 75,25

| coda I quahtllesl hgrdi’agl auto mrl gg

pal | .
sumNumnieigh = 784j=
Thi i
Inits =
3 =1 20 =0, |
by tau =1, alphal = 0, updates |2EIUUU tefiesh |1EIU

ad=0,

b=c(0,0,0,0,0,0,0,0,0,0, _
It GD(DIDI[IIG‘DIDIDIO‘D‘ ' update | thin [1 iteration [20000
W | 0000000000,
off 0,0,0,0,0,0,0,0,0.0, I~ over relax I adapting
Al tepooooooo,
4,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

M1 0000000000,
0,0,00,0,0,00,0.0,

Th | 0000000000,
4,0,0,0,00,0,0,00,
nannn'nnn'n

#8 winBUG



Modelo 5
alpha 5 = % chefe de familia com renda de até&isalminimos

WinBUGS14
File Tools Edit Attributes Info Model

Inference Options Doodle Map Text Window Help

WinBUGS Licence
Modelo2 RR e VS

| | 132, 95,84, 92, 78, 55, [ check mndall
X 431,27, 22,
144,137,133, 70,
136, 133,

Kernel density

load inits I for chain

142,129, 129, 128, 77, 75, 56, ! tali shmele. 20000

138, 77, 68, 15F

140, 128, 75, 53,

146, 138, 130, 81, 75, 34, 25,

Int| 145, 136, 133,72, 71, 70, 68, -1.0 0.0 1.0 20
144, 126, 114, 72, 70, H

143, 141, 76, 75, 55, 54, 53, 10

osl _/v\
148, 140, 80, 75, 57, 54, 28, oo
143, 142, 80, 75,25

1
sumbumbieigh = 784}

Inits =

Joad data
oo I rum of chains 1
e

percentiles

end [1000000  win |1

MC error 2.5%
0.01208  0.4244

median
1.188

97.5%
182

aS=0,
Ud | b=c0,0,00000.0/ =d
w|| 000000000, s

; N 25
Shcunonia cear | CTE vace | histow | denay | e

10

™ 0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

= a0
i 0,0,0,0,0,0,0,0,0,0, t | cada | quahlllesl bgrd\agl auwcurl 35

0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
Pa 0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0.0,0,0,0,0,0,0,
By 0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

T over refax ™ adapting

= B8 winBU

Modelo 6
alpha 6 = renda média (invertida) do chefe de famil

WinBUGS14
File Tools Edit Attributes Info Model Inference Options Doodle Map Text Window Help

WinBUGS Licence
'B) ModeloBesag2007a2009Cov.
141, 138, 129, 75, 56, 53,

128, 128, 75, S T s
142, 131, 81, i el Y

135, 130, 81, 24, 22 : -

. 130, 81, 24, 22, alphat sampie: 15001 £
134, 92, 57, 55, 36, 28, ]
144, 137, 135, 68, 1.0

132,95, 94, 92, 78, 55,
131,27, 22,

144, 137, 133,70,
136, 133, H
142, 139, 129, 128, 77, 75, 56, H 20 00 20

138, 77, 68, 4

143, 141, 76, 75, 55, 54, 53, H =
140, 128, 75, 53,

148, 138, 130, 81, 75, 34, 25,
146, 140, 80, 75, 57, 54, 28,
148, 138, 133, 72, 71, 70, 68,
144,126, 114, 72, 70, 69, 67,

gen ks

th 0.0,0,0,0,0,0,0,0,0,
i 0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

0,0,0,0,0,0))=
W .0,0.0,0,00) updates [20000 rehesh [100
off )
i update | thin |1 iteration (40000
an |:”

ladints | forchain 1 []

node [dlphat. = EhainsF to F

rum of chains |1

143, 142, 80, 75, 25 beg |5000 end (1000000 thin [ 10

% 25
sumhlumieigh = 784)= MC error 2.5% median  97.5% clear | [ set | trace I history | density |

y 0.4863 00318 1.05T 2025 2862 75

Inits = a0
sots || cods | quanties| bor ding | auto car |

[isfitau = 1, alphat = 0,
alphag=0,
b=c(0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

updates [20000

0,0,0,0,0,0000,0,
10,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

T everrelar

0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,00,0,00))=

refresh (100

update | thin [1 iteration [Z0000 I

I adapting
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Modelo 7
alpha 7 = NDVI

WinBUGS14
File Tools Edit Attributes Info Model Inference Options Doodle Map Text

WinBUGS Licence
Bl Modelo RR e NDVI
119, 118, 115, 91, 90, 65, 43, 37, 35, 29, =

117, 116, 115, 65, 40,
121, 120, 117, 91, 83, 35, 23, 18,

check model loaddaia_|

119, 32, 23, 18, 14,13, Kernel densi rum of chains |1
122, 118, 106, 105, 81, 83, 19, 18, Ay

123,121, 108, 86, 20, 19, 17, alpha? sample: 15001 j

122, 17,15, . load inits for chai 1

125, 96, 95, 93, o8 et E

127, 124, 113, 95, g"j
145, 127, 114, 113, 67, 02
126, 125, 113, 95, 67, o0

141, 138, 129, 75, 56, 53,
128, 128, 75, 40 20 00 20

142,131, 81,

135, 130, 81, 24, 22, -
134, 82, 57, 55, 36, 26,
144, 137, 136, 68,
132, 85, 94, 92, 78,

gen nits

‘e L

node [apha? <] chains[T e [7 Pecenties

5
131,27, 22, 55 beg [5000 end [T000000  thin |1
142,137, 133,70, | |’ mean s MC errar 2.5% median  97.5% start sample = ;g
136,133, 0.01631 06184 002084 -1.221 0.01774 1217 so00 15001 = \ | R P | o | Herih |
142, 139, 129, 128, clear | [ se tace istony ensity | I
, 77, a0
143, 141, 76, 75, 55, 54, 53, stats | coda | quanmasl bgr diag | auta cor | |35

140, 128, 75, 53,
148, 138, 130, 81, 75, 34, 25,
145, 140, 80, 75, 57, 54, 28,

145, 136, 133, 72, 71, 70, 68, — - —
144, 126, 114, 72, 70, 69, &7, g UpdamToql_ =

143,142, 80, 75, 25

updates  [20000

update | thin [1 iteration [Z0000 |

I adapting

) refresh [100
sumNumNeigh = 784}

Inits =

T overrelax

fistttau = 1, alphat = 0,

alpha?=0,

b=c{0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,
0,0,0,0,0,0,0,0,0,0,

nnnnnnn -

el

Modelo 8
alpha 8 = altitude ao quadrado

WinBUGS14
File Tools Edit Attributes Info Model Inference Options Doodle Map Text Window Help

WinBUGS Licence

" Modelo RR coit2 check model Ioad data
model { = ——
=] compile. i
J num of chaire |1
# Likelihood
for (iin1:M){

Ofi] ~ dpois(muli])
log(muli]) <- log(E[i]) + alpha0 + alphaB*(alt2[i]/10000) + bli]
RR[i] =- exp(alpha0 + alpha8*(alt2[i}/10000) + b[i])

load inits tor chain 1

# CAR prior distribution for random effects:
B[1-N] ~ car normal{adj[], weights[], num[], tau)
for(k in 1:sumNumMeigh) {

weights[k] <- 1

node [alphad =] chains [T to [T percenties

beg {5000 end 1000000 thin [ H

# Other priors

alphad ~ dfiat()

alphaB ~ dnorm(0.0, 1.0E-5)

tau ~ dgamma(0.5, 0.0005) # prior on precision
sigma <- sqrt{1/ # standard deviation

o e e e .

= a0
stats | coda | quenties| bordisg | autocor| |35

node mean sd MC error 2.5% median  97.5% start sample
alphad -0.0010% 0007258 5269E-4 -0.01438 -0001355 001438 5000 20001

=
updates [25000 refiesh [100
update | thin [1 iteration [Z5000

I adapting

0,0,0,0,04
6.5.0,2,0.8,1,2,0,1,2,1,2,2,4,4,4,3,1,1,2,1,2,5,6,2),

I over relax

E =c{2.451539807,2.500090246,1.616918312,1.567510092,2.169501218,2.130386377,2.784530624,
2.467494545,2.59684801,3.220798344,1.245155768,1.563564297,2.634075731,2.080463488,
2.855211827,1.554814925,2.4885955972,3.394756453,2.859672292,1.938071743,2.137934855,
2.370222112,4.351182934,1.926405913,1.371078106,1.962604296,3.076004811,2.640423315,
2.513986308,2.288304416,0.922801443,5.320950809,2.456343384,1.315665415,4.123699255,
2.687086634,2.763086084,2.778011484,2.355612447,5.13262197,2.083894614.0.541260188,
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Modelos Multivariados

Modelo 1
Iphal e alpha6 = céo sororreagente/hab e rendat{da) do chefe de familia

File Tools Edit Attributes Info

inBUGS14

Model Inference Options Doodle Map Text Window Help

Modelo 2 covarigveis {(caopop_rendainvivs)

model {

# Likelihood

for (iin 1 N){
Ofi] ~ dpois(muli]}
log{muli]) =- log(E[i]) + alphaQ + alpha1*caopopli] + alpha& rendainvivs[i]+ b[i]
RR[i] <- expalpha + alphal*cacpog(i] + alpha rendainvivs[il+ b[i])

a
4§: Specification Taol =) o
check model load data

Coinpe

num of chains |1
kadiite | forchan [T [

Kemel density
gen inits
- genin
alphatl sample: 20001 —=
e 4 Node stoistcs [ e (] | 3 Sample Manitor Tool N X
0.04 -
00z node n  sa MC error 2.5% median  97.5%  start sample node [gphat +| chains F o F peicentiles
0.0 alphat 1218 6.076 0.1807 0.1722 1223 2377 5000 20001 u
= H
200 00 200 beg [5000 end 1000000 gy [1 To
=
L clear | [ est | wace | histow | densiy
SHjmA - SN (o) # s da"'a““[‘ stats cods | aquanties| bordiag | autocor| |58
| Kernel density
alphab sample: 20001 2 - —
28 ] #: UpdateTool %]
075 » P
e /\ 2 Node statistics wpdates [20000 rehiesh [100
0.25
00 node mean sd MC error 2.5% median  97.5% start sample l_ i_'_
e b3 5 alphad 1703 04761 002812 07963 17 2683 5000 20001 = _I“Pda'E [ et s
[081201212,23843 112125532, | Comse e
E=o[2 i , T.616918317,1.567510092,2.169501218,2.13038637] \P==En
2.467454515,2.59684801,3.220798344,1.245155768,1.563564297,2.634075731,2.08( [ -
2.855211827,1.554814925,2.488595972,3.394756453,2.859672292,1.938071743,2.13 | Dbar = postmean of -2logL; Dhat = -2Logl at post.mean of stochastic m
2.370222112,4.351182934,1.926405913,1. 371078106, 1. 952604296, 3.076004811,2.64 | "°9° " - - ki
2 2.288904416,0.922801443,5. 2 ,1.315665415,4.13 | o 515769 493.239 22531 533300
0 e A i total 515.769 493239 2250 538.300 e
Node statistics -
- g

M

alphal e alpha3 = céo sororreagente/habitan¥#e pessoas analfabetas

WinBUGS14

File

odelo 2

Tools Edit  Attributes Info  Model Inference  Options  Doodle Map  Text Window Help

‘WinBUGS Licence

B Modelo 2 covariaveis (caopop e alfabivs)

model {

# Likelihood

for(iin 1:N){
0[] ~ dpois{mu[i])
log(mu[i]) <- log(E[i]} + alpha0 + alphat*caopop[i] + alpha3*alfabivs[i] + b[i]
RRIi] <- exp(alpha0 + alphai*cacpopli] + alpha3*alfabivs(i] + b[i])

4 Specification Toel =)
check model

oad data
foconile d mumotchaine [1

loadinits | torchain  [1 [

E=¢|2.451529807,2.500090246,1.616918312,1.567510092,2.169501218,2.130386377,2.784530624,
2.467494545,2.59684801,3.220798344,1.245155768,1.563564297,2.634075731,2.020462488,
2.855211827,1.554814925,2.488595572,3.394756452,2.859672292,1.938071742,2.137934855,
2.370222112,4.351182934,1.926405913,1.371078106,1.962604296,2.076004811,2.640423315,

2.513386308,2.238904416,0.922801443,5.320930809,2.456343384,1.315665415,4.123699255,

CIRAE -

™ B winBu

Kernel density
| e - St Wi Tl S
0.08 .
0.06 A Mode statistics rode [phad __I‘ chains|1— to F percentiles
0.04
0.02 node mean  sd MC error 2.5% median  97.5%  start sample 5
00 alohat 18.62 5934 01824 6651 1873 beg [5000 end 1000000 i [1 10
- - " : 25
200 0o 200 400 ; ! :
- | clear | set ! trace | history | density | e
T o T a0
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alpna3 sampie: 20001 =
g..; - :8: Update Tool S
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0.0
update | thin 7 iteration [Z5000
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B Node statistics
* node mean sd MC error 2.5% median  97.5% start sample = -
alpha3 2.866 1402 003953 005191 2901 5543 5000 20001 s
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nodes |
Dbar

o s18.837
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Dhat pD
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492.003 28634
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Modelo 3
alpha 1 e alpha 4 = céo sororreagente/hab ee deefamilia com menos de 4 anos de estudo

WinBUGS14
File Tools Edit Attributes Info

Model

] Miaideko 2 covarfuets [caopop e chered) Sl
model {

Inference Options Doodie Map Tedt Window Help

(48 Spectication Tool

check model

load data
rum of chaing |1

# Likelihood

far (iin 1- N} {
Oli] ~ dpais{muli])
logimu([i]} <- log(E[i]) + alpha0 + alpha1*caopop[i] + alphad*chefedivs[i] + bfi]
RRI[i] <- exp(alphal + alphal"caopop[i] + alphad*chefedivsi] + bfi])

H

# CAR prior distribution for random effects:

badits | foroan [T
B1:N] ~ car.nomal(adi], weights[], num[], tau)
forfk in 1:sumNumNeigh) { )

Kemel density e SampleMonitorTeol

alphat sample: 20001 é node [aphat <] “"a‘”sl‘_ o F peicenties
0.08
o J/\ o beg [SU00  end [T00000 i [T o
0.02 25
oo node mean sd MC error 2.5% ‘median  97.5% start sample clear st tiace histary dersity
200 b0 200 apnat 1319 6235 0072 05205 1328 2543 5000 20001 = gg
‘ stats coda | quanties| bordiag | autocor| |35
Kernel density ]
‘alphat sample: 20001 ‘5 —
s [] Node staissics B UpdateTool T
gf * node mean sd MC error 2.5% median  97.5% start sample updates 20000 refiesh 100
abnas 1518 05391 002119 0437 1526 2575 5000 20001 i
e update | thin 1 iteration [25000
-20 o0 20 ,8,1,2,0,1,2,1,2,2,4,4,4 ™ over relax I adapting

E =¢(2.451539807,2.500090246,1.616918312,1.567510092,2.169501218,2.1303|
2.467494545,2.59684801,3.220798344,1.245155768,1.563564297,2.634075731,

Dbar = post.mean of -2loglL; Dhat = -2LogL at post.mean of stochastic
nodes

2.855211827,1,554814925,2.488595972,3.354 756453, 2.859672292, 1, 93807174 Dbar Dhat Dic
2.370222112,4.351182934,1.926405913,1. 371078106, 1.962604296,3.07600481] | © 514054 429087 24957 530011
total 514.054 489.097 24957 539.011

2.513986308,2.288904416,0.922801443,5.320990809,2.456343384,1.315665415

Modelo 4
alpha 1 e alpha 5 = céo sororreagente/hab e dedBemilia com renda de até 2 salarios minimos

WinBUGS14
File Edit  Attributes

Tools Info

Madel Inference- Options Doodle Map: Text Window  Help

‘WinBUGS Licence

Modelo 2 covariaveis (caopop e chefe2ivs) ; o e
model { = check model Ioad data
|
# Likelihood . i
for fiin 1:N){ LolEEE A numof cheins 1

Ofi] ~ dpois(muli]}
log{mui]) <- log(E[i]) + alpha0 + alphat*caopopli] + alpha5chefe2ivs[i] + b[i]
RRI[i] <- exp{alpha + alpha1*caopop(i] + alphas*chefe2ivs(] + b[i])

inad it 2

forchein [T G

# CAR prior distribution for random effects
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=
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Node statistics
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Anexo A

indice de Vulnerabilidade & Satude (IVS) segundsetsres censitarios e distritos sanitarios de Belo
Horizonte, 2003

Venda Nova

Pampulha

Noroeste

r‘b‘ /‘ [ Distrita Sanitario
Barreiro drod verds
Indice de vulnerabllidade & sadde - 2003
(n°de Setones censitinos)
Baixo: 0,25 2 2,33 (826}
Média: 2,43 3 3,32 (535)
Elevado: 3 32 a 4, 31 (624}
B Muitc Elevada: 4,31 a 868 [175)
10 Hm
i

Fonte: Geréncia de Epidemiologia e Informacao/SNPBN
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Anexo B

Fonte de informacdo, peso especifico e indicadotédizados na construgdo do indice

Vulnerabilidade a Saude (IVS)

Fonte de informacao
Peso

Indicadores utilizados

Saneamento 2,00

Abastecimento de agua
Esgotamento sanitario

Destino de lixo

Habitacéo 1,00

Caracterizagdo do domicilio

Raz&o de moradores/domicilio

Educacéo 2,0

% de pessoas analfabetas
% chefes de familia com < 4 anos
estudo

Renda 2,00

% chefes de familia renda < 2
salarios minimos

Renda média do chefe

Sociais/Saude 3,0

Coeficiente de oObitos por doencas
cardiovasculares 30 a 50 anos
Obitos proporcionais em pessoas <
70 anos de idade

Coeficiente de 6bitos em < 5 anos
Proporcao chefe de familia de 10 a

19 anos

Fonte: Geréncia de Epidemiologia e Inform#g&MSA/PBH
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Anexo C
Fonte de dados para célculo dos componentes dmeiddi Vulnerabilidade & Sadde (IVS) 2003

Escolaridade

Percentual de pessoas analfabetas

Numerador

| V004 | Pessoas residentes — nfo alfabetizadas

Denominador

V001 Pessoas residentes — alfabetizadas
V004 Pessoas residentes — ndo alfabetizadas

Percentual de chefes de familia com menos de 4dmestudo

Numerador
V072 Pessoas responsaveis pelos domicilios pamtesipermanentes - 1 ano de
estudo
V073 Pessoas responsaveis pelos domicilios patéesipermanentes - 2 anos [de
estudo
V074 Pessoas responsaveis pelos domicilios pantesipermanentes - 3 anos [de
estudo
V075 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes - 4 anos [de
estudo
Denominador
| V001 | Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes

Renda

Percentual de chefes de familia com renda de saa#ios minimos

Numerador

V134 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - até %2 salario minimo

V135 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de %2 a 1 salannbnmo

V136 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de 1 a 2 salaniogmos

V143 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - sem rendimento

Denominador
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| V001 | Pessoas responsaveis pelos domicilios pantesipermanentes

Renda média do chefe de familia
(indicador invertido: quanto maior a renda médianor a vulnerabilidade do setor)

Numerador

V134 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - até %2 salario minimo

V135 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de %2 a 1 salannno

V136 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de 1 a 2 salaniosmos

V137 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de 2 a 3 salaniosmos

V138 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de 3 a 5 saléniogmos

V139 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de 5 a 10 salamiogmos

V140 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de 10 a 15 sal@nimimos

V141 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de 15 a 20 salénimimos

V142 Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes —
rendimento nominal mensal - mais de 20 salariosmois

Denominador

| V001 | Pessoas responsaveis pelos domicilios patesipermanentes |
Frequéncia multiplicada pelo ponto médio da classe.

Renda informada somente > 20SM. Para esta class®nsiderado o valor de 22,5 como ponto
meédio.

((V134*0.25)+ (V135*0.75)+ (V136*1.5)+ (V137*2.5)(V138*4)+ (V139*7.5)+ (V140*12.5)+ (V141*17.5)+
(V142*22.5))/V001)
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Anexo D

Ficha de investigacdo epidemioldgica para casqeegos/confirmados de leishmaniose visceral
utilizada na versdo Windows do SINAN

No presente estudo, esta ficha foi utilizada camstriimento de coleta de dados dos casos de 20006a 2

Repiiblica Federativa do Brasil SINAN Ne
Ministério da Saide SISTEMA NACIONAL DE AGRAYOS DE NOTIFICAGAD
ricHapE INnvesTicagho LEISHMANIOSE VISCERAL
[#] oo ce notifcaio > Indiviciuad Dz{:a da Motificagiio J
- HIRN [ ]
i~
E Municipio de Mofificagio uDdlgﬂ- (IBGE) J
5 JU )
= Unidade de Satde {ou outra forts notificadora) ‘Cédig-:- J
I K |
[5] Agravo Cédigo (CID10) || 6 |Data dos Primeiros SlrrtomasJ
I LEISHMANIOSE VISCERAL B350 J L]
i Mame do Pacients Jmnm SRR J
=\ Clil
2 jou) Idade -dlas EXD M - Masculing |:| . Rag;a.[:gr Escolaridade (em anos de estudo concluidos)
= - masEs | F Femining {-Eranca S-PreE FAmaea i-Kenfuma 20eia3 3Deda7 4Dedatid I:‘
el | L1 .ﬂ\ anos - ignaraio J 4-Pargs Sindinena 3 5-De 12 @ mals & Wio se aplica  S-lgnorado ),
Nimero do Cartdo SUS Nome damas
[ &4 | |1 J J
ElLogTadoum(ma_ avenida, .} Cadigo [16] himero J
|
o
= arci L
3 [17|complemento (apto., casa, ) Ponto de Refersncia |JF
£
| = e ——
5 Mmimpm de Residéncia Cadigo (IBGE)
=
= = b=l 4
"5 Baima Cédigo (IBGE) E CEP
E | 1 J I I O | J
[23](00D) Telefone Znna 4 ibane: b Pais (52 residents fora oo Brasi) Codigo
N 3 - Urbana/Rural 9- Ignorade || |
( Dados Complementares do Caso )
g ] E Data da Investigsgfo Rama de Atvidade Econdmica
£ A J ! J
¥ E o gy
= Caso Novo : 5 [29] Municipic Endémico
5;3! 1-Sm 2-Nio 9-ignorado [ J! -Sim 2-Ngo 9- ignorado O )
£ Manifestaces Clinicas (sinais & sintomas) [ ] Febre [ ] Emagrecimento [] Aumento do Bago
1
.é L 1-Sim 2-Nio 9-Ignorado |:| Fragqueza. |:| Tosse elou diaméia |:| Auments do Figado )
.E Infecgdes Intercorrentes
= L 1-Sim Z-Mio O-lgnorado |:| HIv [] Tuberculose [ ] outras
[32] Diagnéstco Parasitolagico [33] Diagnéstice Imunalégico
g I:l 1 - Positivo D IFl
= 1 - Positive 2- Negatvo 3 - N30 Realizado 9 - lanorado 2 - Negative ELISA
=5 . RN 4 3 - N0 Reaiizado [l
- lgnorado [ ] outro
— ; A A
Droga Inicial Administrada D Adménistragdo das Doses |:|
1 - Antimonial Pentavalente 4 - Outras . 2o :
= 1-5 ol 3 - Nao Se Aplica
= 2 - Anfotencina 5 - Nao Utiizada HpErVsionacs R
= 1 - Pertamiding 4. Ignorada 2 -Mao Supervisionada 9 - lgnorado
B A8 -
=
g Duragio do Tratamento com Antimoniato Pentavaisnts
B @ ¢ D | Outra Droga Utilizada, na Faiéncia do Tratamento Inicial D
] It £
1= Dias 4->40 Dias 1. Anfimonial Pentavalente 4 - Outras
2-20 Dias 5- Nio se Aplica 2 - Anfatericina 5 - Néo Utilizada
3-21a4{ Dias 8- Ignorado 3 - Pentamiding & - lgnorada
i ks,

Leishmanioge Visceral

CEMNEFI 02,13  D£M10/00
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Comelusio

Classificago Final

1 - Canfimads

2 - Descartado (especificar)

i
Local Provavel de Infecgao

UF Pais

Municipic

Bairmo

| Distrto

.
DCioenca Relacionada ao Trabalho
1-5im 2-M&o 9-lgnorado

D | Evalugfio do Caso

Data do Obits

S

J Data do Enceramento

1-Cura  2-Ohito  9-Ignorado
)

Observagtes:

Investigador

I'u1unici|::-o"_.nidade de Salde

adigo da Unid. de Salde

o

J

Maome

J Fun._".ﬁo

Assinatura

r

Leishmaniose “fisceral

CEMEPI 0213 D4/10/00
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Anexo E

Ficha de investigacdo epidemioldgica para casqeegos/confirmados de leishmaniose visceral
utilizada na versao Net do SINAN

No presente estudo, esta ficha foi utilizada camstriimento de coleta de dados dos casos de 20@0%a 2
Repiiblica Federativa do Brasil SINAN

Ministério da Sade SISTEMA DE INFORMACAD DE AGRAVOS DE NOTIFICACAD
FicHA DE INVESTIGAcAD  LEISHMANIOSE VISCERAL

ND

[ CASO SUSPEITO:

Todo individuo proveniente de area com ocoméncia de fransmissao, com febre & esplenomegalia.

Todo individuo proveniente de area sem ocoméncia de fransmissao, com febre e esplenomegalia, desde que descartado os
| diagndsticos diferenciais mais freglentes na regido.

1] Tipo de Motificagdio

2 - Individual
J
. | 2| Agravoidoenca Cédigo (CID10)[ 3| Data da Motificacio
Bl LEISHMANIOSE VISCERAL B550 | | . | | J
z |[4]uF |5 |municipio de Notificagso Cédigo (IBGE)
1g “_
E Unidade de Sadde (ou outra fonte notificadora) ‘ Cadigo [T]Data dos Primeiros Sintomas J
( e e b | |
Mome do Pacients Data de Mascimento J
3 | ) Lo | |
8 1- i
= |[10] fou) idade 5 A Sexo M- wascuirs [ Gf’?f%r::w T | RagaiCor ]
= l:‘ 3-Mes T FE;".';.I.? 4 !dade gesEcional Agnorada SM30 O NEo se 3pica 1-Eranca  2Preta 3-Amamia
= | : 4-Amo | gnarac A C-ignorado M\ _4-Pams  Sindigena - kgnarsda
= Ezcolaridade
'."; O-Anaifabato  1-1® a 4° sérle Incompleta do EF {anligo primaris ow #* grau)  2-4° sérle completa do EF (an%igo primario ou 1° grau)
&1 3-5* & 8° sére Incompleta go EF [antigo ginasko ou 1° grau}  4-Ensine fundamental completo (anfigo ginaslo ou 1 grau)  S-Ensino médio Incompleto (antigo coleglal ow 2° graw §
= E-Engino médio completo (antigo coleglal ou 2°grau | 7-Educagio superior Incomplets  5-Sducacdo superior completa  3-ignoradoe 10- Mo s= apilca
- J
z Nimero do Cartdo SUS Mome da mie
[17]4F [18]Municipio de Residéncia Cadigo (IBGE) Distrito J
I I T .
= E‘ Bairro E Logradouro {rua, avenida,...) Codigo
2 |L J L J
2 F‘ Mimero  |[Z3]Complemento (apto., casa, ...} Geo campo 1
2 e |
£ E Geo campo 2 Ponto de Referéncia | CER
= i |

L <
(DDD) Telefone El cha1 -Urbana  2- Rural D Pais (se residents fora do Brasil)
| | | | J 3 - Periutbana 9 - lgnorado

- -

Dados Complementares do Caso

] @Datﬁ da Investigagdo Dcupai;ﬁo
I I J

— Manifestagfes Clinicas (sinais e sinfomas) 1 _Sim 2-Mao 9- Ignorado

. [[] Febre [ ] Emagreciments [] Aumento do Bago [[] Aumento do Figado
£ |:| Fraqueza D Tosse elou diarréia |:| Cluadro infeccioso O Ictericia

G Edema Palidez Fendmenos hemorragi Outros

= | L L] Ul [] Fenémenos hemanragicos ]

Co - infecgéo HIV

]

1-8im 2-M8o &-Ignorado

Diagndstico Parasitolagico ] Diagnastico Imunalogica Tioo de Entrada O
1 - Positivo |:| IFl o
2 - Negativo 1-CasoMovo 2 - Recidiva
1 - Positive 2 - Megativo 3 - Ndo Realizado 3 - N30 Realizado |:| Oufro 3-Transferéncia 8- lgnoradao
. A N\ w
Data do Inicio do Tratamento Droga Inicial 1 - Antimonial Pentavalente 3 - Pentamidina 5 - Qutras |:|
| | | | [ Administrada 3 - Anfotericina b 4 - Anfotericina b lipossomal g _ w3 Utilizada
£ |[40] Dose Prescrita em maikgidia Sb™° ] e Total de Ampolas Prescritas
" Pes! 1-Maior ou igual 2 10 & menor gue 13
= Kg 2-Maior ou igual & 15 & menor que 20 Amoolas
":" X . 3-Maior ou igual a 20 JL - J

]

270972005

Cutra Droga Utilizada, na Faléncia do Tratamento Inicial
1 - Anfotericina b 2 - Anfotericina b ipossomal 3 - Qutras 4 - Mo se Aplica

Leishmanioss Visceral Sinan MET

w
b
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Classificagéo Fina ] Criterio de Confirmagéo ]

1 - Confirmado 2 - Descartado 1 - Laboratorial 2 -Clinico-Epidemiologico

e -
Local Provavel da Fonte de Infeccao ;

O caso & autdctone do municipio de residéncia? D UF | Pais

1-Sim 2-Mc 3-Indeterminado

'§ LN )
g [48]municipio Codige (IBGE) Distrita Baimo
S |\ L 11N ) )
53| Doenga Relacicnada ao Trabalho [E3|Evelugéo co Caso .
- N I = |:| 1 - Cura 2 - Abandono 3 - Obito por LWV D
\ 1-5im 2-Nao 9-Ignorado AL 4- Chito por outras causas 5 - Transferéncia )
Data do Ohbito ‘ Data do Encerramento
|1 | et
Informagdes complementares e observagoes
Deslocamento (datas e locais frequentades no periodo de seis meses anterior 8o inicio dos sinais e sintomas)
Data UF MUNICIFIO Pais Meio de Transporte
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