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RESUMO
A leishmaniose visceral (LV) é uma doenca infecciosa causada por protozoarios do género
Leishmania, predominante em areas tropicais, subtropicais e regides temperadas. Apresenta
incidéncia global estimada de 50.000 a 90.000 casos novos anualmente, sendo 0 maior nimero
de casos no Brasil, Africa e India. O objetivo deste estudo foi analisar a distribuicio espaco-
temporal da LV no Brasil no periodo de 2010 a 2019. O primeiro artigo € um estudo ecoldgico
misto sobre os indicadores operacionais da LV no Brasil, a partir dos casos novos, com
informacdes contidas no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN) no
periodo de 2010 a 2019. O segundo artigo € um estudo ecoldgico de séries temporais de todas
as internacBes por LV notificadas no Sistema de Informacdes Hospitalares do Sistema Unico
de Saude (SIH-SUS), por local de residéncia, para todos os estados brasileiros no periodo de
2010 a 2019. Para a analise de tendéncia, utilizou-se 0 modelo de Prais-Winsten e para a analise
espacial os indices Global e Local de Moran. No primeiro estudo, foram confirmados 33.195
casos novos de LV no Brasil. Observou-se tendéncia crescente (Coef = 0,020; p-valor = 0,01)
no Brasil para coinfeccdo com LV-HIV. A regido Norte teve tendéncia de reducdo para
confirmacéo laboratorial (Coef = -0,003; p-valor < 0,001). A regido Centro-Oeste obteve
tendéncia decrescente para cura clinica (coeficiente = -0,005; p-valor = 0,012) inversamente a
evolucéo ignorada (Coef = 0,028; p-valor = 0,008). Identificou-se clusters "alto-alto™ para cura
(Moran global = 0,309) e critério laboratorial (Moran global=0,302). No artigo 2 registrou-se
24.259 internacdes por LV de 2010 e 2019. O menor numero de casos ocorreu no estado do
Amapa (4 casos), enquanto o maior nimero ocorreu no Estado do Maranh&o (3.601 casos). As
maiores taxas de internagdes foram observadas no Tocantins e a menores no Parand. Houve
tendéncia crescente da internacdo hospitalar por LV nos estados da Paraiba, Pernambuco,
Alagoas, Rio Grande do Sul e Goiés, decrescente nos estados de Séo Paulo, Mato Grosso, Mato
Grosso do Sul e no Distrito Federal. Os achados deste trabalho sugerem que a assisténcia ao
paciente com LV sofre influéncia do espaco. O estudo da analise espacial dos indicadores
operacionais da LV permitiu evidenciar a heterogeneidade e o padréo de distribuicdo geografica
desses indicadores em todo pais. Os resultados apresentados reforcam que a LV continua sendo
negligenciada no pais pois apresenta elevado numero de casos e altas taxas de internagédo

hospitalar. Espera-se que os resultados deste estudo possam contribuir para a melhoria das agoes



de saude, fornecendo elementos para a elaboracdo de estratégias com vistas a reducdo dos casos
de LV e, consequentemente, internagdes, por meio do direcionamento de intervengfes em areas

de maior risco, apoiando, desse modo, as a¢Oes de gestdo em saude publica.

Palavras-chave: Leishmaniose Visceral; Epidemiologia; Analise Espacial; Estudos de Séries

Temporais; Estudos ecologicos.
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ABSTRACT
Visceral leishmaniasis (VL) is an infectious disease caused by protozoa of the genus
Leishmania, prevalent in tropical, subtropical and temperate regions. It has an estimated global
incidence of 50,000 to 90,000 new cases annually, with the highest number of cases in Brazil,
Africa and India. The objective of this study was to analyze the spatial-temporal distribution of
VL in Brazil from 2010 to 2019. The first article is a mixed ecological study on the operational
indicators of VL in Brazil, based on new cases, with information contained in the System
Information on Notifiable Diseases (SINAN) from 2010 to 2019. The second article is an
ecological study of time series of all hospitalizations due to VL reported in the Hospital
Information System of the Unified Health System (SIH-SUS), by place of residence, for all
Brazilian states in the period from 2010 to 2019. For the trend analysis, the Prais-Winsten model
was used and for the spatial analysis, the Global and Local Moran indices. In the first study,
33,195 new cases of VL were confirmed in Brazil. An increasing trend (Coef = 0.020; p-value
= 0.01) was observed in Brazil for co-infection with VL-HIV. The North region tended to
reduce laboratory confirmation (Coef = -0.003; p-value < 0.001). The Midwest region had a
decreasing trend for clinical cure (coefficient = -0.005; p-value = 0.012) inversely the ignored
evolution (Coef = 0.028; p-value = 0.008). "High-high™" clusters were identified for cure (global
Moran = 0.309) and laboratory criteria (global Moran = 0.302). Article 2 recorded 24,259
hospitalizations for VL in 2010 and 2019. The lowest number of cases occurred in the state of
Amapa (4 cases), while the highest number occurred in the state of Maranhéo (3,601 cases).
The highest hospitalization rates were observed in Tocantins and the lowest in Parana. There
was an increasing trend in hospitalization for VL in the states of Paraiba, Pernambuco, Alagoas,
Rio Grande do Sul and Goids, decreasing in the states of Sdo Paulo, Mato Grosso, Mato Grosso
do Sul and in the Federal District. The findings of this study suggest that assistance to patients
with VL is influenced by space. The study of the spatial analysis of the operational indicators
of VL made it possible to highlight the heterogeneity and the pattern of geographic distribution
of these indicators throughout the country. The results presented reinforce that VL continues to
be neglected in the country because it has a high number of cases and high rates of
hospitalization. It is hoped that the results of this study can contribute to the improvement of

health actions, providing elements for the elaboration of strategies with a view to reducing VL

Xi
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cases and, consequently, hospitalizations, by directing interventions in areas of greate

thus supporting management actions in public health.

Keywords: Visceral Leishmaniasis; Epidemiology; Spatial Analysis; Studies of Time Series;

Ecological studies.
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1 INTRODUCAO

As leishmanioses sdo consideradas primariamente como uma zoonose podendo
acometer o homem (BRASIL, 2014). Tem ampla distribuicio ocorrendo na Asia, na Europa,
no Oriente Médio, na Africa e nas Américas (BRASIL,2014).

E uma doenca infecciosa causada por protozoarios do género Leishmania
predominante em areas tropicais, subtropicais e regides temperadas. (ALVAR et al., 2012). As
varias especies do género Leishmania infectam milhares de pessoas no mundo todo, causando
um amplo conjunto de doengas coletivamente denominadas leishmanioses, as quais variam em
suas manifestacOes clinicas e sintomas (HERWALDT, 1999). As leishmanioses sdo doencas
negligenciadas, relacionadas a pobreza e a conflitos sociais (DESJEUX, 2001, 2004; YAMEY,
TORREELE, 2002; BANULS et al., 2007; LYNN, MCMASTER, 2008).

Designada como "doencas dos pobres”, (WHO, 2012) devido a prevalente
caracteristica em populacfes pobres, independentemente do status de renda de um pais,
(HOTEZ, 2016) infectam mais de um bilhdo de pessoas em mais de 140 paises, com cerca de
90% da carga global na Africa (WHO, 2021; HOTEZ, KAMATH, 2009).

Cerca de 350 milhdes de pessoas vivem em areas de distribuicdo das leishmanioses
no mundo (DESJEUX, 2004; WHO, 2006). Estima-se que, a cada ano, 700 mil pessoas
desenvolvam a forma visceral (WHO, 2006). Em 2015, a Leishmaniose Visceral (LV)
contribuiu, em com 97% do total de anos de vida ajustados por incapacidade (DALYS) para as
leishmanioses (GBD DALYs, HALE et al., 2016), classificando-a como a segunda principal
causa de mortes por doencas parasitarias (BURKI, 2009).

A LV é considerada endémica em 65 paises (DESJEUX, 2004), sendo prevalente em
Bangladesh, india, Nepal, Suddo e Brasil (WHO, 2006). Cerca de 90% dos casos de LV
ocorrem em areas rurais e suburbanas economicamente desfavorecidas, particularmente no
subcontinente da india, Leste da Africa e Américas Central e do Sul, com o Brasil contribuindo
para maior parte dos casos. (DANTAS-TORRES, BRANDAO-FILHO, 2006; BERMAN,
2006).

No Brasil, a LV é uma zoonose de grande relevancia na saude coletiva em razdo de
sua heterogeneidade epidemiologica, de ampla distribuicdo territorial e elevadas taxas de
incidéncia e de letalidade (BARATA, 2005).

Inicialmente, tinha um carater eminentemente rural (BRASIL, 2014) era restrita as
areas rurais do nordeste brasileiro. Ao longo dos anos, avangou para as areas urbanas de médio
e grande porte (ASHFORD, 2000; GONTIJO, MELO, 2004; MONTEIRO et al., 2009;
CERBINO NETO et al., 2009). Apresenta aspectos geograficos, climaticos e sociais
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diferenciados, em fungdo da sua ampla distribuicdo geogréafica, envolvendo as regides Norte,
Nordeste, Centro-Oeste e Sudeste que revelam a periurbanizacdo e a urbanizacdo da LV
(BRASIL, 2014). Atualmente, a doenga ocorre em todos estados brasileiros, destacando-se
aqueles da regido Nordeste, nos quais ocorre a maior parte dos casos notificados (BRASIL,
2022).

O pais reporta 96% dos casos ocorridos nas Américas (OPAS, 2018). Historicamente,
surtos urbanos ciclicos de LV ocorreram na cidade de Teresina entre 1980 e 1986 e entre 1992
e 1996 (ARIAS, MONTEIRO, ZICKER, 1996; COSTA, PEREIRA, ARAUJO, 1990) e em
outras capitais como S&o Luis (MENDES et al., 2002), Natal (JERONIMO et al., 1994) e Belo
Horizonte (SILVA et al, 2001). Outras cidades brasileiras também foram atingidas por surtos
periurbanos de LV (MARZOCHI, MARZOCHI, CARVALHO, 1994; CUNHA et al., 1995).

Segundo o Ministério da Saude (MS), em 31 anos de notificagdo (1991-2020), os casos
de LV somaram 95.597 casos, sendo que a maioria ocorreu nos estados da Bahia, Ceard,
Maranhdo e Piaui. Nos Gltimos dez anos, a média anual de casos no pais foi um pouco mais de
trés mil, e a coeficiente incidéncia de, aproximadamente, dois casos/100.000 habitantes
(BRASIL, 2022)

Entre os anos de 2007 e 2017, a taxa de incidéncia de LV variou de 1,7 a 2,0 casos por
100 mil habitantes, e a letalidade passou de 5,9% para 8,8%. No periodo, os maiores percentuais
de letalidade corresponderam aos anos de 2015 e 2016 (9,0%) (BRASIL, 2022). Atualmente, a
maior letalidade foi registrada em 2020 (9,5%) (BRASIL, 2022).

Considerando a magnitude da LV e as dificuldades de controle da doenga, estudos que
contribuem para seu conhecimento ao longo do tempo, tem o potencial de revelar importantes
caracteristicas da doenca, possibilitando o desenvolvimento de acdes preventivas e de controle
de forma mais efetiva (ALVAR et al.,2012).

A andlise da distribuicao geogréafica tem sido utilizada em estudos epidemiolégicos,
identificando-se padrdes espaciais de morbidade e/ou mortalidade e fatores socioecondmicos e
ambientais associados, cujas informacdes contribuem para a prevencdo e controle da doenca.
(DANTAS-TORRES; BRANDAO-FILHO, 20064a).

De forma geral, os estudos epidemiologicos sobre a LV sdo importantes porque
contribuem para sua melhor compreensdo e sugerem aos gestores de salde e ao servi¢co de
vigilancia a necessidade de priorizar e readequar as a¢Oes para a melhoria nos campos da
assisténcia, da vigilancia e do controle da doenca (LEITE; ARAUJO, 2013).

Destarte, 0 presente estudo através da analise de tendéncia e da analise espacial em

salde, utilizando dados Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN) e do
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Sistema de Informacdes Hospitalares (SIH), propGe-se a responder as seguintes perguntas:
Como se distribuem no tempo e no espaco os indicadores operacionais da LV no Brasil? Qual
é a tendéncia das internacGes por LV no Brasil? Existe autocorrelacdo espacial nos indicadores
operacionais da LV? Os indicadores operacionais da LV se distribuem heterogeneamente no
pais? Existem aglomerados de alto ou baixo risco para a doenca na populagao?

Como hipoteses tem-se que as internagdes e indicadores operacionais da LV
apresentam tendéncias distintas ao longo do tempo e que sua distribuicdo dos indicadores é
heterogénea no pais. Além disso, acredita-se que existe autocorrelagdo espacial dos indicadores
operacionais e que os aglomerados de alto risco estdo concentrados na regido Nordeste.



2
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OBJETIVOS

2.1 Geral
Analisar a distribuicao espaco-temporal da LV no Brasil no periodo de 2010 a 2019

2.2 Especificos

Artigo 1:
v’ Estimar a proporcao dos indicadores operacionais da LV;
v Avaliar a tendéncia da propor¢do dos indicadores operacionais da LV durante o
periodo estudado;
v Descrever a distribuicdo espacial e temporal da LV;
v Verificar a existéncia de autocorrelacdo espacial dos indicadores operacionais da LV;
v" Identificar aglomerados de Alto e Baixo risco dos indicadores operacionais da LV.
v Artigo 2:
v’ Estimar a taxa de internacdo hospitalar por LV no periodo estudado;
v Descrever a distribuicdo temporal da taxa de internacdes por LV;
v Avaliar a tendéncia das internagdes por LV.
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3 REFERENCIAL TEORICO
3.1 Descricdo geral das caracteristicas da leishmaniose visceral

As leishmanioses sdo distribuidas mundialmente, tém sua importancia médica e
econbmica, pois acomete seres humanos e animais. Possui caracteristicas
epidemioldgicas distintas que dependem da espécie protozoaria envolvida e da regido
geogréfica onde ocorre (MARCONDES, 2009).

Leishmanioses caracteriza-se como conjunto de doencas antropozoondticas
causadas pela infeccdo por parasitos do género Leishmania em hospedeiros vertebrados,
presente principalmente no cinturdo intertropical do planeta (OPAS, 2021).

A LV é uma infeccdo sistémica causada por protozoario classificados
taxondmicamente como da ordem Kinetoplastida, familia Trypanossomatidae, género
Leishmania, subgénero Leishmania, complexo donovani (BELO et al., 2013; BRASIL,
2020; QUINNELL, COURTENAY, 2009; SANTA ROSA; OLIVEIRA, 1997).

O principal agente da LV é a Leishmania (L.) infantum, do complexo L.
donovani, embora outras espécies também possam ser a causa. As principais espécies
causadoras de LV pertencem ao complexo Leishmania donovani, L. donovani (sin. L.
archibaldi) do Velho Mundo e L. (L.) infantum (sin. L. (L.) chagasi) do Novo Mundo, e
sdo transmitidas por diversas espécies de Phlebotominae (OPAS, 2021).

Nas Américas, a Leishmania (L.) infantum é a principal espécie causadora da
LV. S8o organismos digenéticos, pois possuem um hospedeiro invertebrado, o
flebotomineo, e um vertebrado, um mamifero. Nos hospedeiros invertebrados, o parasito
existe na forma flagelada e, nos hospedeiros vertebrados, na forma sem flagelo aparente
(BONATES, 2003; OPAS, 2021).

Os ciclos de vida dos agentes etioldgicos da leishmaniose apresentam-se sob
duas principais morfologias: amastigota e promastigota. A forma amastigota € aflagelada,
ovalada e sem mobilidade, é encontrada, principalmente no interior de células do sistema
mononuclear fagocitario e das células residentes na pele do hospedeiro vertebrado. Os
promastigotas sdo alongados e com um flagelo moével, vivem no meio extracelular,
encontram-se no tubo digestério do vetor (BRASIL, 2014; BOUAZIZI-BEN
MESSAOUD et al., 2017).

A principal forma de transmisséo € vetorial por intermédio da picada de fémeas

de insetos flebotomineos, do género Lutzomyia, que se infectam ao se alimentar do
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sangue de animais infectados, principalmente os cdes no Brasil
(QUINNELL;COURTENAY, 2009). (SANTAROSA,; OLIVEIRA, 1997; BELO et al.,
2013; BRASIL, 2020).

Os flebotomineos pertencem a familia Psychodidae, sub-familia Phlebotominae,
sdo insetos pequenos medindo até 3 milimetros de comprimento, alados, coberto de pelos,
de coloracgdo clara amarelada ou cor de palha, fazem voos curtos em saltos, e em posicédo
de repouso e, suas asas permanecem eretas e semi-abertas. (Figura 1). S&o conhecidos
popularmente por mosquito-palha, tatuquira, cangalinha, birigui, entre outros. (BRASIL,
2014, 2020).

Figura 1: Fémea de flebotomineo, adulto, engurgitada (foto ampliada)
Fonte: BRASIL, 2014.

Sdo encontrados, principalmente, em regides tropicais e subtropicais do mundo
(DOSTALOVA; VOLF, 2012) e, dois géneros sdo responsaveis pela transmissao da
doenca: Phlebotomus no Velho Mundo e Lutzomyia nas Américas (COSTA, 2011).

Em grande parte da América-Latina, a espécie Leishmania infantum chagasi €
amplamente distribuida, assim como nos paises da Argentina, Bolivia, Brasil, Colémbia,
Equador, El Salvador, Guadalupe, Guatemala, Honduras, Martinica, México, Nicaragua,
Paraguai, Suriname e Venezuela (LAINSON, 2010).

No Brasil, duas espécies de insetos estdo relacionadas com a transmisséo da
doenca - Lutzomyia longipalpis e Lutzomyia cruzi. O Lutzomyia longipalpis é
considerada a principal espécie transmissora da L. (L.) chagasi no Brasil, que é a espécie
de LV mais comum envolvida no ciclo de transmissdao. (BRASIL, 2014; LAINSON,
2010; NOLLI, 1999).
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O Lutzomya longipalpis parece adaptar-se com facilidade ao peridomicilio, mas
alguns fatores que influenciam a presenca esporadica deste organismo em areas urbanas
ainda sdo pouco conhecidos. No entanto, a transmissdo da LV em areas proximas aos
grandes centros urbanos no Brasil tem sido relatada. A distribuicdo geografica de L.
longipalpis no Brasil é ampla, e parece estar em expansdo, e encontra-se em todas as
cinco regides geograficas do pais (CAVALCANTI et al., 2012; SILVA et al., 2014).

Os flebotomineos séo insetos de metamorfose completa. O ciclo bioldgico da L.
longipalpis possui quatro estagios de desenvolvimento: ovo, larva (com quatro estadios),
pupa e adulto, dura cerca de 30 dias até a fase adulta e vivem, em média, 20 dias. (Figura
2) (LANE, 2016). Os ovos sdo pequenos e possuem uma forma eliptica com 0,3-0,5 mm
de comprimento e 0,1 a 0,15 mm de largura. As larvas possuem 4 estagios com forma de
lagarta e capsula cefalica (Figura 3), variando em complexidade morfol6gica e tamanho
(de menos de 1 mm até 4 mm) e passam a pupa relativamente imovel, mais resistentes as
variacGes de umidade do que 0s ovos e as larvas, e que depois se transforma em um adulto
(BRASIL, 2014; OPAS, 2021).

A duracdo do desenvolvimento depende da espécie e das condigdes nutricionais
e climaticas, sobretudo da temperatura e da umidade relativa. Aproximadamente, o tempo
de desenvolvimento do ovo ao inseto adulto decorre um periodo de 30 a 40 dias (BRASIL,
2014).

/, ' W
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Figura 2: Estagios de desenvolvimento de lutzomyia longipalpis

Em geral, a atividade dos flebotomineos € crepuscular e noturna, repousam
durante o dia em locais sombreados, escuros, com condi¢Ges climéticas relativamente
estaveis, protegidos do vento e de predadores naturais (BRASIL, 2014; LAINSON et
al.,1987;0PAS, 2021; REY, 2000).
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Figura 3: Estagio larvar de Lutzomyia spp. com forma de lagarta e capsula cefalica

3.1.1 Transmiss&o da leishmaniose visceral

O ciclo de transmissdo da LV envolve interacBes complexas entre parasitas,
vetores, hospedeiros vertebrados. Uma das caracteristicas do ciclo de transmissao de
Leishmania spp. € sua associagdo com varios ecotopos (BRASIL, 2016).

Durante o repasto sanguineo em hospedeiro infectado, as fémeas dos
flebotomineos ingerem sangue com macréfagos e mondcitos parasitados por formas
amastigotas da Leishmania. No intestino do inseto, hd o rompimento dos macrofagos e
liberacdo das formas amastigotas, que se reproduzem por divisao binaria e diferenciam-
se em formas promastigotas, infectantes para 0 homem. Promastigotas transformam-se
em paramastigotas as quais colonizam o eséfago e a faringe do vetor, onde permanecem
aderidas ao epitélio pelo flagelo, quando se diferenciam em formas infectantes para o
reservatorio vertebrado (promastigotas metaciclicas). O ciclo do parasito no flebotomineo
se completa em torno de 72 horas (BRASIL, 2014) (Figura 4).

Ap0s este periodo, as fémeas infectadas ao se alimentarem novamente em um
novo hospedeiro, homem ou outro mamifero, liberam junto com a saliva as formas
promastigotas metaciclicas, as quais sdo fagocitadas pelos macréfagos da epiderme do
hospedeiro (MONTALVO et al., 2012) (Figura 4).

No interior dos macrdfagos, as promastigotas diferenciam-se em amastigotas e
multiplicam-se intensamente até o rompimento das células, ocorrendo a liberacdo destas
formas que serdo fagocitadas por novos macréfagos num processo continuo, ocorrendo

entdo a disseminacdo hematogénica e linfatica para outros tecidos ricos em células do
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sistema mononuclear fagocitario como linfonodos, figado, baco e medula Ossea
(BRASIL, 2006, 2014; FRASER, 2008; RIBEIRO, 1997) (Figura 4).
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Figura 4: Ciclo bioldgico da Leishmania.
Fonte: Centers for Disease Control and Prevention - CDC, modificado, 2017.

A LV apresenta dois ciclos epidemiolégicos: o ciclo silvestre e urbano. No ciclo
silvestre os principais reservatorios do protozoario sdo as raposas (Dusicyon vetuluse
Cerdocyon thous) e marsupiais (Didelphis albiventris e D. marsupialis) (LAINSON,
2010; ROQUE; JANSEN, 2014). No urbano, os cdes domésticos (Canis familiares) sdo
considerados os principais reservatérios do protozoario e a principal fonte de infeccdo
para 0 homem (BELO et al., 2013; DAWIT, GIRMA, SIMENEW, 2013; MARCONDES;
ROSSI, 2013; PAXIAQ, 2017). A importancia do cdo como reservatério da LV advém
da sua proximidade com o ser humano (BRASIL, 2006, 2015), possivelmente em virtude
da capacidade superior de parasitismo na pele, comparado aos humanos, favorecendo a
infeccdo dos vetores, da alta taxa de reproducdo dos cdes e ao crescente numero de
animais em situacdo de abandono (GALVAO, 2016; LEAL, 2017; MATSUMOTO,
2014; PAIXAO, 2017; SCHIMMING, SILVA, 2012).
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A transmissdo da doencga ndo ocorre de pessoa a pessoa. Sabe-se que o periodo
de incubacédo do protozoério € bastante varidvel. Em humanos, pode variar de 10 dias a
dois anos, com média de 2 a 6 meses. (GUIMARAES, 2015). O vetor podera se infectar
enquanto persistir o parasitismo na pele ou no sangue circulante dos animais reservatorios
(AMORA et al. 2010; BRASIL, 2010; PINTO et al. 2010; SILVA et al. 2014).

3.1.2 Evolucéo clinica da leishmaniose visceral

Considerando-se a evolucdo clinica, a LV é caracterizada por trés periodos fases:
o0 periodo inicial, o periodo de estado e do periodo final (Figura 8). Porém, a infeccédo
pode ser assintomética com individuos infectados por parasitos, mas sem aparente
impacto sobre a sua saude. Em regides endémicas, estima-se que 20% dos individuos
infectados desenvolvem a forma classica da doenca. Fatores como idade, estado
nutricional e caracteristicas imunogenéticas do individuo acometido podem determinar a
gravidade das manifestacdes clinicas conjuntamente com o tempo de evolugéo da doenga
(BARBOSA; COSTA, 2013; BRASIL, 2010, 2015; FELIPE et al. 2011; FUMAGALLI
etal., 2015; READY, 2014; ROCK et al., 2015).

A apresentacdo clinica da doenca varia de acordo com o tempo de progressao da
doenca e reflete um desequilibrio entre a proliferacdo do parasita, a resposta imune do
individuo e o processo inflamatdrio subjacente. Além de estar estreitamente relacionado
com a presenca de Leishmania spp. em diferentes tecidos ou 6rgaos. O periodo inicial
(Figura 5), também reconhecido como fase aguda, é caracterizado por febre, palidez
cutaneo-mucosa e hepatoesplenomegalia, pode ser acompanhado por diarreia e tosse.
Entretanto, o bago geralmente néo ultrapassa a 5 cm do rebordo costal esquerdo. Alguns
casos, geralmente criancas, sdo oligossintomaticos (BRASIL, 2004, 2015; BARBOSA;
COSTA, 2013; CALDAS et al. 2001;).
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Figura 5: Fase aguda da LV
Fonte: BRASIL, 2014.

O periodo de estado (Figura 6) apresenta um quadro clinico arrastado geralmente
com mais de dois meses de evolucdo. E caracterizado por persisténcia da febre, aumento
hepatoesplenomegalia, emagrecimento progressivo e piora da palidez cutaneomucosa,
bem como o comprometimento do estado geral do individuo (CALDAS et al. 2001;
BRASIL, 2004, 2014; GUIMARAES, 2014).

.~ T
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Figura 6: Periodo de estado da LV
Fonte: BRASIL, 2014.

Progressivamente, a doenca evolui para a fase chamada periodo final (Figura7),
também conhecido como periodo da doenca, o paciente apresenta pancitopenia, ictericia,
ascite, desnutricdo protéico-energética grave, epistaxe, sangramentos cutaneos ou

digestivos. Nesta fase, 0 quadro pode estar associado com infec¢des bacterianas, sendo
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estas responsaveis pela maioria dos 6bitos (ALMEIDA, 2017; GUIMARAES, 2014;
PEDROSA, ROCHA, 2004; BRASIL, 2010; PONTE et al. 2011).

Figura 7: Periodo de final da LV
Fonte: BRASIL, 2014.

Figura 8: Quadro comparativo da evolugdo clinica da leishmaniose visceral
Fonte: BRASIL, 2014.

Evolugao clinica

Manifestacoes Clinicas  Periodo Inicial  Periodo de Estado  Periodo Final

Febre Presente Presente Presente
Emagrecimento  Ausente Moderado Acentuado
Palidez  Discreta Moderada Acentuada
Hepatomegalia  Discreta Moderada Acentuada
Esplenomegalia  Discreta Moderada Acentuada
Manifestagoes Hemorrdgicas  Ausente Incomum Freqiiente

Forma Oligossintomatica — manifestacoes clinicas semelhantes ao periodo inicial, de
curta duracao

Alguns fatores relacionam-se a piora do prognéstico, como idade menor que um
ano ou maior que 45 anos e presenca de comorbidades, como HIV (ALVARENGA et al.,
2010). A coinfeccdo apresenta caracteristicas peculiares na apresentacéo clinica, no perfil
de diagndstico laboratorial e na resposta ao tratamento especifico. O seu diagnostico
precoce é crucial para reduzir a gravidade e a mortalidade nos coinfectados. A coinfec¢éo
LV/HIV, sozinha, é um fator associado a letalidade por LV (COURA-VITAL et al. 2014).
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Estima-se que a letalidade em individuos coinfectados com HIV é trés vezes maior que
naqueles ndo coinfectados (GOMES, 2012).

3.1.3 Diagnostico, tratamento e cura

Por se tratar de uma doenca de notificagdo compulséria e de evolucdo grave, o
diagnostico deve ser feito de forma precoce e precisa (BRASIL, 2014). Elementarmente,
estd fundamentado no quadro clinico e laboratorial. O diagnéstico conforme o quadro
clinico se baseia na presenca de febre e esplenomegalia associado ou ndo a hepatomegalia
(GUIMARAES, 2014).

A confirmacdo laboratorial da doenga antes do tratamento é importante e requer
um equilibrio entre a sensibilidade e a especificidade dos exames, bem como entre o custo
e 0s riscos dos procedimentos. Duas ou mais técnicas de diagndstico devem ser utilizadas
para maximizar a precisdo do diagnostico especifico (OPAS, 2021).

Além do quadro clinico, o diagnostico da LV, geralmente, baseia-se pelos
critérios laboratoriais, principalmente o parasitologico (demonstracdo microscépica dos
parasitos de material como aspirado de medula 6ssea, baco e figado, atraves de isolamento
do parasito, apos cultivo in vitro) (SRIVASTAVA et al., 2011), os moleculares (Reacéo
em Cadeia da Polimerase — PCR) e o0s métodos soroldgicos (Reacdo de
Imunofluorescéncia Indireta — RIFI, Aglutinagdo Direta — DAT, testes
imunocromatograficos e Ensaio Imunoenzimatico — ELISA) (SILVA, 2017).

No Brasil, a rede de Laboratorios Centrais de Saude Publica - LACEN rastreia
0s anticorpos antileishmania no plasma sanguineo por meio da Reagdo de
Imunofluorescéncia Indireta (RIFI) e do teste rapido imunocromatogréafico. E confirmam
por meio do diagnostico parasitoldgico ao encontrar as formas amastigotas do parasito,
em material bioldgico obtido preferencialmente da medula 6ssea (BRASIL, 2015).

Em pacientes com imunidade comprometida, o diagndstico de LV por métodos
soroldgicos sdo insatisfatorios e 0 PCR tem sido proposto como técnica alternativa. De
igual modo, exames inespecificos como hemograma e dosagem de proteinas também sdo
importantes e orientaram o processo de cura do paciente devido a alteracdes apresentadas
pelo organismo (LUZ et al. 2009; NASREEN et al. 2012; SILVA et al. 2013). Os testes
sorolégicos sdo amplamente utilizados, mas sdo menos eficazes para pacientes
coinfectados, nestes casos s&o indicados os testes parasitologicos (BARBOSA JUNIOR
etal., 2015; SILVA, 2014).
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Recentemente, o teste rapido tem se tornado a técnica de diagndstico mais
amplamente utilizada nas zonas endémicas e superam o0s testes mais invasivos
(BOELAERT et al., 2014). Em virtude da facilidade de execucédo e acurécia tém sido
usados nos testes de campo como por exemplo o K39, um teste altamente especifico na
deteccdo de individuos na fase aguda da doenca (BOELAERT et al., 2014; MOLINARO
etal., 2012).

Embora a LV seja conhecida ha anos, seu arsenal terapéutico € limitado a poucos
farmacos (MARTINS-MELO et al., 2014) os quais associam-se com alta toxicidade,
graves efeitos colaterais, reducdo da eficacia em detrimento do aumento de cepas
resistentes e longos periodos de tratamento (FREITAS et al., 2015; NUHS et al., 2015;
ROJO et al., 2015; SINGH, SUNDAR, 2014).

Na maioria dos paises, 0s antimoniais pentavalentes (Sb+5): antimoniato de N-
metilglucamina (Glucantime®) e o estibogliconato sodico (Pentostam®) séo a primeira
opcao terapéutica. (BADARO et al. 1990; CORTEZ DE SA et al., 2015; MURRAY,
2004; NEVES et al. 2011).

No Brasil, recomenda-se a indicacdo de antimoniais como primeira linha de
tratamento e anfotericina B como segunda linha (MAILLO; VELEZ, 2013). Ao escolher
um deles, deve-se considerar a idade, a presenga de comorbidades e de gravidez, bem
como a disponibilidade do medicamento. No Brasil, a Unica formulacdo disponivel € o
antimoniato N-metil glucamina, que vem sendo distribuida pelo MS (BRASIL, 2014).
Seu mecanismo de acdo ainda ndo esta totalmente elucidado, mas sabe-se que atua nas
formas amastigotas do parasita, inibindo sua atividade glicolitica e a via oxidativa de
acidos graxos. (CASTRO et al. 1995; MURRAY, 2000; CINERMAN, 2008).

O MS recomenda a dose de 20mg de Sb*® kg/dia por via endovenosa ou
intramuscular, por no minimo 20 dias e, no méximo 40 dias. Em caso de recidiva ¢é
recomendado um segundo tratamento, em tempo mais prolongado, ndo excedendo 40
dias, antes de utilizar esquemas terapéuticos alternativos como o desoxicolato de sddio
de anfotericina B e suas formulacdes lipossomais, as pentamidinas e 0s
imunomoduladores, com a recomendacéo de uso sob regime hospitalar (BRASIL, 2006;
NEVES et al. 2011; REY, 2011).
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Recomenda-se 0 uso de varios medicamentos para o tratamento da LV como
alternativa para aumentar a eficacia dos farmacos e a tolerancia a eles, reduzir a duracao
do tratamento, limitar as recaidas e evitar o surgimento de resisténcia (OPAS, 2021).

N&o ha parametros laboratoriais que indiquem a cura da leishmaniose visceral,
os critérios de cura sdo essencialmente clinicos. Os primeiros sinais de recuperacao
tendem a ser inespecificos, como melhora do apetite, reducdo da irritabilidade,
desaparecimento da febre, melhora nos parametros hematoldgicos, reducdo da
hepatoesplenomegalia, ganho de peso ponderal, melhora do estado geral. Com o retorno
do apetite é possivel observar uma melhora progressiva no estado geral. Deve-se
acompanhar o paciente com seguimento nos 3, 6 e 12 meses apds o ciclo completo de
tratamento e apds 12 meses sem recaidas pode-se considerar o paciente curado (BRASIL,
2015; VIEIRA et al., 2014). A cura é completa com a negativacdo do parasitismo.
(BRASIL, 2015; SILVEIRA et al. 1993; SOARES-BEZERRA et al. 2004; VIEIRA et
al., 2014).

3.1.4 Medidas de controle da leishmaniose visceral

O SUS é o responsavel pelo controle da LV. O Programa de Vigilancia e
Controle da Leishmaniose Visceral (PVCLV) preconiza a realizacdo de acdes de forma
integrada atingindo os trés elos da cadeia de transmissdo: o vetor, 0 homem e o céo.
Instituido na década de 50, o PVCLV tem como objetivo realizar acdes para reduzir a
transmisséo e a morbimortalidade da LV. Desta forma, sustenta suas a¢des no diagnostico
e tratamento precoce, no controle vetorial, eliminacdo de reservatérios e na educacao em
salde (WERNECK, 2016).

As acgOes voltadas para o diagndstico e tratamento dos casos e atividades
educativas devem ser priorizadas e as medidas de controle devem estar integradas para
que possam ser efetivas (BRASIL, 2006; OLIVEIRA, ARAUJO, 2003; VON ZUBEN,
DONALISIO, 2016; ZUQUE, 2010).

A Organizagdo Mundial de Saude - OMS (2010) reconhece que o controle do
reservatorio doméstico da LV (céo) deve ser adaptado a realidade local por ser uma tarefa
complexa. No Brasil, a situacao destoa de todos o0s outros paises do mundo, pois é o Unico
pais que possui um ciclo antropozoon6tico com elevado nimero de casos humanos,
devido, principalmente, as condi¢bes ambientais e socioecondémicas favoraveis. A

Organizagao Pan-Americana de Satde (OPAS)/OMS destaca que a eutanésia dos animais
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infectados sintomaticos e assintomaticos € uma medida de controle preconizada,
justificada por questdes relacionadas a saude, ao ambiente e a conservacao.

A rede basica de salde deve estar organizada para acompanhar e encaminhar,
quando necessario, para a referéncia hospitalar os pacientes com LV. Estabelecendo
assim, um fluxo de referéncia e contra referéncia com objetivo de oferecer as condig¢oes
necessarias para diagndstico e tratamento precoce da doenca. Os casos leves ou
intermediarios de LV devem ser assistidos em nivel ambulatorial nas unidades de salde,
0s graves devem ser internados e tratados em hospitais de referéncia (BARATA et al.
2011; CABRAL, 2007; OLIVEIRA, ARAUJO, 2003).

A coordenacdo da vigilancia dirigida ao vetor é de responsabilidade do estado.
A cargo dos municipios, ficam as atividades de combate ao vetor. Este controle é
realizado com a borrifacdo domiciliar das paredes do intradomicilio e do peridomicilio,
incluindo o teto, quando a altura deste for de até 3 metros. Se o domicilio possuir abrigos
de animais feitos com paredes e que possuam teto, estes também devem ser incluidos na
borrifacdo. A selecdo das residéncias é feita apOs avaliacdo das areas de risco para a
doenga, conforme o PVCLV. Os produtos mais empregados no controle a esses vetores
sdo a cipermetrina e a deltametrina, fornecidos pelo MS aos estados e municipios
(BRASIL, 2009).

Como medida complementar para o controle da LV, orienta-se o uso de coleiras
impregnadas com inseticidas em cées, a fim de proteger contra a picada do mosquito.
Tem sido utilizado a coleira impregnada com deltametrina a 4% (piretroide), a qual possui
efeito protetor contra a picada de insetos, provocando a reducdo da taxa de alimentagéo
dos flebotomineos nos animais. Sugere-se, também, a utilizacdo de repelente e uso de
telas, tipo malha fina, em canis coletivos ou individuais (BRASIL, 2014; MARCONDES,
2009).

O saneamento ambiental também é uma importante medida dirigida ao controle
do vetor. A limpeza das areas proximas as residéncias, limpeza periddica de abrigo de
animais domésticos, mantendo-os afastados do domicilio, descarte adequado de residuos
solidos, poda periodica de arvores para reducao da umidade com consequente reducéo da
proliferacdo do vetor também sdo considerados medidas de controle paraa LV (BRASIL,
2010a).
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Para além das medidas mencionadas, a educacdo em salde é uma atividade
fundamental no controle da LV que deve ser voltada para os profissionais de saude e,
principalmente, para a populacdo (AQUINO, 2007; BORGES et al., 2008; GENARI et
al., 2012).

3.1.5 Aspectos epidemioldgicos

A LV é endémica em regides geograficas especificas e possui ampla distribuicao
mundial, exceto na Oceania (Figura 9)(TORRES-GUERREIRO et al., 2017), e se
mantém como uma das principais doencas parasitarias com potencial de surto e
mortalidade. Estima-se que 1,69 bilhGes de pessoas vivem em &reas suscetiveis a
transmissdo da LV (PIGOTT et al, 2014). No mundo, os 10 paises mais afetados sdo
Brasil, Etiopia, Eritréia, india, Quénia, Nepal, Somalia, Suddo do Sul e Suddo, e
representam mais de 90% dos novos casos (DNDi, 2022).

A OMS recentemente forneceu um mapa de distribuicao global da LV em 2020.
O Global Health Observatory dispde publicamente de dados da LV sobre os seguintes
indicadores: status de endemicidade da LV; nimero de casos de LV notificados; nimero
de casos de LV importados. Este relatorio estabeleceu que a Africa Oriental, o
subcontinente indiano e o Brasil continuam sendo focos epidemiol6gicos para LV com
uma notificacdo de mais de 1000 casos novos da doenca no ano (Figura 9). (WAMAI et
al., 2020).
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Status of endemicity of visceral leishmaniasis worldwide, 2020
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Figura 9. Distribuicdo dos novos casos de LV no mundo, 2020.
Fonte: OMS, 2020.

No entanto, apesar de fornecer dados importantes, existem varias limitagdes para
os dados de LV relatados, devido as lacunas na vigilancia e também subnotificacéo,
particularmente na Africa Subsaariana. Além disso, a estimativa de mortalidade pode ser
também incerta, uma vez que a LV ocorre principalmente em populagdes rurais e remotas,
e a maioria das mortes ocorre fora das instalacdes médicas. (ALVAR et al., 2012).

No transcorrer do tempo, observa-se mudancas na distribuicdo global da LV, de
modo que a proporcéo da carga global de LV da Africa Oriental aumentou de 40% para
50% entre 2015 e 2016. Por outro lado, a propor¢cdo da carga global de LV do
subcontinente indiano diminuiu de 39% para 30% no mesmo periodo. No entanto, o Brasil
ndo mudou e, mantém um platd de 14% da carga global de LV (OMS, 2018).

No continente Americano, é endémica em 13 paises. No periodo de 2001 a 2020,
67.922 novos casos de LV foram registrados com destaque para o Brasil que continua
sendo foco epidemioldgico para a doenca e responsavel por 97% dos casos (OPAS,2021)
(Figuralo).
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Figura 10: Paises com maior nimero de casos de LV, Regido das Américas, 2001-2020
Fonte: OMS, 2021.

Segundo informe epidemiolégico sobre leishmaniose das Américas, 68,4% eram
do sexo masculino; a faixa etaria mais afetada foi entre 20 e 50 anos (39,7%) com risco
de ocorréncia 3 a 4 vezes maior em individuos do sexo masculino. Observou-se também
um aumento de 41% dos casos em criangas menores de 5 anos no Paraguai, uma reducao
de 53% na Argentina, e na Colémbia e Venezuela a proporcao permanece acima de 65%
nessa mesma faixa etaria (OPAS, 2021). A autoctonia da doenca ja fora confirmada nas
cinco regides brasileiras, sendo a regido Nordeste responsavel pelo maior registro de
casos do pais (49,1%) (BRASIL, 2021).

Em 2019, o Sistema regional de informacdes de leishmanioses (SisLeis)
evidenciou que o maior nimero e densidade de casos continuam sendo notificados pelos
mesmos municipios no pais: Fortaleza (Estado do Ceara), Sdo Luis (Maranh&o),Belo
Horizonte (Minas Gerais), Teresina (Piaui), Paraupebas (Pard), Campo Grande (Mato
Grosso do Sul), Araguaina e Maraba (Tocantins). As maiores taxas de incidéncia também
foram apresentadas no Brasil: Sapucaia (Para), Mariapolis (Sdo Paulo), Maetinga (Bahia),
Uiramutd (Roraima), Darcinopolis e Lajeado (Tocantins) e Buritindpolis (Goias). O
mesmo sistema registrou, nas Ameéricas, no triénio 2018 a 2020 &reas classificadas como
transmissdo muito intensa e de transmissao intensa, todas localizadas no Brasil (Figura
11) (OPAS, 2021).
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Figura 11: Estratificacdo do risco de LV, Regido das Américas, 2018-2020
Fonte: SisLeish-OPAS/OMS, 2021

No Brasil, a letalidade da doenca aumentou gradativamente, passando de 3,2%
em 2000 para 6,9% em 2010, e 9,0% em 2019 (BRASIL, 2021a). Em 2020, segundo o
Boletim Epidemioldgico do Ministério da Saude, de 2021, a letalidade foi de 9,5%, a mais
elevada dos ultimos dez anos, com destaque para os extremos da idade, individuos acima
de 50 anos e com menos de um ano de idade (BRASIL, 2022a) (Figura 12).
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Figura 12: Taxa de letalidade por LV, Brasil, 2011-2020.

Fonte: SVS/MS, 2021

A OPAS apoia 0s paises endémicos e estabelece cooperacBes técnicas para

fortalecer as acdes de vigilancia e controle, a fim de controlar e eliminar as leishmanioses

por meio do Programa Regional de Leishmanioses. Os dados e informacg6es gerados por

um sistema de informacdo séo essenciais para 0 monitoramento de uma doenca, bem

como para tragar suas metas e produzir indicadores. Assim, foram realizadas e

apresentadas analises de completitude e evolucdo da qualidade da base de dados do

Sistema regional de informacGes de leishmanioses, as quais mostraram que as variaveis

"local de infeccdo", "faixa etaria ", "sexo" e “critério de confirmacdo" permaneceram

maiores ou iguais a 90%; "evolucdo” e "presenca de HIV" foram mantidas com cerca de

80% de notificacdo nesses anos (Figura 13) (OPAS, 2021).
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Figura 13: Media da completitude das variaveis selecionadas para LV, Regido das
Américas, 2016 e 2020.
Fonte: SisLeish-OPAS/OMS, 2021

Considerando a baixa efetividade das estratégias de controle disponiveis no
Brasil, o risco é de que a LV ndo tardara em se expandir para outros municipios
brasileiros, uma vez que os agentes envolvidos na transmisséo da doenca ndo identificam
as fronteiras geograficas politicamente estabelecidas entre municipios. Logo, a LV podera
avancar ainda mais ja que ha uma predicdo de avanco do vetor L. longipalpis para areas
desmatadas por empreendimentos agricolas ou que estdo passando por um processo de
desmatamento (PETERSON et al., 2017).

3.2 Analise espacial em saude

A Epidemiologia compreende e explica o processo saude-doenca nas
populacdes. Por outro lado, a Geografia da Saude busca identificar associacdes, no espaco
e nas relacdes sociais, com 0 processo de adoecimento e morte nas populagcdes. Ambas
as ciéncias partem do principio que os padrées de morbimortalidade e salde ndo sdo

forma aleatdrios nas populagdes (BRASIL, 2006a).
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A distribuicdo das doencas e seus determinantes no espago e no tempo dentro da
Epidemiologia é de grande relevancia, a medida que responde quem, onde e quando
adoeceu para um melhor entendimento do processo saude-doenca. Consequentemente,
contribui para planejamento e intervencGes ao definir as areas de maior risco para
determinado evento (MEDRONHO et al., 2009).

A anélise da distribuicdo espacial do processo de saude e doenca avalia as
geolocalizacBGes de bens e servigos, incluindo a necessidade da descentralizacdo de
tratamentos especificos para alguns agravos em salde, pois evidencia areas da populagédo
de maior risco e/ou vulnerabilidade. Este processo, auxilia os profissionais de salde,
acOes de educacdo em salde, realocacdo dos recursos humanos e fisicos e subsidia
estudos de transmissibilidade e areas de abrangéncia, permitindo acesso rapido as
informacdes necessarias para realizar a vigilancia dos casos (NARDI et al., 2013).

A avaliagdo da distribuicdo espacial de um evento ao longo do tempo é uma
ferramenta fundamental usada na gestdo em salude. De modo que, essa distribuicdo
espacial é utilizada para identificar padrGes espaciais de morbimortalidade e os fatores
associados a esses padroes (MEDRONHO et al., 2009).

Assim, para se conhecer o0 espaco ha véarias formas e 0s mapas, que representam
simplificacOes da realidade, sdo excelentes ferramentas que podem ser usadas para este
fim (BRASIL, 2006a). Pode-se considerar que 0s mapas sao a forma mais tradicional para
apresentar as informacgfes no espaco, isto €, mostram o resumo visual dos eventos de
interesse (PEREIRA, 2008).

Além da anélise espacial, a categoria de analise temporal é igualmente relevante
na utilizacdo do geoprocessamento nos estudos da saude, pois auxilia no entendimento da
evolucéo espaco temporal dos processos atuantes no meio (AQUINO JUNIOR, 2013).

O tempo é um instrumento importante que permite conhecer os eventos. Uma
série historica tem a finalidade de detectar e interpretar a evolucéo da incidéncia de um
evento (PEREIRA, 2008). Desta forma, analisar a tendéncia temporal das doencas
favorece o entendimento, a previsdo, a etiologia, a prevencdo e a avaliacdo das
intervencdes em saude. Portanto, pode-se observar um padrdo, uma tendéncia a longo
prazo que pode predizer a ocorréncia de uma epidemia (MEDRONHO et al., 2009).

Séries temporais sdo uma forma de organizar no tempo as informacdes

quantitativas que podem ter tendéncias crescentes, decrescentes ou estacionarias
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(ANTUNES, CARDOSO, 2015). O uso de geoprocessamento na area da salde é
relativamente recente e deve ser apoiado por bases tecnoldgicas e metodoldgicas.
(BRASIL, 2006a). O geoprocessamento € uma geotecnologia para as analises espaco
temporais, que se baseia na medigdo de determinada variavel com sua localizacéo, sendo
uma importante ferramenta para a identificacdo, localizacdo, acompanhamento e
monitoramento de popula¢ées (LAMPARELLI et al., 2001).

Define-se geoprocessamento como um conjunto de técnicas computacionais
necessarias para manipular informacdes espacialmente referenciadas, ou seja, permite
mapear doencas, avaliar riscos, planejar acdes de satde e avaliar as redes de atengdo. Em
resumo, € um conjunto de técnicas de coleta, tratamento, manipulacéo e apresentacao de
dados espaciais, destacando-se o sensoriamento remoto, a digitalizacdo de dados, a
automacdo de tarefas cartograficas, o Sistema de Posicionamento Global (GPS) e o
Sistema de Informacdo Geografica (SIG) (BRASIL, 2006a; HINO et al., 2006).

Para a vigilancia em salde, as principais caracteristicas do SIG sdo a capacidade
de integrar os dados ndo graficos com os cartograficos, sobreposicdo e integracdo de
camadas e a capacidade analitica ao fazer buscas, gerenciar o banco de dados e estatisticas
(BRASIL, 2006). As principais aplicacdes da estatistica espacial sdo 0 mapeamento de
doencas, estudos ecolodgicos, identificacdo de aglomerados espaciais e monitoramento de
problemas ambientais (BRASIL, 2007b). No mapeamento de doencas faz-se a descri¢do
da distribuicdo espacial, objetivando avaliar a variagcdo geografica da sua ocorréncia,
identificar areas de riscos, levantar hipoteses e direcionar alocacao de recursos (BRASIL,
2007b).

A identificacdo de aglomerados espaciais consiste na identificacdo de agregados
de eventos que ndo seja casual (BRASIL, 2007b). Essa identificacdo pode ser feita com
a analise de padrdes pontuais onde a varidvel de interesse € a localizacdo do evento para
saber se este evento ocorre aleatoriamente ou se existe um padrdo em determinada regiéo,
formando os agregados. Esse fenbmeno de agregacdo pode estar vinculado & fatores
demogréaficos, genéticos, ambientais, sociais e culturais superpostos geograficamente
com o evento de interesse (MEDRONHO et al., 2009).

Assim, considerando que as técnicas de mapeamento e analise de aglomerados
sdo potencialmente valiosas para as politicas de enfrentamento das doencas, como a LV,

a analise espacial se constitui como ferramenta de fundamental importancia para seu
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controle, pois possibilita o direcionamento de recursos humanos e financeiros para areas
de alto risco (SANTOS et al., 2014).

Ademais, a incorporacdo de novas tecnologias nos estudos das relagdes entre o
meio e 0 ser humano podem facilitar a compreenséo da distribuicdo das doengas em uma
determinada area. Nesse sentido, a incorporacdo da andlise espacial em salde permite a
identificacdo de areas heterogéneas e colabora com subsidios para a vigilancia
epidemioldgica, permitindo escolhas de estratégias e a realizacdo de intervencdes
especificas, de acordo com a necessidade da populacdo, bem como a priorizacdo de
recursos para grupos mais vulneraveis (HINO et al., 2011).
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4 METODOS

Artigo 1
4.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo ecoldgico misto a partir dos casos novos por LV no Brasil,
com informacdes contidas no SINAN no periodo de 2010 a 2019.

O periodo escolhido se refere aos 10 anos anteriores a pandemia pela covid-19
instalada no Brasil em 2020, que pode ter influenciado na notificacdo dos casos, uma vez
que a pandemia obrigou os servicos de saude a direcionar esforcos para o controle da
doenca. Além disso, com a recomendacao de quarentena, 0s municipios interromperam
as atividades de atendimento domiciliar, reducdo do nimero de coletas (BERTOLLO,
SOARES, 2022) e o proprio receio da populagéo de contrair a infeccdo pelo SARS-CoV-
2 ao procurar o servico de saude e, consequentemente dificuldades na vigilancia
epidemioldgica ativa (SALLAS et al., 2022).

4.2 Local do estudo

A Republica Federativa do Brasil, situa-se na América do Sul é o quinto no
ranking mundial area territorial, possuindo 8.514.876 km?2 de extensdo. Possui uma
populacédo de 190.732.694 habitantes e lingua portuguesa como idioma oficial. Limita-se
com oceano Atlantico a Leste; com Venezuela, Guiana e Suriname ao Norte; com
Uruguai ao Sul; pela Coldmbia a Noroeste e Bolivia e Peru a Sudoeste (IBGE, 2010).

Sua divisdo politico-administrativa compreende a Unido, o Distrito Federal, 26
Unidades Federativas (UF). Atualmente, possui cinco Regifes (Norte, Nordeste, Sul,
Sudeste e Centro-Oeste) e 5.570 municipios (IBGE, 2020).

O Brasil possui diversificacdo de clima (Equatorial, Tropical, Semiérido,
Tropical de Altitude, Tropical Atlantico e Subtropical) e vegetacdo (Floresta Amazonica,
Mata Atlantica, Caatinga, Serrado, Pantanal, Campos Sulinos, Mata de Araucaria e
Mangues) (IBGE, 2010).

O presente estudo foi desenvolvido com dados das UF e Distrito Federal e dos
municipios brasileiros. Para a analise de tendéncia utilizou-se os dados da Unido, das
UFe das regides enquanto que para a analise espacial a unidade de analise foi

desenvolvida com informacdes dos municipios.
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4.3 Populacéo do estudo
A populacdo em estudo foi constituida pelos casos novos de LV. Optou-se por
trabalhar com casos novos por ser um dado que reflete a dindmica com que 0s casos

aparecem na populacéo e a forca da morbidade através da transmissibilidade.

4.3.1 Critérios de exclusdo
Foram excluidos os casos de LV que ndo apresentavam identificacdo do local de

residéncia (o que inviabilizaria a espacializagéo).

4.4 Procedimentos de coleta de dados
Os dados da LV necesséarios para o calculo dos indicadores operacionais foram
coletados em abril de 2022 no banco de dados do SINAN, disponibilizadas online e

gratuitamente por intermédio do Departamento de Informatica do SUS (DATASUS).

4.5 Variaveis do estudo

Foram selecionadas quatro varidveis de interesse que refletem os indicadores
operacionais da LV, calculadas por meio das seguintes férmulas:
v Indicador 1: Proporcéo de casos de LV confirmados por critério laboratorial
Este indicador permite avaliar indiretamente a assisténcia ao paciente, melhorar a
especificidade do sistema de vigilancia e oferecer bases para planejamento do programa

de controle da doenca.

Ndmero total de casos novos de LV confirmados por critério laboratorial, por local
de residéncia* no ano de notificagdo x100

Ndmero total de casos novos de LV, por local de residéncia no ano de notificagéo

v Indicador 2: Proporgéo de casos de LV em coinfectados com HIV
Possibilita analisar variacfes populacionais no espaco e no tempo. Além disso, pode

subsidiar as politicas e acdes de saude direcionadas ao controle da LV.

Ndmero total de casos novos de LV em coinfectados com HIV por local provavel x100
de infecco™ no ano de notificacio

NUmero total de casos novos de LV por local provavel de infeccdo* no ano

de notificacao
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v Indicador 3: Proporcéo de casos de LV que evoluiram para cura clinica

Esta relacionado com a assisténcia adequada aos pacientes com LV. E um indicador que
avalia, indiretamente, o servico e o controle da LV, bem como a necessidade de

implementacdo das acdes de vigilancia e assisténcia.

Ndmero total de casos novos de LV que evoluiram para cura clinica por local de
residéncia* no ano de notificacao x100

Numero total de casos novos de LV por local de residéncia no ano de notificagdo

v Indicador 4: Proporc¢éo de casos de LV com evolucao ignorada ou em branco
Avalia o acompanhamento e desfecho dos casos de LV, impactando nos demais
indicadores de evolucao.

Numero total de casos de LV (novos e recidivas) com evolucdo ignorada ou em
branco por local de residéncia* no ano de notificacéo x100

N° total de casos de LV (novos e recidivas) por local de residéncia no ano de
notificacao

*Local de residéncia/provavel de infeccdo: UF, municipio, RA ou localidade

4.6 Analise estatistica

Para o estudo de analise temporal, utilizou-se como unidade ecolégica de analise
as unidades da federacdo e para o estudo de analise espacial, 0s municipios.

Apos coleta dos dados no SINAN, eles foram transferidos para uma planilha
Excel e, posteriormente, procedeu-se com a analise estatistica descritiva utilizando-se o
software STATA®, versdo 14. Calculou-se a proporc¢éo de casos de LV de cada indicador
operacional.

Na andlise da tendéncia, utilizou-se um modelo de regressdo linear generalizada
de Prais-Winsten, visto que o mesmo leva em consideracdo a autocorrelacdo serial, ou
seja, a dependéncia de uma medida seriada com seus prdprios valores em momentos
anteriores e permite avaliar as variagfes como crescentes, decrescentes ou estaveis, a
partir da analise da medida de crescimento e do nivel de significancia (ANTUNES;
CARDOSO, 2015).
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Considerou-se a existéncia de tendéncia quando o valor de p foi < 0,05. A
tendéncia foi considerada crescente quando o coeficiente de regressdo foi positivo,
descendente quando o coeficiente foi negativo e estavel quando o coeficiente de regressédo
n&o foi estatisticamente significante (p > 0,05) (ANTUNES; CARDOSO, 2015).

Para o estudo espacial da LV, realizou-se analise exploratdria da proporcao para
cada indicador operacional nos municipios brasileiros com a confec¢do de mapas de
distribuicéo espacial.

Neste estudo adotou-se a matriz de vizinhanga por contiguidade do tipo QUENN
de primeira ordem, pois foi a que apresentou maior valor do indice de Moran |. Para
verificar a existéncia de autocorrelacdo espacial dos indicadores operacionais, foi
calculado o indice de Moran Global (1), que varia de -1 a +1, sendo que os valores
positivos denotam correlagdo direta, os negativos indicam correlagdo inversa e o zero
indica auséncia de autocorrelagao.

A estatistica espacial permite realizar o calculo do Indice Local de Associacio
Espacial (LISA) ou Moran Local (I1). Calculou-se o indice Local de Moran (Il) para
delimitacdo dos clusters dos indicadores da LV. Para tal, considerou-se como ponto de
corte a média da proporcédo de cada indicador operacional no periodo.

O Moran Il classificou os municipios em funcdo do nivel de significancia dos
valores de seus indices locais em: Alto/alto, Baixo/baixo, Alto/baixo e baixo/alto. O
cluster de Alto Risco foi formado pelos municipios que apresentaram alta proporgéo LV
com cada um dos seus indicadores e eram cercados por municipios que também
apresentaram altas proporg¢des, acima da meédia (padrdo de autocorrelacdo denominado
de Alto-Alto). Inversamente, foram considerados como pertencentes ao cluster de Baixo
Risco aqueles municipios que apresentaram proporc¢édo de LV abaixo da média para cada
um dos indicadores operacionais e eram cercados por municipios que também
apresentaram baixas propor¢oes (padréo de autocorrelagdo denominado de Baixo-Baixo).
Os municipios com padrdo de autocorrelacdo Baixo-Alto e Alto-Baixo ndo foram
considerados clusters e sim, zonas de transicao.

O calculo dos indices de autocorrelacdo espacial global e local, bem como a
regressdo com incorporacdo de modelos espaciais globais foram realizados no GeoDa,
versdo 1.14 e a construcdo dos mapas no o software ArcGis PRO através de licenca para

estudante https://www.esri.com/pt-br/arcgis/products/arcgis-for-student-use. A projecao


https://www.esri.com/pt-br/arcgis/products/arcgis-for-student-use
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cartografica correspondeu ao Sistema de Coordenadas Geograficas Datum SIRGAS 2000
e malha municipal foi obtida no site do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica,

atualizacdo de 2020.

Artigo 2
4.1 Tipo de estudo

Realizou-se um estudo ecologico de séries temporais, analisando todas as
internacdes de LV, por local de residéncia, para todos os estados brasileiros no periodo
de 2010 a 2019.

O periodo escolhido é referente aos 10 anos anteriores a pandemia pela covid-
19 instalada no Brasil em 2020, que pode ter influenciado na notificacdo dos casos, uma
vez que a pandemia obrigou os servicgos de salde a direcionar esforgos para o controle da
doenca. Além disso, com a recomendacao de quarentena, 0S municipios interromperam
as atividades de atendimento domiciliar, reducdo do numero de coletas (BERTOLLO,
SOARES, 2022) e o proprio receio da populagéo de contrair a infeccdo pelo SARS-CoV-
2 ao procurar o servigo de saude e, consequentemente dificuldades na vigilancia
epidemioldgica ativa (SALLAS et al., 2022).

4.2 Local do estudo

A Republica Federativa do Brasil, situa-se na América do Sul é o quinto no
ranking mundial area territorial, possuindo 8.514.876 km?2 de extensdo. Possui uma
populacdo de 190.732.694 habitantes e lingua portuguesa como idioma oficial. Limita-se
com oceano Atlantico a Leste; com Venezuela, Guiana e Suriname ao Norte; com
Uruguai ao Sul; pela Coldmbia a Noroeste e Bolivia e Peru a Sudoeste (IBGE, 2010).

Sua divisdo politico-administrativa compreende a Unido, o Distrito Federal, 26
Unidades Federativas. Atualmente, possui cinco Regifes (Norte, Nordeste, Sul, Sudeste
e Centro-Oeste) e 5.570 municipios (IBGE, 2020).

O Brasil possui diversificacdo de clima (Equatorial, Tropical, Semiarido,
Tropical de Altitude, Tropical Atlantico e Subtropical) e vegetacdo (Floresta Amazonica,
Mata Atlantica, Caatinga, Serrado, Pantanal, Campos Sulinos, Mata de Araucaria e
Mangues) (IBGE, 2010).

O presente estudo foi desenvolvido com dados das UF e Distrito Federal.
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4.3 Populacéo do estudo

A populacdo em estudo foi constituida por todas as internacdes por LV
notificadas no Sistema de Informac@es Hospitalares do Sistema Unico de Satde (SIH-
SUS).

4.3.1 Critério de inclusdo
Foram incluidas todas as interna¢Ges com Autorizacdo de Internacdo Hospitalar

(AlIH) aprovadas.

4.4 Procedimentos de coleta de dados e variaveis do estudo

Para o célculo da taxa de internacdo hospitalar por LV, utilizou-se como
numerador, o nimero de internagdes por LV coletados no banco de dados do SIH-SUS,
disponibilizados online e gratuitamente por intermédio do Departamento de Informatica
do SUS (DATASUS) e como denominador, a populacdo de cada estado com base no
Censo Demogréafico de 2010. Assim, a vardvel Taxa de Internagdo Hospitalar foi
calculada da seguinte forma:

Ndmero total de internacdes por LV por local de residéncia, com AlH
aprovadas pelo SIH-SUS x100.000
Populacao total do estado com base no Censo demografico de 2010.

Foi calculada a taxa de internacdo por LV para cada UF, procedendo-se com a
anélise estatistica descritiva utilizando-se o software STATA®, versdo 14.

Na andlise da tendéncia, utilizou-se um modelo de regressdo linear generalizada
de Prais-Winsten, visto que o mesmo leva em consideracdo a autocorrelacdo serial, ou
seja, a dependéncia de uma medida seriada com seus proprios valores em momentos
anteriores e permite avaliar as variagdes como crescentes, decrescentes ou estaveis, a
partir da analise da medida de crescimento e do nivel de significancia (ANTUNES;
CARDOSO, 2015).

Considerou-se a existéncia de tendéncia quando o valor de p foi < 0,05. A
tendéncia foi considerada crescente quando o coeficiente de regressdo foi positivo,
descendente quando o coeficiente foi negativo e estavel quando o coeficiente de regressao
nao foi estatisticamente significante (p > 0,05) (ANTUNES; CARDOSO, 2015).
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4.6 Aspectos éticos

Ambos os estudos (Artigo 1 e Artigo 2), por utilizarem dados secundarios de
dominio publico, disponibilizados pelo Ministério da Sadde, por meio do site
ABNET/DataSUS, ha dispensa de apreciacdo dos mesmos pelo sistema CEP/CONEP,
atendendo aos aspectos éticos das Resolucdes 466 de 2012 e 510 de 2016 do Conselho
Nacional de Saude (CNS).
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RESUMO

Obijetivo: Analisar a tendéncia temporal e a espacializagdo dos indicadores operacionais
da leishmaniose visceral (LV) no Brasil, 2010 a 2019. Métodos: Estudo ecoldgico misto,
com dados do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagdo. Empregou-se a
regressdo de Prais-Winsten para analisar a tendéncia temporal. O indice de Moran global
foi calculado para verificar a existéncia de autocorrelacdo espacial dos indicadores:
critério laboratorial, coinfeccao leishmaniose e HIV, cura clinica e evolugdo ignorada ou
em branco, utilizou-se o software ArcGis Pro para confec¢do dos mapas. Resultados:
Foram confirmados 33.195 casos novos de LV no Brasil. Observou-se tendéncia
crescente (Coef = 0,020; p-valor = 0,01) no Brasil para coinfec¢do com LV-HIV. A regido
Norte teve tendéncia de reducdo para confirmacao laboratorial (Coef = -0,003; p-valor <
0,001). Aregido Centro-Oeste obteve tendéncia decrescente para cura clinica (coeficiente
=-0,005; p-valor = 0,012) inversamente a evolucgéo ignorada (coeficiente = 0,028; p-valor
= 0,008). Identificou-se clusters "alto-alto" para cura (Moran global = 0,309) e critério
laboratorial (Moran global=0,302). Concluséo: O indicador LV-HIV foi o Gnico com
tendéncia crescente. Houve correlacdo positiva somente para os indicadores
“confirmacao laboratorial” e “cura clinica”.

Palavras-chave: Leishmaniose Visceral; Epidemiologia; Andlise Espacial; Estudo de

Séries Temporais; Estudos ecoldgicos.

ABSTRACT

Objective: To analyze the temporal trend and spatial distribution of operational indicators
of visceral leishmaniasis (VL) in Brazil, from 2010 to 2019. Methods: Mixed ecological
study, with data from the Notifiable Diseases Information System. Prais-Winsten
regression was used to analyze the temporal trend. The global Moran index was calculated
to verify the existence of spatial autocorrelation of the indicators: laboratory criterion,
leishmaniasis and HIV co-infection, clinical cure and ignored or blank evolution, ArcGis
Pro software was used to make the maps. Results: 33,195 new cases of VL were

confirmed in Brazil. An increasing trend (Coef = 0.020; p-value = 0.01) was observed in
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Brazil for co-infection with VL-HIV. The North region tended to reduce laboratory
confirmation (Coef = -0.003; p-value < 0.001). The Midwest region had a decreasing
trend for clinical cure (coefficient = -0.005; p-value = 0.012) inversely the ignored
evolution (coefficient = 0.028; p-value = 0.008). "High-high" clusters were identified for
cure (global Moran = 0.309) and laboratory criteria (global Moran = 0.302). Conclusion:
The LV-HIV indicator was the only one with an increasing trend. There was a positive
correlation only for the indicators “laboratory confirmation” and “clinical cure”.
Keywords: Visceral Leishmaniasis; Epidemiology; Spatial Analysis; Study of Time
Series; Ecological Studies.

INTRODUCAO

A leishmaniose é uma doenca de distribuicdo mundial, causada por protozoarios
do género Leishmania da familia Trypanosomatidae, subdividindo-se em visceral (LV),
gue acomete 6rgaos internos e tegumentar americana (LTA) com envolvimento de pele e
mucosas. Sua transmissao ocorre ao homem por insetos vetores, flebotomineos. A LV
conhecida popularmente como calazar relaciona-se aos animais domésticos e a LTA aos
animais silvestres?.

A LV apresenta incidéncia global estimada de 50.000 a 90.000 casos novos
anualmente, observando-se maior numero de casos no Brasil, Africa e india®. Nas
Américas, o Brasil concentra o maior nimero de casos de LV,* havendo notificagées da
doenca em todas as Unidades da Federacdo (UF), com predominio nas regifes Norte
e/Nordeste (73,01%), seguida da regido Sudeste (18,67%)".

O uso de técnicas de analise espacial em salde puablica, por meio do
geoprocessamento, permite mapear e descrever a distribuicdo geogréafica de determinada
doenca, auxiliando a tomada de decisdes em politicas plblicas de satde®. Além disso,
avaliar a distribuicdo espacial de eventos em diferentes periodos € uma importante
ferramenta usada na gestdo em saude, que pode auxiliar na identificacdo de areas de risco
e de grupos vulneraveis visando prioriza-los nas acdes de vigilancia e de controle da
LV,

A literatura”® sobre LV, em grande parte, analisam indicadores epidemioldgicos
da doenca e poucos estudos recentes'®!! tém avaliado os indicadores operacionais da LV.

Além do mais, limitam-se a analises descritivas, tendéncia temporal ou distribuicdo
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espacial local/regional’®?, Os indicadores operacionais sdo utilizados para medir as
acdes dos profissionais de salde na assisténcia e na qualidade dos servicos, permitindo
avaliar em que medida uma intervencdo contribui para o sucesso de um determinado
programa®,

Estudo recente realizado no estado do Piaui analisou a tendéncia temporal e
distribuicdo espacial dos indicadores epidemioldgicos e operacionais da LV, no periodo
de 2007 a 2019, apontou tendéncia crescente para indicador operacional de cura clinical?.
Outro estudo recente realizado na cidade de S&o Luis, no Maranhdo, fez uma anélise de
indicadores epidemioldgicos e operacionais anos de 2019 e 2020. Entretanto, a andlise
dos indicadores operacionais foi meramente descritiva e ndo contemplou a totalidade
destes indicadores*,

Dessa forma, compreende-se a originalidade desta pesquisa que teve como
objetivo analisar a tendéncia temporal e a espacializagdo dos indicadores operacionais da
LV no Brasil no periodo de 2010 a 2019, considerando a importancia desses indicadores

na proposicao de politicas de salude e sua implementacao baseada em evidéncias.

MATERIAIS E METODOS

Realizou-se um estudo ecoldgico misto dos indicadores operacionais dos casos
novos confirmados de LV no periodo de 2010 a 2019, tendo como unidade de analise 0s
5.570 municipios brasileiros. Esse tipo de desenho contempla uma associacdo entre
tempo e espaco, ou seja, considera as diversas alteracdes observadas em maltiplos grupos
ao longo do tempo e em diferentes locais.

O periodo escolhido se refere aos 10 anos anteriores a pandemia pela covid-19
instalada no Brasil em 2020, que pode ter influenciado na notificagdo dos casos, uma vez
que a pandemia obrigou os servicos de saude a direcionar esforcos para o controle da
doenca. Além disso, com a recomendacdo de quarentena, 0S municipios interromperam
as atividades de atendimento domiciliar, reducdo do ndmero de coletas™ e o proprio
receio da populagéo de contrair a infeccdo pelo SARS-CoV-2 ao procurar 0 servigo de
satde e, consequentemente dificuldades na vigilancia epidemioldgica ativa’®.

O instrumento de coleta de dados utilizado foi a Ficha de investigacdo do
Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (Sinan), o qual é alimentado,
essencialmente, pela investigacdo e notificagcéo de casos de doengas e agravos contidas

na lista nacional de doencas de notificagdo compulséria. O banco de dados é
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disponibilizado pelo Ministério da Saude por meio do sitio eletrdnico do Departamento
de Informatica do Sistema Unico de Salide (DATASUS), acessado por meio da
ferramenta Tabnet. Os dados foram coletados no referido sitio eletronico e extraidos no
formato de planilha eletronica, em 10 de agosto de 2022.

Os indicadores operacionais selecionados, listados no quadro 1, foram
calculados conforme definicbes do Caderno de Indicadores, confeccionado pelo Grupo
Técnico de Leishmaniose do Ministério da Saude'’. Foram escolhidos indicadores
operacionais, pois estes permitem analisar e monitorar as atividades para controle da
doenca e avaliar a qualidade do acompanhamento realizado pelos servigos8, Calculou-se
a média simples das proporcbes de cada indicador operacional por estado na série
temporal.

Quadro 1 - Indicadores Operacionais da leishmaniose visceral

Indicador Utilidade Formula

Proporc¢édo de casos de LV
confirmados por critério
laboratorial

Avalia de forma indireta a
assisténcia ao paciente. Um
maior  percentual esta
relacionado com uma boa
capacidade operacional do
servico de laboratorio.

Divide-se o numero total de
casos novos de LV
confirmados por critério
laboratorial pelo total de
casos novos,
multiplicando-se 0
resultado por 100.

Proporgéo de casos de LV
em coinfectados com HIV

Permite analisar variagdes
populacionais, geograficas
e temporais e subsidiar
processos de planejamento,
gestio e avaliagdo de
politicas e acbes de saude
direcionadas ao controle da
LV.

Divisdo entre nimero total
de casos novos de LV em
coinfectados com HIV pelo
numero total de casos
novos de LV vezes 100.

Proporgéo de casos de LV
que evoluiram para cura
clinica

Relaciona-se  com 0
diagnostico precoce e o
tratamento e
acompanhamento

adequado dos pacientes
com LV. E um indicador
que permite avaliar de
forma indireta o servico,
bem como a sua
organizacao e a

Calcula-se pela diviséo
entre nimero total de casos
novos de LV que evoluiram
para cura clinica e numero
total de casos novos de LV
vezes 100.
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necessidade de
implementacdo das acdes
de vigilancia e assisténcia e
contribui para avaliar o
controle da LV.

Proporgédo de casos de LV | Permite analisar 0 | Obtida pela divisdo do
com evolucéo ignorada ou | acompanhamento e | nimero total de casos de
em branco encerramento dos casos de | LV (novos e recidivas) com
LV e impacta nos |evolugdo ignorada ou em
resultados dos demais | branco pelo N° total de
indicadores de evolugao. casos de LV (novos e
recidivas) vezes 100.

Fonte: Caderno de Indicadores de Leishmaniose tegumentar e Leishmaniose Visceral, BRASIL, 2018.

Para avaliacdo da tendéncia dos indicadores operacionais de LV, foi considerado
0 modelo de regressao de Prais-Winsten, o qual assume que os erros séo correlacionados
serialmente e seguem um processo autorregressivo de primeira ordem.’®  Para ajuste
do modelo, os indicadores na escala logaritmica foram considerados como variaveis
dependentes, e 0 ano da série, como varidvel independente. Esse método possibilita
avaliar se as tendéncias do que se estuda serdo crescentes, decrescentes ou
estacionarias/estaveis, além de quantificar as taxas de variacdes anuais. Como € um
modelo de regressdo na presenca de autocorrelacdo dos erros, sem necessidade de
readequar os modelos analisados, as estimativas de tendéncia tendem a ser mais
significativas®®.

Dessa forma, foi possivel analisar a tendéncia, bem como mensurar a
porcentagem de modificacdo de cada série temporal. A tendéncia foi considerada estavel
quando o coeficiente de regressdo ndo diferiu de zero (p-valor > 0,05). Os dados foram
processados no programa Tabwin e analisados no programa STATA, versdo 14.0.

Para distribuicdo espacial, os municipios foram utilizados como unidade de
analise. Inicialmente, calculou-se a proporcdo dos indicadores conforme o0 Quadro 1 para
cada municipio. Realizou-se analise exploratoria da proporcdo para cada indicador
operacional nos municipios brasileiros com a confeccdo de mapas de distribuicdo
espacial.

Para verificar a existéncia de autocorrelagdo espacial dos indicadores, foi
calculado o indice de Moran Global (1), que varia de -1 a +1, sendo que os valores

positivos denotam correlagdo direta, 0os negativos indicam correlagdo inversa e 0 zero
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indica auséncia de autocorrelacio?. Posteriormente, calculou-se o indice Local de Moran
(I1) para delimitacdo dos clusters dos indicadores da LV. Para tal, considerou-se como
ponto de corte a média da proporcao de cada indicador operacional no periodo. Adotou-
se a matriz de vizinhanca por contiguidade do tipo QUENN de primeira ordem, pois foi
a que apresentou maior valor do indice de Moran 1%.

O Moran Il classificou os municipios em funcdo do nivel de significancia dos
valores de seus indices locais em: Alto/alto, Baixo/baixo, Alto/baixo e baixo/alto®. O
cluster alto-alto foi formado pelos municipios de propor¢do elevada de LV e eram
cercados por municipios que também apresentavam altas proporcdes, acima da média.
Foram considerados como pertencentes ao cluster de baixo-baixo aqueles municipios que
apresentaram proporcdo de LV abaixo da média para cada um dos indicadores
operacionais e eram cercados por municipios que também apresentavam baixas
proporcdes. Os municipios com padrdo de autocorrelagdo baixo - alto e alto - baixo ndo
foram considerados clusters e sim, zonas de transi¢ao?°.

O calculo dos indices de autocorrelacdo espacial global e local, bem como a
regressdo com incorporacdo de modelos espaciais globais foram realizados no GeoDa,
versdo 64 1.14 e a construcdo dos mapas no software ArcGis PRO, versdo 2.9. A projecéo
cartografica correspondeu ao Sistema de Coordenadas Geograficas Datum SIRGAS 2000
e a malha municipal foi obtida no site do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica,
atualizacdo de 2020.

As informagdes obtidas para a analise séo de dominio publico e extraidas do sitio
eletronico do DATASUS, sem a possibilidade de identificacdo dos individuos, ndo
necessitando de aprovacdo prévia de comité de ética e realizado em conformidade com

as Resolucdes n° 466, de 12 de dezembro de 2012 do Conselho Nacional de Saude.

RESULTADOS

No periodo analisado foram confirmados 33.195 casos novos de LV no Brasil.
Por ano, a média da propor¢do para 0s casos novos de LV confirmados por critério
laboratorial foi de 87,4%. A média da proporcao das regides Norte (91,4% + 2,6), Centro-
Oeste (89,5% + 2,4) e Sudeste (92,8% + 1,8%) ficaram acima da média nacional (87,4%
+ 1,2). Na andlise por UF, o Distrito Federal (95,7% + 4,5%) teve a maior média da
proporgdo para casos de LV confirmados laboratorialmente. Considerando o indicador

coinfec¢do LV-HIV, a média nacional da proporc¢éo foi de 7,7%. A média da proporgédo
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da regido Norte (3,7% = 1,5) foi abaixo da média do Brasil e o estado do Rio Grande do
Norte se destaca com a maior média entre as UF (19,1% =+ 8,8). Em relacdo a cura clinica,
a média nacional (70,7% = 2,8) foi inferior as propor¢6es encontradas nas regides Norte
(75,5% =+ 4,3), Centro-Oeste (77,4% = 4,0), Sudeste (79,5% + 3,4) e Sul (72,1% + 21,2).
A evolugéo para a cura, em sua maior proporc¢ao, foi observada em Santa Catarina (91,6%
+ 20,4) A média da proporcdo no Brasil para LV com evolucdo ignorada ou em branco
foi de 13,1%. Nas regides Nordeste (17,1% + 3,0) e Sul (15,4% + 14,1) a propor¢éo foi
menor que a do pais (13,1% * 2,5). A maior proporcédo foi observada em UF Rond6nia
(60,0% + 54,7) (Tabela 1).
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Tabela 1- Proporcéao dos casos novos de LV confirmados por critério laboratorial, em coinfecgdo com HIV, com evolucéo para cura clinica e com evolugéo ignorada ou
em branco no Brasil, regifes e unidades federativas, 2010-2019

CONFIRMACAO EVOLUCAO IGNORADA OU

Variveis LABORATORIAL COINFECCAO LV-HIV CURA CLINICA EM BRANCO
Média (DP?) Min - Méx Média (DP?) Min - Méx Média (DP?) Min - Max Meédia (DP?) Min - Méax
Brasil 87,4(1,2) 85,5-89,2 7,7(4,7) 55-11,0 70,7(2,8) 66,6 - 76,5 13,1(2,5) 8,2-16,6
Norte 91,4(2,6) 86,3 -95,0 3,7(1,5) 1,6-6,9 75,5(4,3) 68,0 - 82,6 11,0(3,7) 3,6-18,6
Rond6nia 95,0(11,1) 75,0 - 100,0 - - 25,0(35,3) 0,0-75,0 60,0(54,7) 0,0 -100,0
Acre - - - - - - - -
Amazonas 80,0(44,7) 0,0 -100,0 - - 50,0(50,0) 0,0 -100,0 10,0(22,3) 0,0-50,0
Roraima 87,6(13,1) 55,8 - 100,0 0,5(1,5) 0,0-5,0 71,2(12,5) 50,0 - 90,0 10,6(8,3) 0,0 - 26,6
Para 92,7(2,3) 88,8 - 96,4 2,3(1,3) 0,8-4,4 66,5(7,5) 54,3-73,1 17,5(5,7) 8,1-27,2
Amapa 33,3(57,7) 0,0 -100,0 - - - - 33,3(57,7) 0,0 -100,0
Tocantins 89,1(5,5) 81,4 -97,7 6,2(4,0) 2,2-14,9 85,8(5,0) 76,0 -94,0 3,0(1,9) 0,2-5,8
Nordeste 83,9(1,7) 81,3-86,4 8,1(2,0) 59-11,7 65,2(3,8) 61,6 -72,3 17,1(3,0) 12,1-20,8
Maranhao 80,3(2,9) 76,2 - 84,6 8,5(2,0) 57-12,3 59,1(10,2) 43,3-735 17,6(7,2) 8,5-28,6
Piaui 88,3(3,4) 81,5-93,5 12,0(4,4) 7,1-21,3 49,3(13,3) 33,1-71,0 37,9(11,6) 17,9-50,9
Ceara 89,7(3,2) 84,0-94,2 8,6(3,4) 4,1-15,0 72,3(4,8) 64,7 - 78,1 11,6(2,9) 8,1-175
Rio Grande do Norte 94,7(3,1) 89,5-98,9 19,1(8,8) 9,2-32,1 74,5(8,9) 62,0 - 86,8 8,4(7,0) 0,8-23,9
Paraiba 87,4(4,8) 80,0 - 96,4 11,7(10,9) 2,2-34,2 58,0(11,3) 32,1-69,6 19,9(7,9) 8,5-36,1
Pernambuco 76,8(7,4) 63,9 - 86,6 7,7(4,3) 0,6-14,7 72,7(5,8) 65,2 -81,9 11,7(6,3) 1,5-20,3
Alagoas 79,3(13,4) 61,7 -93,9 5,5(5,7) 0,0-16,6 48,9(20,7) 25,0 -84,8 37,4(21,1) 2,8-58,8
Sergipe 93,2(3,0) 88,1 -96,7 6,6(4,7) 0,0-14,0 81,5(6,8) 67,7-92,1 3,2(6,3) 0,0-20,9
Bahia 76,3(4,5) 68,1 -84,0 2,2(0,7) 1,0-35 67,1(7,9) 54,3-79,2 17,6(7,6) 8,7-30,8
Centro-oeste 89,5(2,4) 85,6 - 92,8 14,5(6,4) 58-277 77,4(4,0) 69,8 - 82,4 6,8(2,6) 3,7-12,6
Mato Grosso do Sul 88,3(4,2) 83,6 -94,5 16,8(7,7) 6,2-31,2 80,0(4,2) 73,2 -86,0 3,3(2,3) 07-71
Mato Grosso 87,1(9,1) 66,6 - 94,7 9,6(6,4) 19-22,2 66,3(16,2) 33,3-88,6 19,3(15,0) 0,0-58,3
Goias 90,2(5,3) 79,4-96,0 9,2(5,2) 2,6-18,0 70,7(12,2) 39,2 -82,7 14,6(7,5) 3,7-28,1
Distrito Federal 95,7(4,5) 90,0 - 100,0 18,0(12,1) 0,0-38,4 75,1(14,3) 40,0 - 88,2 9,2(9,5) 0,0-26,9
Sudeste 92,8(1,8 89,0-95,0 8,1(1,5) 6,4 -10,1 79,5(3,46) 73,6 - 84,2 5,9(2,6) 24-99
Minas Gerais 94,1(2,4) 89,0- 97,5 7,6(1,9) 4,8-10,9 80,4(3,9) 73,7-85,2 4,5(3,2) 1,0-10,1
Espirito  Santo 93,3(11,0) 66,6 - 100,0 7,8(10,0) 0,0-28,5 64,3(31,7) 0,0 -100,0 20,1(17,6) 0,0-50,0
Rio de Janeiro 89,8(9,6) 75,0 - 100,0 4,5(7,5) 0,0 -20,0 50,4(26,4) 0,0 - 80,0 29,1(28,4) 0,0 - 100,0
Sé&o Paulo 90,3(3,9) 82,4 -96,2 9,6(2,8) 6,2-15,2 78,5(4,6) 72,2-85,5 8,5(2,3) 53-12,6

Sul 84,3(12,7) 62,5 -100,0 10,8(14,6) 0,0-42,8 72,121,2) 37,5-100,0 15,4(14,1) 0,0-50,0
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Parana 81,8(14,9) 58,3 - 100,0 7,8(14,0) 0,0 - 40,0 49,5(25,3) 0,0 - 80,0 23,8(23,3) 0,0 - 75,0
Santa Catarina 91,6(20,4) 50,0 - 100,0 8,3(20,4) 0,0 - 50,0 91,6(20,4) 50,0 - 100,0 8,3(20,4) 0,0 - 50,0
Rio Grande do Sul 91,6(17,6) 50,0 - 100,0 12,9(21,6) 0,0 - 50,0 86,9(20,6) 50,0 - 100,0 4,1(8,8) 0,0 - 25,0

Fonte: Dados da pesquisa; * Desvio Padrdo; Nota: O Acre ndo confirmou nenhum caso novo de LV no periodo estudado.
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No Brasil observou-se tendéncia estavel para critério laboratorial e tendéncia de
reducdo na regido Norte (coeficiente = -0,003; p-valor < 0,001). Em relacdo as UF,
verificou-se um incremento no percentual de casos confirmados por critério laboratorial
nos estados do Maranhédo (coeficiente = 0,002; p-valor = 0,006), Piaui (coeficiente =
0,002; p-valor = 0,048), Alagoas (coeficiente = 0,022; p-valor < 0,001), Goias
(coeficiente = 0,007; p-valor < 0,001) e Sao Paulo (coeficiente = 0,004; p-valor = 0,012)
e tendéncia de reducdo em Roraima (coeficiente = -0,013; p-valor = 0,024), Tocantins
(coeficiente = -0,008; p-valor < 0,001) e Rio de Janeiro (coeficiente = -0,011; p-valor =
0,005). Em relacdo a coinfeccdo com HIV, a tendéncia temporal desse indicador foi
crescente no pais (coeficiente = 0,020; p-valor = 0,010) e nas regies Norte (coeficiente
= 0,053; p-valor < 0,001) e Centro-Oeste (coeficiente = 0,048; p-valor < 0,001) (Tabela
2). Em relacéo as UF, houve tendéncia crescente no Para (coeficiente = 0,048; p-valor =
0,027), Tocantins (coeficiente = 0,078; p-valor < 0,001), Maranh&o (coeficiente = 0,019;
p-valor = 0,011), Mato Grosso do Sul (coeficiente = 0,055; p-valor < 0,001) e Distrito
coeficiente Federal (coeficiente = 0,043; p-valor = 0,014) e decrescente na Paraiba
(coeficiente = -0,086; p-valor = 0,026). Considerando o critério cura clinica, houve
tendéncia decrescente na regido Centro-Oeste (coeficiente =-0,005; p-valor = 0,012). Nos
estados do Para (coeficiente = 0,010; p-valor < 0,001), Alagoas (coeficiente = 0,049; p-
valor = 0,005) e Rio de Janeiro (coeficiente = 0,054; p-valor = 0,019) ocorreu tendéncia
de aumento para proporcao de cura clinica e decrescente em 10 estados, observando maior
declinio no Piaui (coeficiente = -0,033 p-valor = 0,002). Aose analisar a tendéncia do
indicador evolugéo ignorada ou em branco, observa-se que apenas a regido Centro-Oeste
(coeficiente = 0,028; p-valor = 0,008) teve tendéncia de aumento para este indicador. Em

relacdo as UF, observou-se incremento de aumento em seis estados (Tabela 2).
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Tabela 2: Tendéncia da Proporcéo dos casos novos de LV confirmados por critério laboratorial, em coinfec¢do com HIV, com evolugéo para cura
clinica e com evolucéo ignorada ou em branco no Brasil, regides e unidades federativas, 2010-2019

CONFIRMACAO LABORATORIAL

COINFECCAO LV-HIV

Variaveis Coeficiente p-valor Tendéncia Taxa de variagdo (%)  Coeficiente p-valor Tendéncia Taxa de variagdo (%)
(1Co5%)? (1Co5%)?

Brasil -0,000 0,476 Estavel - 0,020 0,010 Crescente 4,7(1,4; 8,0)
Norte -0,003 <0,001 Decrescente -0,8(-1,1; -0,4) 0,053 < 0,001 Crescente 13,1(7,2; 19,4)
Rondonia 0,001 0,914 Estavel - - - - -
Acre - - - - - - - -
Amazonas - - - - - - - -
Roraima -0,013 0,024 Decrescente -3,1(-5,7; -0,5) - - - -
Para -0,000 0,845 Estavel - 0,048 0,027 Crescente 11,8(1,6; 23,0)
Amapa - - - - - - - -
Tocantins -0,008 <0,001 Decrescente -1,8(-2,5; -1,2) 0,078 < 0,001 Crescente 19,8(13,6; 26,3)
Nordeste 0,000 0,423 Estével - 0,017 0,115 Estével
Maranhéo 0,002 0,006 Crescente 0,6(0,2; 1,0) 0,019 0,011 Crescente 4,5(1,3;7,9)
Piaui 0,002 0,048 Crescente 0,6(0,0; 1,2) 0,007 0,533 Estavel -
Ceara -0,001 0,302 Estével - 0,028 0,224 Estével -
Rio Grande do -0,000 0,745 Estavel - 0,036 0,062 Estavel -
Norte
Paraiba 0,001 0,673 Estavel - -0,086 0,026 Decrescente -18,0(-30,6; -3,1)
Pernambuco 0,007 0,153 Estavel - -0,043 0,308 Estavel -
Alagoas 0,022 <0,001 Crescente 5,2(3,4;7,1) 0,066 0,088 Estavel -
Sergipe -0,002 0,303 Estavel - 0,030 0,196 Estavel -
Bahia -0,000 0,816 Estavel - 0,014 0,381 Estavel -
Centro-oeste 0,001 0,523 Estavel - 0,048 < 0,001 Crescente 11,7(6,3; 17,4)
Mato Grosso -0,000 0,781 Estavel - 0,055 < 0,001 Crescente 13,6(8,2; 19,2)
do Sul
Mato Grosso -0,004 0,271 Estavel - 0,036 0,245 Estavel -
Goias 0,007 <0,001 Crescente 1,8(1,2; 2,4) 0,045 0,168 Estavel -
Distrito Federal 0,002 0,187 Estavel - 0,043 0,014 Crescente 10,5(2,8; 18,8)
Sudeste -0,000 0,525 Estavel - 0,010 0,193 Estavel -
Minas Gerais -0,002 0,080 Estével - 0,017 0,086 Estével -
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Espirito 0,003 0,454 Estavel - - - - -
Santo
Rio de Janeiro -0,011 0,005 Decrescente -2,5(-4,0; -0,9) - - - -
S&o Paulo 0,004 0,012 Crescente 1,0(0,3; 1,8) 0,002 0,872 Estavel -
Sul 0,002 0,728 Estével - -0,060 0,152 Estével -
Parana 0,007 0,473 Estavel - - - - -
Santa Catarina -0,014 0,401 Estavel - - - - -
Rio Grande do 0,008 0,545 Estével - - - - -
Sul

Variaveis CURA CLINICA EVOLUGAO IGNORADA OU EM BRANCO

Coeficiente p-valor Tendéncia Taxa de variacdo (%)  Coeficiente p-valor Tendéncia Taxa de variacao (%)
(1Co5%)2 (1Co5%)?

Brasil -0,003 0,100 Estavel - 0,020 0,070 Estavel -
Norte -0,001 0,347 Estavel - 0,030 0,073 Estavel -
Rondbnia - - - - - - - -
Acre - - - - - - - -
Amazonas - - - - - - - -
Roraima 0,002 0,830 Estével - -0,054 0,059 Estével -
Para 0,010 < 0,001 Crescente 2,4(1,2; 3,5) 0,002 0,851 Estavel -
Amapa - - - - - - - -
Tocantins -0,005 0,027 Decrescente -1,3(-2,4; -0,1) 0,089 0,053 Estavel -
Nordeste -0,004 0,224 Estavel 0,015 0,143 Estavel -
Maranhdo 0,012 0,193 Estével - -0,037 0,086 Estével -
Piaui -0,033 0,002 Decrescente -7,3(-10,9; -3,6) 0,042 0,017 Crescente 10,2(2,2; 18,9)
Ceara -0,006 0,002 Decrescente -1,4(-2,2; -0,7) 0,029 < 0,001 Crescente 7,0(3,9; 10,2)
Rio Grande do -0,014 0,002 Decrescente -3,3(-5,0; -1,6) 0,116 < 0,001 Crescente 30,6(19,5; 42,8)
Norte
Paraiba -0,012 0,249 Estavel - 0,005 0,520 Estavel -
Pernambuco -0,000 0,917 Estavel - 0,024 0,572 Estével -
Alagoas 0,049 0,005 Crescente 12,1(4,7; 20,1) -0,142 0,016 Decrescente -27,9(-43,8; -7,5)
Sergipe -0,006 0,013 Decrescente -1,5(-2,5; -0,4) 0,091 0,033 Crescente 23,3(2,8; 48,0)
Bahia -0,013 0,007 Decrescente -2,9(-4,8; -1,1) 0,050 0,008 Crescente 12,4(4,0; 21,5)
Centro-oeste -0,005 0,012 Decrescente -1,1(-2,0; -0,3) 0,028 0,008 Crescente 6,7(2,2; 11,5)
Mato Grosso -0,006 < 0,001 Decrescente -1,4(-2,0; -0,8) 0,064 0,009 Crescente 16,0(5,0; 28,2)
do Sul
Mato Grosso -0,017 <0,001 Decrescente -4,0(-5,8; -2,1) 0,039 0,130 Estavel -
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Goias 0,012 0,179 Estavel - -0,034 0,070 Estavel -

Distrito Federal -0,002 0,794 Estavel - - - - -

Sudeste -0,002 0,345 Estavel - 0,022 0,449 Estavel -

Minas Gerais -0,001 0,577 Estavel - 0,027 0,622 Estavel -

Espirito 0,003 0,801 Estavel - -0,058 < 0,001 Decrescente -12,6(-14,4; -10,8)
Santo

Rio de Janeiro 0,054 0,019 Crescente 13,3(2,7; 25,0) -0,085 < 0,001 Decrescente -17,9(-22,3; -13,2)
Sé&o Paulo -0,005 0,013 Decrescente -1,2(-2,2; -0,3) 0,019 0,082 Estavel -

Sul -0,011 0,330 Estavel - -0,033 0,291 Estavel -

Parana -0,019 0,165 Estavel - -0,014 0,669 Estavel -

Santa Catarina -0,014 0,401 Estavel - - - - -

Rio Grande do -0,010 0,496 Estavel - - - - -

Sul

Fonte: Dados da pesquisa; *1Cgsy =intervalo de confianca de 95%
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A distribuicdo geografica da proporcdo de casos de LV confirmados por critério
laboratorial, por municipios no Brasil, identificou que a maioria dos municipios apresentaram
prevaléncia entre 76% e 100%. Na distribuig&o da coinfec¢éo LV-HIV o grupo com prevaléncia
entre 1-25% foi mais prevalente. Em relacdo a cura clinica, houve uma maior concentragdo de
municipios no grupo de prevaléncia de 76% a 100%. Na distribuicdo espacial da proporcao de
casos de LV com evolucdo ignorada ou em branco, o grupo com prevaléncia entre 26% e 50%
obteve maior representatividade (Figura A).

Identificou-se um cluster alto-alto da proporcdo de casos de LV confirmados por
critério laboratorial que reuniu 574 municipios, com média de prevaléncia de 86,1%. A maioria
desses municipios se localiza em estados da regido Norte e Nordeste. Sendo seu indice global
de Moran igual a 0,302 (p > 0,0001). O indice global de Moran (Moran global = 0,045; p = 0),
dos casos com coinfeccdo com HIV, identificou que a maioria dos municipios (306) estavam
na zona de transicdo baixo-alto presente nas cinco regides brasileiras. Em relacgéo a cura clinica,
o cluster alto-alto reuniu a maioria dos municipios. No indicador dos casos de LV com evolucéo
ignorada ou em branco, o indice global de Moran, identificou que 392 municipios se

concentraram na zona de transicgdo classificados como baixo-baixo (Figura B).
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Figura A - Distribuic8o espacial da proporcéo dos casos novos de LV por confirmagdo laboratorial, coinfec¢do
LV-HIV, cura clinica e evolugdo ignorada ou em branco, por municipios no Brasil, 2010-2019
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Fonte: dados da pesquisa; a) LV-HIV = coinfecgdo Leishmaniose Visceral e Virus da Imunodeficiéncia Humana.
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Figura B — Mapa de Clusters da propor¢do dos casos novos de LV confirmados por critério laboratorial proporcéo,
coinfec¢do LV-HIV, cura clinica e evolucdo ignorada ou em branco, por municipios no Brasil, 2010-2019
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Fonte: dados da pesquisa; a) LV-HIV = coinfeccdo Leishmaniose Visceral e Virus da Imunodeficiéncia Humana.
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DISCUSSAO

Esta pesquisa analisou a tendéncia temporal e a anélise espacial da LV no Brasil numa
série historica de 2010-2019, utilizando quatro indicadores operacionais: casos novos de LV
confirmados por critério laboratorial, coinfeccdo LV-HIV, casos que evoluiram para cura
clinica e casos (novos e recidivas) registrados com evolucdo ignorada/branco. As UF
Maranhdo, Piaui, Alagoas, Goids e Sdo Paulo apresentaram tendéncia crescente para
confirmacéo laboratorial. Quanto ao indicador coinfec¢do LV-HIV, a UF Paraiba apresentou
tendéncia de redugdo na temporalidade em analise. Na regido Centro-Oeste observou-se
tendéncia decrescente para cura clinica, todavia, tendéncia crescente para registros com
evolucdo ignorada ou em branco. Identificou-se nove UF com tendéncia decrescente para cura
clinica de LV e trés UF com tendéncia decrescente para evolucao ignorada/branco.

Sobre a analise espacial, as zonas de transicao (baixo-alto e alto-baixo) se distribuiram
por todo o Brasil. O indice global de Moran do indicador de coinfecgdo LV-HIV identificou
gue a maioria dos municipios estavam na zona de transicdo baixo-alto e por todo o territério
brasileiro. Os aglomerados dos municipios da propor¢ao dos casos de LV com evolucdo para
cura clinica foi mais evidente entre os classificados como alto-alto. Quanto a evolucgéo
ignorada/branco um consideravel nmero de municipios concentrava-se em zonas de transi¢do
de classificacdo baixo-baixo.

Técnicas de analise espacial sdo eficazes em epidemiologia no mapeamento de zonas
de maior risco e expansdo geografica de doencas, contribuindo na identificacdo de areas
prioritarias para controle e vigilancia®'. Sobre LV, a espacializacio e a identificagio de areas
prioritarias suscita evidéncias e explicacbes para a proliferacio do vetor e da doenca?%. A
temperatura é um fator associado ao desenvolvimento do flebotomineo, bem como areas
montanhosas, locais de solo mais Umido e ambientes de fronteiras sdo habitats ideais para
animais e vetores, gerando um foco endémico natural neste tipo de localidades e condicGes
climaticas com temperaturas nem t&o altas, nem t&o baixas?*%.

Estudo’ de analise temporal-espacial da LV na Coldmbia de 2007-2018 mapeou que
além do vetor e seus reservatorios, fatores ambientais, climaticos, atividade extrativista e de
migracdo humana e as multiplas interacdes parasita-hospedeiro  relacionadas com deficiéncia
nutricional imune somam no surgimento da LV em novas areas geogréficas. Os autores
correlacionaram prevaléncia em adultos em paises como Brasil, Nepal e india com o aumento

de casos individuos com HIV e discorreram que além da area geografica, outros fatores como
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variabilidade genética inespecifica, polimorfismo vetorial e condi¢gdes imunoldgicas e
nutricionais exercem influéncia sobre a incidéncia dos casos.

Quanto ao indicador operacional “casos de LV confirmados por laboratorio”, para o
diagnostico da LV, o método “ouro” ainda ¢ a demonstracdo e o isolamento do parasito.
Entretanto, o0s usos destes métodos na investigacdo epidemioldgica levantaram
guestionamentos por serem invasivos e pouco sensiveis na deteccdo de infeccdo oculta ou
subclinica®. Nos dltimos trinta anos, com a advento e avangos em biologia molecular (métodos
indiretos soroldgicos e moleculares baseados na técnica de PCR- reacdo em cadeia de
polimerase) mostraram-se como eficazes e importantes ferramentas auxiliares na deteccéo da
LV no Brasil, mais precisamente nas regides de maior vulnerabilidade social?®. O uso de
técnicas moleculares pode explicar o aumento da confirmacédo laboratorial de LV no pais e
condiz com a analise espacial desta pesquisa que identificou os aglomerados de alto risco
(cluster alto-alto) mais evidentes nas regidoes Norte e Nordeste brasileiras.

O indicador casos de LV confirmados por laboratorio permite avaliar a assisténcia
indireta ao paciente, a medida que o percentual de casos confirmados esta relacionado com a
capacidade operacional e tecnologica aplicada aos servicos dos laboratorios. Estudo realizado
no estado de Pernambuco revelou que a tendéncia temporal se modificou e apresentou-se de
forma linear crescente para casos com diagnostico confirmado de LV entre 2007-2017%. A
descricdo acima reflete a dimensdo da doenca no Brasil e que as politicas publicas precisam ser
continuas no sentido de ndo reforcar o conceito de doenca negligenciada, e sim, elucidar os
avancos na deteccdo e controle da LV.

A coinfecgdo LV-HIV assumiu tendéncia crescente no Brasil. Um estudo que avaliou
os fatores de risco para ébitos por LV no Ceara entre 2007-2018 apontou a coinfec¢do com HIV
dentre os fatores de risco?’. Sabe-se que as medicacdes antirretrovirais aumentam a capacidade
imunoldgica das pessoas que vivem com HIV?, Ocasionalmente, a baixa adesdo a terapia
antirretroviral inclui alguns elementos como cronicidade da doenca, baixa escolaridade e a ndo
compreensdo dos riscos da descontinuidade do tratamento, uso de alcool e drogas ligados as
experiéncias estigmatizantes que a doenca traz e a falta de rede de apoio®®. Somados a estes
fatores, compreende-se e se explica as evidéncias de tendéncia ascendente para a coinfecgédo
LV-HIV. Desta forma, a importancia da testagem para HIV em pessoas com suspeita ou
confirmagédo de LV implicando em tratamento precoce dessas comorbidades, visto que uma

doenca pode agravar a outra em meio a tantos fatores de risco®.
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Observou-se neste estudo elevado percentual de cura na série estudada. De forma
semelhante, um estudo feito no Brasil, no periodo de 2011 a 2022, também apontou percentual
elevado para o indicador operacional de cura clinica (69,7%)". O indicador “evolucao ignorada
ou em branco” teve proporcdes baixas neste estudo e tendéncia decrescente em quatro regides
brasileiras. O estudo ecoldgico com indicadores epidemioldgicos e operacionais da LV
realizado no Piaui mostrou informacdes contrarias para estes indicadores. Nele, a proporc¢éo de
casos com evolucdo de cura reduzia ao longo da série temporal ao passo que aumentou a
frequéncia de notificacOes ignoradas/branco. Logo compreende-se que 0 aumento proporcional
de informacéo ignorada pode contribuir para a redugdo do indice de cura clinica e vice-versa.

A Organizacdo Pan-Americana de Saude em 2021 fez um alerta para a falta de
informacdo da evolucdo clinica da doenca nas Américas®®. Em 2019, o Brasil teve um
percentual de 18,9% de informagdes faltantes; ja em 2021 este percentual subiu para 23,2%2%°,
Neste sentido, pode-se inferir que € necessario que o pais avance no compromisso de incluir os
dados referentes a assisténcia prestada, pois 0 acompanhamento e encerramento dos casos de
LV impacta nos resultados dos demais indicadores de evolugéo.

Pesquisas como esta apresentam como limitacdo a propria natureza dos dados
secundarios, sujeita a imprecisdo de informacdes, subnotificacdo, duplicacdo de dados, erros
ou falta de preenchimento de informacdes. Destaca-se ainda uma limitacdo proveniente de
estudos ecoldgicos o qual sua generalizacdo aplica-se a grupos populacionais e ndo a um
individuo em particular. O Sinan é um sistema com informacGes oficiais e largamente utilizado
em pesquisas cientificas, que traz resultados relevantes para subsidiar o planejamento de
politicas publicas na proposi¢do de mudancas no cenério epidemioldgico de uma determinada
regido e/ou pais.

E necessario que os estados do Brasil sustentem o compromisso com as acdes basicas,
pois a LV requer um grande esforco técnico, operacional e politico para manter o
desenvolvimento sistematico das a¢Ges de vigilancia, prevencdo e controle. Logo, é indiscutivel
a necessidade de melhorar 0 acesso aos servi¢os de saude para o diagndstico precoce,
tratamento, reabilitacdo, notificacdo e seguimento adequado dos casos de LV, conforme
preconiza o SUS, bem como fortalecer a integracdo das acGes de promogdo, comunicacao,
educacdo em satde e mobilizacéo social.

CONCLUSAO
As analises de tendéncia e espacial evidenciaram que a LV continua sendo um agravo

de satde em destaque no Brasil e que as politicas publicas no controle da doenga devem ser
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ampliadas e continuamente fortalecidas. Sob a 6tica dos indicadores operacionais analisados, 0
critério laboratorial de diagnostico aponta eficacia para os métodos de deteccdo da LV na serie
temporal estudada, todavia, a tendéncia decrescente de cura clinica em poucos estados do Brasil
bem como os clusters de alto risco para a maioria dos municipios brasileiros refletem para a
gravidade da doenga, principalmente nas regides menos desenvolvidas. Ainda que o indicador
operacional de evolugdo ignorada ou em branco tenha classificacdo “baixo-baixo” em maior
proporcao de municipios e regides na analise espacial, o indice global de Moran por municipios
identificou que a maioria destes estavam na zona de transi¢do “baixo-alto” para a coinfec¢ao

LV-HIV e que a tendéncia nacional desta coinfec¢do se mostrou crescente.
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Tendéncia das internagdes por leishmaniose visceral na populacéo brasileira, 2010-
2019

Trend in hospitalizations for visceral leishmaniasis in the Brazilian population, 2010-
2019

RESUMO

Introducdo: A leishmaniose visceral (LV) é uma doenga parasitaria grave com
potencial evolucdo para Obito. No Brasil, apresenta elevada incidéncia, com
aproximadamente 3500 casos por ano. Objetivo: analisar a tendéncia das
internacdes por LV no Brasil no periodo de 2010 a 2019. Metodologia: trata-se de um
estudo ecologico de séries temporais, utilizando dados do Sistema de Informacdes
Hospitalares do SUS (SIH/SUS). Calculou-se a taxa de internagcdo por estado
brasileiro para cada ano no periodo selecionado. A tendéncia da taxa de internacéo
foi analisada através da regressdo de Prais-Winsten, utilizando o Stata 14.0.
Resultados: No Brasil, foram registradas 24.259 internacdes por LV entre 2010 e
2019. O menor numero de casos ocorreu no estado do Amapa (4 casos), enquanto o
maior nimero ocorreu no  estado do Maranhao (3.601 casos). Analisando as taxas
de internacfes por LV, notaram-se as maiores taxas no estado do Tocantins e as
menores taxas no Parana (Tabela 2). Houve tendéncia crescente da internacdo
hospitalar por LV nos estados Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Rio Grande do Sul e
Goias, e decrescente nos estados de Sao Paulo, Mato Grosso, Mato Grosso do Sul e
no Distrito Federal. Conclusao: A tendéncia das internagdes foi crescente em cinco
estados do Brasil e decrescente em quatro deles. Os demais estados brasileiros
apresentaram tendéncia estavel.

Palavras-chave: Leishmaniose Visceral, Epidemiologia, Estudos de Séries
Temporais; Estudos ecologicos.

ABSTRACT

Introduction: Visceral leishmaniasis (VL) is a serious parasitic disease with potential
evolution to death. In Brazil, its incidence is high, approximately 3500 cases per year.
Objective: to analyze the trend of hospitalizations for VL in Brazil from 2010 to 2019.
Methodology: this is an ecological study of time series using data from the SUS
Hospital Information System (SIH/SUS). The hospitalization rate by Brazilian state was
calculated for each year in the selected period. The trend in the hospitalization rate
was analyzed using Prais-Winsten regression using Stata 14.0. Results: In Brazil,
24,259 hospitalizations for VL were recorded between 2010 and 2019. The lowest
number of cases occurred in the state of Amapa (4 cases), while the highest number
occurred in the state of Maranhéao (3,601 cases), the highest hospitalization rates were
found in the state of Tocantins and the lowest hospitalization rates in Parana (Table
2). There was an increasing trend in hospitalization for VL in the states of Paraiba,
Pernambuco, Alagoas, Rio Grande do Sul and Goiés, decreasing in the states of S&o
Paulo, Mato Grosso, Mato Grosso do Sul and in the Federal District. Conclusion:
The trend of hospitalizations was increasing in five states of Brazil and decreasing in
four of them. The other Brazilian states showed a stable trend.

Keywords: Visceral Leishmaniasis; Epidemiology; Studies of Time Series; Ecological
Studies.
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INTRODUCAO

Com grande relevancia para a saude publica, a leishmaniose visceral (LV) é
uma doenca parasitaria, e a mais grave dentre os tipos de leishmanioses, visto que
suas complicacGes tém potencial evolucdo para o Obitol. Presente nos cinco
continentes, possui incidéncia de 50.000 a 90.000 casos novos no mundo anualmente,
sendo mais evidente no Brasil, na india, no Sud&o, no Suddo do Sul, na Etiépia e no
Quénia?3. Na América Latina, o maior nimero de casos ocorre no Brasil*. No Brasil,
sua relevancia consiste em sua elevada incidéncia, considerando que, em média, sédo
registrados aproximadamente 3.500 casos por ano, com taxa de incidéncia de 2.0
cas0s/100.00 habitantes®.

A LV é uma das doencgas tropicais negligenciadas (DTNs) priorizadas pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) para o desenvolvimento de estratégias
destinadas a prevenir, controlar e reduzir o 6nus da doenga, tanto o 6nus direto de
morbimortalidade, quanto o social e financeiro induzido pela doenca, alimentando o
ciclo da pobreza®. No Brasil, concentra-se nas regides de maior vulnerabilidade social,
onde encontra alicerce, em virtude da persisténcia de sua endemicidade’®. Antes
considerada uma doenca tipicamente rural, a LV tem se ampliado para areas urbanas,
consolidando-se como um crescente problema de salde publica em expansao
geogréfica no pais®1°,

Apesar dos esforcos internacionais para o combate e eliminagcéo, as DTNs,
incluindo a LV, persistem!! e levam a nimeros significativos de hospitalizacdo por
causas evitaveis, maior permanéncia e elevados custos com despesas
hospitalares'?'3, representando um oneroso problema de satde para o Sistema Unico
de Satde (SUS). Em estudo recente, Lima e colaboradores® observaram um total
de 24.257 internagdes por LV, com predominio na regido Nordeste. Outro estudo que
estimou os custos da LV no Brasil, em 2014, mostrou que o custo com a doenca foi
de US$ 14.190.701,50. Além disso, apontou que, do total de custos médicos, a maioria
esteve associada a hospitalizagao®.

Embora se reconheca que h& necessidade de atencdo global para a
magnitude das DTNs, como a LV, lacunas importantes a respeito da morbidade
hospitalar persistem!’. Outrossim, a carga dessas doencas € subestimada,
principalmente em &areas endémicas e que apresentam dificuldade a acesso aos
servicos de saude. Logo, o conhecimento de padrbées dos casos que requerem
hospitalizag&o € relevante para identificar lacunas no acesso ao diagndstico precoce,
a prevencao e ao acompanhamento das comorbidades.

Esses aspectos reforcam a importancia de desenvolver pesquisas
relacionadas a internacdo por LV, pois favorecem formulagbes de politicas para o
desenvolvimento e a implementacdo de acbes mais efetivas e integradas, voltadas
para acompanhamento e controle/eliminagcdo das DTNs!’8 considerando-se
territorios prioritarios, que vivenciam situacdes de vulnerabilidade e desigualdades
sociais, com vista ao alcance da equidade no ambito do SUS.

Em decorréncia de sua elevada incidéncia e ampla distribuicdo, a LV
apresenta um cenario desafiador para os programas nacionais e regionais de
vigilancia e controle. Assim, o0 objetivo deste estudo foi analisar a tendéncia das
internacdes por LV no Brasil no periodo de 2010 a 2019. Adicionalmente, calcularam
-se as taxas de internagao por estado com o objetivo de analisar quais estados mais
internam no Brasil e, consequentemente, contribuem com maior carga da doenca para
o SUS.
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METODO

Realizou-se um estudo ecoldgico de séries temporais, analisando todas as
internacdes de LV, por estado brasileiro, no periodo de 2010 a 2019.

A coleta de dados foi realizada através dos sistemas de informacfes do
Departamento de Informatica do SUS (DATASUS), utilizando as internagcdes
disponibilizadas do Sistema de Internacdes Hospitalares (SIH), acessadas por meio
da ferramenta Tabnet, e a populacéo residente originaria do Censo do ano 2010,
fornecida pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).

O Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS) é uma importante
ferramenta de andlise epidemiolégica sobre hospitalizaces. Embora restrito aos
servicos que oferecem assisténcia publica, esse sistema fornece dados que,
gradativamente utilizados, subsidiam analises que extrapolam o ambito dos custos
financeiros e possibilitam conhecer o comportamento epidemioldgico das internacdes
hospitalares!®20,

Para o calculo do coeficiente de internacao, utilizou-se como numerador o
namero de internacdes hospitalares por LV custeados pelo SUS, e, como
denominador, a populacdo residente no mesmo local e periodo considerado,
multiplicada por 100 mil.

Para avaliacdo da tendéncia dos coeficientes de internacdo por LV, foi
considerado o modelo de regresséao de Prais-Winsten, o qual assume gque 0s erros
séo correlacionados serialmente e seguem um processo autorregressivo de primeira
ordem?!. Para ajuste do modelo, os indicadores na escala logaritmica foram
considerados como variaveis dependentes, e o ano da série, como variavel
independente. Esse método possibilita avaliar se as tendéncias do que se estuda
serdo crescentes, decrescentes ou estacionarias/estaveis, além de quantificar as
taxas de variacbes anuais. Como € um modelo de regressdo na presenca de
autocorrelagcao dos erros, sem necessidade de readequar os modelos analisados, as
estimativas de tendéncia tendem a ser mais significativas?..

Dessa forma, foi possivel analisar a tendéncia, bem como mensurar a
porcentagem de modificagcdo de cada série temporal. A tendéncia foi considerada
estavel quando o coeficiente de regressao néo diferiu de zero (p-valor > 0,05). Os
dados foram processados no programa Tabwin e analisados no programa STATA,
versao 14.0.

As informacgdes obtidas para a analise sdo de dominio publico e extraidas do
sitio eletrénico do DATASUS, sem a possibilidade de identificacao dos individuos, nao
necessitando de aprovacao prévia do comité de ética e realizado em conformidade
com a Resolucdo n° 466, de 12 de dezembro de 2012, do Conselho Nacional de
Saude, Brasil.

RESULTADOS

No Brasil, foram registradas 24.259 internacdes por LV entre 2010 e 2019. O
menor numero de casos ocorreu no estado do Amapa (4 casos), enquanto 0 maior
namero ocorreu no estado do Maranhao (3.601 casos) (Tabela 1).
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Tabela 1: Internacdo por leishmaniose visceral no Brasil, por estado e ano de
notificagao, 2010-2019

Ano

Variaveis 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Estados N N N N N N N N N N
Ronddnia 0 1 0 3 0 0 1 0 2 1
Acre 0 0 1 1 1 1 0 0 0 0
Amazonas 0 0 1 2 0 0 0 1 1 4
Roraima 10 11 5 15 18 22 38 28 14 11
Para 156 227 165 161 153 157 167 258 372 241
Amapa 1 0 3 1 1 0 0 0 0 0
Tocantins 237 315 260 198 142 125 170 148 225 172
Maranhao 221 238 221 524 432 406 337 463 457 284
Piaui 158 169 147 186 218 218 167 181 207 138
Ceara 311 299 237 297 403 393 282 264 300 174
Rio Grande do Norte 66 78 68 59 84 57 46 48 69 56
Paraiba 27 37 19 32 42 31 36 47 34 35
Pernambuco 42 60 57 56 109 110 78 137 135 154
Alagoas 23 25 17 20 29 33 28 36 69 45
Sergipe 90 66 55 51 42 58 45 68 83 53
Bahia 219 219 184 174 316 233 149 186 219 152
Minas Gerais 344 331 231 213 227 320 442 608 336 201
Espirito Santo 1 2 2 0 1 4 9 13 9 2
Rio de Janeiro 1 0 6 5 5 3 4 7 3 5
Séo Paulo 162 124 166 135 108 121 118 129 119 89
Parana 3 1 1 2 2 1
Santa Catarina 5 1 2 0 1 2 2 1 2
Rio Grande do Sul 2 2 0 2 3 0 2 5 5 2
Mato Grosso do Sul 218 160 167 122 100 70 53 68 56 56
Mato Grosso 45 44 32 30 12 16 15 9 11 12
Goias 40 38 27 40 35 39 41 52 61 45
Distrito Federal 16 22 18 18 18 12 16 14 12 9

Analisando as taxas de internagdes por LV, notaram-se as maiores taxas no

estado do Tocantins e a menor no Parana (Tabela 2).

Ao longo dos anos, a taxa de internagdo por LV nos estados foi semelhante, com
variacOes inferiores a 2%, exceto em Mato Grosso do Sul e Tocantins, onde a
oscilacéo foi mais de 4% de 2010 a 2019.
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Tabela 2: Taxa de internacao da leishmaniose visceral no Brasil, por estado e ano de
notificagao, 2010-2019

L Ano

Variaveis 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Estados TIF%) TI(%) TI(%) TI(%) TI%) TI%) T%) TI%) TI(%) TI(%)
Ronddnia 0,06 000 006 019 000 000 006 000 012 0,06
Acre 0,00 000 013 013 013 013 000 000 000 0,00
Amazonas 0,00 000 002 005 000 000 000 002 002 011
Roraima 221 244 1,10 332 399 488 843 621 310 244
Para 205 299 217 212 201 207 220 340 490 317
Amapa 0,14 000 044 014 014 000 000 000 000 0,00
Tocantins 17,13 22,76 18,79 14,31 10,26 9,03 12,28 10,69 16,26 12,43
Maranhéo 336 361 336 7,9 657 617 512 704 695 431
Piauf 506 541 471 596 699 699 535 580 663 442
Ceara 367 353 280 351 476 464 333 312 354 2,05
Rio Grande do 208 246 214 1,86 2,65 179 145 151 217 176
ggrr;?ba 071 098 050 084 1,11 082 095 1,24 1,16 0,92
Pernambuco 0,47 068 064 063 123 125 088 155 153 1,75
Alagoas 0,73 080 054 064 092 105 089 1,15 221 144
Sergipe 435 319 265 246 203 280 217 328 401 256
Bahia 156 156 1,31 124 225 166 1,06 132 1,56 1,08
Minas Gerais 175 1,68 1,17 108 1,15 163 225 310 171 1,02
Espirito Santo 0,02 005 005 000 002 011 025 036 025 0,05
Rio de Janeiro 0,00 000 003 003 003 00l 002 004 001 0,03
Séo Paulo 039 030 040 032 026 029 028 03l 028 0021
Parana 0,02 000 000 001 00l 000 003 000 003 000
Santa Catarina 008 001 003 000 001 003 003 004 001 0,03
Rio Grande do 001 00l 000 00l 002 000 00l 004 004 001
I\S/IL:to Grosso do 8,90 653 6,81 4,98 4,08 285 216 277 228 2728
I\S/ILzIaIto Grosso 1,14 1,44 105 098 039 052 049 029 036 0,39
Goias 066 063 044 066 058 064 068 086 101 074
Distrito Federal 062 085 070 070 070 046 062 054 046 0,35

* Tl (%)- Taxa de internagéo

Houve tendéncia crescente da internacdo hospitalar por LV nos estados da
Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Rio Grande do Sul e Goias, e decrescente nos
estados de S&do Paulo, Mato Grosso, Mato Grosso do Sul e no Distrito Federal (Tabela
3).

A maior taxa de crescimento (14,65%) dos casos de internacao por LV ocorreu
em Pernambuco (Coef = 0,059; p-valor<0,001), enquanto a maior taxa de decréscimo
(-16,58%) ocorreu no estado do Mato Grosso (Coef = -0,078; p-valor<0,001) (Tabela
3).
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TABELA 3 - Tendéncia da internacao por leishmaniose visceral no Brasil, por estado,
2010 a 2019

Estados Coeficiente p-valor Tendéncia Taxa de variacao(%)
Rondénia - - - -

Acre - - - -
Amazonas 0,007 0,803 Estavel -
Roraima 0,026 0,452 Estavel -

Para 0,024 0,129 Estavel -

Amapa -0,015 0,887 Estavel -
Tocantins -0,020 0,233 Estavel -
Maranhdao 0,023 0,170 Estavel -

Piaui 0,002 0,783 Estavel -

Ceara -0,015 0,282 Estavel -

Rio Grande do -0,014 0,119 Estavel -

Norte

Paraiba 0,023 0,020 Crescente 5,46 (1,07; 10,05)
Pernambuco 0,059 <0,001 Crescente 14,65 (10,46; 19,01)
Alagoas 0,047 0,004 Crescente 11,62 (4,83; 18,85)
Sergipe -0,008 0,554 Estavel -

Bahia -0,009 0,332 Estavel -

Minas Gerais -0,009 0,727 Estavel -

Espirito Santo 0,076 0,141 Estavel -

Rio de Janeiro 0,045 0,190 Estavel -

Séao Paulo -0,017 0,007 Decrescente -3,91 (-6,36; -1,40)
Parana 0,021 0,130 Estavel -

Santa Catarina -0,008 0,640 Estavel -

Rio Grande do 0,033 0,044 Crescente 8,09 (0,28; 16,5)
Sul

Mato Grosso do -0,069 <0,001 Decrescente -14,84 (-19,34; -10,09)
Sul

Mato Grosso -0,078 <0,001 Decrescente -16,58 (-22,03; -10,74)
Goias 0,021 0,023 Crescente 5,10 (0,90; 9,47)
Distrito Federal -0,030 0,001 Decrescente -6,79 (-9,57; -3,92)
DISCUSSAO

Estudo que analisou determinantes para a ocorréncia da LV vinculados as
condicbes de vulnerabilidade identificou que houve correlagdo entre maiores
incidéncias de LV e piores condigdes de vida??.

Analisou-se a tendéncia temporal das internacdes por LV no Brasil numa série
histérica de 2010-2019. Em numeros absolutos, o Maranhdo é o estado que mais
interna no pais. Verificou-se também que a maior taxa de internacao foi no estado do
Tocantins. Nos estados da Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Rio Grande do Sul e
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Goias, a tendéncia foi crescente; nos estados de S&o Paulo, Mato Grosso, Mato
Grosso do Sul e no Distrito Federal, decrescente.

Lima e demais autores'®, em andlise dos indicadores epidemioldgicos da LV
no Brasil, no periodo de 2010 a 2019, observaram que houve maior hospitaliza¢cdo no
Nordeste. Em confluéncia, Lucena e Medeiros?3, ao analisarem uma série de casos
no nordeste brasileiro, afirmaram que Ceara, Bahia e Piaui concentram, junto ao
Maranh&o, a totalidade dos casos de LV. Acredita-se que esse destaque para o
Maranh&o seja em decorréncia da influéncia geogréfica da regido amazonica, visto
que possui fatores que podem contribuir, como ambiente propicio a transmissao da
doenca somados a pobreza, pressdo antropica sobre o ambiente e a ocupacao
desordenada dos espacos, falta de saneamento, entre outros?4. Outros autores
sustentam a tese de que os casos de LV no Brasil tém distribuicdo ciclica e sua
variacdo depende da localidade, e sugerem que o fendmeno El Nifio contribua para
tal variante ciclica®.

Outro fator que, possivelmente, relaciona-se com a maior ocorréncia de casos
de LV e maiores internacdes, seria o fato de que esses locais estdo situados nas
regibes mais empobrecidas, com menor indice de Desenvolvimento Humano (IDH) do
pais, visto que o Maranh&o ocupa a ultima posi¢ao no indice geral no ranking de IDH
divulgado pelo IBGE?6. Tal fato corrobora o estudo designado “Mapa da Nova
Pobreza”, desenvolvido pela Fundagdo Getulio Vargas Social, a partir de dados
disponibilizados pela Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios Continua
(PNADC), divulgada pelo IBGE, no qual divulgou que a UF com a maior proporgéo de
pobres (57,90%) € o estado do Maranh&do?’.

Além disso, a leishmaniose é uma doenca de grande destaque para elevado
namero de hospitalizacbes mundialmente, especialmente a do tipo visceral, tendo
como condi¢cdes mais frequentes para internacdes anemia, histérico de cirurgia e
diabetes?®. No Brasil, em 2014, 40% dos custos diretos por despesas médicas
dispensados para LV estiveram associados a hospitalizacéo?®.

Neste estudo, o estado do Tocantins apresentou grande volume de
internacdes que, possivelmente, pode ser explicado por ser referéncia para doengas
tropicais, pois possui, na cidade de Araguaina, hospital de referéncia em doencas
tropicais, além de ser referéncia para pacientes dos estados vizinhos (Maranhéo e
Pard)?°. Além disso, as caracteristicas do bioma amazénico e do cerrado exercem
forte influéncia na pluviosidade e umidade do estado, contribuindo para a incidéncia
da LV. Neste sentido, Mendes et al. (2016)3° encontraram associagdo positiva entre a
proliferacdo da LV e a precipitagédo, afirmando que, quanto mais meses com chuva,
maiores eram as internacdes da doenca nos meses subsequentes, uma vez que 0
periodo chuvoso propicia a longevidade e proliferacdo dos vetores, pois grande parte
do desenvolvimento de alguns mosquitos transmissores advém da agua parada.

Em relacdo a tendéncia da internacdo na série estudada, observou-se que
trés estados da regido nordeste (Alagoas, Paraiba e Pernambuco), um do centro-
oeste (Goias) e um do sul (Rio Grande do sul) mostraram tendéncia de aumento para
as internacdes hospitalares por LV.

Estudo que verificou a influéncia das mudancas climéticas na proliferacao das
leishmanioses no Brasil, em trés periodos, 2010-2039, 2040-2079 e 2080-
2100 estimou um aumento de 15% anual das internacgdes por leishmaniose em quase
todas as regides do Brasil, em especial, no Sul e no Nordeste, exceto no Centro-
Oeste®. Entretanto, um estudo realizado no estado do Piaui, Nordeste, no periodo de
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2003 a 2018, ao analisar a magnitude das internacdes por DTNSs, incluindo LV,
mostrou que a tendéncia temporal foi de reducdo nas taxas de internacdes
hospitalares??.

Embora estabilidade e reducao sejam pontos positivos, o elevado numero de
internacdes por LV alerta que as medidas devem ser aprimoradas, pois ha um custo
para o SUS, haja vista que as hospitalizacdes oneram o sistema de saude. Isso pode
ser evitado a partir da proposicdo de politicas publicas voltadas a prevencdo da
leishmaniose, impedindo o agravamento daqueles acometidos pela doenca®?. Neste
sentido, Teixeira e colaboradores®3, em estudo sobre o impacto das deficiéncias do
saneamento basico sobre a saude publica do Brasil no periodo de 2001 a 2009,
enfatizaram que o gasto médio anual com internacdes hospitalares de doencas,
incluindo a LV, relacionadas ao saneamento basico inadequado foi 3,33% do gasto
total do SUS.

Nesta pesquisa, encontrou-se tendéncia decrescente nos estados de Séo
Paulo, Mato Grosso, Mato Grosso do Sul e no Distrito Federal. Lima e demais
autores®®, no periodo de 2010 a 2019, analisaram os indicadores epidemioldgicos da
LV no Brasil, e apontaram que o niumero de hospitalizacdes por LV da regido sudeste
perde para a regido nordeste.

Como limitacdo, € importante considerar que o Sistema de Informacdes
Hospitalares do SUS € uma ferramenta de andlise epidemioldgica restrita aos servicos
que oferecem assisténcia publica, o que significa que o quantitativo de internacdes
por LV é maior ao se somar com as internagdes em unidades privadas. Outra limitacao
refere-se a subnotificacdo desse agravo de salde, seja pela falta de capacitacdo ou
de expertise na notificacdo correta nos hospitais ou até mesmo pela resisténcia da
propria familia em assumir a condicdo de salde de seus entes por preconceito e
estigma que ainda existem na sociedade quando se trata de LV.

CONCLUSOES

O estudo da tendéncia temporal das interna¢cées por LV mostrou que, nos
estados da Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Rio Grande do Sul e Goias, a tendéncia
foi crescente; nos estados de S&o Paulo, Mato Grosso, Mato Grosso do Sul e no
Distrito Federal, a tendéncia apresentou-se decrescente; e nos demais estados, a
tendéncia das internacdes por LV foi estavel.

Mediante o exposto, a LV é considerada uma doenca que continua sendo
negligenciada e que tem um importante impacto na saude publica no Brasil, que
carece do apoio politico, dos profissionais de saude e da sociedade como um todo. A
pesquisa também sugere a realizagdo de mais estudos para conhecimentos dos reais
impactos para saude publica brasileira que permitirdo tratar a LV ndo s6 como uma
doenca, mas também como um problema com uma questédo social que necessita de
solucdes coletivas.
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