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APRESENTACAO

Trata-se de um Trabalho de Curso (TC), denominado "Influéncia de variaveis
climaticas e ambientais na incidéncia da leptospirose humana no Rio Grande do Sul",
produzido como requisito parcial para a obtencdo de grau de Bacharel em Medicina
da Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), campus Passo Fundo - RS, sendo
esse volume desenvolvido em concordancia com o Manual de Trabalhos Académicos
da UFFS e com o Regulamento do Trabalho de Curso da instituicdo. O presente
trabalho  fundamenta-se em um estudo epidemiolégico de carater
guantitativo, observacional do tipo ecolégico descritivo e analitico, sendo constituido
por 3 capitulos e desenvolvido pelo académico Alvaro Luis de Souza sob orientacéo
do Prof. Hugo Vladimir Noal da Silva e coorientacdo da Prof.2 Dr.2 Regina Inés Kunz
e Prof.2 Dr.2 Renata dos Santos Rabello. O primeiro capitulo corresponde ao projeto
de pesquisa e foi produzido no componente curricular (CCR) de Trabalho de Curso |
no primeiro semestre de 2022. O segundo capitulo, desenvolvido no CCR Trabalho
de Curso Il no segundo semestre de 2022, compreende o relatério de pesquisa. O
capitulo final consiste em um artigo cientifico elaborado no CCR Trabalho de Curso I
no primeiro semestre de 2023.



RESUMO

A leptospirose é uma doenca infecciosa negligenciada que afeta principalmente
populacbes de paises em desenvolvimento. O presente trabalho é um estudo
guantitativo, observacional do tipo ecolégico descritivo e analitico, cujo objetivo foi
determinar a influéncia de variaveis climaticas e ambientais na incidéncia da
leptospirose humana notificada no Rio Grande do Sul no periodo de 2007 a 2020. A
populacdo do estudo foi constituida por todos os casos notificados de leptospirose
humana nos seis municipios com as maiores incidéncias da doenca no estado do Rio
Grande do Sul entre 2007 e 2020 registradas no Sistema de Informagdes de Agravos
de Notificacdo (SINAN). As variaveis utilizadas na analise foram: precipitacédo
pluviométrica, temperatura maxima, umidade relativa, inundacdes e enxurradas. As
maiores incidéncias da doeng¢a ocorreram em municipios localizados na regido central
do estado, especialmente, em meses de verdo. A precipitacdo do més anterior, a
temperatura maxima e a umidade relativa foram fatores significativamente associados
a incidéncia da leptospirose. A presenca de enxurradas mostrou uma influéncia

positiva na incidéncia, porém sem significancia estatistica.

Palavras-chave: Leptospirose; Doenca de Weil; Fatores climaticos; Desastres

naturais.



ABSTRACT

Leptospirosis is a neglected infectious disease that mainly affects populations in
developing countries. The present work is a quantitative, observational, descriptive and
analytical ecological study, whose objective was to determine the influence of climatic
and environmental variables on the incidence of human leptospirosis reported in Rio
Grande do Sul in the period from 2007 to 2020. The study population consisted of all
notified cases of human leptospirosis in the 6 municipalities with the highest incidences
of the disease in the state of Rio Grande do Sul between 2007 and 2020 registered in
the Sistema de InformagOes de Agravos de Notificacdo (SINAN). The variables used
in the analysis were: rainfall, maximum temperature, relative humidity, floods and flash
floods. The highest incidence of the disease occurred in municipalities located in the
central region of the state, especially in the summer months. Precipitation in the
previous month, maximum temperature and relative humidity were factors significantly
associated with the incidence of leptospirosis. The presence of floods showed a

positive influence on the incidence, but without statistical significance.

Keywords: Leptospirosis; Weil's disease; Climatic factors; Natural disasters.
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1 INTRODUCAO

A leptospirose é uma zoonose, ou seja, doenga transmitida entre animais e
humanos, causada por bactérias Gram-negativas do género Leptospira. A
transmissao ocorre, principalmente, por meio do contato com agua contaminada pela
urina de animais infectados. Fatores ambientais e socioecondmicos influenciam a
incidéncia da doenca, como a ocupacdo urbana desordenada, condicbes de
infraestrutura sanitaria precarias e altas aglomerag¢des populacionais (COELHO;
ALVES; FARIAS, 2019; OMS, 2022).

Nesse sentido, localidades com condicGes de saneamento basico insuficientes,
principalmente nos periodos de chuva, favorecem o contato direto com &agua
contaminada pela urina de roedores. Assim, um dos principais fatores de risco para a
ocorréncia da leptospirose sdo as inundacdes, visto que o aumento dos indices de
precipitacdo pluviométrica em areas propensas a alagamentos tem sido relacionado
com a elevacao no numero de casos de leptospirose (GENOVEZ, 2009; SOARES et
al., 2010).

Globalmente, estima-se que ocorram 1,03 milh&o de casos e 58.900 mortes a
cada ano devido a doenca. Além disso, aproximadamente 2,9 milhdes de Anos de
Vida Ajustados por Incapacidade (DALYs) sao perdidos por ano, sendo esse numero
quatro vezes maior do que os DALYs devido a dengue (BENNETT; DOLIN; BLASER,
2020).

No Brasil, a média anual de casos de leptospirose nas ultimas décadas é de
3.846, sendo registrados, em média, 375 Obitos por ano. A prevaléncia anual no pais
e de 1,9 a cada 100 mil habitantes, sendo que as maiores prevaléncias estdo nas
regides Sul e Norte. Outrossim, o debate publico sobre a leptospirose € extremamente
limitado e precario e as implicacbes dessa enfermidade na saude da populagéo
brasileira ainda sao desprezadas, ainda mesmo que a taxa de letalidade da doenca
possa chegar a 40% (MARTINS; SPINK, 2020; MARTELI et al., 2020).

Nesse sentido, a intencdo deste estudo € ampliar o conhecimento sobre o
comportamento da leptospirose, fornecendo dados que possam colaborar na
vigilancia, controle e prevencgao da doencga. Assim, tem-se o objetivo de realizar uma
analise da influéncia de fatores climaticos e ambientais na incidéncia da leptospirose

humana no Rio Grande do Sul no periodo de 2007 a 2020.



2 DESENVOLVIMENTO

2.1 PROJETO DE PESQUISA

2.1.1 Tema

Influéncia de variaveis climaticas e ambientais na incidéncia da leptospirose

humana no Rio Grande do Sul.

2.1.2 Problemas

Quais sdo 0s municipios com as maiores incidéncias de leptospirose humana
no estado do Rio Grande do Sul no periodo de 2007 a 20207

Qual é a tendéncia temporal da incidéncia da doenca nesses municipios?

Ha um comportamento sazonal na incidéncia da leptospirose nos municipios

selecionados?

Qual é a relacdo entre a incidéncia da leptospirose e variaveis climéaticas

(precipitacdo pluviométrica, temperatura maxima e umidade relativa)?

Qual é a influéncia de desastres naturais (inundacbes e enxurradas) na

incidéncia da leptospirose?

2.1.3 Hipoteses

Os municipios com as maiores incidéncias de leptospirose humana estarao

localizados na regido metropolitana do estado.

Havera uma tendéncia de queda na incidéncia da doenga nos municipios.

As maiores incidéncias da doenca ocorrerdo nos meses de verao.



10

Havera uma maior incidéncia da doenca nos periodos de maior precipitagéo,

temperatura maxima e umidade relativa.

A incidéncia da leptospirose humana estara positivamente correlacionada com

a presenca de desastres naturais.

2.1.4 Objetivos

2.1.4.1 Objetivo geral

Analisar a influéncia de variaveis climaticas e ambientais na incidéncia da

leptospirose humana no Rio Grande do Sul.

2.1.4.2 Objetivos especificos

Determinar os municipios com as maiores incidéncias de leptospirose

humana no estado do Rio Grande do Sul no periodo de 2007 a 2020.

Estipular a tendéncia temporal da incidéncia da doenca nos municipios

escolhidos.

Estabelecer se ha um comportamento sazonal na incidéncia da leptospirose

nos municipios selecionados.

Caracterizar a relacéo entre a incidéncia da leptospirose e variaveis climaticas.

Definir a influéncia de desastres naturais na incidéncia da leptospirose.

2.1.5 Justificativa

Em primeiro lugar, a leptospirose € uma doenca infecciosa que pode causar

sintomas graves e, em alguns casos, levar a morte. Portanto, € importante

compreender melhor a doenca e os fatores de risco para poder desenvolver
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estratégias eficazes de prevencado e tratamento. Além disso, a leptospirose é uma
doenca que pode afetar humanos e animais, e os estudos sobre a doenca podem
ajudar a identificar as principais fontes de infeccdo e a desenvolver medidas de
prevencao e controle para proteger tanto humanos quanto animais.

Outrossim, os estudos sobre leptospirose também sdo importantes porque a
doenca pode ter um impacto econémico significativo. A leptospirose pode afetar a
produtividade e o rendimento dos trabalhadores, o que pode ter um impacto negativo
na economia de uma regido ou pais. Além disso, 0s custos associados ao tratamento
e cuidados médicos podem ser elevados, especialmente em casos graves. Portanto,
os estudos sobre leptospirose podem ajudar a identificar formas de minimizar o
impacto econdmico da doenca e de proteger a saude e o bem-estar das pessoas.

Nesse contexto, € importante ressaltar que ha uma emergéncia da leptospirose
devido a diversos fatores, como a acelerada urbanizagédo, infraestrutura de
saneamento basico inadequada e planos de vigilancia e controle da doenca
defeituosos (KARPAGAM; GANESH, 2020).

Ainda, apesar de que em muitos casos a leptospirose apresenta-se de forma
assintomatica ou com sintomas leves, uma proporcdo dos infectados pode
desenvolver a forma grave da doenca na qual a letalidade pode exceder de 40%.
Nesse sentido, complicacdes potencialmente fatais, como meningite, insuficiéncia
renal e hemorragia pulmonar podem ocorrer. Em mulheres gravidas infectadas,
apenas sintomas classicos da doenca podem estar presentes, porém, principalmente
no segundo trimestre de gravidez, a leptospirose pode causar desfechos graves, como
infeccdo congénita, aborto espontaneo, morte fetal, assim como 0Obito neonatal e
materno (RAJAPAKSE, 2015; SELVARAJAH, 2021).

Ademais, 0 aumento no numero de casos de leptospirose esta associado a
periodos de chuvas fortes e inundagdes. Nesse sentido, ha evidéncias que apontam
para uma tendéncia de crescimento no niumero de eventos de chuvas intensas na
regido sul do Brasil, fato que pode facilitar a ocorréncia de enchentes e inundagoes.
Além disso, é importante ressaltar que poucos estudos sobre leptospirose foram
realizados no Rio Grande do Sul (OMS, 2010; TEIXEIRA; PRIETO, 2020).

Dessa forma, realizar um estudo epidemiolégico sobre a leptospirose no
estado, que aponte medidas de frequéncia, caracteristicas especificas e como a
doenca se comporta, € essencial para que medidas preventivas sejam adotadas,
visando diminuir a ocorréncia e prevenir as possiveis consequéncias negativas dessa

doenca.
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2.1.6 Referencial Teodrico

2.1.6.1 Aspectos histoéricos

Ha diversos relatos que sugerem a existéncia milenar da leptospirose na
humanidade. Nesse sentido, sabe-se que casos de ictericia e febre na Asia foram
descritos em textos ancestrais, 0s quais, hoje, seriam notoriamente reconhecidos
como leptospirose. Além disso, a doenca também foi reconhecida na Europa e na
Australia, caracterizada como uma enfermidade febril relacionada a certas ocupacdes
(ADLER, 2015).

O marco inicial na histéria moderna da leptospirose ocorreu em 1886 quando o
médico alemdo Adolph Weil descreveu um tipo especifico de doenca febril
caracterizada por ictericia, hepatoesplenomegalia, insuficiéncia renal e sinais
anormais no sistema nervoso central (BRIGHTMAN, 2018).

Em 1907, Stimson observou a bactéria pela primeira vez em amostras de tecido
renal de um paciente que faleceu devido a doenca descrita por Weil, denominando o
micro-organismo Spirocheta interrogans, devido a sua semelhanca com um ponto de
interrogacdo. Posteriormente, as vias de transmissdo e a fisiopatologia da doenca
foram descritas por meio de experimentos com animais no Japao em 1916 (INADA et
al., 1916; STIMSON, 1907).

No contexto brasileiro, os primeiros registros de casos de leptospirose em
humanos séo de 1917, sendo que a emergéncia da doenca no pais é relacionada com
o trafico de escravos, visto que 0 micro-organismo possivelmente teria sido introduzido
no Brasil por meio de roedores presentes nos navios negreiros (OLIVEIRA, 2013).

Ja no Rio Grande do Sul, o agente etioldgico foi observado pela primeira vez
em um paciente com ictericia em 1938. Além disso, o primeiro grande surto da doenca
no pais foi descrito no estado ap6s uma enchente do rio Guaiba em 1941.
Posteriormente, em 1946, o segundo grande surto de leptospirose no Brasil foi
descrito no municipio de Bocailva do Sul no Parana, sendo que a incidéncia da
enfermidade coincidiu com uma invaséo de ratos nesta regiao (ENRIETTI, 2001).

Atualmente, a leptospirose é considerada uma doenca de notificacao
compulséria no Brasil, sendo que qualquer caso suspeito da doenca deve ser

notificado em até 24 horas ao sistema de vigilancia na esfera municipal, para que as
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informacdes epidemioldgicas acerca do caso sejam analisadas e medidas de controle

e prevencao possam ser adotadas de forma precoce (LARA et al., 2021).

2.1.6.2 Epidemiologia

A leptospirose € uma doenca negligenciada de distribuicdo global que possui
uma incidéncia influenciada por diversos fatores, como aspectos geograficos,
climaticos, comportamentais e socioeconémicos. Na Ameérica, aproximadamente
10.000 casos séo registrados anualmente, sendo que 95% deles ocorrem na América
do Sul, majoritariamente no Brasil (COSTA et al., 2015; SCHNEIDER et al., 2017).

Globalmente, ha uma maior prevaléncia da leptospirose em paises de clima
tropical e subtropical, que apresentam maiores temperaturas e indices pluviométricos,
visto que a bactéria causadora da doenca consegue sobreviver por mais tempo em
ambientes quentes e umidos. Nesse contexto, um estudo realizado no Mato Grosso
do Sul em 2018 concluiu que os maiores numeros de casos de leptospirose foram
registrados nas duas regides que apresentam os maiores indices pluviométricos do
estado. Assim, fatores climaticos como chuvas, temperatura e umidade influenciam o
comportamento da doenca (WILSON, 2022; ALVES et al., 2018; SILVA et al., 2021).

Além disso, a leptospirose afeta predominantemente popula¢des vulneraveis,
como moradores de favelas urbanas e pequenos agricultores. Nesse sentido, os
surtos da doenca podem ocorrer apds fortes chuvas ou inundagdes especialmente em
areas urbanas de paises em desenvolvimento, onde as condicbes de moradia e
saneamento sdo precarias. Nesse contexto, vale ressaltar que grande parcela da
populacdo brasileira se encontra em uma condicdo de profunda vulnerabilidade
socioecon6mica, 0 que propicia a ocorréncia da doenga no pais (GALLOWAY;
SCHAFER; STODDARD, 2019; MAGALHAES; MENDES; MELO, 2021;
TORGERSON, 2015).

O descarte incorreto do lixo também influencia a ocorréncia da doencga. Nesse
sentido, o principal reservatério e transmissor da leptospirose sao os roedores, sendo
gue a transmissao da doenca pode ocorrer por contato direto com a urina, sangue,
orgaos ou tecidos de animais infectados. Desse modo, o acumulo de lixo serve como
fonte de alimentos desses animais e prejudica o escoamento de agua, aumentando a
chance de enchentes e, assim, propiciando a possibilidade de infeccdo (VERONESI,
2015; FIGUEIREDO et al., 2001).
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2.1.6.3 Manifestacdes clinicas, diagndstico e tratamento

A leptospirose possui um amplo espectro de manifestacbes clinicas
considerando que a doenca pode variar de uma enfermidade febril autolimitada até
uma condi¢éo fulminante que gera risco de vida. Nesse sentido, a fase de incubacéao,
gue comeca quando ocorre a exposicdo a bactéria até o inicio dos sintomas,
geralmente ocorre entre 7 e 12 dias. Os sinais e sintomas mais comuns na fase inicial
da doenca sao febre, calafrios, cefaleia e mialgia. A cefaleia geralmente € muito
intensa e descrita como latejante, bitemporal acompanhada de dor retro orbitaria e
fotofobia. Ademais, a mialgia costuma ocorrer nos musculos das panturrilhas e da
coluna lombar (HAAKE; LEVETT, 2014).

Na presenca de alguma sintomatologia, o diagndstico se dara por meio de
exames soroldgicos, necessarios para a confirmagcdo da doenca. Nesse sentido, o
Teste de Micro aglutinacdo Microscopica (MAT) é considerado padrdo-ouro pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS). Além disso, 0 ensaio imune enzimatico ELISA-
IgM também pode ser realizado para o diagnoéstico (BRASIL, 2014).

As opcodes terapéuticas da leptospirose ainda nédo apresentam consenso,
sobretudo acerca do beneficio do uso de antibiéticos. Nesse sentido, a literatura
mostra que o tratamento com antibidticos ndo altera a mortalidade da enfermidade,
apenas reduz a duracdo da doenca em 2 a 4 dias. Desse modo, apesar da maioria
dos casos de leptospirose serem autolimitados mesmo sem que haja tratamento, o
uso de antibiéticos € recomendado em pacientes diagnosticados com a doenca,
considerando que a antibioticoterapia reduz a duracdo da enfermidade (BRETT-
MAJOR; COLDREN, 2012).

Na fase inicial da doenca, os antibioticos devem ser usados durante 5 a 7 dias.
Nesse contexto, a Amoxacilina e a Doxiciclina podem ser utilizados por via oral, sendo
gue a Doxiciclina ndo pode ser utilizada em criangas menores de 9 anos, gestantes e
pacientes com algum tipo de disfungdo renal ou hepética. Ja na fase tardia, é
recomendado a administracdo de antibidticos por via intravenosa por pelo menos 7
dias, como a Penicilina G Cristalina, Ampicilina e Ceftriaxona (BRASIL, 2010).

Além disso, é importante ressaltar que, em raros casos, 0 tratamento da
leptospirose com antibioticos pode induzir uma complicacdo conhecida como reacao
de Jarisch-Herxheimer. Nesse sentido, essa manifestacdo pode ocorrer algumas
horas apds a administracdo de antibidticos beta-lactamicos, como a penicilina,

causando febre, calafrios e hipotensdo. Ainda, sabe-se que essa reagdo ocorre
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predominantemente na fase inicial da leptospirose e é caracterizada por uma resposta
inflamatoria aguda devido a eliminacdo das bactérias causadoras da doenca da
circulagao sanguinea (GUERRIER; D’ORTENZIO, 2013).

2.1.7 Metodologia

2.1.7.1 Tipo de estudo, local e realizacéo

Trata-se de um estudo quantitativo, observacional do tipo ecoldgico descritivo
e analitico realizado em Passo Fundo - RS no periodo de agosto de 2022 a julho de
2023.

2.1.7.2 Populagdo e amostragem

A populacdo do estudo serd constituida por todos os casos notificados de
leptospirose humana nos 6 municipios com as maiores incidéncias da doenca no
estado do Rio Grande do Sul entre 2007 e 2020 registrados no Sistema de
Informacdes de Agravos de Notificagdo (SINAN). Considerando que todos os casos
notificados serdo utilizados no estudo, ndo havera célculo de tamanho de amostra,
tratando-se, portanto, de um censo. Estima-se a inclusdo de 1500 casos registrados

no periodo.

2.1.7.3 Variaveis e coleta de dados

Os numeros de casos notificados da doenca seréo obtidos no banco de dados
do Sistema de Informacéo e Agravos de Notificagdo (SINAN) por meio do aplicativo
TABNET do DATASUS. Nesse sentido, no DATASUS, os dados seréo coletados
por meio do acesso dos indicadores disponiveis na interface do TABNET, conforme
as seguintes etapas: na aba “Epidemioldgicas e Morbidade” sera selecionado o link
“‘Doencgas e Agravos de Notificagdo — 2007 em diante (SINAN)”. Na pagina seguinte
serao selecionados o item “Leptospirose” e “Rio Grande do Sul” na aba area de
abrangéncia geografica. Por fim, sera selecionado o periodo em anos e as variaveis
abordadas nas colunas.

Os dados referentes a precipitacdo pluviométrica, temperatura maxima e

umidade relativa serdo obtidos digitalmente por meio do sistema POWER da National
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Aeronautics and Space Administration (NASA). As informagdes sobre inundacdes e
enxurradas serdo obtidas por meio do Sistema Integrado de Informacfes sobre
Desastres (S2ID) pertencente a Secretaria Nacional de Protecdo e Defesa Civil
(SEDEC).

As estimativas populacionais dos municipios utilizadas na analise também
serdo obtidas por meio do aplicativo TABNET do DATASUS. A ficha de notificacado

compulsodria encontra-se no Anexo A.

2.1.7.4 Processamento, controle de qualidade e analise dos dados

Sera feito o download das planilhas eletronicas e a andlise descritiva dos dados
sera realizada no programa LibreOffice (distribuicdo livre), a qual compreendera a
analise da distribuicdo absoluta e relativa das frequéncias das variaveis categoricas e
de medidas de tendéncia central e de disperséo para as variaveis numericas.

O calculo do coeficiente de incidéncia anual sera realizado pela divisdo do
numero de casos anual de leptospirose registrados em cada municipio pela estimativa
populacional anual de cada cidade. Em seguida, a médias dos coeficientes de
incidéncia anual de cada municipio seréo calculadas, assim, 0s seis municipios com
as maiores médias serdo selecionados para o estudo. Além disso, o célculo do
coeficiente de incidéncia média mensal de cada municipio escolhido sera realizado
pela divisdo do numero total dos casos de leptospirose registrados pelo numero da
estimativa da populagcéo do estado obtido no banco de dados do DATASUS.

Para analisar a relacao entre a incidéncia da doenca e as variaveis climaticas
e ambientais, um modelo de regressao sera elaborado no software R (distribuicédo
livre).

Os dados serao analisados em computador unico e pertencente ao académico
autor do projeto, e ap0s 5 anos finalizacdo do projeto, os dados serdo deletados

definitivamente.
2.1.7.5 Aspectos éticos

Este projeto de pesquisa é eximido pela Comissdo Nacional de Etica em
Pesquisa (CONEP) de analise do sistema Comité de Etica em Pesquisa, por meio da
resolucdo CNS n° 510/2016 considerando que os dados utilizados serdo de dominio
publico. O presente trabalho é relevante para a comunidade cientifica e a populacao

em geral, pois contribuird no entendimento de como a leptospirose afeta a sociedade.
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ApoOs a sua conclusao, o projeto sera publicado em jornais e periédicos cientificos e
os dados utilizados na sua realizacdo serdo armazenados digitalmente por 5 anos,

sendo posteriormente deletados.

2.1.8 Recursos

Todas as despesas serdo custeadas pelo académico autor do projeto. Nesse

projeto, sera utilizado um computador no valor de 5000 reais.

2.1.9 Cronograma

Reviséo de literatura: 01/08/2022 a 31/07/2023

Coleta de dados: 01/12/2022 a 28/02/2023

Processamento e analise de dados: 02/01/2023 a 31/03/2023
Redacéo e divulgacéo dos resultados: 01/04/2023 a 30/07/2023
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ANEXO B — NORMAS DA REVISTA

Editorial Policy and Call for Articles

Emerging Infectious Diseases is a peer-reviewed journal established expressly to promote the recognition of new and
reemerging infectious diseases around the world and improve the understanding of factors involved in disease emergence,
prevention, and elimination.

The journal, which is published in English, is intended for professionals in infectious diseases and related sciences. We
welcome contributions from infectious disease specialists in academia, industry, clinical practice, and public health, as well as
from specialists in economics, social sciences, and other disciplines. Manuscripts in all categories should explain the contents
in public health terms.

Fonte: EMERGING INFECTIOUS DISEASES JOURNAL (2023).

2.2 RELATORIO DE PESQUISA

No componente curricular Trabalho de Curso |, especificamente no inicio de
2022, iniciou-se a procura por um tema de pesquisa. Nesse contexto, optou-se por
estudar uma doenca infectocontagiosa, considerando o intenso debate sobre essa
area da medicina, principalmente em razdo da pandemia de COVID-19. Assim,
analisando os dados disponiveis sobre doencgas nessa categoria no Departamento
de Informatica do Sistema Unico de Satude (DATASUS), a leptospirose foi escolhida.

Inicialmente, o objetivo do trabalho era relacionar a incidéncia da doenca com
o indice pluviométrico no estado do Rio Grande do Sul. Porém, devido a dificuldade
de encontrar um banco de dados com informac@es climéaticas fidedignas, optou-se por
realizar um trabalho com o objetivo de tracar o perfil epidemiol6gico e determinar a
distribuicdo espacial da doenca no estado.

Nesse sentido, na primeira metade de 2022, deu-se inicio a escrita e
elaboragdo do projeto intitulado “Distribuicdo espacial e perfil epidemiolégico dos
casos de leptospirose humana no Rio Grande do Sul de 2007 a 2020” com o objetivo
caracterizar o perfil epidemiolégico da ocorréncia da leptospirose humana notificada
no Rio Grande do Sul no periodo de 2007 a 2020.

Todavia, no segundo semestre de 2022, houve uma mudanga nos rumos do
projeto. Justamente no inicio do periodo da coleta de dados, devido a uma extensa
pesquisa realizada, foi identificado um banco de dados internacional com dados
climaticos globais. Nesse sentido, a vontade de realizar um estudo inédito e
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abrangente utilizando variaveis climéticas e ambientais com esses dados superou a
ideia até entéo proposta.

Desse modo, o projeto do trabalho foi redigido no componente curricular de
Trabalho de Curso I, no primeiro semestre letivo de 2021. Referente a coleta de dados,
essa atividade foi iniciada no dia 01 de dezembro de 2022. A primeira fase consistiu
no acesso do endereco eletrdnico na interface da base do DATASUS com destino aos
principais sistemas de informac&do em saude de interesse - Sistema de Informacéo de
Agravos de Notificacdo (Sinan) - do qual foi obtido o numero de casos conforme
varidveis selecionadas e local de notificacdo. Além disso, as estimativas das
populacdes foram obtidas no aplicativo TABNET do DATASUS. A amostra contemplou
0s casos notificados ocorridos entre janeiro de 2007 e dezembro de 2020 e foi
constituida por todos os casos notificados de leptospirose humana nos municipios
selecionados.

Os dados sobre variaveis climaticas foram obtidos de forma virtual pelo projeto
POWER da NASA. Além disso, as informacBes sobre desastres naturais foram
coletadas por meio do Sistema Integrado de Informacdes sobre Desastres (S2ID)
pertencente a Secretaria Nacional de Protecéo e Defesa Civil (SEDEC).

Em relacdo a analise de dados, foi realizado o download das informacdes
necessarias as quais, posteriormente, foram analisadas no software LibreOffice
(distribuicdo livre). O modelo de regressédo utilizado no projeto foi desenvolvido e
executado no software R (distribuigéo livre).

Por fim, os resultados foram redigidos apés analise conforme normas da revista
Emerging Infectious Diseases, visando posteriormente realizar o envio do manuscrito

para esse periodico. As normas da revista encontram-se no Anexo B.
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4 ARTIGO CIENTIFICO

Influéncia de variaveis climaticas e ambientais na incidéncia da leptospirose humana,
Rio Grande do Sul, 2007-2020

Autores: Alvaro Souza, Regina Kunz, Renata Rabello e Hugo Noal
Afiliacdes: Universidade Federal da Fronteira Sul, Brasil (A. Souza, R. Kunz, R. Rabello, H.
Noal)

RESUMO

A leptospirose é uma doenca zoondtica com uma ampla gama de manifestacdes clinicas, sendo
importante problema de salde publica no Brasil, influenciado por fatores ambientais e
socioecondmicos. Este estudo ecoldgico analisou a incidéncia da leptospirose no Rio Grande
do Sul de 2007 a 2020, utilizando dados do Sistema de Informacg6es de Agravos de Notificacédo.
A tendéncia da doenca e as variaveis climaticas e ambientais associadas a sua ocorréncia foram
investigadas, ajustando dois modelos de analise de regressdo. As maiores incidéncias da doenca
foram encontradas em municipios na regido central do estado. A incidéncia demonstrou uma
tendéncia sazonal significativa, atingindo seu pico nos meses de verdo. Observou-se tendéncia
de alta na incidéncia da doenga nos municipios de Santa Rosa e Montenegro. Em contrapartida,
no municipio de Camaquéd verificou-se uma tendéncia de queda. Os fatores climaticos e
ambientais mais fortemente associados foram a precipitacdo, temperatura maxima, umidade
relativa e a presenca de enxurradas. Os resultados destacam a importancia de considerar fatores
climaticos e ambientais nas estratégias de prevencao e controle da leptospirose.

PALAVRAS-CHAVE: Leptospirose. Doenca de Weil. Infectologia.
INTRODUCAO

A leptospirose é uma zoonose, ou seja, doenca transmitida entre animais e humanos, causada
por bactérias Gram-negativas do género Leptospira (1). A transmissdo ocorre, principalmente,
por meio do contato com agua contaminada pela urina de animais infectados (2). A leptospirose
possui um amplo espectro de manifestacdes clinicas considerando que a doenca pode variar de
uma enfermidade febril autolimitada até uma condigéo fulminante que gera risco de vida (3).

Fatores ambientais e socioeconémicos influenciam a incidéncia da doenca, como a ocupacgéo
urbana desordenada, condi¢bes de infraestrutura sanitaria precarias e altas aglomeracdes
populacionais (4). Nesse sentido, localidades com condices de saneamento basico
insuficientes, principalmente nos periodos de chuva, favorecem o contato direto com &agua
contaminada pela urina de roedores. Assim, um dos principais fatores de risco para a ocorréncia
da leptospirose sdo as inundagBes, visto que o aumento dos indices de precipitacdo
pluviométrica em areas propensas a alagamentos tem sido relacionado com a elevagdo no
numero de casos de leptospirose (5).
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No Brasil, a média anual de casos de leptospirose nas ultimas décadas é de 3.846, sendo
registrados, em média, 375 Obitos por ano. A prevaléncia anual no pais é de 1,9 a cada 100 mil
habitantes, sendo que as maiores prevaléncias estdo nas regides Sul e Norte. Outrossim, o debate
publico sobre a leptospirose é extremamente limitado e precéario e as implicacdes dessa
enfermidade na saude da populacdo brasileira ainda sdo desprezadas, mesmo que a taxa de
letalidade da doenca possa chegar a 40% (6).

Nesse sentido, pesquisas que busquem ampliar o conhecimento sobre o comportamento da
leptospirose, fornecendo dados que possam colaborar na vigilancia, controle e prevencdo da
doenca sdo necessarias. Para tanto, o presente estudo tem o objetivo de realizar uma analise da
influéncia de fatores climaticos e ambientais na incidéncia da leptospirose humana no Rio
Grande do Sul no periodo de 2007 a 2020.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo ecoldgico realizado com base nos dados das notificacdes de pacientes
diagnosticados com leptospirose no Rio Grande do Sul, no periodo de 2007 a 2020, registrados
no Sistema de InformacGes de Agravos de Notificacdo (SINAN). Os municipios selecionados
para esse estudo foram o0s que apresentaram as maiores incidéncias médias anuais de
leptospirose no estado e que tivessem populacdo maior que 50.000 habitantes, visto que
municipios de populacdo reduzida poderiam apresentar variagfes expressivas nos coeficientes
de incidéncia. As estimativas populacionais utilizadas na anélise foram obtidas do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Por meio de uma analise de regresséo, foi
investigada a tendéncia da ocorréncia da doenca ao longo do tempo e sua relacdo com variaveis
climéticas e ambientais.

Os dados sobre inundacdes e enxurradas foram obtidos por meio do Sistema Integrado de
Informacdes sobre Desastres (S2ID) pertencente a Secretaria Nacional de Protecdo e Defesa
Civil (SEDEC), enquanto os dados de precipitacdo pluviométrica, temperatura maxima e
umidade relativa foram obtidos por meio do sistema POWER da National Aeronautics and
Space Administration (NASA).

Dois modelos lineares generalizados (MLG) foram ajustados: o primeiro avaliou a tendéncia
da incidéncia nos seis municipios durante o periodo de estudo, enquanto o segundo determinou
os fatores climéaticos e ambientais associados a leptospirose. Em ambos os modelos, a variavel
resposta foi 0 numero mensal de casos da doenca, e a popula¢do mensal em cada municipio foi
utilizada como offset, para proporcionar o controle de acordo com o tamanho da populagdo em
cada cidade e permitir comparar as tendéncias de incidéncias da doenca entre as cidades de
forma mais justa.

Considerando que o numero de casos de leptospirose € um dado de contagem (valores inteiros
e positivos), o modelo linear generalizado (MLG) ajustado deve ter como premissa uma
distribuicéo diferente da normal (valores continuos). Assim, os MLG testados foram ajustados
com as distribuicdes Poisson, Binomial Negativo, Poisson Zero-modificado e Binominal
Negativo Zero-modificado. E fundamental destacar que durante a selegio do modelo, foi levado
em conta o fenbmeno de superdispersdo, que ocorre quando as variancias dos dados sdo
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significativamente maiores do que as médias. Esse fendmeno pode levar a distor¢es nas
estimativas de parametros e resultar em relacionamentos significativamente falsos. Nesse
sentido, 0 modelo de distribuicdo Binomial Negativo foi escolhido, uma vez que apresentou
uma dispersé@o menor em relagcdo aos demais modelos considerados.

No primeiro modelo, as varidveis explicativas utilizadas foram o tempo (em anos) e uma
variavel categorica para as cidades. Dessa forma, por meio dos coeficientes de interagdo entre
a variavel de cada municipio e a variavel tempo é possivel determinar a tendéncia da doenca ao
longo do tempo em cada municipio.

A incidéncia de uma doenca em um determinado més pode estar relacionada a fatores climaticos
(temperatura maxima, precipitacdo e umidade relativa) e ambientais (enxurradas e inundagdes)
referentes ndo apenas ao proprio més, mas também ao més anterior. Para examinar como esses
fatores contribuem na incidéncia da doenga, foram criadas varidveis que representam os valores
observados para cada fator climatico no més corrente, no més anterior e a média movel de dois
meses (més corrente e més anterior). Adicionalmente, foram elaboradas varidveis para cada
fator ambiental que indicam a ocorréncia do evento no més corrente, no més anterior ou em
algum deles (més corrente ou anterior). Foram gerados todos os possiveis modelos utilizando
essas variaveis e 0 modelo com o menor AIC (Akaike Information Criterion) foi escolhido. O
AIC é uma medida de qualidade do modelo que penaliza a incluséo de variaveis desnecessarias,
permitindo uma selecdo mais precisa de variaveis relevantes para o modelo. Desse modo 0s
coeficientes dessas variaveis permitem determinar seus efeitos na incidéncia da doenca e se ha
diferencas nos seus efeitos em cada municipio.

RESULTADOS

As maiores incidéncias médias anuais de leptospirose no Rio Grande do Sul no periodo
estudado ocorreram em Venancio Aires, Santa Cruz do Sul, ljui, Camaqua, Montenegro e Santa
Rosa, sendo extremamente altas em Venancio Aires na maior parte do periodo e
temporariamente, de 2015 a 2017, em Montenegro (Figura 1).

Figura 1. Taxa de incidéncia média de leptospirose por ano, para todo o periodo em cada municipio.

Rio Grande do Sul, 2007-2020.
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A incidéncia da doenca nos municipios exibe um padrdo sazonal marcante, com elevagoes
significativas nos meses de verdo, com uma tendéncia de aumento nos meses com maior

precipitacdo (Figura 2).

Figura 2. Média normalizada de precipitacdo e incidéncia de leptospirose por més.
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Conforme os resultados da analise de regressdo para avaliar a tendéncia da incidéncia de
leptospirose nos seis municipios (Tabela 1), a taxa de incidéncia apresentou tendéncia de alta
nos municipios de Montenegro (IRR = 1.09; p < 0,01) e Santa Rosa (IRR = 1.07; p < 0,05),
enquanto o municipio de Camaquéa (IRR =0.93; p < 0,01) apresentou tendéncia de queda.

Tabela 1. Taxa de incidéncia anual média e estimativas do modelo de regressao para avaliar a tendéncia
da taxa de incidéncia de leptospirose nos seis municipios. Rio Grande do Sul, 2007-2020.

Municipios Taxa de Incidéncia Anual Razdo de Taxa de IC (95%)

Média (por 100.000) Incidéncia (IRR)

Venancio Aires 43.77 0.79 (0.93:1.02)
Santa Cruz do 20.16 0.96 (0.92:1.00)
Sul

Ljui 12.84 1.00 (0.95:1.05)
Camaqua 11.59 0.93* (0.87:0.98)
Montenegro 11.54 1.09%** (1.02:1.16)
Santa Rosa 9.56 1.07* (1.00:1.14)

*p < 0.05; **p < 0.01;
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No segundo modelo, apenas 6 variaveis explicativas permaneceram apos a selecéo: precipitacéo
no més anterior, temperatura méaxima no més corrente e anterior, umidade relativa no més
corrente e anterior e a presenca de enxurradas (no més corrente ou anterior). Segundo esse
modelo, para cada aumento de 50mm na precipitacdo do més anterior, a taxa de incidéncia
aumenta 10% em média (p < 0.01, IRR=1.10, IC = 1.03:1.17). Além disso, para cada aumento
de 1 °C na temperatura maxima, a taxa de incidéncia da doenca aumenta 6% em média
considerando o0 aumento na temperatura do més corrente (p < 0.01, IRR=1.06, IC = 1.02:1.10)
e 17% em média considerando 0 aumento na temperatura do més anterior (p < 0.01, IRR=1.17,
IC = 1.12:1.22). Do mesmo modo, a cada aumento de 10% na umidade relativa, ha um
acréscimo na taxa de incidéncia da doenca de 30% considerando a umidade no més corrente (p
<0.01, IRR=1.30, IC = 1.02:1.66) e de 74% considerando a umidade relativa no més anterior
(p <0.001, IRR=1.74, IC = 1.31:2.31). Finalmente, a taxa de incidéncia aumenta em 37% na
presenca de enxurrada no més anterior ou corrente, porém sem significancia estatistica (p >
0,05, IRR = 2,05, IC = 1,53:2,76).

Tabela 2. Estimativas do modelo de regressdo para estabelecer as varidveis climaticas e ambientais
associadas a leptospirose nos municipios. Rio Grande do Sul, 2007-2020.

Variaveis Explicativas Razio de Taxa de Incidéncia IC (95%)
(IRR)

Precipitagdo no més anterior 1.10%** (1.03:1.17)

(aumento de 50 mm)

Temperatura maxima no més corrente 1.06%** (1.02:1.10)

(aumento de 1 °C)

Temperatura méxima no més anterior 1. 17%** (1.12:1.22)

(aumento de 1 °C)

Umidade relativa no més corrente 1.30* (1.02:1.66)

(aumento de 10%)

Umidade relativa no més anterior [1.74%** (1.31:2.31)

(aumento de 10%)

Presenga de enxurrada no més corrente ou 1.37 (0.90:2.06)

anterior

*p <0.05; **p <0.01; ***p < 0.001

DISCUSSAO

No presente estudo, foi identificado que as cidades com maior incidéncia da doencga foram
Venancio Aires e Santa Cruz do Sul, situadas na regido central do estado em areas de baixa
altitude, que tém como destaque a producéo agricola, principalmente o cultivo de tabaco. Esse
achado é consistente com um estudo realizado em 2003 que investigou a distribui¢éo espacial
da leptospirose no Rio Grande do Sul e constatou que os municipios da regido central do estado,
com altitude abaixo de 300 metros e em areas com atividade agricola, apresentavam as maiores
incidéncias da doenca no estado (7).
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Nesse sentido, as caracteristicas topograficas dessas cidades, com areas com terrenos mais
planos e baixa altitude sdo mais propensas a inundacoes, especialmente durante periodos de
chuvas intensas (7). Esse tipo de desastre ambiental j& foi relacionado previamente com o
aumento no numero de casos de leptospirose, considerando que durante as inundages, a agua
desempenha um papel crucial na disseminagdo da doenca, pois a bactéria Leptospira pode
alcancar areas pouco comuns onde ha uma grande quantidade de individuos vulneraveis (8). No
estudo atual, a Unica varidvel relacionada a desastres ambientais que permaneceu no modelo
final foi a de enxurradas, que teve um impacto positivo no aumento da taxa de incidéncia,
embora a correlacdo nao possa ser considerada com confiabilidade devido a baixa significancia
estatistica. Acredita-se que a subnotificacdo e a precariedade na vigilancia e registros dos
eventos no estado, como as enxurradas, provavelmente impactou a anéalise e os resultados do
estudo.

Nesse contexto, 0s atributos geogréficos especificos da regido na qual encontram-se essas
cidades ja foram relacionados com um aumento no risco relativo da doenca. Em um estudo
realizado em 2015, a ecorregido denominada Florestas do Interior do Parana-Parnaiba, da qual
ambas as cidades fazem parte, apresentou um risco relativo maior para a incidéncia da doenca
guando comparada com as demais ecorregides. Ainda, os autores demonstraram que 0 aumento
na producdo de tabaco na regido também aumentou o risco da doenca, considerando que o pH
do solo necessario para o cultivo de tabaco corresponde ao requisito bacteriano do solo da
leptospirose, podendo haver uma associagdo entre o cultivo de tabaco e a incidéncia de
leptospirose (9). Nesse sentido, uma possivel explicacdo para as elevadas incidéncias de
leptospirose encontradas em Venancio Aires e Santa Cruz do Sul podem estar relacionadas com
o fato de que essas cidades s@o grandes produtoras de tabaco (10).

Ainda, a relacdo entre o trabalho no campo e a leptospirose foi investigada no municipio de
Santa Cruz do Sul por meio de um estudo realizado em 2012. Esse trabalho apresentou que 72%
dos trabalhadores que adquiriram a doenca no municipio eram agricultores, demonstrando que
atividades agricolas podem estar associadas a maior exposi¢ado a leptospirose devido ao contato
frequente com o solo contaminado pela urina de ratos infectados (11).

A tendéncia de queda na taxa de incidéncia da leptospirose em Camaqua verificada no presente
estudo pode estar relacionada a alta taxa de esgotamento sanitario adequado (82,1% em 2010)
e ao inicio de um projeto de modernizacdo do abastecimento de agua e saneamento ambiental
iniciado em 2013 no municipio (12). Esses fatores proporcionam que a maioria da populacao
tenha acesso a instalagdes sanitarias que impedem a contaminag&o do solo e da &gua por esgotos
humanos. Isso, por sua vez, pode ajudar a prevenir a contaminacdo ambiental e reduzir o
nimero de locais onde os ratos se reproduzem e sobrevivem, reduzindo a exposi¢do da
populagcdo a urina dos animais infectados, sobretudo os ratos, que sdo 0s principais
transmissores da leptospirose. Além disso, o0 projeto iniciado em 2013 no municipio de
Camagqud pode ter melhorado a qualidade da dgua potavel, outra via possivel para a transmissdo
da leptospirose.

Em relacdo a situacdo em Santa Rosa, é possivel atribuir a tendéncia de aumento na taxa de
incidéncia de leptospirose a baixa taxa de esgotamento sanitario adequado na cidade (37,3%
em 2010). Além disso, durante o periodo de 2007 a 2020, Montenegro aproximadamente o
triplo de internagBes hospitalares por doencas relacionadas ao saneamento precéario em
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comparacdo com Camaqua (210 internagcfes versus 67 internacdes, respectivamente). A falta
de tratamento adequado do esgoto pode resultar no lancamento de residuos contaminados,
incluindo a urina de animais infectados, em fontes de 4gua proximas a cidade, potencialmente
contaminando a &gua potavel consumida pela populagdo e aumentando o risco de exposi¢do a
bactéria causadora da leptospirose.

Ademais, o presente estudo encontrou evidéncias que sustentam a associacdo entre fatores
climaticos e a taxa de incidéncia de leptospirose humana. Entre as variaveis avaliadas, a
umidade relativa do ar demonstrou ter o maior impacto no aumento da taxa de incidéncia da
doenca. Uma possivel explicacdo para esse resultado € que a elevacdo da umidade relativa do
ar pode aumentar a sobrevivéncia bacteriana no ambiente, o que contribui para a propagacédo da
doenca (13).

Outros estudos também sustentam essas descobertas, demonstrando associagdes entre as
varidveis climéticas, como a temperatura maxima e a precipitacdo. Nesse sentido, o estudo de
Masi realizado na cidade de S&o Paulo, demonstrou um acréscimo de aproximadamente 8% do
namero de casos de leptospirose atribuidos ao aumento em 20mm da precipitacdo pluviométrica
a cada semana. Além disso, também foi identificado um aumento de 9% do ndimero de casos
da doenca para cada acréscimo de 3 °C da temperatura (14).

Os achados do presente trabalho revelam um padrdo sazonal marcante na incidéncia de
leptospirose nos municipios estudados, com elevacgdes significativas nos meses de verdo e uma
tendéncia de aumento nos meses com maior precipitacdo. Esses resultados estdo em
consonancia com um estudo realizado em Santa Catarina, que também identificou um forte
comportamento sazonal na incidéncia de leptospirose, sendo maior nos meses de verdao. Além
disso, o estudo de Santa Catarina também identificou uma associacdo significativa entre a
incidéncia de leptospirose e fatores climaticos e ambientais, como o nimero de dias de chuva,
a temperatura maxima e a presenca de enxurrada e inundacao (15).

Apesar dos resultados interessantes e das conclusdes relevantes apresentadas neste estudo, €
importante reconhecer e discutir algumas limitagdes que podem impactar a interpretacdo dos
resultados e a generalizacdo dos achados. Essas limitacdes incluem a possibilidade de
subnotificacdo de casos, a qualidade dos dados utilizados, o viés de sele¢cdo dos municipios, as
limitagOes nas variaveis analisadas, bem como a causalidade, considerando que a natureza do
estudo ecologico ndo permite estabelecer relagcdes causais diretas entre as variaveis analisadas.

Por fim, este estudo demonstrou a influéncia das variaveis climaticas e ambientais na incidéncia
da leptospirose. As cidades com maior incidéncia da doenga foram aquelas situadas em areas
com produgdo agricola, baixa altitude e propensas a inundac¢Ges. A umidade relativa do ar foi
identificada como a variavel climatica com maior impacto na doenga. Portanto, medidas
preventivas, como o controle da populacéo de roedores e a melhoria das condi¢des sanitérias e
de infraestrutura, devem ser implementadas para reduzir a incidéncia da doenga nessas regioes.
Este estudo reforca a importéncia da vigilancia epidemiologica e da adocdo de medidas de
prevencdo em areas de risco, especialmente em regides onde ha atividade agricola intensa e
condi¢des ambientais favoraveis a sobrevivéncia da bactéria causadora da leptospirose.



32

REFERENCIAS

1. Adler B, editor. Leptospira and Leptospirosis [Internet]. Berlin, Heidelberg: Springer
Berlin Heidelberg; 2015 [cited 2023 May 7]. (Current Topics in Microbiology and
Immunology; vol. 387). https://link.springer.com/10.1007/978-3-662-45059-8

2. Bharti AR, Nally JE, Ricaldi JN, Matthias MA, Diaz MM, Lovett MA, et al. Leptospirosis:
a zoonotic disease of global importance. The Lancet Infectious Diseases [Internet]. 2003 Dec
[cited 2023 May 7];3(12):757-71.
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S1473309903008302

3. Haake DA, Levett PN. Leptospirosis in Humans. Curr Top Microbiol Immunol [Internet].
2015 [cited 2023 May 27];387:65-97.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4442676/

4. Coelho AGV, Alves | de J, Farias VLV. Perfil epidemioldgico dos casos de leptospirose na
Regido Metropolitana da Baixada Santista (SP), Brasil. Sdo Paulo.

5. Genovez ME. LEPTOSPIROSE: UMA DOENCA DE OCORRENCIA ALEM DA
EPOCA DAS CHUVAS! Séo Paulo. 2009;

6. Martins MHDM, Spink MJP. A leptospirose humana como doenga duplamente
negligenciada no Brasil. Ciénc saude coletiva [Internet]. 2020 Mar [cited 2023 May
27];25(3):919-28. http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1413-
81232020000300919&tIng=pt

7. Barcellos C, Lammerhirt CB, Almeida MAB de, Santos E dos. Distribuicdo espacial da
leptospirose no Rio Grande do Sul, Brasil: recuperando a ecologia dos estudos ecolégicos.
Cad Saude Publica [Internet]. 2003 Oct [cited 2023 Mar 22];19(5):1283-92.
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
311X2003000500007&Ing=pt&ting=pt

8. Tassinari W de S, Pellegrini D da CP, Sabroza PC, Carvalho MS. Distribuicao espacial da
leptospirose no Municipio do Rio de Janeiro, Brasil, ao longo dos anos de 1996-1999. Cad
Saude Publica [Internet]. 2004 Dec [cited 2023 Mar 22];20(6):1721-9.
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
311X2004000600031&Ing=pt&ting=pt

9. Schneider MC, Najera P, Pereira MM, Machado G, dos Anjos CB, Rodrigues RO, et al.
Leptospirosis in Rio Grande do Sul, Brazil: An Ecosystem Approach in the Animal-Human
Interface. Vinetz JM, editor. PLoS Negl Trop Dis [Internet]. 2015 Nov 12 [cited 2023 Mar
22];9(11):e0004095. https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0004095

10. Closs FK, Michelon C. Impactos socioambientais da fumicultura no municipio de
Venancio Aires, Rio Grande do Sul, Brasil: revisao bibliografica. Revista Meio Ambiente e
Sustentabilidade [Internet]. 2020 Jul 28 [cited 2023 Apr 15];9(18).
https://www.uninter.com/revistameioambiente/index.php/meioAmbiente/article/view/858

11. Gressler MA, Scheid R, Martins D, Fanfa L, Krug SBF. Leptospirose e exposi¢do
ocupacional: um estudo no municipio de Santa Cruz do Sul/RS. Rev Epidemiol Control Infect
[Internet]. 2012 Jul 16 [cited 2023 May 6];2(2):51
http://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/article/view/2693



https://link.springer.com/10.1007/978-3-662-45059-8
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S1473309903008302
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4442676/
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1413-81232020000300919&tlng=pt
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1413-81232020000300919&tlng=pt
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-311X2003000500007&lng=pt&tlng=pt
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-311X2003000500007&lng=pt&tlng=pt
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-311X2004000600031&lng=pt&tlng=pt
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-311X2004000600031&lng=pt&tlng=pt
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pntd.0004095
https://www.uninter.com/revistameioambiente/index.php/meioAmbiente/article/view/858
http://online.unisc.br/seer/index.php/epidemiologia/article/view/2693

33

12. Cidades@ [Internet]. Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica. c2023.

13. Nau LH, Obiegala A, Krol N, Mayer-Scholl A, Pfeffer M. Survival time of Leptospira
kirschneri serovar Grippotyphosa under different environmental conditions. PLoS One
[Internet]. 2020 Jul 15 [cited 2023 Jun 15];15(7):e0236007.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7363454/

14. Masi E de. Analise de intervencdo em séries temporais de dengue e leptospirose da cidade
de S&o Paulo: influéncia de fatores politicos, administrativos, técnicos e ambientais [Internet]
[Doutorado em Patologia]. [S&o Paulo]: Universidade de Sao Paulo; 2014 [cited 2023 Apr
16]. http://www.teses.usp.br/teses/disponiveis/5/5144/tde-12082014-151409/

15. Silva AEP, Latorre M do RD de O, Chiaravalloti Neto F, Concei¢do GM de S. Tendéncia
temporal da leptospirose e sua associagdo com variaveis climaticas e ambientais em Santa
Catarina, Brasil. Ciénc salde coletiva [Internet]. 2022 Mar [cited 2023 Mar 22];27(3):849-60.
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1413-81232022000300849&tIng=pt

5 CONSIDERACOES FINAIS

A jornada de realizacao deste trabalho foi repleta de aprendizados valiosos que
serdo fundamentais para minha formacdo académica. Ao longo dos semestres,
experimentei uma variedade de sentimentos, desde entusiasmo até momentos de
angustia e frustracdo, especialmente quando os resultados ndo se alinhavam com as
expectativas iniciais. No entanto, cada um desses momentos serviu como uma
oportunidade de crescimento, ndo apenas como académico, mas também como ser
humano.

Estou grato pela oportunidade de ter realizado este trabalho sob a orientacao
de professores dedicados, que contribuiram significativamente para o
desenvolvimento deste estudo. Agora, ao final de tudo, vejo este trabalho como uma
conquista importante, que apesar de suas limitacbes, representa um marco
significativo do meu crescimento académico desde o inicio deste projeto.
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