UNICAMVP

GERSON LAURINDO BARBOSA

DISTRIBUICAO ESPACIAL DOS INDICADORES
ENTOMOLOGICOS DE AEDES AEGYPTIE ASSOCIACAO
COM A OCORRENCIA DE CASOS DE DENGUE EM
MUNICIPIO DE MEDIO PORTE DO ESTADO DE SAO
PAULO

CAMPINAS
2014



it



UNICAMVP

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS
Faculdade de Ciéncias Médicas

GERSON LAURINDO BARBOSA

Distribuicao espacial dos indicadores entomoldgicos de
Aedes aegypti e associacao com a ocorréncia de casos de
dengue em municipio de médio porte do estado de Sao Paulo

Orientador: Prof. Dr. Roberto Wagner Lourencgo
Coorientadora: Profa. Dra. Maria Rita Donalisio Cordeiro

Tese de Doutorado apresentada a Pos-Graduacdo em
Saude Coletiva da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade Estadual de Campinas-UNICAMP para
obtencdo do titulo de Doutor em Saude Coletiva, area
de Concentragdo em Epidemiologia.

ESTE EXEMPLAR CORESPONDE A VERSAO
FINAL DA TESE DEFENDIDA PELO ALUNO
GERSON LAURINDO BARBOSA, ORIENTADO
PELO PROF. DR. ROBERTO WAGNER
LOURENGCO E COORIENTADO PELA PROFA.
DRA. MARIA RITA DONALISIO CORDEIRO

CAMPINAS
2014

111



Ficha catalografica
Universidade Estadual de Campinas
Biblioteca da Faculdade de Ciéncias Médicas
Juliana Ravaschio Franco de Camargo - CRB 8/6631

Barbosa, Gerson Laurindo, 1970-

B234d Distribuicdo espacial dos indicadores entomoldgicos de Aedes aegypli e
associagao com a ocorréncia de casos de dengue em municipio de médio porte
do estado de S&o0 Paulo / Gerson Laurindo Barbosa. — Campinas, SP : [s.n.],
2014.

Orientador: Roberto Wagner Lourencgo.

Coorientador: Maria Rita Donalisio Cordeiro.

Tese (doutorado) — Universidade Estadual de Campinas, Faculdade de
Ciéncias Medicas.

1. Andlise espacial. 2. Modelos aditivos generalizados. 3. Aedes . 4. Dengue. |.
Louren¢o, Roberto Wagner. |I. Donalisio, Maria Rita,1957-. lll. Universidade
Estadual de Campinas. Faculdade de Ciéncias Médicas. [V. Titulo.

Informacdes para Biblioteca Digital

Titulo em outro idioma: Spatial distribution of entomological indicators of Aedes aegypti and
association with the ocurrence of dengue cases in medium-sized municipality of Sdo Paulo
Palavras-chave em inglés:

Spatial analysis

Generalized additive model

Aedes

Dengue

Area de concentragido: Epidemiologia

Titulagao: Doutor em Saude Coletiva

Banca examinadora:

Roberto Wagner Lourengo [Orientador]

Ricardo Carlos Cordeiro

Maria Cecilia Goi Porto Alves

Francisco Chiaravalloti Neto

Expedito José de Albuquerque Luna

Data de defesa: 13-02-2014

Programa de Pds-Graduagdo: Salde Coletiva

v




BANCA EXAMINADORA DA DEFESA DE DOUTORADO
GERSON LAURINDO BARBOSA

Orientador (a) PROF(A). DR(A). ROBERTO WAGNER LOURENCO

MEMBROS:
1. PROF(A). DR(A). ROBERTO WAGNER LOURENCO ( {/J : ) =
2. PROF(A). DR(A). EXPEDITO JOSE DE ALBUQUERQUE LUNA @:U%Mft C/~

~

7
 AAAA—~ ;
3. PROF(A). DR(A). FRANCISCO CHIARAVALLOTI NETO

7 L ]
4, PROF(A).DR(A). MARIA CECiLIA GOI PORTO ALVES %‘\ C/{/%m ? % o
[ ) \_L \

5. PROF(A).DR(A). RICARDO CARLOS CORDEIRO

Programa de Pds-Graduagdo em Salde Coletiva da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade Estadual de Campinas

Data: 13 de fevereiro de 2014




Agradecimentos

Nenhum obstaculo é grande demais quando confiamos em Deus, que
nos concede a cada dia, uma pagina de vida nova no livro do tempo. Obrigado
pelas realizagbes em minha vida; pela alegria de viver; por minha familia, minha
esposa Gilda e minhas filhas Isabela, Giovana e Heloisa, meus pais Benedito e
Erminia; pelos meus amigos; pelos relacionamentos que possibilitam que eu

cresga a cada dia,

Aos meus orientadores e amigos, Professor Roberto e Professora Maria
Rita, pela orientacdo e confianga no meu trabalho, além da grande contribuicao

para o desenvolvimento do tema,

Ao amigo Celso pela grande ajuda no desenvolvimento dos resultados
do projeto,

Aos amigos da Sucen que me apoiaram nessa jornada,

Aos amigos Valmir e Renata que muito colaboraram principalmente nos

momentos em que foi preciso ampliar a coleta de campo,

Aos funcionarios de campo da Sucen Campinas, Homero, Carlos
Alberto, Corsetti, Vicente e Daniel, que trabalharam arduamente na coleta dos

dados,

A Virgilia, coordenadora do Projeto Fapesp/PPSUS e a todo grupo de
pesquisadores que trabalharam com dedicacdo e me ajudaram a desenvolver o
trabalho,

Aos Professores da banca examinadora, Expedito, Cecilia, Francisco e
Ricardo, que muito contribuiram na discussao do trabalho,

Aos amigos do doutorado, que assim como eu, embarcaram nesta

jornada em busca de conhecimento e realizacao profissional,

Aos professores do Departamento de Saude Coletiva da
FCM/UNICAMP por partilhar conosco o seu conhecimento,

A Sucen por ter permitido que frequentasse o curso e dado total apoio,
vi



Sumario

S el o (== o] £V = (U] = U R viii
Tabelas € FIQUIas. ...t IX
TS TS 1 o Xi
AN 013 1 = U] PSP Xiii
LIPS L1 Yo [ [ o R 15
1.1 — Epidemiologia da DeNQUE .............uuuuimiiiiiiiiiiiiiiiiii e 15
1.2 — Aedes aegypti e Indicadores entomolOgiCoS ........ccccuvvvvereiiieieiiiiiiiieeeeeenn 17
1.3 — ANAlISE ESPACIAL ....eeeiiiiiiieeeeie s 21
2. ODJBLIVOS ...ttt a e e e e e e 25
2.1 — ObJEtiVO GBIAl ..o 25
2.2 — ObjetivoS ESPECITICOS ....uuviiiiiiiiiiiiiee e 25

R0 T 1/ =3 (o T Lo 1< 26
3.1 —Desenho do EStUAO .......ccooiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 26
3.2 = ArEA A8 ESTUAD ...t 26
3.3 — Selecdo dos Casos € CONtroles .....oevvvveeeiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 27
3.4 — AMOSIIAGEM ...ttt 28
3.5 — Indicadores entomol0gicos por QUANEIFA0...........euveeeeeieeiiiiiieeeee e 30
3.6 — Distribuicao espacial dos indicadores entomoldgiCos..........ccevvvevveeeeeeneenn. 31
3.6.1 — Analise exploratoria espacial.............ueeeeriiiiiiiiiiiiieeee e 31
3.6.2 — Krigagem OrdiNArial .........cceeeeeeeaiiiiieiie e 32
3.7 — Estimativa da distribuicdo espacial do risco de ocorréncia de dengue...... 34
O =TS 1 7= T [0 1S 36
S B Yo U 17 Lo TR 71
G070 o Tod 010 1= 78
7. Referéncias BibliografiCas .........oooieiiiiiii 79

vii



Lista de abreviaturas

IP — indice de Infestacdo Predial

IB — indice de Breteau

IR — indice de Recipiente

GAM — Generalized Additive Model

SINAN - Sistema de Informacao de Agravos de Notificacao
IC — Intervalo de Confianca

DENV - Virus dengue

OMS - Organizagdo Mundial de Saude

OPAS - Organizacao Panamericana de Saude

viii



Tabelas e Figuras

Tabela 1
Tabela 2
Figura 1
Figura 2
Figura 3
Figura 4.1
Figura 4.2
Figura 4.3
Figura 4.4
Figura 4.5
Figura 5.1
Figura 5.2
Figura 5.3
Figura 5.4
Figura 5.5
Figura 5.6
Figura 6.1
Figura 6.2
Figura 6.3
Figura 6.4

Figura 6.5

iX

................................................... 37

................................................... 65

................................................... 17

................................................... 27

................................................... 38

................................................... 40

................................................... 41

................................................... 42

................................................... 43

................................................... 44

................................................... 46

................................................... 47

................................................... 48

................................................... 49

................................................... 50

................................................... 51

................................................... 53

................................................... 54

................................................... 55

................................................... 56



Figura 6.6
Figura 6.7
Figura 6.8
Figura 6.9
Figura 6.10
Figura 6.11
Figura 6.12
Figura 7.1
Figura 7.2
Figura 7.3

Figura 7.4

58

59

60

61

62

63

64

67

68

69

70



Resumo

Diminuir os niveis de infestacao pelo Aedes aegypti € uma das poucas estratégias
para o controle da dengue na atualidade. O acompanhamento dos indicadores de
infestacdo constitui parametro estratégico para as agdes das equipes de controle
da doenca, porém pouco se sabe sobre a capacidade preditiva destes indicadores.
Este trabalho tem como objetivo analisar a distribuicao espacial dos indicadores
entomoldgicos de Aedes aegypti nas fases ovo, larva/pupa e mosquito adulto e
sua influéncia no risco de ocorréncia de dengue em um municipio de médio porte
no estado de Sao Paulo. Trata-se de um estudo caso-controle espacial para
avaliar a associagcao entre os indicadores entomoldgicos e o risco de dengue em
Sumaré, SP, no ano de 2011. Os casos de dengue foram os confirmados e
notificados pelo Sistema de Vigilancia Epidemioldgica da cidade e os controles
foram obtidos através de sorteio de residéncias da area de estudo. Os indicadores
entomoldgicos foram construidos a partir de coleta mensal de ovos (armadilhas),
larvas/pupas e mosquitos adultos em quarteirdes sorteados. Superficies
suavizadas dos valores dos indicadores entomoldgicos foram obtidas por meio do
método de Krigagem ordinaria. Estes indicadores foram incluidos no modelo
aditivo generalizado para avaliar sua influéncia no risco espacial da doenga.
Observou-se ocorréncia sazonal da doencga e dos indicadores. Casos de dengue e
vetores nas diversas fases do ciclo biolégico foram encontrados em toda area de
estudo. Entretanto, ndo houve coincidéncia espacial entre o risco da doenca e a
intensidade dos indicadores entomol6gicos. Os riscos relativos espaciais de
dengue brutos e ajustados mostram feigdo espacial similar, indicando limitada
interferéncia no risco da doenca. Assim, a distribuicdo espacial e temporal da
dengue possivelmente ndo depende da distribuicdo espacial dos vetores em locais
onde os niveis de infestacdo sdo altos, antigos e estaveis, como no caso de
Sumaré. Além disso, a area analisada apresenta infestacédo e transmissao antiga e
deficiéncia de servicos publicos de saneamento e intensa circulacao de pessoas,
que podem ser fatores relevantes para explicar a circulagdo do virus. O vetor foi
identificado em abundancia suficiente para desencadear e manter a circulacéo do
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virus na éarea de estudo. A infestagdo nao apresentou grande variacdo de
intensidade e foi suficiente para a manutencdo e/ou ocorréncia de casos de
dengue na area de estudo. O modelo aditivo generalizado ndo mostrou nenhum
dos indicadores entomologicos analisados como preditores de areas de risco de
transmissdo. A inclusdo de outras variaveis nos modelos aditivos generalizados
como sorotipos circulantes, imunidade populacional e intervencdes por parte das
equipes de controle poderiam eventualmente revelar efeito modulador do risco da
doenca, n&o encontrado utilizando-se apenas com os indicadores entomoldgicos.
Palavras chave: Analise espacial; modelo aditivo generalizado; Aedes aegypti;
indicadores entomolégicos; dengue.
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Abstract

Decrease the infestation levels of Aedes aegypti is one of the few strategies for
dengue control today. Monitoring infestation indicators is strategic for the dengue
control program, but little is known about the predictive capacity of these indicators.
This study aimed to analyze the spatial distribution of entomological indicators of
Aedes aegypti in the stages of egg, larva-pupae and adult forms and its influence
on risk of dengue in a medium-sized city in the state of Sdo Paulo. This is a spatial
case-control study to evaluate the association between entomological indicators
and risk of dengue in Sumaré, SP, in 2011. Dengue cases confirmed and reported
by the Epidemiological Surveillance System of the municipality and the controls
were obtained by random selection of households in the study area. Monthly
entomological indicators were constructed from eggs, larvae-pupae and adult
forms collected in the selected blocks. Smoothed surfaces for cases and
entomological indicators were obtained by the ordinary kriging method. These
indicators were included in the generalized additive model to assess its influence
on the spatial risk of the disease. Seasonality of disease occurrence and
entomological indicators were observed. Cases of dengue and vectors in the
various life cycle stages were found throughout the study area. However, there
was no spatial coincidence between disease risk and intensity of entomological
indicators. The spatial crude and adjusted relative risks of dengue showed similar
features, indicating its limited interference in disease risk. The spatial and temporal
distribution of the disease may not depend exclusively on the spatial distribution of
vectors in areas where infestation levels are high, longstanding and stable, like in
the case of Sumaré-SP. Furthermore, the analyzed area has experienced dengue
cases and high infestation for a long time and has poor public sanitation services
and intense movement of persons, which may be relevant to explain the circulation
of the virus. The vector was identified abundantly sufficient to initiate and maintain
the virus in the study area. The infestation had no significant variation in intensity
and was sufficient for the maintenance and / or occurrence of dengue cases in the

study area. The entomological indicators analyzed in the generalized additive
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model didn’t act as a predictor of the dengue risk in the area. Other variables as
serotype circulation, the population immunity and interventions by the control
teams could be included in the models in order to modulate disease risk, which
was not found using only entomological indicators.

Keywords: Spatial analysis; generalized additive model; Aedes aegypti

entomological indicators; dengue.
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1. Introducao

1.1 — Epidemiologia da Dengue

Enfermidade causada por virus da familia Flavivirus, a dengue € um
importante problema de saude publica mundial. A etiologia viral da doenca foi
determinada em 1906, no mesmo ano em que a transmissdo do virus por Aedes
aegypti foi descrita por Bancroft. Os isolamentos dos sorotipos do virus ocorreram
nas décadas de 40, por Sabin e Schlesinger e 50, por Hammon e colaboradores
(1). A partir de entéo, ficou estabelecido que o complexo dengue € formado por
quatro sorotipos: DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4 e que podem causar tanto
a forma classica da doenca quanto quadros graves (2). No ano de 2013 foi
anunciada a descoberta de um novo sorotipo de dengue (talvez o DENV-5), na
Terceira Conferéncia Internacional em Dengue e Dengue Hemorragica, realizada
no periodo de 21 a 23 de Outubro de 2013 na Tailandia (3).

Na América Central, em 1699 foi registrada epidemia similar a dengue e
nos EUA, uma epidemia de maiores propor¢des ocorreu em 1780 na Filadélfia (4).
No Brasil, ha referéncias de epidemias por dengue desde 1923, em Niteréi, RJ,
sem confirmagao laboratorial. A primeira epidemia com confirmagéo laboratorial
ocorreu em 1982, em Boa Vista (RR), sendo isolados os virus DENV-1 e DENV-4
(2). Ap6s quatro anos, em 1986, voltou a ocorrer no Brasil nova epidemia de
dengue, desta vez no Rio de Janeiro (5). A partir de entdo, epidemias de dengue
classico ocorreram em varios estados da Federacado, com isolamento do virus
DENV-1 em 1986 (6), DENV-2 em 1990 (7), DENV-3 em 2001 (8), todas no estado
do Rio de Janeiro. O virus DENV-4 voltou a ser isolado em Manaus-AM entre
2005 e 2007 (9) e em 2011, em Roraima (10) e Sao Paulo (11). Atualmente, todos
0s quatro sorotipos estdo circulando no Brasil (10,11). A infeccao por um dos
sorotipos nao garante imunidade a outro, podendo uma pessoa em area endémica
de dengue adquirir até quatro (ou cinco) infecgdes durante sua vida.
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Ainda ndao ha evidéncia da circulacdo, no Brasil, do novo sorotipo
descoberto recentemente, um capitulo ainda aberto na compreensdo da

epidemiologia da doenca.

Durante muito tempo, no final do século XIX e inicio do XX, a dengue foi
considerada uma doenca benigna e nao fatal e as maiores epidemias ocorriam
entre longos intervalos de tempo (10 a 40 anos), principalmente por seus virus e
mosquitos s6 serem transportados por navios entre os centros populacionais (12).
Porém, na década de 1950, a Febre Hemorragica da Dengue (FHD) foi
reconhecida em diversos paises asiaticos e na América do Sul, e logo se tornou
uma expressiva causa de mortalidade infantil nessas localidades (13).

Nos anos seguintes a segunda guerra mundial, no Sudeste Asiatico
ocorreu urbanizagdo sem precedentes, sendo que milhdes de pessoas migraram
para cidades da regido. Os centros urbanos se expandiram rapidamente de forma
descontrolada e os varios sorotipos do virus da dengue circularam com
intensidade neste novo cenario ecoldgico, mantendo o ciclo mosquito-homem-
mosquito na maioria dos aglomerados urbanos da regido, provocando epidemias
frequentes (14). Nas Américas, a dengue reemergiu nas décadas de 1960 e 1970,
inicialmente afetando Jamaica, Porto Rico, Ilhas do Caribe e Venezuela (15).

No Brasil, mais de 500 mil casos foram relatados em 1998 e Aedes
aegypti infestava todos os importantes centros urbanos do pais. Em 2002, foram
registrados quase 700 mil casos e em 2010 o numero de casos ultrapassou 1
milhdo. No estado de Sao Paulo, as epidemias de 2001 e 2006 ultrapassaram os
50 mil casos, chegando a pouco mais de 114 mil nos anos de 2007 e 2011. Em
2010, o numero de casos no estado, ultrapassou os 200 mil (Figura 1).
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Figura 1 — Casos de dengue (em milhares) no Brasil e estado de Sao Paulo no
periodo de 1990 a 2012.

Fonte: Ministério da Saude-Secretaria de Vigilancia em Saude. Disponivel em:
http://portal.saude.gov.br/portal/arquivos/pdf/dados_dengue_classica 2012_at032
013.pdf

1.2 — Aedes aegypti e Indicadores entomoldgicos

A primeira descricdo cientifica de Aedes aegypti, vetor causador da
dengue, se deu em 1762, tendo sido denominado Culex aegypti (16). E originario
da Africa subsaariana, onde se adaptou ao ambiente criado pelo homem,
tornando-se antropofilico. Suas larvas sdo encontradas em recipientes artificiais, o
que permitiu que se tornassem abundantes nas cidades, sendo facilmente levados
para outras areas pelos meios de transporte (2,17). Acredita-se que o vetor tenha

chegado ao Brasil junto com 0s navios negreiros.
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Nas Américas, Aedes aegypti € o0 Unico vetor de importancia
epidemiolégica como transmissor do virus da dengue (2,15). Na Asia, até
recentemente Aedes albopictus vinha sendo o principal transmissor, sendo
progressivamente substituido pelo Aedes aegypti, que se tornou o principal vetor
da dengue na Asia. Porém, em areas rurais de paises do Sudeste Asiatico e ilhas
do pacifico, Aedes albopictus € o principal transmissor de dengue. Apesar disso,
nao € evidente que seja um importante transmissor de dengue em areas urbanas,
exceto em um numero limitado de paises, onde Aedes aegypti esta ausente, como
por exemplo, em partes da China, alguns paises do oceano indico, Japao e mais
recente no Havai (18).

Diminuir os niveis de infestacdo por Aedes aegypti € uma das poucas
estratégias disponiveis de controle de dengue, uma vez que ainda néo ha vacina
disponivel. O combate ao mosquito, de forma institucionalizada se iniciou no Brasil
no comeco do século XX (1902-1907), conduzida por Osvaldo Cruz no Rio de
Janeiro, por meio de brigadas sanitarias, que tinham como fungéo detectar casos
de febre amarela e eliminar focos de Aedes aegypti (19,20).

Considera-se que as intensas campanhas contra a febre amarela, com
0 apoio da fundacao Rockfeller, tiveram impacto na transmissdo de dengue na
primeira metade do século XX, até os anos 1940 (21). Em 1947, a Organizagao
Mundial de Saude (OMS) e Organizagcdo Panamericana de Saude (OPAS)
conduziram uma campanha de erradicacdo do Aedes aegypti no continente
americano, porém o vetor voltou a infestar o Brasil em 1976, sendo detectado no
Rio Grande do Norte e Rio de Janeiro, de onde se expandiu para o restante do
Pais (21,22).

Fatores associados ao modo de organizacdo das populacées humanas
em nucleos urbanos tém papel decisivo no estabelecimento e disseminagao de
criadouros de Aedes aegypti (23), que tem mostrado uma grande capacidade de
adaptacao a diferentes situacdes ambientais, como por exemplo, o encontro do
mosquito adulto em altitudes elevadas e larvas em aguas poluidas (22,24,25).
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Na maioria dos paises onde o vetor esta presente, os programas de
controle de dengue utilizam meétodos de amostragem para coletar dados em
campo e construir indicadores da presenca de Aedes aegypti, nas varias fases do
seu ciclo de vida. Tradicionalmente sdo utilizados os indices de Breteau (IB),
Predial (IP) e Recipiente (IR), por serem economicamente viaveis e faceis de
operacionalizar (26). Criados nas primeiras décadas do século XX, estes indices
foram Uteis para estimar niveis de densidade vetorial de interrupcdo da
transmissdo da febre amarela (27). Tais indices podem facilitar a determinacao da
ecologia do vetor no ambito local e auxiliar no monitoramento do impacto de
medidas de intervengao especificas (26,28). Por outro lado, sdo limitados para

determinar a abundancia do vetor e atribuir risco de ocorréncia de dengue (26,29).

No Programa de Controle da Dengue do estado de Sdo Paulo estes
indicadores, particularmente o IB, orientam as atividades de controle do vetor.

Existem varias implicagdes bioecoldgicas entre a fase larval e a adulta
do mosquito que podem interferir na mortalidade de larvas dificultando uma

relagéo direta entre indicadores larvarios e o niumero de mosquitos adultos.

O numero de pupas, devido a sua baixa mortalidade estaria mais
préximo desta relacdo e do risco de infeccado (26,30,31). Entre as vantagens da
utilizacdo do indice de Pupa esta o fato de ser realmente possivel conta-las (32—
36).

Segundo Focks (26), a avaliacao da distribuicao sazonal do niumero de
pupas por pessoa pode oferecer parametro de densidade adulta, identificando o
tipo e/ou classe de criadouro e o momento oportuno para desencadear as
atividades de controle direcionado para redugéao de densidade do vetor.

Outros indicadores entomol6gicos também utilizados sdo os obtidos
com o auxilio de armadilhas para oviposigcao (ovitrampas) e coletas de mosquitos
adultos.
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O uso de armadilhas para oviposicao de fémeas de mosquitos vetores
tem sido assinalado como medida de vigilancia e controle de Aedes aegypti e vem
demonstrando ser um método sensivel e econbmico para detectar a presenca
desta espécie, principalmente quando os niveis de infestacdes das localidades
estdo tao baixos que o levantamento larvario é pouco sensivel (37,38). Uma das
dificuldades na utilizagdo de ovitrampas no programa € a necessidade de acesso
a laboratério para eclosdo das larvas e identificagdo das espécies, além do risco
de se tornarem criadouros de mosquitos, se nao forem coletadas criteriosamente

dentro do intervalo de tempo adequado.

A captura de mosquitos adultos, com aspiradores manuais, permite
avaliar sua abundancia nos domicilios. Barata et al., em estudo no estado de Séo
Paulo descreveram maior abundancia de Aedes aegypti no intradomicilio (39).
Domingos verificou que o indice de Alados apresentou valores mais elevados que
o de formas imaturas em estudo no municipio de Santos, além das curvas de
densidade de mosquitos adultos apresentarem semelhangas com as de formas
imaturas do més anterior (40). Entretanto, essa técnica é considerada trabalhosa e
de baixo rendimento, sendo de dificil padronizagao, pois depende da destreza do
capturador (39).

Com relacdo a comparacao desses diversos indices com a ocorréncia
de casos, alguns estudos apontam resultados discordantes. Embora alguns
demostrem a relacao direta entre os niveis de infestacdo e o risco de epidemias
em varias regidoes do mundo (41-44), registra-se transmissdo epidémica na

presenga de indices de infestagcdo muito baixos, em muitas regides (29,45-47).

Ao se analisar os indicadores preditivos de risco epidémico de dengue
diferentes fatores devem ser ponderados. Os indicadores larvarios como o IB, IP e
IR falham em n&o levar em conta que os recipientes variam na producdo de
mosquitos adultos (31,48-53). Tais indices ndo fornecem informagdo delimitada
espacialmente tampouco sdo ponderados pela densidade populacional, fatores

certamente relacionados com niveis de transmissao. Outro fator adicional
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importante, ndo considerado quando se estima o risco de transmissao por meio de

indicadores larvéarios € a imunidade da populagéo (26,31).

Romero-Vivas e Falconar realizaram um estudo comparando a
densidade de ovos, larvas, pupas e adultos de Aedes aegypti, e relacionando-o0s
com a pluviosidade e o numero de casos notificados (29). Nao conseguiram
encontrar correlagdo significativa entre os indicadores, nem entre esses e 0s

casos notificados, tampouco com a pluviosidade.

Outro trabalho que avaliou a relagdo entre transmissdo de dengue e
indices de infestacao foi realizado por Correa et al. e verificaram associacao
estatisticamente significativa entre as taxas médias de incidéncias de dengue e o0s
valores de IP, nas areas de abrangéncias das unidades basicas de saude de Belo
Horizonte (44). Além destes, Barbosa e Lourengo encontraram correlacdo entre
casos de dengue e indicadores larvarios, apontando uma defasagem de dois
meses na avaliagao dos indicadores (54).

Considerando-se que na transmissdo de dengue ha mdultiplos
determinantes envolvidos, sdo necessarias diferentes abordagens para a
compreensao dos caminhos dessa transmissdao, bem como dos fatores a ela

associados.
1.3 — Analise Espacial

O uso do geoprocessamento na area da saude no Brasil data da
década de 1950. A partir dos anos 80, com o0 advento dos computadores pessoais,
houve um avanco no uso do geoprocessamento e na difusdo de técnicas de

mapeamento digital (55).

O uso cada vez mais frequente de softwares de analise espacial
amigavel e outras tecnologias de mapeamento fornece novas oportunidades para
visualizar o espago e padroes espago-temporais de dados epidemiolégicos,
entomoldgicos e gerar modelos de predicdo de risco de doencas e infestacao,

mapeando condicbes ambientais e sociais associadas a estes padrdes (56,57).
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A analise espacial tem capacidade de processar dados de diferentes
formatos e obter informacdes georeferenciadas e modelos de explicacdo do
processo saude/doenca (55). As distribuicdes de riscos de doengas quantificadas
conjuntamente no espacgo e no tempo sao elemento chave para o entendimento de
fenbmenos espaco-temporais, contribuindo para a compreensao epidemiolégica

de varias doengas (58).

No caso da dengue, ha varios estudos que avaliaram a distribuicdo
espacial e espacgo-temporal do vetor e da doenga, usando diferentes abordagens e

técnicas.

Morrison et al. utilizaram técnica para avaliar cluster espacial
analisando a transmissédo de dengue na cidade de Florida - Porto Rico nos anos
de 1991-1992 e caracterizaram padrdes espaciais e temporais, definindo a
epidemia como de rapida disseminacdo e agrupamento de casos em curtas

distancias e periodo de tempo (59).

Souza-Santos e Carvalho utilizaram interpolacdo e alisamento por meio
de kernel gaussiano para investigar a intensidade da infestagéo, a distribuicao das
residéncias e a razdo entre intensidade da infestacdo e distribuicdo das
residéncias como uma medida de risco para a transmissao de dengue na llha do
Governador, Rio de Janeiro. Apresentaram como resultado a densidade do risco
de transmissao de dengue em superficies continuas, sem divisbes territoriais
normalmente utilizadas nos indicadores tradicionais, aproximando a interpretacao
a realidade, pois, para os mosquitos, os limites politico-administrativos obviamente

nao existem (60).

Kan et al. usaram analise por pontos para identificar cluster espacial de
casos de dengue e estimar as superficies dos clusters no mapa, em Kaohsiung-
Taiwan e identificaram dois diferentes padrdées da epidemia, com propagacao
deslocada e contigua, onde a faixa territorial de distribuicdo da epidemia se
ampliou rapidamente por duas areas da cidade, com propagacao deslocada

ocorrendo simultaneamente com propagacgao contigua (61).
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Galli e Chiaravalloti-Neto aplicaram um modelo temporal-espacial para
avaliar areas de risco para a ocorréncia de dengue no municipio de Sao José do
Rio Preto — Sdo Paulo. O indicador local de autocorrelagdo espacial foi adotado
para identificar agrupamentos espaciais significantes. Sugerem o uso destes na
rotina dos servicos de vigilancia e controle do dengue para apontar areas de risco
(62).

Honorio et al. objetivaram modelar o padrdao espacial da
soroprevaléncia de dengue em trés areas vizinhas com diferentes perfis
socioeconbmicos na cidade do Rio de Janeiro, usando modelo aditivo
generalizado (GAM). Encontraram maior soroprevaléncia de dengue em areas de

atividades comerciais com elevado movimento de pessoas (63).

Vazquez-Prokopec et. al. utilizaram fungbes espaciais e espago-
temporais para quantificar a intensidade e direcao do agrupamento de casos de
dengue e modelo de regressao bayesiano semiparamétrico espaco-temporal para
avaliar o impacto de medidas de intervencdo e autocorrelagdo espacial nas
chances de infeccdo por dengue semanalmente, em Cairns, Queensland-
Australia. Apresentaram como resultado a descricao da propagacao do virus com
elevado detalhamento e quantificacdo da dimensao espaco-temporal da

transmissdo da dengue na cidade (64).

Cordeiro et al. analisaram a relacao de varidveis sociodemograficas e
de infestacdo domiciliar com a ocorréncia de dengue em um distrito de Campinas,
no estado de Sao Paulo, utilizando modelo caso-controle espacial com resposta
multinomial, e concluiram que os mapas da distribuicdo espacial da probabilidade
de ocorréncia de dengue sugerem a epidemia em dareas especificas com
diferentes caracteristicas clinicas e sociodemograficas (65).

Considerando que a circulacao do virus da dengue depende da forma
como se organiza o0 espago geografico dos centros urbanos, torna-se importante
para operacionalizacdo do programa de controle do vetor, a compreensao do
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padrao espacial e temporal da abundancia de mosquitos em escalas geograficas

menores, tais como quarteirdes e residéncias (66).
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2. Objetivos

2.1 — Objetivo Geral

Estudar a distribuicdo espacial e temporal dos indicadores
entomoldgicos de Aedes aegypti nas fases ovos, larvas/pupas e mosquitos adultos
e a relacao espacial destes indicadores com a ocorréncia de casos de dengue em
municipio de médio porte do Estado de Sao Paulo, 2011 e 2012.

2.2 — Objetivos Especificos

e Analisar o comportamento espacial e temporal dos indicadores
entomoldgicos de Aedes aegypti nas diversas fases do ciclo de vida do vetor, em

area do municipio de Sumaré-SP.

e Avaliar a distribuicdo espacial do risco de dengue e sua associacao
com a distribuicao espacial dos indicadores entomolégicos de Aedes aegypti nas
fases ovos, larvas/pupas e mosquitos adultos, em area do municipio de Sumaré-
SP.
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3. Méetodos

3.1 — Desenho do Estudo

Trata-se de um estudo caso-controle espacial que avalia a associagédo
entre o risco de ocorréncia de dengue e os indicadores entomol6gicos em area do
municipio de Sumaré, na regidao metropolitana de Campinas, SP. O periodo de
estudo dos indicadores entomoldgicos foi de fevereiro de 2011 a julho de 2012,

com os casos de dengue incidentes no periodo de fevereiro a dezembro de 2011.
3.2 — Area de estudo

A area de estudo foi um distrito predominantemente domiciliar, com 63
setores censitarios e 51253 habitantes (Censo demografico 2010), pertencente ao
municipio de Sumaré, SP. Localizado na latitude 22°49'19”S e longitude
47°16'01”W, a uma altitude de 583 metros, Sumaré possui clima tropical
(classificacao de Koeppen Geiger) com uma amplitude de temperatura variando
de 17,8°C a 25,5°C e chuva acumulada anual de aproximadamente 1372 mm,
sendo de outubro a marco o periodo mais quente e Umido. E a segunda maior
cidade da regido metropolitana de Campinas (Figura 2).

A infestacao por Aedes aegypti foi detectada em 1994 e desde 1997 o
municipio registra transmissdo continua de dengue, particularmente nos ultimos
12 anos. A area selecionada para o estudo foi aquela que apresentou os maiores

niveis de transmissao nos Ultimos anos.
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Sumaré

Figura 2 — Localizacdo da area de estudo no municipio de Sumaré,
Estado de Sao Paulo, Brasil.

As maiores incidéncias de dengue no municipio ocorreram em 2007,
2010 e 2011 com respectivamente 1382.5, 532.5 e 506.3 casos por 100 mil
habitantes. No municipio os 4 sorotipos ja foram isolados, sendo DENV-1 em
1997, 1998 e 2010; DENV-2 em 1998, 2001 e 2010; DENV-3 em 2002 e 2007 e
DENV-4 em 2012 (dados do Sistema de Vigilancia Epidemiolégica Regional).

3.3 — Selecao dos Casos e Controles

Os casos de dengue foram todos os confirmados laboratorialmente ou
pelo critério clinico-epidemiolégico, e registrados no Sistema de Informacao de
Agravos de Notificagdo (SINAN), em 2011, segundo data de inicio dos sintomas.
O repasse das informagdes do SINAN foi feito pelo Centro de Controle de Vetores
do municipio.

No ano de 2011, foram registrados na area de estudo, 228 casos de
dengue, sendo 210 (92,1%) com enderecos identificados e georeferenciados por
meio de aparelho portatil de identificacdo de posicionamento (GPS-Global Position
System). Cada caso foi identificado espacialmente em uma base cartografica
digital da area de estudo, em projecdo UTM 23S e Datum SAD 69. A coleta de
dados entomol6gicos no campo se iniciou no més de fevereiro de 2011, sendo
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assim, os casos de dengue registrados no més de Janeiro de 2011 nao foram
incluidos, restando 195 casos georreferenciados para o estudo.

Um total de 585 controles foi obtido na area de estudo, resultando em
trés controles para cada caso de dengue. Os controles correspondem a
localizacdo espacial de um individuo, ou seja, de sua residéncia. Para cada
controle selecionado, foi assumido ser um individuo negativo para dengue, porém
nenhum exame sorolégico foi realizado para confirmagdo. Para selecédo e
identificacdo espacial dos controles, foi realizado um sorteio aleatério de
residéncias com base no cadastro de quarteirdes (506) atualizado para o
desenvolvimento do projeto na area de estudo, com 16855 iméveis. Para cada
quarteirdo, foi criada uma lista sequencial contendo o numero de imdveis
existentes. A partir desta listagem foi criada uma sequéncia de 1 a 16855,
contendo todos os quarteirdes e iméveis da area. Desta lista completa foram
sorteados aleatoriamente 585 numeros. Para cada numero sorteado foi
identificado o numero do quarteirdo e o0 numero sequencial do imovel no
quarteirdo. Para a coleta da coordenada geografica da residéncia do controle foi
utilizado aparelho GPS. O imével cuja sequéncia foi sorteada no quarteirao foi
aquele correspondente a ordem iniciada na esquina mais ao norte do quarteirao,

seguindo no sentido anti-horario até chegar ao numero correspondente ao sorteio.
3.4 - Amostragem

A populacao de estudo foi composta por todas as edificacdes da area, e
a amostragem foi probabilistica por conglomerados, onde o quarteirdo foi a
unidade primaria de sorteio. Para captura de alados foi realizado sorteio em dois
estagios, onde o quarteirdo foi a unidade de primeiro estagio e as edificagdes, 0
segundo (67-69). Para a coleta de larvas/pupas, a amostra foi em estagio unico,
uma vez que todas as edificagdes foram pesquisadas. Para a coleta de ovos, foi
realizado sorteio do quarteirdo e a casa onde foi instalada a armadilha foi
escolhida de forma intencional, ou seja, nao probabilistica.
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O sorteio dos quarteirdes para a medida dos indicadores entomoldgicos
foi sistematico, selecionando de forma aleatéria o primeiro quarteirdo que compés
a amostra e, em seguida somou-se o intervalo amostral a esse numero,

determinando assim todos os quarteirbes da amostra (68).

O tamanho amostral definido foi de, no minimo 400 iméveis para a
atividade de coleta de larvas/pupas e 1/3 deste valor para captura de alados,
sendo trabalhado sistematicamente um a cada trés imdveis. O primeiro imével foi
sorteado aleatoriamente e a partir dai somou-se o intervalo amostral definido

sistematicamente.

Na coleta de ovos, foi sorteado o0 mesmo numero de quarteirbes das
demais atividades, sendo instaladas quatro armadilhas em dois imoveis, sendo
uma no peri e outra no intradomicilio de cada imével. Foram escolhidos iméveis
localizados préximos ao centro do quarteirdo, porém distantes entre si, obtendo-se
assim maior representatividade do quarteirdo e também reduzindo a possibilidade
de competicdo entre as armadilhas. As armadilhas foram pesquisadas a cada
cinco dias, respeitando o tempo minimo de desenvolvimento do ciclo biolégico do
mosquito, evitando que as mesmas se configurassem como criadouros. Para cada
més e atividade quatorze quarteirdes foram sorteados. A escolha desses
parametros amostrais foi baseada no Programa Estadual de Vigilancia e Controle
de Aedes aegypti do Estado de Sao Paulo (67,69).

A coleta de larvas/pupas foi baseada no método do indice de Breteau,
em que a presenca de larvas e/ou pupas de Aedes aegypti sdo investigadas em
todos os recipientes com agua no domicilio (70). A coleta de mosquitos foi feita no
peri e intradomicilio utilizando-se puca e capturador elétrico portatil com bateria
12-volts recarregavel, como descrito por Nasci (71). Para coleta de ovos foi
utilizada armadilha de oviposicdo, composta por um recipiente plastico preto
preenchida com agua e infusdo de feno, como descrito por Reiter et al. (72), onde
uma paleta de fibra de eucatex foi colocada para oviposi¢ao.
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Visando diminuir a interferéncia na infestacdo da area, com a coleta
periddica de varios estagios do mosquito em um mesmo quarteirdo e evitar
distorcao na avaliagao da infestagdo da area, para cada més e atividade, foi feito
sorteio independente, com reposicéo, ou seja, todos os quarteirbes (independente
de ja terem sido trabalhados em meses anteriores ou em atividades diferentes)

foram incluidos em todos os sorteios.

Para o registro dos dados, tanto de campo quanto de laboratério foram
utilizados boletins especificos. Apds verificacdo da consisténcia das informacdes,
estas foram digitadas utilizando-se sistema desenvolvido especificamente para o
projeto, em linguagem de programacao Delphi. A base de dados utilizada foi
Microsoft Access, por ser um banco de dados relacional, de facil manipulagao.

3.5 — Indicadores entomoldgicos por quarteirao

Foram calculados indicadores entomoldgicos de Aedes aegypti por
quarteirao, nas fases: ovos, larvas/pupas e mosquitos adultos, em todos os meses
do periodo de fevereiro de 2011 a julho de 2012. Para tanto, foram realizadas
atividades de campo por amostragem, conforme descrito acima, que consistiram
na coleta entomoldgica de larvas/pupas, captura de formas adultas do vetor e
também coleta de ovos de mosquitos.

Todos os imoveis trabalhados foram georreferenciados por meio de
GPS e os indicadores a seguir foram calculados para cada quarteirdo sendo seus
valores atribuidos aos seus respectivos pontos médios (centréides). Todos os
pontos foram identificados na base cartografica digital contendo o poligono do
limite da &rea de estudo. Os indicadores utilizados foram:

Indicador de ovos: nimero de ovos de Aedes aegypti no quarteirdo

Indicador de formas imaturas do vetor:

N°deimdveis positivos para larvas/pupas de Aedes aegypti no quarteirdo

x100
N°deimdveis pesquisados no quarteirao
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Indicador de adultos:

N°deimdveis positivos para alados de Aedes aegypti no quarteirao 100

N°deimdveis pesquisados no quarteirao

3.6 — Distribuicao espacial dos indicadores entomolégicos

Todos os dados entomoldgicos obtidos nas atividades de campo foram
georeferenciados, por meio de GPS e identificados na base cartografica digital em
sistema de projegdo UTM 23S, Datum SADG69, contendo o poligono do limite da
area de estudo. Os dados georeferenciados foram analisados por quarteirdo,
considerando o ponto médio (centréide) de cada um como um unico ponto, a fim
de se obter indicadores entomol6gicos por quarteirdo para analise. Para tanto,
utilizou-se o programa ArcGis 10.0. Foram gerados mapas tematicos descritivos
para os trés indicadores entomoldgicos segundo faixa de valores para representar
a infestacédo da area de estudo.

3.6.1 — Analise exploratoria espacial

A analise descritiva espacial dos indicadores foi feita utilizando-se o
método Kernel, com agrupamentos trimestrais, no periodo de fevereiro de 2011 a
julho de 2012, totalizando seis trimestres.

Mapas tematicos foram gerados a partir da distribuicdo espacial dos
indicadores, utilizando-se o estimador de densidade kernel, que permite analisar
por meio de interpolacéo, a intensidade do processo em toda a regido de estudo
(75).

Seja § uma localizacao geral emRe §;,5,,..., 5, as localizacées de n

eventos observados, A(s) é definida por:

A 1 ”i (s—s,)
}“’(S)_Ms)-zzk( jy"

T
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onde:
A_(s) é o valor estimado por area;
0,(s) € um valor entre 0 e 1 que representa uma corregéo de borda;

T é alargura da banda e determina o fator de suavizacao;

S é o centro de cada espaco da grade regular;

s; é o local de ocorréncia do evento;

k é uma funcéo de densidade de probabilidade;

Y; € o valor do evento no ponto (indicador larvario por quarteirao).

O parametro largura da banda ou raio de influéncia (7 ) define a
vizinhanga do ponto centrado em um ponto (§ ) suavizando a superficie gerada.
Neste estudo, foi considerado como raio de influéncia (largura da banda) 200
metros, com base na distancia de voo de Aedes aegypti.

3.6.2 — Krigagem Ordinaria

Considerando que os indicadores entomoldgicos foram obtidos para
parte dos quarteirdes da area, foi realizada interpolacdo dos dados para inferir
(ajustar/estimar) valores para toda a area e periodo de estudo, por meio de técnica
geoestatistica denominada Krigagem ordinaria, utilizando o mdédulo ArcMap do
ArcGis 10.0.

Os resultados dos indicadores coletados mensalmente foram
agrupados em quatro trimestres de fevereiro a julho de 2011, periodo em que
ocorreu a maioria dos casos de dengue na area de estudo (194). O primeiro
agrupamento foi realizado com os dados dos meses de fevereiro-margo-abril e
para 0s seguintes era sempre extraido o primeiro més e inserido 0 més
subsequente, como uma média movel. A abordagem trimestral também se justifica
devido a inerente correlacédo entre a presenca de ovos, larvas/pupas e adultos em

meses subsequentes. Com cada um dos agrupamentos trimestrais descritos
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acima, foram realizadas interpolacdes para os trés indicadores (ovos, larvas/pupas
e adultos).

Desta forma foram gerados mapas da distribuicdo espacial dos
indicadores entomolégicos a partir de modelagem matematica por método de
interpolacdo, ou seja, foram estimados valores para locais ndo amostrados, a

partir dos valores de pontos observados no campo.

O método da Krigagem ordindria é baseado na suposicdo de que as
variagbes espaciais em qualquer atributo sdo geralmente irregulares e
dependentes entre si. Portanto, a variacdo pode ser mais bem descrita por uma
superficie aleat6ria, conhecida como variavel regionalizada. Tais variaveis se

aplicam na distribuicao de indicadores continuos.

A krigagem ordinaria € um processo de estimativa por médias moveis
de valores em uma superficie continua no espaco a partir de valores adjacentes,
considerados como interdependentes por uma fungcao denominada variograma,
estimando assim valores para os locais nao amostrados (73). Por meio de funcoes
matematicas, sao atribuidos pesos maiores para pontos mais préximos aos pontos
amostrais e pesos menores aos mais distantes, gerando assim uma superficie de
pontos com base nessas combinacdes lineares de dados (74). O método da
krigagem ordindria estima valores desconhecidos, a partir de um conjunto de n

dados Z x; ,i = 1..n .0 estimador é definido como:

Zi =i/1i*zi

i=1

Onde:
Z; é o valor interpolado;
A; € 0 peso atribuido aos valores amostrados;

Z; é o valor do atributo amostrado.
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A partir das coordenadas geograficas de cada caso e controle foram
obtidos os valores dos indicadores estimados pela Krigagem ordinaria do trimestre
correspondente, sendo considerados os casos do més do meio do trimestre, ou
seja, para o trimestre fevereiro-margo-abril, os casos de dengue analisados foram
os do més de margo, e assim sucessivamente. Para tanto se utilizou a ferramenta
Extract Values To Table, disponivel em: Arctoolbox - Geostatistical Analyst Tools —
Simulation (Arcmap/ArcGis 10.0).

3.7 — Estimativa da distribuicao espacial do risco de ocorréncia de
dengue

A ocorréncia ou nao de casos de dengue é um evento do tipo binomial
e depende de covariaveis, entre elas a sua localizacao espacial. Pode-se entao
modelar este processo utilizando o método de regressao logistica, porém
particularizado pela localizacdo espacial desses eventos. Assim, foi construido um
modelo, onde a variavel resposta é a ocorréncia de casos (1) e controles (0) e os
indicadores entomoldgicos correspondentes foram testados como variaveis

preditoras.

Os Modelos Aditivos Generalizados (GAM) sao uma extensdao do

modelo linear generalizado (GLM), em que o preditor linear ﬂX;Zjﬂjxijé

substituido por ij(x,.j.), com fj(x;;) denotando uma fungdo ndo paramétrica

estimada por meio de curvas suavizadas. A classe de modelos GAM foi descrita
por Hastie e Tibshirani (76) e possibilita avaliar a relacdo entre o desfecho e a
exposicao sem a necessidade de definir previamente a forma desta relagao.

O modelo utilizado inclui um conjunto de covariaveis (indicadores
entomoldgicos) observadas e a funcao aplicada na coordenada de cada caso e

controle, conforme a equacao:

logit(y,) =/, +Zﬂkxik +f(x,y)+e,, onde

y; € a variavel resposta,
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B's sao os coeficientes do modelo,
exp(Bx) sé&o os odds ratio,
X;, S@0 0s valores das variaveis,

f(x,y)é a fungdo de suavizagdo da coordenada geografica e contém o

parametro “largura de banda”, no caso, o raio de voo do mosquito, estimado em

200 metros, e
e; € o residuo do modelo.

Inicialmente foi ajustado o modelo bruto, considerando somente a
distribuicao espacial dos casos (coordenadas geograficas) de dengue na area
para cada periodo. Em seguida, foram gerados modelos ajustados pelos
indicadores entomologicos para cada periodo. Para inserir as variaveis no modelo
multiplo, foi rodado modelo univariado e toda variavel cujo resultado apresentou
valor de p<0,25 foi inserida no modelo multiplo. Desta forma, a Unica varidvel néo
inserida no modelo multiplo foi o indicador de ovos no periodo de abril-maio-junho.
O modelo multiplo foi ajustado por meio do método backward.

Para a construcdo do modelo aditivo generalizado foi utilizado o
software R versao 2.12.1, utilizando a biblioteca EPIGAM, desenvolvida no EpiGeo
- Laboratério de Anélise Espacial de Dados Epidemiolégicos do Departamento de
Saude Coletiva da FCM/UNICAMP.

Comité de Etica

As atividades entomoldgicas de campo foram realizadas com o
consentimento dos moradores e nao foi feita qualquer referéncia a nomes ou
endereg¢os no estudo, nem para casos de dengue ou controles. Este projeto foi
aprovado pelo Comité de Etica CEP/UNITAU, declaracdo n® 302/12, protocolo
459/09.
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4. Resultados

Durante o periodo do estudo, de fevereiro de 2011 a julho de 2012,
foram trabalhados 8256 imoveis na atividade de coleta de larvas/pupas, sendo
encontradas larvas/pupas de Aedes aegypti em 304 destes, resultando numa
positividade de 3,7%. No mesmo periodo foram coletas 974 pupas de Aedes
aegypti. Dos 2850 iméveis trabalhados para captura de mosquitos adultos, em 580
(positividade de 20,4%), foram coletados 1137 mosquitos Aedes aegypti, dos

quais 60,5% eram fémeas e destas 85,5% se encontravam no intradomicilio.

O numero de ovos de Aedes aegypti coletados foi 13876, resultando
numa media de 770 ovos por més. No més de julho de 2012 nao foi detectada
presenca de ovos de Aedes aegypti. De fevereiro a dezembro de 2011, foram
diagnosticados na area de estudo, 195 casos de dengue, com praticamente todos
ocorrendo no primeiro semestre do ano. Observa-se que ha maior porcentagem

de imdveis positivos para mosquitos adultos do que para larvas/pupas.

Nos meses de fevereiro a maio de 2011 o indice Predial de
larvas/pupas apresentou valores mais elevados do que nos mesmos meses do
ano de 2012. Ja para o indice Predial de adultos, essa diferenca também ocorreu
de maneira semelhante, porém em menor proporcdo. Com relacdo aos ovos de
Aedes aegypti, nos periodos de fevereiro a maio de 2011 e fevereiro a maio de
2012 foram coletados 11246 ovos, sendo 81% deles no ano de 2011. Os imdveis
trabalhados e os resultados dos indicadores entomoldgicos de larvas/pupas e
mosquitos adultos mensalmente e seus respectivos intervalos de confianca, além
do numero de ovos coletados mensalmente e o percentual de distribuigdo no peri

e intradomicilio sdo apresentados na Tabela 1.
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Tabela 1 — Casos de dengue, imdveis trabalhados e percentual de positividade de imoveis com Aedes aegypti nas fases:
larvas/pupas e mosquitos adultos e niumero de ovos de Aedes aegypti, no municipio de Sumaré-SP, de fevereiro de 2011 a
julho de 2012.

Larvas/Pupas Mosquitos Adultos Ovos
Casos —— — S
Periodo  de Imoveis °/?. . Imoveis °/?' . N2ovos % ovos % ovos
dengue Traba-  positivi IC Traba- positivi IC de A, no peri-  no intra-
lhados  dade lhados  dade aegypti domicilio domicilio
Fev/11 17 322 6,2 3,4-9,0 103 39,8 26,2-53,4 3950 63,3 36,7
Mar/11 48 401 6,7 3,8-9,7 132 38,6 25,1-522 3290 77,7 22,3
Abr/11 82 439 9,3 55-13,2 138 31,2 21,9-40,4 1342 75,4 24,6
Mai/11 29 414 6,8 49 -8,7 109 22,9 16,4-295 563 29,6 70,4
Jun/11 14 460 3,5 0,9 - 6,1 155 12,3 7,9-16,7 410 41,7 58,3
Jul/11 4 440 2,0 0,6-3,5 180 11,1 2,4-19,8 208 28,1 71,9
Ago/11 0 429 1,6 0,5-2,8 167 9,0 4,6-13,3 42 0,0 100,0
Set/11 1 420 1,7 0,6-2,8 186 6,5 3,4-95 168 0,0 100,0
Out/11 0 474 1,5 0,3-2,6 163 4,3 0,0-8,6 129 96,5 3,5
Nov/11 0 462 1,7 0,1-34 175 17,1 10,8 - 23,5 240 45,7 54,3
Dez/11 0 424 3,8 1,4 -6,1 203 20,7 13,6-27,8 1107 65,6 34,4
Jan/12 - 504 2,8 0,7-4,8 158 22,2 14,4-299 275 100,0 0,0
Fev/12 - 590 1,4 0,5-22 188 37,8 29,4-46,2 753 87,3 12,7
Mar/12 - 526 4,8 21-74 167 26,9 17,3-36,6 1069 53,2 46,8
Abr/12 - 436 55 32-78 178 29,8 20,2-39/4 164 72,0 28,0
Mai/12 - 482 4,8 1,5 - 8,1 155 245 18,1-30,9 115 64,8 35,2
Jun/12 - 479 3,1 0,5-5,8 147 11,6 58-17,3 50 7,1 92,9

Jul/12 - 554 1,6 0,6 -27 146 11,0 5,7-16,3 0 0,0 0,0
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A curva epidémica acompanha a curva dos indicadores de
larvas/pupas, onde hd um incremento até o més de abril e um decréscimo até o
ultimo caso (Figura 3). Observa-se um comportamento sazonal para os trés
indicadores com os maiores valores observados durante o periodo mais quente e
umido do ano. Os valores dos indicadores observados no periodo de fevereiro a
julho de 2011 sdao maiores que os valores observados no periodo de fevereiro a
julho de 2012 (Figura 3).
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mmm Casos dengue  =—Larvas/Pupas =——Mosquitos Adulto* ==—=QOvos*

*Para comparar os indicadores na mesma escala, o nimero de ovos foi dividido por 500 e os indicadores de
mosquitos adultos foram divididos por 5.

Figura 3 — Casos de dengue (barras) e indicadores entomolégicos (linhas) nas
fases: Ovos, Larvas/Pupas e Mosquitos Adultos, no periodo de fevereiro de 2011
a julho de 2012, em area do municipio de Sumaré-SP.

As Figuras 4.1, 4.2, 4.3, 4.4 e 4.5, mostram 0s mapas com quarteirdes

trabalhados, classificados em cinco quantis, segundo valores dos indicadores de
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ovos, larvas/pupas e mosquitos adultos para o periodo de fevereiro de 2011 a
julho de 2012. Nota-se que para 0os mapas sem a presenca do vetor (Figura 4.1), a
menor quantidade de pontos esta no mapa dos adultos. A presenca do vetor na
area, para os trés indicadores, € bastante semelhante, mostrando um
espalhamento dos vetores, ou seja, ndao fica evidente que ha aglomerados do
vetor em determinada regido da area estudada. Ha evidéncia de que a area

apresenta uma infestagdo homogénea.
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Figura 4.1 - Mapa com a distribuicdo dos quarteirdes onde néo foi identificada presenca de Aedes aegypti no periodo de
fevereiro de 2011 a julho de 2012, em area do municipio de Sumaré-SP. A1 — Quarteirbes sem presenca de ovos de

Aedes aegypti. B1 — Quarteirbes sem presenca de larvas/pupas de Aedes aegypti. C1 — Quarteirbes sem presenca de

mosquitos adultos de Aedes aegypti.
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Figura 4.2 - Mapa com a distribuicdo dos quarteirdes segundo valores dos indicadores entomolégicos de Aedes aegypti no
periodo de fevereiro de 2011 a julho de 2012, em area do municipio de Sumaré-SP. A2 — Quarteirdes com até 21 ovos de
Aedes aegypti. B2 — Quarteirdes com positividade de larvas/pupas de Aedes aegypti entre 0,1 e 3,6. C2 — Quarteirbes com

positividade de mosquitos adultos de Aedes aegypti entre 0,1 e 14,3.
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Figura 4.3 - Mapa com a distribuicdo dos quarteirdes segundo valores dos indicadores entomolégicos de Aedes aegypti no
periodo de fevereiro de 2011 a julho de 2012, em area do municipio de Sumaré-SP. A3 — Quarteirdes com ovos de Aedes
aegypti entre 22 e 64. B3 — Quarteirdbes com positividade de larvas/pupas de Aedes aegypti entre 3,7 e 5,6. C3 —

Quarteirdes com positividade de mosquitos adultos de Aedes aegypti entre 14,4 e 25,0.
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Figura 4.4 - Mapa com a distribuicdo dos quarteirbes segundo valores dos indicadores entomolégicos de Aedes aegypti no
periodo de fevereiro de 2011 a julho de 2012, em area do municipio de Sumaré-SP. A4 — Quarteirdes com ovos de Aedes
aegypti entre 65 e 138. B4 — Quarteirdbes com positividade de larvas/pupas de Aedes aegypti entre 5,7 e 9,7. C4 —

Quarteirdes com positividade de mosquitos adultos de Aedes aegypti entre 25,1 e 40,0.

43



. ° b ° . L

L ] ..
.
* LN ]

L ]
0 250 500 1 15
o N veters

Figura 4.5 - Mapa com a distribuicdo dos quarteires segundo valores dos indicadores entomolégicos de Aedes aegypti no
periodo de fevereiro de 2011 a julho de 2012, em area do municipio de Sumaré-SP. A5 — Quarteirdes com ovos de Aedes
aegypti entre 139 e 765. B5 — Quarteirbes com positividade de larvas/pupas de Aedes aegypti entre 9,8 e 28,6. C5 —

Quarteirdes com positividade de mosquitos adultos de Aedes aegypti entre 40,1 e 100,0.
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Os mapas de Kernel com a distribuicdo dos indicadores nas trés fases
do vetor, segundo trimestre, no periodo de fevereiro de 2011 a julho de 2012 sao
apresentados nas Figuras 5.1, 5.2, 5.3, 5.4, 5.5 € 5.6. O indicador de mosquitos
adultos em todos os trimestres (C1-C6) apresenta maior niumero de pontos
“‘quentes”, observando um espalhamento desta positividade por grande parte do
municipio, sem evidéncia de agrupamento em determinada area. O mapa para os
indicadores larvas/pupas (B1-B6) mostra uma maior positividade nos dois
primeiros trimestres do ano de 2011 e o primeiro trimestre de 2012 (B5). Nao
apresenta 0 mesmo espalhamento do ano anterior, mostrando que o indicador
neste periodo foi menor que no ano anterior. O método utilizado neste estudo para
coleta de ovos, a principio, parece ser menos sensivel que a coleta de

larvas/pupas e mosquitos adultos.
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Figura 5.1 — Mapa de Kernel dos indicadores entomolégicos de Aedes aegypti agrupados por trimestre, de fevereiro a abril

de 2011, no municipio de Sumare-SP, Brasil. A1 — Ovos, B1 — Larvas/Pupas, C1 — Mosquitos adultos.
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Figura 5.2 — Mapa de Kernel dos indicadores entomoldgicos de Aedes aegypti agrupados por trimestre, de maio a julho de

2011, no municipio de Sumaré-SP, Brasil. A2 — Ovos, B2 — Larvas/Pupas, C2 — Mosquitos adultos.
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Figura 5.3 — Mapa de Kernel dos indicadores entomoldgicos de Aedes aegypti agrupados por trimestre, de agosto a

outubro de 2011, no municipio de Sumaré-SP, Brasil. A3 — Ovos, B3 — Larvas/Pupas, C3 — Mosquitos adultos.
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Figura 5.4 — Mapa de Kernel dos indicadores entomoldgicos de Aedes aegypti agrupados por trimestre, de novembro de

2011 a janeiro de 2012, no municipio de Sumaré-SP, Brasil. A4 — Ovos, B4 — Larvas/Pupas, C4 — Mosquitos adultos.
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Figura 5.5 — Mapa de Kernel dos indicadores entomolégicos de Aedes aegypti agrupados por trimestre, de fevereiro a abril

de 2012, no municipio de Sumaré-SP, Brasil. A5 — Ovos, B5 — Larvas/Pupas, C5 — Mosquitos adultos.
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Figura 5.6 — Mapa de Kernel dos indicadores entomoldgicos de Aedes aegypti agrupados por trimestre, de maio a julho de
2012, no municipio de Sumaré-SP, Brasil. A6 — Ovos, B6 — Larvas/Pupas, C6 — Mosquitos adultos.
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Nas Figuras 6.1 a 6.12 sdo mostrados os mapas dos indicadores
entomoldgicos estimados pela Krigagem ordinaria no periodo de fevereiro a julho
de 2011, bem como os casos de dengue ocorridos no mesmo periodo. Os
indicadores entomoldgicos foram agrupados em trés meses, como segue:
fevereiro-margo-abril, margo-abril-maio, abril-maio-junho e maio-junho-julho. Em
cada Figura sdao mostrados os casos ocorridos nos trés meses do periodo

correspondente a estimativa realizada pela krigagem ordinaria.

Nas Figuras 6.1, 6.2 e 6.3 foram detectadas as maiores concentragoes
de casos no més de mar¢o na regido sul do mapa e no més de abril na regido
leste. Neste periodo, as maiores concentracées dos indicadores entomoldgicos
ocorreram na regido norte para mosquitos adultos e oeste e noroeste para ovos e
larvas/pupas, respectivamente. As Figuras 6.4, 6.5 e 6.6 apresentam os casos de
marc¢o, abril € maio, onde nota-se que as maiores concentragcées dos indicadores
nao coincidem com as maiores concentracoes de casos neste periodo. No periodo
de abril a junho (Figura 6.7, 6.8 e 6.9) observa-se que ha maiores concentragdes
de casos no més de abril com alta concentracao na regido leste do mapa.

Os indicadores de ovos apresentam maiores concentragdes no centro-
norte da regiao e os mosquitos adultos no centro. Para larvas/pupas as maiores
concentracdes estdo a oeste e leste do mapa. Nas Figuras 6.10, 6.11 e 6.12 nota-
se menor concentragdes de casos correspondentes ao periodo de maio a julho.

Observa-se nos graficos a ocorréncia de casos de dengue se
deslocando pela regido. Também o vetor em maior ou menor intensidade é
identificado em varias areas da regido de estudo, porém nao acompanhando o
deslocamento da doenca, portanto, ndo evidenciando uma relagéo espacial direta.
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Figure 6.1 — Mapas da estimativa do indicador de ovos de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem Ordinaria, no periodo
de fevereiro a abril de 2011 e os casos de dengue nos meses de fevereiro, margo e abril de 2011, em area do municipio de
Sumaré-SP.
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Figure 6.2 — Mapas da estimativa do indicador de larvas/pupas de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem Ordinaria, no
periodo de fevereiro a abril de 2011 e os casos de dengue nos meses de fevereiro, marco e abril de 2011, em area do
municipio de Sumareé-SP.
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Figure 6.3 — Mapas da estimativa do indicador de mosquitos adultos de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem
Ordinaria, no periodo de fevereiro a abril de 2011 e os casos de dengue nos meses de fevereiro, marco e abril de 2011,
em area do municipio de Sumaré-SP.
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Figure 6.4 — Mapas da estimativa do indicador de ovos de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem Ordinaria, no periodo

de margo a maio de 2011 e os casos de dengue nos meses de margo, abril e maio de 2011, em area do municipio de
Sumaré-SP.

56



Figure 6.5 — Mapas da estimativa do indicador de larvas/pupas de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem Ordinaria, no
periodo de margco a maio de 2011 e os casos de dengue nos meses de margo, abril e maio de 2011, em area do municipio
de Sumaré-SP.
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Figure 6.6 — Mapas da estimativa do indicador de mosquitos adultos de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem
Ordinaria, no periodo de margco a maio de 2011 e os casos de dengue nos meses de marc¢o, abril € maio de 2011, em area
do municipio de Sumare-SP.
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Figure 6.7 — Mapas da estimativa do indicador de ovos de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem Ordinaria, no periodo

de abril a junho de 2011 e os casos de dengue nos meses de abril, maio e junho de 2011, em area do municipio de
Sumaré-SP.
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Figure 6.8 — Mapas da estimativa do indicador de larvas/pupas de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem Ordinaria, no

periodo de abril a junho de 2011 e os casos de dengue nos meses de abril, maio e junho de 2011, em &rea do municipio
de Sumaré-SP.
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Figure 6.9 — Mapas da estimativa do indicador de mosquitos adultos de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem
Ordinaria, no periodo de abril a junho de 2011 e os casos de dengue nos meses de abril, maio € junho de 2011, em area
do municipio de Sumare-SP.
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Figure 6.10 — Mapas da estimativa do indicador de ovos de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem Ordinaria, no

periodo de maio a julho de 2011 e os casos de dengue nos meses de maio, junho e julho de 2011, em area do municipio
de Sumaré-SP.
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Figure 6.11 — Mapas da estimativa do indicador de larvas/pupas de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem Ordinaria,
no periodo de maio a julho de 2011 e os casos de dengue nos meses de maio, junho e julho de 2011, em éarea do
municipio de Sumaré-SP.
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Figure 6.12 — Mapas da estimativa do indicador de mosquitos adultos de Aedes aegypti, produzidos pela Krigagem
Ordinéria, no periodo de maio a julho de 2011 e os casos de dengue nos meses de maio, junho e julho de 2011, em é&rea
do municipio de Sumare-SP.
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Na tabela 2 sdo apresentadas as estimativas de risco (Odds Ratio) e
respectivos intervalos de confianca do modelo ajustado. Nota-se que em grande
parte do periodo analisado, os maiores valores para os indicadores entomologicos
nao correspondem as areas de risco de ocorréncia de casos de dengue. Excegao
ocorre nos periodos de fevereiro a abril, onde a presenca de larvas/pupas
relaciona-se com risco mais elevado, além do periodo de maio a julho com os
indicadores de ovo e larva/pupa também associados ao risco, porém néo elevado.
O indicador de ovo nado apresenta significancia estatistica no modelo no periodo
de fevereiro a abril, assim como o indicador de mosquitos adultos no periodo de
abril a junho. De marco a maio, os trés indicadores apresentam associacao
negativa com a ocorréncia de casos de dengue, indicando que areas com 0s
indicadores mais elevados apresentaram menor ocorréncia de casos neste
periodo. Os resultados do modelo corroboram com as observacdes nas Figuras
6.1 a 6.12, onde nao se observa a maior ocorréncia de casos onde os indicadores

estao mais elevados.

Tabela 2 — Estimativas de risco (OR) obtidas no modelo aditivo generalizado e
intervalo de confianca ajustados pelos indicadores entomoldgicos nos trimestres
de estudo, Sumaré, SP, fevereiro a julho de 2011.

Fev-Mar-Abr Mar-Abr-Mai Abr-Mai-Jun Mai-Jun-Jul
Estadio
OR* IC** OR* IC** OR* IC** OR* IC**
Ovo 1,01 0,99-1,02 | 0,87 0,86-0,88 - - -1 113 1,09-1,17

Larva/Pupa 3,57 2,68-4,76 | 0,38 0,35-0,42 | 0,69 0,63-0,76 | 1,33 1,12-1,58

Adulto 0,92 0,87-0,97 | 0,75 0,71-0,78 | 1,03 0,97-1,08 | 0,94 0,89-0,98

* Odds Ratio ajustado;
** Intervalo de confianca (95%);

O Mapa do risco relativo espacial bruto (somente espaco) e ajustado
(espago + indicadores entomoldgicos) durante os quatro periodos, obtidos pelo
modelo GAM sao apresentados nas Figuras 7.1, 7.2, 7.3 e 7.4. Os mapas

mostram uma maior variagdo no risco da transmissdo em diferentes localizac6es
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no decorrer dos periodos, sendo maior ao sul e nordeste no primeiro periodo, a
nordeste durante o segundo, expandindo um pouco mais a leste no terceiro e
finalmente, durante o quarto periodo ao norte e centro. Ambos os modelos, bruto e
ajustado apresentam feicao espacial similar, exce¢cdo a Figura 7.2, indicando
limitada interferéncia dos indicadores entomoldgicos no risco de ocorréncia da
doenca. Na Figura 7.2, a diferenca nos dois mapas pode ser devido aos
indicadores entomoldgicos neste periodo apresentarem protegdo a ocorréncia de
casos, superestimando entdo o risco espacial na area onde ocorreram 0S casos

analisados neste periodo.
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Figura 7.1 — Mapa do modelo aditivo generalizado bruto (A) e ajustado pelos indicadores entomoldgicos (B), para
periodo de fevereiro-margo-abril de 2011 em area do municipio de Sumare-SP.

67



Figura 7.2 — Mapa do modelo aditivo generalizado bruto (A) e ajustado pelos indicadores entomolégicos (B), para
periodo de margo-abril-maio de 2011 em area do municipio de Sumaré-SP.
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Figura 7.3 — Mapa do modelo aditivo generalizado bruto (A) e ajustado pelos indicadores entomolégicos (B), para o
periodo de abril-maio-junho de 2011 em area do municipio de Sumaré-SP.
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Figura 7.4 — Mapa do modelo aditivo generalizado bruto (A) e ajustado pelos indicadores entomolégicos (B), para
periodo de maio-junho-julho de 2011 em area do municipio de Sumaré-SP.
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5. Discussao

Neste estudo, foi examinada a distribuicAo espacial e temporal de
indicadores entomolégicos de Aedes aegypti em area do municipio de Sumaré,
nas fases: ovo, larva/pupa e mosquito adulto num periodo de 18 meses e
simultaneamente foi analisada a ocorréncia de casos de dengue em alguns
desses meses. Foi apresentado um painel composto de tabela e mapas com a
distribuicdo espacial de casos (concentracdo) e de resultados de indicadores
entomoldgicos. Além disso, foram elaborados mapas com a distribuicdo espacial
do risco de ocorréncia da doenca ajustado pelos indicadores entomoldgicos
analisados.

Os indicadores apresentaram comportamento sazonal similar durante
todo o periodo do estudo. Observou-se aglomerado de casos de dengue em
diferentes areas durante o periodo analisado. O mapa de risco da doenca obtido
nos modelos GAM, bruto e ajustado, apresentaram-se de forma bastante
semelhante, sugerindo que as distribuicbes dos valores dos indicadores do vetor
no espago tiveram pouca interferéncia na incidéncia de dengue na area de estudo.
Apesar disso, podem-se observar algumas coincidéncias entre casos de dengue e
indicadores em algumas regides. No geral, clusters de casos ndo correspondem

aos maiores valores dos indicadores do vetor.

Apesar disso, precaucdo € necessaria quando se analisa estes
resultados, especialmente considerando as intervengbes ambientais pelos
servigos de saude durante periodos epidémicos, tal como tratamento quimico nos
locais com casos confirmados, intensificacdo de medidas de controle nas areas
com casos confirmados ou suspeitos e atividades educativas. Também nao menos
relevante é a resposta da populacdo as campanhas de prevencao de dengue,
especialmente em periodos de epidemia, basicamente motivada para a eliminacao
de formas imaturas do vetor.
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E importante considerar que a area estudada apresenta infestacdo de
mais de 15 anos, servicos publicos deficientes, além do intenso trafego entre as
vizinhancas. Ou seja, considerando que a infestacdo pelo Aedes aegypti no
municipio é antiga e relativamente alta, esta pode nao ter tido influéncia direta na
circulacdo do virus no ano de 2011. Vale registrar que a circulacdo dos sorotipos
DENV-1, DENV-2, DENV-3 nos anos prévios certamente teve impacto na
transmissdo da doenca. Estes fatores séo relevantes para explicar a circulagdo do

virus em areas endémicas e epidémicas.

Desta forma é plausivel afirmar que a distribuicdo espacial da doenca
depende da distribuicdo do vetor, mas n&o necessariamente de sua maior
concentragéo, principalmente em locais onde os niveis de infestacdo sdo altos,

antigos e estaveis.

Apesar da evidente sazonalidade da infestacdo vetorial e transmissao
viral (associacao temporal), a distribuicAo espacial do risco da doenca e os
maiores valores dos indicadores entomoldgicos nao coincidem no modelo multiplo
GAM. Uma possivel explicagdo € que a analise espacial tem capacidade de
detectar risco em pequenas escalas, como quarteirées e vizinhancas, indo além
da analise das médias dos valores dos indicadores de areas, que nem sempre

refletem o risco da doenca em escalas locais.

A adaptacdo do vetor ao ambiente torna seu controle mais dificil,
porque estdo em abundancia suficiente para iniciar e manter a circulagao do virus.
Outras variaveis, como sorotipo circulante, histérico imunolégico, variabilidade
ambiental, podem determinar o espalhamento da epidemia em areas de alta e
antiga infestacdo, como observado por Siqueira Junior et al. (77) e Chowell et al.
(78).

A analise da associacado espacial entre indicadores entomolégicos e
casos de dengue tem sido objeto de varios estudos. Honério et al. no Rio de
Janeiro, identificou infeccdo recente em residéncias localizadas em areas com

baixa densidade de mosquitos, 0 que sugere que a infeccdo pode nao ter ocorrido
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dentro das residéncias (63). Barbosa e Lourenco, em Tupad, Sao Paulo, nao
encontraram relacdo espacial entre ocorréncia de casos de dengue e infestacdo
larvaria (54). Ali et al., em Bangladesh, encontraram associa¢ao positiva entre
casos de dengue e infestagdo vetorial em areas proximas a hospitais (79).
Cordeiro et al. mostraram que o incremento na positividade de larvas apresentou
associagao positiva com a ocorréncia de casos de dengue em Campinas, estado
de Sao Paulo (65). Chowell et al. também relataram maior variagdo de incidéncia
semanal de dengue em provincias no Peru, suspeitando da influéncia do nivel de
infeccdo dos mosquitos, variagdo climatica e diferentes sorotipos circulantes e o
histérico imunol6gico populacional (78).

A associagdo entre transmissdo de dengue e indicadores
entomoldgicos, ambientais, socioeconémicos entre outros, apresentam resultados
conflitantes em varios estudos e chega-se a conclusdo que a dindmica da
transmissdo de dengue é complexa e de dificil compreensao, dependendo dos
contextos ambientais e varidveis que nao foram consideradas neste estudo tais
como: imunidade populacional, sorotipos circulantes e agbes de controle (2,42—
44,62,80). Além disso, a subnotificacao de dengue é frequente, devido aos casos
assintomaticos ou com sintomas leves em que os individuos ndo buscam os

servicos de saude, como relatado em varios estudos (47,63,81,82).

De acordo com Focks et al., para prevenir a transmissao de dengue, é
necessario manter a infestagdo vetorial a niveis criticamente baixos (31). A
Organizacdo Panamericana de Salde descreve que indice Predial até 0,1% leva
ao baixo risco de transmissdo de dengue; entre 0,1 e 5%, médio risco; e acima
deste valor, alto risco (42). Porém, alguns autores tém identificado transmissao de
dengue quando os indicadores entomoldgicos estdo relativamente baixos (44—-47).
Atualmente ndo ha um limiar a partir do qual ha suspeita de ocorréncia de dengue.
Neste estudo, é possivel afirmar que a infestacdo, apesar dos baixos valores

durante alguns meses, foi suficiente para manter os casos de dengue.
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Honério et al. sugerem que informacbes sobre os padrbes de
movimento populacional podem gerar conhecimentos sobre a dindamica de
transmissdo de dengue e os possiveis locais de ocorréncia (63). Getis et al.
afirmam que somente um ou poucos mosquitos Aedes aegypti infectados podem
transmitir o virus da dengue a varios susceptiveis dentro de um periodo de poucos
dias (51). Para Kan et al., a circulacdo de pessoas e mosquitos infectados pelas

vizinhancas pode explicar o aumento da transmissao epidémica (61).

Ha vérios fatores relacionados ao espalhamento de uma epidemia e
podem modular a ocorréncia de casos de dengue, tais como, intervencao do
programa de controle, imunidade populacional aos virus circulantes e clima. Além
disso, a introdugéo de um virus, seu estabelecimento e propagacédo, a ocorréncia
concomitante de varios sorotipos combinados com o movimento populacional
determina a dimensao espacial da disseminacdao da epidemia. Neste caso,
deixando a infestagdo como necessaria, porém néo limitante (64).

Neste estudo, foi possivel analisar ocorréncia de casos de dengue
simultaneamente aos levantamentos entomoldgicos; porém, os resultados
apresentados pelo modelo GAM nao evidenciaram correlagdo espacial entre eles
e a doenca. A infestagdao ndo apresentou grande variacao de intensidade e nao foi
fator limitante ou determinante da ocorréncia de casos na area avaliada. Nenhum
dos indicadores nos diferentes estagios do ciclo de vida do vetor foi preditor de
areas de risco de transmissao ao longo de todo periodo. A aparente correlacao
temporal verificada na curva dos indicadores ao longo do periodo de transmissao,
nao ficou evidenciada espacialmente, como verificado no modelo que mostra em
alguns periodos, associacdo negativa, em outros, falta de significancia estatistica
e, em outros, risco para doenca. Segundo Barrera, se areas de alta produtividade
de Aedes aegypti fossem previsiveis, os programa de controle de vetores
poderiam ser mais eficientes (66). Uma limitacdo dessa afirmacao é a dificuldade
em se detectar e estabelecer o limiar de positividade para iniciar uma transmissao.

Barreira ainda completa que a compreensdao do padrdo espaco-temporal da

74



abundancia de mosquitos em escalas geograficas mais refinadas pode ser util
para o programa de controle (66).

Os mapas de Kernel mostram, para todas as fases do mosquito, a
presenca do vetor ao longo de todo o periodo e apresentam algumas variagoes.
Essas variacdes foram encontradas no estudo de Getis et al. em Iquitos, Peru,
onde a maioria dos clusters de mosquitos Aedes aegypti ndo apareceu nos
mesmos lugares em dois levantamentos subsequentes, feito em intervalos de 3

semanas ao nivel de casa (51).

Com os resultados deste estudo, ou seja, a presenca do vetor
espalhado por toda a area, sem que se possa detectar a presenca de
aglomerados ao longo do periodo, a priorizacdo de areas para o efetivo controle
do vetor por parte das equipes fica dificultada. Esta positividade, sem aglomerados
nao permite que se estratifiquem areas com maior densidade de mosquitos, o que

poderia simplificar as opera¢des do programa controle (66).

A ampla distribuicdo da positividade dos indicadores entomol6gicos na
area estudada mostra a dificuldade do servigo de saude em baixar a infestagéo do
vetor, como objetivo do programa. Esses resultados podem levar ao
questionamento das atividades do programa de controle que nao estao atendendo
aos objetivos de diminuir a densidade do vetor para evitar a ocorréncia de dengue.
Parece haver um esgotamento das estratégias que nao conseguem reduzir a

infestagé@o do vetor.

Souza-Santos e Carvalho evidenciaram locais permanentemente
positivos em estudo sobre a distribuicdo espacial de larvas de Aedes aegypti na
llha do Governador, RJ (60). Uma diferenca com relagdo ao presente estudo é a
presenca de favelas, que sao locais de dificil acesso, porém, mesmo nao tendo
esta caracteristica, a area estudada apresentou positividade ao longo de todo o
periodo.

Tauil discute alguns aspectos sobre a dificuldade de controle do vetor,

como por exemplo, a informagéo da populagdo sobre a necessidade e as formas
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de reduzir a proliferacdo do vetor. Para Tauil, a populacdo, muitas vezes tem a
informacgao necessaria, porém suas praticas sao incoerentes com o conhecimento
do problema. A abordagem pelos meios de comunicagéo e areas do governo deve
incorporar formas mais impactantes e criativas para resultar em mudangas de

comportamento (22).

Uma vez que a erradicacdo do Aedes aegypti nao é possivel, e ainda
néao se dispde de uma vacina eficaz, a forma de evitar a dengue é o controle do
mosquito. S&o necessarios neste sentido, investimentos na area educativa e de
controle, com a manutengdo de recursos humanos necesséarios para o efetivo

controle do vetor.

O comportamento sazonal dos vetores da dengue é bastante conhecido
(44,83) e foi observado ocorrendo de forma semelhante ao longo do periodo
estudado, com positividade dos indicadores entomoldgicos avaliados em toda a
area no periodo de transmissdao de dengue. Observaram-se aglomerados de

casos de dengue em diferentes areas do municipio.

Este estudo foi o pioneiro em avaliar espacialmente a relagdo entre
indicadores entomoldgicos em todas as fases do mosquito, ovo, larva/pupa e de

mosquito adulto, com medi¢cdes mensais, concomitantes a ocorréncia de casos.

7

Uma limitacdo deste estudo é a falta de dados sobre a imunidade
populacional e a intervengcdo dos servicos de saude como resposta a transmissao
autdctone na area de estudo que poderiam interferir nos resultados. Além disso, o
padrao de movimento da populagédo pela cidade é desconhecido (63). Somente
foram analisados os casos notificados pelo Sistema de Vigilancia Epidemiolégica,
isto é, apenas parcela dos casos que ocorreram na area e, certamente foram
subestimados doentes assintomaticos e 0s que ndo procuraram 0S servicos de
saude. O agrupamento dos indicadores entomoldgicos por quarteirdo pode
também ter gerado algum viés na analise espacial dos dados. Outra limitagao do
estudo foi 0 uso de dados alisados pela krigagem ordinaria, método que pode

superestimar os menores valores e subestimar os maiores, embora seja um
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estimador linear ndo enviesado. Esta é uma caracteristica deste método de

alisamento (84).

A infestacdo ndo apresentou grande variacao de intensidade e nao foi
fator limitante ou determinante da ocorréncia de casos no municipio. Nenhum dos
indicadores entomoldgicos das diferentes fases do ciclo do vetor foi preditor de
areas de risco de transmissdo. A inclusdo de outras variaveis nos modelos aditivos
generalizados poderiam eventualmente revelar efeito modulador do risco da
doenga, n&o encontrado utilizando-se apenas os indicadores entomoldgicos.
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6. Conclusoes

e Os modelos GAM bruto e ajustado apresentaram semelhanca,
(excecao a Figura 7.2) mostrando que os indicadores entomol6gicos nao revelam
efeito modulador do risco da doenca na area de estudo, no ano de 2011. A
diferenca apresentada na Figura 7.2 pode ser atribuida ao fato dos indicadores
entomoldgicos neste periodo apresentarem protecao a ocorréncia de casos.

¢ A infestacdo nas diferentes fases do mosquito ao longo de todo o
periodo esteve presente em toda a regidao do estudo, mantendo padrao sazonal.

e O comportamento semelhante dos diferentes indicadores
entomoldgicos nao possibilita a indicagdo de um deles como melhor preditor para
presenca do vetor, independente do periodo de maior ou menor transmissao da

doenca.

e A dificuldade em verificar espacialmente areas de maior
concentracdo de mosquitos indica a necessidade de se buscar variaveis ou
métodos que possam ser empregados para melhoria do programa de controle,

uma vez que as estratégias atuais parecem apresentar um certo esgotamento.

¢ O modelo caso-controle espacial permitiu a analise do risco da
doenca e sua relacdo com indicadores entomoldgicos, ultrapassando a limitacao

de estudos descritivos sobre a distribuicao espacial de eventos.
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