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INFLUENCIA DAS VARIACOES CLIMATICAS NA OCORRENCIA DE DOENCAS
RESPIRATORIAS POR GRIPE EM IDOSOS EM MUNICIPIOS DO ESTADO DA
PARAIBA

RESUMO

Neste trabalho objetivou-se avaliar os efeitos das variacdes sazonais do clima na incidéncia de
doencas respiratdrias por influenza (PI) na populacdo idosa de 65 anos ou mais nas localidades de
Campina Grande, Regido Metropolitana de Jodo Pessoa (RMJP), Monteiro e Patos. Para isso, foram
usados modelos lineares generalizados a partir da regressdo de Poisson para relacionar a varidvel
dependente configurada como os registros de internacdes por causas associadas a influenza e as
varidveis independentes (precipitacdo pluvial, temperatura média do ar e umidade relativa do ar),
para andlise das relagdes instituidas pela modelagem foi aplicada a anélise de varidncia ANOVA
com nivel de significincia de 0,05 para determinar que varidveis independentes eram mais
significativas na modelagem. Também foram analisados os residuos gerados pelo ajuste dos
modelos no intuito de identificar a distribui¢do que melhor se ajustasse aos dados. Foi aplicado o
teste ndo-paramétrico de Mann-Kendall para andlise de tendéncia da série temporal de internacdes
por causas associadas a influenza como também o teste de raiz unitdria de Dick-Fuller (DF) para
andlise de estacionariedade. Assim determinada as caracteristicas da série temporal foi aplicada a
metodologia de Box e Jenkins (1976), foi utilizado neste estudo o modelo ARIMA e para avaliacao
dos modelos autoregressivos gerados aplicou-se os indices penalizadores AIC (Akaike’s
Information Criterion) e o BIC (Bayesian Information Criterion). Toda andlise estatica foi realizada
no software R. De forma geral pode-se verificar que os maiores picos de interna¢des por PI ocorrem
no outono e inverno. Portanto, esses resultados sugerem uma associacdo entre o frio e as
internacdes por PI. Na maioria dos municipios em estudo, a elevacdo das taxas de morbidade por
influenza e causas associadas na faixa etaria de 65 anos ou mais demonstram uma possivel auséncia
de efeito das campanhas de vacinacdo. A modelagem estatistica se apresentou como alternativa na
andlise e previsao de casos de internag¢des por PI, contribuindo para politicas publicas, ajudando nas

tomadas de decisdo evitando desperdicios econdmicos € humanos.

Palavras-Chave: Regressdo de Poisson, doencas respiratorias, varidveis meteoroldgicas, séries

temporais.
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INFLUENCE OF CLIMATE CHANGES IN RESPIRATORY DISEASES OF
OCCURRENCE OF INFLUENZA IN THE ELDERLY IN MUNICIPALITIES OF THE
STATE OF PARAIBA

ABSTRACT

This work aimed to evaluate the effects of seasonal climatic variations in the incidence of
respiratory diseases by influenza (PI) in the elderly population in the cities of Campina Grande,
metropolitan region of Jodo Pessoa (RMJP), Monteiro and Patos. Generalized linear models from
the linear Poisson regression to relate the dependent variable set to the records of hospitalizations
for causes associated with influenza and the independent variables (rainfall, average air temperature
and relative humidity) to analyze the relations established by modeling has been used. Aditionally,
was applied ANOVA variance test with a significance level of 0.05 of probability to determine
which independent variables is more significant. Also the residual generated by adjusting the
models in order to identify the distribution that best fitted the data were analyzed. The non-
parametric Mann-Kendall trend analysis for the time series of hospitalizations for causes associated
with influenza as well as the unit root test Dick-Fuller (DF) for stationary analysis was applied.
Once determined the time series characteristics was applied to the methodology Box and Jenkins
(1976), was used in this study ARIMA model and evaluation of the autoregressive models
generated applied to the punitive indices AIC (Akaike's Information Criterion) and BIC (Bayesian
Information Criterion). All static analysis was performed using R software. In general is possible to
identify that the highest peaks of hospitalizations for P1 occur in autumn and winter. Therefore,
these results suggest an association between the cold and hospitalizations for IP. In most
municipalities studied, the increase in morbidity rates for influenza and associated causes aged 65
and over show a possible lack of effect of vaccination campaigns. The statistical model is presented
as an alternative in the analysis and prediction of cases of hospitalization due to IP, contributing to

public policy, helping in decision-making avoiding economic and human losses.

Keywords: Poisson regression, respiratory diseases, meteorological variables, times series.



15

1. INTRODUCAO

A influenza (gripe) é uma doenca infecciosa viral sazonal associada a significativa morbidade
e mortalidade. Pessoas nos extremos de idade (<6 meses ou > 65 anos) estdo em maior risco de
mortalidade associada a influenza (Yang, 2012). De acordo com a Organiza¢cdo Mundial da Sadde
(OMS), estima-se que 5 a 15% da populacdo sejam acometidos e que globalmente, a influenza
cause 3 a 5 milhdes de casos graves e 250.000 a 500.000 mortes todos os anos (WHO, 2014).

Em abril de 2009, um surto de gripe A (HINT1) foi confirmada nos EUA, causou a pandemia
mundial. Dezoito mil e quinhentas mortes, confirmadas em laboratorio foram relatados por
contribuir para a gripe A (HIN1) durante o periodo de abril de 2009 a agosto 2010. No entanto, o
nimero de mortes associadas a gripe pode estar subestimado, visto que o diagndstico de influenza é
geralmente baseado nos sintomas e ndo na confirmacdo laboratorial (WHO, 2014).

A gripe ocorre mundialmente, como surto localizado ou regional, em epidemias e também
como devastadoras pandemias. O potencial pandémico da influenza reveste-se de grande
importancia. Durante o século passado, ocorreram trés importantes pandemias. Desse modo, na
perspectiva da Sadde Publica, esta doenca se constitui em distintos problemas que, apesar de inter-
relacionados, demandam abordagens especificas de vigilancia e controle, dependendo da gravidade
das manifestacOes clinicas e do potencial pandémico (Brasil 2012).

A influenza e suas complicagdes sdo responsdveis por um elevado indice de morbidade e
mortalidade no mundo, segundo Assaad (1973) e Simonsen (2000), sdo conhecidas principalmente
em paises de clima temperado (Freitas, 2004). No Brasil, o padrdo de sazonalidade da Influenza,
varia entre as diversas regides, sendo mais marcado naquelas que t€ém estacOes climaticas bem
definidas, ocorrendo com maior frequéncia nos meses mais frios, em locais de clima temperado, ou
no periodo chuvoso, em locais de clima tropical. A influenza sazonal pode manifestar-se por meio
de surtos anuais de magnitude, gravidade e extensdo varidveis (BRASIL, 2009).

O controle da influenza se da através de uma vigilancia qualificada, somada as acdes de
imunizacdes anuais, direcionadas especificamente aos grupos de maior vulnerabilidade. A principal
intervencdo preventiva para este agravo € a vacinacdo. A campanha anual, realizada desde 1999,
entre os meses de abril e maio, vem contribuindo ao longo dos anos para a prevengdo da gripe nos
grupos vacinados, além de apresentar impacto na reducdo das internagdes hospitalares, nos gastos
com medicamentos para tratamento de infec¢des secunddrias e mortes evitdveis (BRASIL, 2012).
S6 no ano de 2013, foram distribuidas cerca de 43 milhdes de doses da vacina influenza, além do
repasse de recursos financeiros do Fundo Nacional de Saiude (FNS) para os fundos das SES e SMS
no valor de R$ 24.756.708.64 milhdes, de acordo com a Portaria n° 2.803, de 6 de dezembro de

2012 que autoriza o repasse dos valores de recursos federais, relativos a preparagdo das campanhas
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anuais de multivacinagdo, de influenza sazonal e de raiva animal, para Estados, Distrito Federal e
Municipios, conforme Brasil (2013).

As pandemias de gripe sdo eventos recorrentes que podem ter consequéncias sobre a saude
humana e o bem-estar econdmico mundial. O planejamento antecipado e a preparacdo sao
fundamentais para ajudar a mitigar o impacto de uma pandemia (OMS, 2013). A literatura indica
que os fatores ambientais sdo importantes na etiopatogenia de doengas respiratérias, como por
exemplo, a poluicdo do ar e as variacdes climaticas sdo determinantes para o aumento dos casos e
da gravidade das infec¢des respiratorias agudas segundo Pereira et al. (1995). A Biometeorologia
humana € tida como uma ciéncia muito antiga, que tem como objetivo estudar intensamente o0s
efeitos das variacdes que ocorrem no tempo atmosférico e clima sobre a saide humana nas mais
diversas situagdes.

Hoje a meteorologia tem condi¢des de prestar um servico considerdvel a sociedade no que diz
respeito a previsdao do tempo para as diversas regides do pais. Informacdes antecipadas poderdo ser
utilizadas para estimativas de demanda no setor de saude, contribuindo para a gestdo de recursos
humanos e econdmicos. Dados epidemioldgicos vém confirmando a estreita relacdo entre doencgas
respiratdrias e polui¢do atmosférica e/ou mudancas climéaticas conforme Ianni e Quiterio (2006).
Apesar da pequena escala de tempo dos gradientes dessas varidveis, relativa a taxa de variacdo da
temperatura ou mesmo das condi¢des climdticas, a alta densidade populacional em areas
metropolitanas coloca em risco um grande nimero de individuos (HAINES e PATZ, 2004). Por
esse motivo, a maior parte do impacto das mudancas climadticas na saide devera ser experimentada
no cenario urbano (EPSTEIN, 2005).

Assim, de posse dessas informacgdes, postula-se importante correlacionar as variagoes
climéticas sazonais na avaliacdo dos surtos por influenza; de tal forma que, o uso de simulacdes
estatisticas na série de dados das doencas respiratérias poderd ajudar antecipadamente na demanda
de internacdes. Face ao exposto, o presente estudo tem como objetivos:

Geral: Avaliar os efeitos das variagdes sazonais do clima na incidéncia de doengas
respiratorias por influenza na populacdo idosa nas localidades de Campina Grande, Jodo Pessoa
(RMJP), Monteiro e Patos.

Especificos: Relacionar, para cada municipio, a frequéncia de hospitaliza¢des por influenza
em idosos com as varidveis meteoroldgicas (umidade relativa do ar, temperatura média do ar e
precipitacdo pluvial). Identificar o melhor periodo de controle dos surtos de influenza através da
vacina¢do anual, para as localidades estudadas. Constru¢do de um modelo linear generalizado

multiplo e andlise das séries temporais dos registros de internacdes e das varidveis meteoroldgicas.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1. Influenza

2.1.1. Caracteristicas e Aspectos Clinicos da Influenza

A palavra influenza é de origem italiana, utilizada primeiramente, em 1733, por Gagliarde,
significando “influéncia”, desastres do céu. Hipdcrates descreveu a primeira epidemia conhecida de
influenza em 412 a.C, além numerosas epidemias ocorreram que na Idade Média (Cheng, 2007). A
histéria da influenza e os dados epidemioldgicos sobre sua morbimortalidade mostram sua
importancia. A influenza é uma infeccdo viral aguda que afeta o sistema respiratério. De elevada
transmissibilidade e distribuicdo global, com tendéncia a se disseminar facilmente em epidemias
sazonais, podendo levar a complicagdes graves nas vias aéreas inferiores. Somado ao aumento da
mortalidade, as epidemias anuais de influenza geram enorme demanda aos servicos de satde,
grande nimero de hospitalizacdes e altos gastos, existindo ainda o risco da emergéncia de novas
cepas capazes de causar pandemias (FIORI, 2013).

Os virus influenza sdo da familia dos Ortomixovirus e subdividem-se em trés tipos: A, B e C,
de acordo com sua diversidade genética. Os virus A sdo classificados em subtipos de acordo com as
variacOes antigénicas em suas proteinas de superficie H (hemaglutina) e N (neuraminidae) e as
cepas B em duas linhagens geneticamente distintas, Yamagata e Victoria. Os tipos A ¢ B tém
relevancia clinica em seres humanos segundo Cox (1999) e CDC (2007), além de sofrerem
frequentes mutacdes, sdo responsaveis pelas epidemias sazonais, como também por epidemias de
doencas respiratérias que ocorrem em quase todos os invernos, as quais durante de quatro a seis
semanas e que, frequentemente, sdo associadas com o aumento das taxas de hospitalizacdao e morte
por pneumonia, especialmente em pacientes que apresentam condicdes e fatores de risco. Os virus
C raramente causam doencas graves € apenas os virus A t€m sido identificados nas pandemias
(FIORI, 2013).

A transmissdo dos virus influenza ocorre por meio do contato com secrecdes das vias
respiratdrias eliminadas pela pessoa contaminada ao falar, tossir ou espirrar (transmissdo direta) ou
através das maos ou objetos contaminados (transmissdo indireta), quando entram em contato com
mucosas da boca, olhos e nariz (Fiori, 2013). Os virus influenza estdo presentes nas secrecoes
respiratorias eliminadas por pessoas infectadas tanto em particulas grandes quanto em aerossois e a
quantidade de particulas eliminada € maior em pessoas com sintomas mais graves (CDC, 2013).

Estudo recente evidenciou que os virus podem sobreviver por meses em superficies lisas ndo
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porosas. A sobrevida é maior em baixas temperaturas e condi¢des de alta umidade (DUBLINEAU,
2011).

Segundo o protocolo de tratamento de influenza (2013), a evolu¢do da gripe geralmente tem
resolucdo espontinea em sete dias, embora a tosse, o mal-estar e a fadiga possam permanecer por
algumas semanas. Alguns casos podem evoluir com complicagdes. As complicacdes mais comuns
sd0: pneumonia bacteriana e por outros virus, sinusite, otite, desidratacao, piora de doencas cronicas
como insuficiéncia cardiaca, asma ou diabetes, pneumonia primdria por influenza, que ocorre
predominantemente em pessoas com doencas cardiovasculares (especialmente doenga reumadtica
com estenose mitral) ou em mulheres gravidas.

A dificuldade em distinguir pneumonia viral ou bacteriana decorrente de uma infeccio pelo
virus influenza tem feito com que pesquisadores utilizem dados administrativos de morbidade e
mortalidade, combinando c6digos de pneumonia e influenza para tentar mensurar seu impacto nos
servicos de saude (HEBERT, 2005). Além de influenza e pneumonias, outros autores t€m incluido,
em suas andlises, os codigos de bronquites e obstru¢do cronica das vias respiratdrias, por serem
consideradas situacdes clinicas de risco para complicacdes oriundas de infec¢des respiratdrias virais
Freitas (2004), Francisco (2005) e Donalisio (2006).

Para o correto manejo clinico da influenza, é preciso considerar e diferenciar os casos de
Sindrome Gripal (SG) e Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG). Qualquer infeccdo por
influenza, o quadro clinico inicial da doenga em questdo € caracterizado como uma sindrome gripal
(SG) que por sua vez ¢ definida como “doenca aguda (com duracdo maxima de cinco dias),
apresentando febre acompanhada de tosse ou dor de garganta, na auséncia de outros diagndsticos”.
(BRASIL, 2010). Durante a época de maior circulagdo dos virus, os virus influenza sdo
identificados em até 30% dos casos de sindrome gripal, principal causa de consulta médica em
servicos ambulatoriais € um aumento paralelo nas taxas de hospitalizagdo por pneumonia, por isso,
os registros de pneumonia e influenza sdo computados em conjuntos (FIORI, 2013).

Nos casos mais graves existe dificuldade respiratoria associada, que geralmente requer
hospitalizagdo; nesta situacdo, denominada sindrome respiratéria aguda grave (SRAG),
caracterizado por quadro gripal em qualquer idade por presenca de febre acima de 38 °C, tosse e
dispnéia, acompanhada ou ndo por dor de garganta e manifestacdes gastrointestinais ou outro sinal
de gravidade, como por exemplo, taquipnéia (aumento da frequéncia respiratoria FR>25rpm),
hipotensdo (queda da pressdo arterial habitual do paciente), e quadro clinico, laboratorial ou
radiolégico compativel com pneumonia, levando até ao 6bito (BRASIL, 2010) .

A maioria das pessoas infectadas se recupera dentro de uma a duas semanas sem a
necessidade de tratamento médico. No entanto, nas criangas muito pequenas, idosos, gestantes,

pessoas que apresentam doencas de base ou pertencem a grupos mais sujeitos a infec¢ao (pessoas
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providas de liberdade, indigenas, pessoas que vivem em ambientes aglomerados) a infec¢do pode
levar a formas clinicamente graves, pneumonia e morte (FIORI, 2013). A OMS estima que cerca de
1,2 bilhdes de pessoas apresentam risco elevado para complicacdes da influenza: 385 milhdes de
idosos acima de 65 anos de idade, 140 milhdes de criangas, e 700 milhdes de pessoas com doenca
crOnica. Além disso, hd necessidade de proteger os profissionais que atuam na assisténcia a doentes
visando a preservacdo desta forca de trabalho e secundariamente evitar a propagacdo da doenca

para a populacgdo de alto risco (WHO, 2014).

2.1.2. Aspectos Epidemiolégicos

No século passado, ocorreram grandes pandemias como a gripe Espanhola, que em 1918-
1919 levou a 6bito aproximadamente 50 milhdes de pessoas em todo o mundo, a gripe Asiatica, em
1957, e a de Hong Kong, em 1968, que dizimaram, cada uma, entre 1-4 milhdes de pessoas
conforme Beigel et al. (2005) e Taubenberger (2006). Em 2009 ocorreu a primeira pandemia de
influenza A do século XXI, pelo virus influenza HIN1 (CARNEIRO, 2010).

Para Brasil (2013), a influenza ocorre durante todo o ano, mas € mais frequente no outono e
no inverno, quando as temperaturas caem, principalmente no sul e sudeste do pafs. Com os
modernos meios de transporte, a propaga¢do do virus da influenza tornou-se muito rapida, e hoje o
mesmo virus pode circular, ao mesmo tempo, em vdrias partes do mundo, causando epidemias
quase simultaneas. Em anos epidémicos, a taxa de ataque na comunidade atinge aproximadamente
15%, sendo ao redor de 2% em anos ndo epidémicos. Em comunidades fechadas, este nimero sobe
para 40 a 70%, sendo que a taxa de ataque secunddrio situa-se ao redor de 30%. Tanto a morbidade
quanto a mortalidade, devido a influenza e suas complicacdes, podem variar ano a ano, dependendo
de fatores como as cepas circulantes, o grau de imunidade da populacdo geral e da populacdo mais

suscetivel, entre outros (BRASIL, 2006).

2.1.3. Medidas preventivas e de controle

Para se reduzir o risco de adquirir ou transmitir doengas respiratorias, orienta-se que sejam
adotadas medidas gerais de prevencdo. Os profissionais de saide devem realizar acdes voltadas
para educacdo em sadde junto as instituicdes e comunidades em que atuam, de forma que cada
individuo tenha conhecimento sobre as principais medidas de precaucdo e controle de infec¢ao
(BRASIL, 2013). Desta forma o controle da influenza requer uma vigilancia qualificada, somada as
acoes de imunizacdes anuais, direcionadas especificamente aos grupos de maior vulnerabilidade e

com maior risco para desenvolver complicacdes.
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A vacinagdo anual contra influenza € uma das medidas utilizadas para se prevenir a doenga,
porque pode ser administrada antes da exposi¢ao ao virus e é capaz de promover imunidade efetiva
e segura durante o periodo de circulacdo sazonal do virus. Recomendada para os grupos alvos
definidos pelo Ministério da Satide, mesmo que ja tenham recebido a vacina na temporada anterior,
pois se observa queda progressiva na quantidade de anticorpos protetores. Esta recomendacio ¢é
vilida mesmo quando a vacina indicada contém as mesmas cepas utilizadas no ano anterior
(BRASIL, 2014).

Nas ultimas décadas, o Brasil passou por uma acelerada transicdo demogréfica, sendo os
idosos o segmento populacional que mais cresceu em termos absolutos e relativos (LIMA, 2008).
Logo, em virtude do crescimento da populacdo idosa e da sua vulnerabilidade, foi implantada pelo
Ministério da Saide em 1999 a vacinagdo contra a gripe por meio das campanhas anuais, que
ocorrem em uma mesma época em todas as regides, destinadas aos individuos com 65 anos ou mais
de idade (Nieiro, 2005). Em 2000, a vacina passou a ser aplicada em idosos maiores de 60 anos, por
meio de um acordo do Ministério da Satide com o Instituto Butantan (RAW, 2008).

Para Cox e Subbaro (1999), o melhor periodo de vacinacio contra influenza é o que antecede
o periodo de maior circulagdo viral. A ocorréncia sazonal de influenza é expressa pelo aumento na
incidéncia de doencas respiratdrias, pelo aumento do numero de hospitalizacdes associadas a
influenza e pela mortalidade que ocorre neste periodo epidémico. No Brasil, o padrdo de
sazonalidade da influenza, varia entre as diversas regides, sendo mais marcado naquelas que t€ém
estacoes climdticas bem definidas, ocorrendo com maior frequéncia nos meses mais frios, em locais
de clima temperado, ou no periodo chuvoso, em locais de clima tropical (BRASIL, 2004). Dada a
disponibilidade da vacina produzida pelos laboratdrios internacionais € com base nas evidéncias
sobre o periodo de maior circulacdo viral no Brasil, padronizou-se a realizacdo das campanhas de
vacinacdo contra influenza em idosos entre a segunda quinzena do més de abril e a primeira
quinzena do més de maio de cada ano. Desde sua implantacdo, as campanhas de vacinac¢do contra
influenza obtiveram niveis de cobertura vacinal geralmente acima de 70% (BRASIL, 2007)

Segundo (Brasil, 2010), a vacinacdo constitui um dos meios de prevenir a gripe e suas
complicagdes, além de apresentar um impacto indireto na diminui¢do das interna¢des hospitalares e
da morbimortalidade evitdvel e nos gastos com medicamentos para tratamento e infeccdes
secunddrias. Segundo Harper (2004), o pico de casos de influenza coincide com a estagdo mais fria
do ano, o inverno. E, de acordo com o Center for Disease Controland Prevention (CDC, Estados
Unidos), um dos fatores que influenciam o sucesso da vacinac@o contra influenza é o seu emprego
antes do pico sazonal de infec¢des respiratdrias agudas.

Conforme Brasil (2014), em adultos saudaveis, a detec¢do de anticorpos protetores se da entre

2 a 3 semanas, apOs a vacinagdo e apresenta, geralmente, dura¢do de 6 a 12 meses. O pico maximo
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de anticorpos ocorre apés 4 a 6 semanas, embora em idosos os niveis de anticorpos possam ser
menores. Os niveis declinam com o tempo e se apresentam aproximadamente 2 vezes menores apos
6 meses da vacinagdo, em relacdo aos obtidos no pico maximo, podendo ser reduzidos mais
rapidamente em alguns grupos populacionais, como individuos institucionalizados (asilos, creches,
ambientes fechados e semi-fechados), doentes renais, entre outros. A protecdo conferida pela
vacinagdo € de aproximadamente 1 ano, devido as mudancas das caracteristicas dos virus influenza
consequentes da diversidade antigénica e genOmica a cada ano.

Em 2014, segundo Brasil (2014) o Ministério da Sadde, por meio da Coordenacido Geral do
Programa Nacional de Imunizacdes (CGPNI), do Departamento de Vigildncia das Doencas
Transmissiveis, da Secretaria de Vigilancia em Sadde, lanca a 16* Campanha Nacional de
Vacinagdo contra a influenza. Para este ano, a meta é vacinar 80% da populacdo das criancgas de 6
meses a menores de 5 anos de idade (4 anos, 11 meses e 29 dias), das gestantes, das puérperas, dos
povos indigenas, das pessoas com 60 anos de idade e mais, dos trabalhadores de saude, da
populacdo privada de liberdade e funcionarios penitencidrios. O publico alvo, portanto, representara
aproximadamente 49,6 milhdes de pessoas. Esta acdo envolve as trés esferas gestoras do Sistema
Unico de Sadde (SUS), contando com recursos da Unido, das Secretarias Estaduais de Satde (SES)
e Secretarias Municipais de Saude (SMS). Estima-se o funcionamento de cerca de 65 mil postos de
vacina¢do, com o envolvimento de 240 mil pessoas e a utilizacdo de 27 mil veiculos (terrestres,
maritimos e fluviais).

Alguns estudos demonstram que a vacinag¢do pode reduzir entre 32% a 45% do nimero de
hospitalizagdes por pneumonias, € de 39% a 75% da mortalidade global. Entre os residentes em
lares de idosos, pode reduzir o risco de pneumonia em aproximadamente 60%, e o risco global de
hospitaliza¢ao e morte, em cerca de 50% a 68%, respectivamente. Referem ainda a reducdo de mais
de 50% nas doencas relacionadas a influenza (BRASIL, 2013).

Segundo Daufenbac (2009), estudo realizado no Brasil, sobre o perfil da morbidade hospitalar
por causas relacionadas a influenza (incluindo os cdédigos do CID-9 e CID-10 referentes a
pneumonias, influenza, bronquite cronica e ndo especificada e obstru¢do cronica das vias
respiratorias para o periodo anterior (1992 a 1998) e posterior (1999 a 2006) a introducdo das
campanhas de vacinagdo contra a influenza, demonstram uma reducdo do coeficiente,
principalmente para as regides Sul, Centro-Oeste e Sudeste. No entanto, para a regidao Norte e
Nordeste destaca-se a auséncia de evidéncias do impacto das campanhas de vacinacdo contra
influenza. O estudo sugere que para a interpretacdo desse achado € necessdrio se levar em

consideracdo outras explicacOes possiveis, como por exemplo, a influéncia dos fatores ambientais.
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2.2. Biometeorologia

Um dos ramos da meteorologia menos explorado até o presente momento no Brasil € o que
trata da influéncia dos parametros atmosférico-meteoroldgicos sobre o organismo dos seres vivos
denominado de Biometeorologia. Ainda assim, os poucos grupos que estdo trabalhando nesta
direcdo, tém explorado muito mais essa influéncia sobre as plantas € os animais que sobre 0s seres
humanos (LIMA, 2005).

A fisiologia humana pode suportar a maioria das varia¢cdes meteoroldgicas dentro de certos
limites, mas flutuacdes meteorologicas pronunciadas de curta duragdo podem causar efeitos
adversos a saide humana. O clima apresenta influéncia direta sobre o meio ambiente e no
desenvolvimento da vida em geral. Atua sobre organismos, regula a velocidade do metabolismo
influenciado principalmente pelo aumento da temperatura e da umidade e, consequentemente,
estimulando uma maior atividade das enzimas e necessidades energéticas dos organismos conforme
Czuyet et al. (1999). E segundo Gongalves (2010), as variacdes meteorologicas e climdticas t€m
impactos diretos na satde publica, desde o tempo de Hipdcrates, em seu livro Ares, Aguas e
Lugares, a cerca de 400 a.C., relaciona saiide e doencas humanas a diferentes condicdes
atmosféricas. Esta relacdo entre tempo e clima com a saide humana é chamado de Biometeorologia
humana, que tem como objetivo principal avaliar o impacto das influéncias atmosféricas sobre o
homem. Estas influéncias podem ser térmicas, hidricas, elétricas ou uma combinagdo destes e de

outros fatores, entre os quais destaca-se a poluicdo atmosférica.

2.2.1. Biometeorologia e Influenza

A redugdo da umidade relativa do ar a valores abaixo de 30% é considerada de risco para a
integridade das vias aéreas, dificultando a homeostase interna do aparelho respiratorio. Nos meses
de chuva, em contraposi¢do a problemdtica vivenciada nos meses de seca, a alta umidade relativa
do ar, aliada ao maior tempo de permanéncia nos ambientes internos, a0 menor arejamento e
exposicdo ao sol dos espacos domiciliares, com consequente crescimento de mofo e fungos, sdo
fatores que podem contribuir para o aumento das doencas respiratorias, especialmente as alérgicas
(MOLD, 2008). Além disso, alguns virus apresentam comportamento altamente sazonal, com maior
frequéncia no periodo frio em dreas de clima temperado e também no periodo de chuvas naquelas
de clima tropical. Esses virus sao frequentemente causadores de infeccdes respiratdrias,
principalmente das vias aéreas superiores (THOMAZELLI, 2007). Entretanto, o conhecimento
acerca do comportamento das doencas em dreas de clima tropical e da possivel influéncia dos ciclos

tipicos de seca e chuva sobre a saide humana € escasso.
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Conforme Correia-Deur (2007), em 4reas urbanas industrializadas e/ou nas regides de queima
de biomassa, a baixa umidade nos periodos de estiagem soma-se a elevacao dos niveis de poluicao
atmosférica. Os poluentes do ar iniciam um processo inflamatério no aparelho respiratorio,
alterando a permeabilidade das vias aéreas e possibilitando, assim, o acesso e a progressdo de
microrganismos patogénicos. O material particulado presente na poluicdo do ar pode ainda
interferir na depuracdo e inativacdo de bactérias que atinge o tecido pulmonar e contribuir para a
ocorréncia de doengas infecciosas (NEL, 2005). Além disso, as criancas representam o grupo mais
sensivel aos efeitos dos poluentes atmosféricos. Porém, as porcentagens mais elevadas de
mortalidade, decorrentes da infec¢do pelo virus da gripe, ocorrem em individuos maiores de 65
anos (GOMES, 2001).

Pesquisadores da Biometeorologia Humana t€m descrito vdrios fatores que comprovam a
acdo da atmosfera sobre a saide humana. Para Tromp (1980), uma atmosfera com baixos valores de
umidade relativa do ar e velocidade do vento é um ambiente propicio para o desenvolvimento do
virus influenza (virus da gripe). Este autor, entre outras citacdes afirma que o corpo humano possui
orgdos ou centros registradores de estimulos meteorolégicos que podem iniciar um processo de
enfermidade, agravar doencas pré-existentes ou até levar pessoas a 6bito, conforme a intensidades
destes estimulos. Em outro trecho de sua obra, classifica a gripe como uma doenga de inverno. Esta
classificagdo € confirmada pela literatura da medicina, em Sounis (1985), quando o autor afirma
que a virose influenza, doenca de distribuicdo mundial, tem marcada preferéncia para os meses

mais frios do inverno.

2.3. Séries temporais

Uma série de temporal é uma sequéncia de observacdes de uma varidvel, consistindo
tipicamente de sucessivas medigdes feitas ao longo de um intervalo de tempo. Exemplos de séries
temporais sdo registros de marés, contagens de manchas solares, cotacdo de agdes da bolsa de
valores etc. As séries cronoldgicas sdo muito frequentemente plotadas via graficos de linha. Séries
temporais sdo frequentemente usados na estatistica, processamento de sinais, reconhecimento de
padrdes, econometria, matematica financeira, previsdo do tempo, previsdo de terremotos,
engenharia de controle, astronomia, engenharia de comunicacdes, € em grande parte em qualquer
dominio de aplicagdo da ciéncia e da engenharia que envolve medi¢des temporais (BOX e

JENKINS, 1976).
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A andlise de séries temporais compreende no método de andlise de dados de séries ao longo
do tempo, a fim de extrair estatisticas significativas e outras caracteristicas dos dados. A partir do
uso de um modelo ainda € possivel prever valores futuros com base nos valores observados
anteriormente (BOX e JENKINS, 1976).

Werner e Ribeiro (2003), ainda destacam que a previsao € uma das principais razdes da
popularidade dos modelos BOX e JENKINS, genericamente conhecidos por modelos ARIMA
(Auto Regressive Integrated Moving Averages). Tais modelos mateméticos sdo caracterizados pela
extracdo do comportamento da correlacdo seriada ou autocorrelacdo entre os valores da série
temporal e com base nesses comportamentos torna-se possivel realizar previsdes futuras.

Modelos de dados de séries temporais podem apresentar diferentes formas e representam
diferentes processos estocdsticos. Ao modelar variacdes no nivel de um processo, trés grandes
classes de importincia prética, sdo os modelos auto-regressivos (AR), os modelos integrados (I), e
os que sdo modelos de médias moveis (MA). Estas trés classes dependem linearmente em pontos de
dados anteriores. As combinacdes destas idéias produzem os modelos auto-regressivo de média
moével (ARMA) e auto-regressivos integrados ao modelo de média mével (ARIMA) (LJUNG e
BOX, 1978).

2.4. Modelos estatisticos

A modelagem estatistica exige selecdo e identificacdo de aspectos relevantes de uma situagio
no mundo real e, em seguida, usando diferentes tipos de modelos para diferentes objetivos, tais
como modelos conceituais para entender melhor, modelos operacionais para operacionalizar,
modelos matemadticos para quantificar e modelos graficos para visualizar o assunto. Modelagem ¢é
uma parte essencial e insepardvel da atividade cientifica, e muitas disciplinas cientificas t€ém suas
proprias idéias sobre tipos especificos de modelagem Greca e Santos (2005).

Um modelo estatistico € um conjunto de pressupostos relativos a geracdo de dados
observados e dados semelhantes a partir de uma populacdo. Esses modelos descrevem um conjunto
de distribuicdes de probabilidades, alguns dos quais sd@o assumidos para aproximar adequadamente
a distribuicdo a partir do qual um conjunto de dados em particular é amostrado. Um modelo
estatistico € normalmente especificado por equacdes matematicas, que se relacionam uma ou mais
varidveis aleatérias e outras varidveis (ndo-aleatérios). Ainda de acordo com Conceigdo et al.
(2001), os modelos estatisticos constituem ferramentas extremamente uteis para resumir e

interpretar dados. Em particular, eles podem facilitar a avaliacdo da forma e da intensidade de

associacoes de interesse em estudos epidemioldgicos.
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Modelos estatisticos podem projetar como doencas infecciosas possam progredir para uma
possivel epidemia, servindo assim como ferramenta para a gestdo em sadde publica. Esses modelos
baseiam-se em alguns pressupostos bésicos e alguma dlgebra para estimar parametros associados a
varias doencas infecciosas, consequentemente, utiliza-se as estimativas desses parametros para

calcular os efeitos de possiveis intervencgdes, como os programas de vacinagao.

2.5. Modelos lineares generalizados aplicados a biometeorologia

O modelo linear generalizado (MLG) é uma generalizacdo flexivel da regressdo linear, que
permite a modelagem de varidveis de resposta que ndo possuem as caracteristicas da distribuicao
normal. O MLG generaliza a regressao linear, permitindo que o mesmo possa ser relacionado com
outras varidveis de resposta por meio de uma funcio de ligacdo fazendo com que a amplitude da
variacdo de cada medicdo tone-se uma funcdo do seu valor previsto. Os modelos lineares
generalizados foram formulados por John Nelder e Wedderburn Robert em 1972 como uma forma
de unificar véarios outros modelos estatisticos, incluindo regressdo linear, regressdo logistica e
regressao de Poisson. Entretanto, de acordo com Concei¢do et al. (2001) a relacdo da varidvel
dependente e ndo dependentes ndo € tdo Obvia. As relacOes entre as diversas varidveis
intervenientes podem nao apresentar 0 mesmo comportamento ao longo de todos os valores do seu
dominio e, mesmo se o apresentarem, a intensidade da associacdo pode ndo ser constante; por
exemplo, o nimero de 6bitos pode variar linearmente numa determinada faixa de valores de
temperatura, e quadrdtica ou exponencialmente em outras.

Dada a complexidade das relacdes de interesse, a escolha de modelos apropriados para a
andlise se reveste de bastante importancia. Por exemplo, modelos de regressdo linear servem para
investigar se uma varidvel reposta Y estd associada com varidveis explicativas Xj, X»,..., X,, mas
este tipo de modelo avalia esta associacdo apenas sob a dtica linear, que nem sempre € aquela que
rege os fendmenos considerados. Além disso, é importante ter em mente que as suposigcdes
usualmente empregadas na andlise dificilmente corresponderdo a realidade de modo exato, por mais
sofisticado que seja o modelo em questio (TOME e LATORRE, 2001). Todavia tais modelos
podem constituir boas op¢des para representar tanto a sazonalidade quanto a relagdo entre o nimero
de internacdes e as varidveis climdticas, como temperatura e umidade.

Estudos utilizando os MLGs no Brasil sdo datados da década de 70 por Coelho (2007), em
que verificou a associag@o entre o nimero de atendimentos por infec¢des das vias aéreas superiores
(IVAS) e bronquite asmética em criancas menores de 12 anos, nos postos de saide da Regido de
Santo André (S@o Paulo), e as taxas mensais de sulfato e poeiras em suspensdo, (entre agosto de

1967 e agosto de 1969). Saldiva et al. (1994) realizaram um estudo que evidenciou a associagdo
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entre NO, (diéxido de nitrogé€nio) e mortalidade fetal tardia em Sao Paulo. Gouveia et al. (2006)
avaliaram associacdo entre a hospitalizacdo por causas respiratérias e cardiovasculares e a

contaminagdo atmosférica no municipio de Sao Paulo.
3. MATERIAL E METODOS
3.1. Tipo de estudo

E um estudo ecolégico de séries temporais. Este tipo de delineamento é caracterizado por
estudar grupos de individuos, geralmente por regides geogréificas. No caso deste trabalho, o local
estudado foram municipios representativos das mesorregides do Estado da Paraiba.
3.2. Localidades de estudo

O estudo foi realizado para os municipios da Regido Metropolitana de Jodo Pessoa (Jodao
Pessoa, Santa Rita, Bayeux e Cabedelo) na Mesorregido do Litoral e para um municipio de cada

uma das demais Mesorregides do Estado da Paraiba, conforme Tabela 1 e Figura 1.

Tabela 1. Coordenadas geograficas dos municipios objeto do estudo

Coordenadas Geograficas

M . Municioi
esOTegloes unicipto Latitude Longitude _ Altitude (m)
Regido Metropolitana de Jodo
Mata Paraibana Pessoa 07°05°00> 34°50°00” 37m
Agreste Paraibano Campina Grande 07°13°50” 35°52°52” 555 m
Borborema Monteiro 07°53°20” 37°07°12” 599 m
Sertao Paraibano Patos 07°01°28> 37°17°48> 242 m

3.2.1. Clima das localidades

Campina Grande possui um clima com temperaturas mais moderadas, considerado tropical
com estacdo seca (As, de acordo com a classificagdo climatica de Koppen-Geiger), com chuvas
concentradas nos meses de outono e inverno, principalmente entre abril e julho, sendo este tltimo o
més de maior precipitagdo, com média de 154 milimetros (mm). No verdo, as temperaturas ficam
mais altas, com maximas entre 28 °C e 30 °C. J4 no inverno, o tempo nao chega a esquentar, com

maximas entre 25 °C e 27 °C, e minimas de 18 °C (INMET, 2015).
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O clima de Jodo Pessoa € tropical imido (tipo Am na classificacdo climatica de Koppen-
Geiger), com indices relativamente elevados de umidade do ar, e temperaturas médias anuais em
torno dos 26 °C. A principal estacdo chuvosa, conhecida como "inverno", inicia-se em margo e
termina em agosto. Sdo duas estacdes climdticas definidas apenas pela quantidade pluviométrica,
sem alteracdo significativa na temperatura. As chuvas ocorrem no periodo de "outono e inverno" e
durante todo o resto do ano o clima é de muito sol (INMET, 2015).

O municipio de Monteiro tem um clima semiarido quente e seco (Bsh) com chuvas de verio,
segundo a classificacio de W. Koeppen. E o clima tipico de toda a mesorregido. As chuvas sobre o
semidrido paraibano apresentam-se com melhor distribui¢cao temporal e espacial a partir do més de
fevereiro, quando a Zona de Convergéncia Intertropical, principal sistema meteorolégico gerador de
chuvas nesse setor, passa a atuar com maior €nfase (INMET, 2015).

O clima de Patos é semidrido quente (tipo Bsh na Classificagcdo climatica de Koppen-Geiger),
quente e seco, com poucas chuvas. A temperatura média anual € de 25,5 °C, sendo janeiro o meés
mais quente (26,8 °C) e julho o mais frio (23,3 °C). A precipitacdo média anual é de 728 milimetros
(mm). Os meses mais chuvosos sdo mar¢o (213 mm) e abril (177 mm), enquanto agosto (3 mm) e
setembro (1 mm) sdo os mais secos. Patos se encontra na 18" colocacdo no ranking 20 cidades mais

quentes do Brasil (INMET, 2015).
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Figura 1. Localizacdo dos municipios do estado da Paraiba a serem estudados
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3.3 Dados de internacoes hospitalares

A populagdo do estudo foi formada por idosos de 65 anos ou mais, que moram nos
respectivos municipios das dreas de estudo, e foram internados por nfluenza ou Pneumonia (PI) no
periodo de 2002 a 2013, faixa etdria que apresenta maior mortalidade por PI, e € favorecida pelo
Ministério da Satide pela vacinagdo gratuita contra influenza desde o ano 1999. Foram analisadas
todas as internagoes por PI nos idosos de 65 anos ou mais, segundo Cédigo Internacional de
Doencas CID 10, abrangendo as interna¢des Hospitalares realizadas no periodo de janeiro de 2002
a dezembro de 2013 no universo de atendimento dos municipios citados na Tabela 1. De todos os
hospitais préprios e conveniados ao SUS (Sistema Unico de Satide) por meio do preenchimento das
AIHs (autorizacdo para internacdo hospitalar). Todas essas informacdes sdo registradas e
arquivadas no banco de dados do SUS. Estes bancos de dados sdo compostos pelos registros de
pagamentos efetuados pelo SUS aos prestadores de servigo. Dentre uma serie de informagdes
contidas neste banco de dados, foram selecionadas para este trabalho a data da internagdo, o
diagndstico e idade do paciente. Esta andlise de dados foi feita exclusivamente pela pesquisadora

respeitando a necessidade da interpretacdo dos dados.

3.4 Dados Meteorologicos

Através da inclusdo de varidveis meteoroldgicas, verifica-se a sua influéncia sobre a
populacdo que deu entrada nos hospitais com problemas respiratdrios associados a PI. As variaveis

utilizadas foram:

i.  Umidade relativa do ar (%)
ii.  Temperatura média do ar (°C)

iii.  Precipitacdo pluvial (mm)

Foram utilizadas as séries de dados médios e acumulados mensais no periodo de janeiro de
2002 a dezembro de 2013 das variaveis supracitadas, obtidas na Unidade Académica de Ciéncias

Atmosféricas — UACA/CTRN/UFCG para os municipios estudados (Tabela 1).
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3.5. Anélise estatistica
Em resumo, foram feitos os seguintes procedimentos:

a) Andlise descritiva dos dados tomando-se como base porcentagens para as varidveis qualitativas.
As quantitativas foram descritas por meio de tendéncia central (média, mediana), e dispersdao

(desvio padrdo e percentis) e o coeficiente de variacao (CV).

b) Constru¢do do Modelo de Regressdao de Poisson (MRP) com as varidveis meteoroldgicas. Para
tanto foram confeccionados modelos de regressio de Poisson para a selecdo das varidveis

meteoroldgicas que apresentassem significincia menor que 0,05 (p<0,05), usando-se a Equacdo (1):

In(u;) = a+ iZﬁiXi (1
i=1

em que: Y € a varidvel dependente nimero de internagdes por PI na localidade de estudo, a e f sdao

os parametros a serem estudados e X; sdo as varidveis independentes.

Nesta pesquisa foram ajustados modelos de regressdao de Poisson (MRP) considerando como
varidvel dependente as internacdes hospitalares por PI. E como varidveis independentes, foram
utilizadas as varidveis meteoroldgicas (temperatura, umidade relativa e precipitacio).

A distribuicdo de Poisson € muito utilizada para descrever dados de contagem. Uma
importante propriedade dessa funcdo de probabilidade € a igualdade entre a média e a variancia. Em
situacdes em que se tem uma varidvel resposta com dados de contagem e deseja-se estudar a relagao
com as varidveis explicativas, pode-se utilizar o modelo de regressdao de Poisson que pertence a
classe especial dos modelos lineares generalizados.

A varidvel resposta de uma regressdo de Poisson deve seguir uma distribuicdo de Poisson
onde a média da varidvel resposta deve ser igual a varidncia. No entanto, quando se trabalha com
dados experimentais nem sempre isso acontece podendo ocorrer uma superdispersdao (variancia
maior que a média) ou uma subdispersdo (variadncia menor que a média). Mesmo assim, ainda é
possivel se aplicar o modelo de regressdo de Poisson realizando-se transformacdes (TADANO et

al., 2009).
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c) O teste f da andlise de varidncia (ANOVA) foi utilizado para verificar a significancia das
estimativas dos parametros do modelo e seus respectivos desvios padrio, teste t € o correspondente
p-valor para a varidvel dependente PI em relacdo a significAncia das varidveis independentes

(varidveis meteoroldgicas).

d) Para avaliar o ajuste do modelo deve-se realizar uma anélise dos residuos. Esta analise pode ser
através do grafico dos desvios residuais de cada observacdo em relagdo aos valores ajustados pelo
modelo. Um modelo bem ajustado possui o grafico com pontos o mais préximo possivel de zero no

intervalo de -2 e 2.

e) A tendéncia temporal das séries mensais da varidvel dependente (registros de internagdes por PI)
foi avaliada pelo teste ndo paramétrico de Mann-Kendall (MK) a 5% de probabilidade. O teste de
Mann-Kendall (Mann, 1945; Kendall, 1975) consiste em comparar cada valor de uma série ao longo do
tempo com os valores em ordem sequencial. O numero de vezes em que os termos restantes sao maiores
do que em andlise é computado. Sob a hipétese Hy = “As observacdes da série sdo independentes e
identicamente distribuidas” e H; = “As observagdes da série possuem tendéncia monoétona no tempo”.

Este teste baseia-se na estatistica S definido a partir da Equacao (2):

= )

S = Zn: z sign (x; — xj),

i=2 j=1
em que: x; sao os valores de dados sequenciais, n € o comprimento de a série de tempo e sinal (x;-x;j) € 1
para (x;-x;) < 0 para (x;-x;) = 0, e 1 para (x;-xj) > 0. O tempo médio de E[S] e a variancia V[S] de estatistica

S podem ser dadas de acordo com as Equacdes (3) e (4), respectivamente:

E[S]=0 3)

“)

n(n—1)2n+5) -1 t,(t, — 1)(2t, +5)

Var[S] = 18

em que #, € o nimero de ligagdes para o valor de ordem p e g € a nimero de valores vinculados. O
segundo termo representa um ajuste para os dados ligados ou censurados. O teste padronizado estatistica

(Zuk) € calculado pela Equacdo (5):
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ZMK =40 seS = (5)

A presenca de uma tendéncia estatisticamente significante € avaliada utilizando-se o valor Zk. Esta
estatistica € utilizada para testar a hipétese nula de que ndo existe tendéncia. Um valor positivo Zyk indica
uma tendéncia de aumento, enquanto que um valor negativo indica uma tendéncia decrescente. Para testar
tendéncia monotonica ao nivel de significancia p, a hipdtese nula € rejeitada se o valor absoluto Zyk €
maior que Zykj.», que € obtido a partir da tabela da normal padrdo. Em geral, os niveis de
significancia p = 0,01 e 0,05 sdo adotados. A magnitude do declive da tendéncia foi obtida como se segue

(Hirschet al., 1982) pela Equac@o (6):
Xi — X;
B = Median I%l ,paratodoi < j. (6)

f) Teste de ndo-estacionaridade (Dickey-Fuller): testa a hipdtese nula da existéncia de raiz unitdria

na série de acordo com a Equacgdo 7.

Hy:0=1
yt=®yt—1+gt_){H(1):®<1 (7

Caso esta hipdtese ndo seja rejeitada a série possuird raiz unitdria, portanto, ndo sera
estaciondria. Para evitar o problema da autocorrelacdo dos residuos, recomenda-se a utilizacdo do
teste ADF (Dickey-Fuller Aumentado), que engloba a equacdo das defasagens para eliminacdo do
problema de autocorrelacdo dos residuos. Segundo Arédes e Pereira (2008), o teste mais simples
para analisar a estacionaridade em séries temporais é dado pela obtencdo dos coeficientes de
autocorrelacdo e autocorrelacdo parcial, a partir dos quais s3o construidos o0s respectivos
correlogramas: FAC (fun¢do de autocorrelacdo) e FACP (funcdo de autocorrelagdo parcial), que por

sua vez representam as inspe¢des graficas das defasagens.

g) Dentre as classes de modelos propostos por Box e Jenkins (1976), foi utilizado neste estudo o
modelo ARIMA para estimativa de registros de internacdes por PI, que pode ser representado pela

Equacao (8):
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Ve =0o+ a1Yeq1 o+ Vi p t &+ BrEr—1 + 0+ BgEig (8)

Nesta equagdo, o termo a, representa uma constante no modelo estimado, a; até a, sdo
parimetros que ajustam os valores passados de y, do instante imediatamente anterior até o mais
distante representado por p.

Os valores de ¢, ou seja, o componente erratico da série representa uma sequéncia de choques
aleatdrios e independentes uns dos outros, & € uma porcao nao controldvel do modelo é chamado
comumente de ruido branco. Os pardmetros f; at€ 8, possibilitam escrever a série em fungdo dos
choques passados. Em geral, cada &, € considerado como tendo distribui¢do normal, com média

zero, variancia constante e nao correlagdo.

h) Os critérios de selecdo do modelo ARIMA utilizado tomou como base a variancia estimada, e
sdo descritos como AIC (Akaike’s Information Criterion) e o BIC (Bayesian Information

Criterion), que podem ser obtidos pelas Equagdes (9) e (10), respectivamente:

AIC =-2log L (0) +2p 9)
BIC =-2log L (6) + p log (n) (10)

em que: log L(0) denotam o valor da mixima verossimilhanga como funcdo objetiva para um

modelo com p parametros de ajuste para n pontos de dados.

Em linhas gerais, dentre os varios modelos apresentados, escolhe-se aquele que apresenta o
menor AIC e BIC. Salienta-se também que a escolha deverd levar em consideragdo os modelos
parcimoniosos, ou seja, aqueles que apresentam o menor nimero de parametros. Por fim, é
recomendavel que esses critérios sejam avaliados conjuntamente, pois sdo complementares e nao

excludentes.

1) Verificacao da qualidade do modelo para realizar previsdo de registros de internagdes por PIL.

As analises estatisticas foram realizadas com o auxilio do software R (R Core Team, 2014).
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Analise dos dados clinicos e meteorolégicos

De acordo com a Figura (2a) verifica-se a distribui¢do dos registros de internacdes por causas
associadas a influenza para localidade de Campina Grande no periodo de janeiro de 2002 a
dezembro de 2013. Foram registradas no periodo em andlise 3.137 casos de incidéncia de doencas
respiratorias por influenza (PI), com média anual de 261 casos. O ano de 2013 foi responsavel pelo
maior registro com 378 casos, € 0 ano de 2002 pelo menor registro com 137 casos. A maior média
mensal registrada foi no més de julho com 27 casos sendo registrado no ano de 2013 o pico de 52
ocorréncias € o minimo no ano de 2002 com 13 registros mensais. Em contrapartida, o més de abril
apresenta as menores ocorréncias. Verificou-se valor médio de 18 internagdes. Os valores maximos
e minimos foram da ordem de 40 e 7 interven¢Oes, respectivamente.

Segundo Brasil (2012), as campanhas de vacinacido contra influenza vém contribuindo ao
longo dos anos na preven¢do do publico alvo, apresentando impacto na reducdo das internacdes
hospitalares, gastos com medicamentos para tratamento de infecgdes secunddrias e mortes
evitaveis. No entanto, Campina Grande vem apresentando aumento no numero de casos de
internacdes por influenza em i1dosos de 65 anos ou mais, ao longo da série estudada, o que pode
significar uma auséncia da efetividade da vacinagdo contra influenza para esta localidade. Uma vez
que, os municipios da Paraiba tém atingido nos dltimos anos a meta de 70% estabelecida pelo PNI
(Programa Nacional de Imunizac¢do) para cobertura vacinal da populacdo com 60 anos ou mais até
2007, e de 80% a partir de 2008.

Observou-se que a distribuic@o da precipitacao pluvial para localidade de Campina Grande no
periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013 (Figura 2b) apresentou média anual de 875,6 mm, a
distribuicdo do acumulado anual é bastante irregular ao longo do periodo, a quadra chuvosa
representou 55,5% do total anual, tal periodo € verificado entre os meses de abril a julho. Ao longo
da série ainda verificou-se que os anos de méaximos e minimos acumulados foram 2011 e 2012,
respectivamente.

A analise da distribui¢do da umidade relativa (UR) para a localidade de Campina Grande, no
periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013, € apresentada na (Figura 2c) observa-se a presenga
distinta de periodos de maior disponibilidade de umidade (outono-inverno) e periodos mais secos
(primavera-verao). A média da UR foi da ordem de 78%, apresentando no ano de 2011 o maior
registro (82,9%) e no ano de 2006 o menor registro (74,8%). A UR ¢é condicionada por diversos
fatores, tais como continentalidade e maritimidade, temperatura do ar e proximidade com florestas

ou areas irrigadas.
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Para a localidade de Campina Grande, no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013, a
distribuicao da temperatura média do ar (°C) (Figura 2d) apresentou as temperaturas mais elevadas
entre os meses de novembro a abril, com picos maximos no més de marco (24,8 °C). Os registros
mais amenos foram observados de junho a agosto, com picos minimos no més de agosto (21,4 °C).
A média anual para o periodo em anélise foi de 23,5 °C, o maximo (23,9 °C) foi verificado para o
ano de 2010. Enquanto o menor (23,1 °C) registro médio anual foi para o ano de 2002.

Ainda € possivel verificar que os picos de maior incidéncia dos casos de PI, ocorrem entre os
meses de junho a outubro, e que as campanhas de vacinag¢do sdo realizadas de forma padronizada,
para todas as Regides brasileiras, no final do més de abril de cada ano. No entanto, o melhor
periodo da vacinacdo antecede o periodo de maior circulagdo do virus, pois a deteccdo de
anticorpos protetores se dd entre 2 a 3 semanas, apds a vacinagdo e apresenta, geralmente, duragao
de 6 a 12 meses. O pico méximo de anticorpos ocorre apds 4 a 6 semanas, embora em 1dosos 0s
niveis de anticorpos possam ser menores. O que se pode sugerir que, talvez o melhor periodo para
vacinagdo para Campina Grande, seja inicio de més de abril para que, de fato, os individuos tenham

adquirido a imunidade adequada.
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Figura 2. Distribuicdo dos registros de internagdes por causas associadas a influenza (a)
precipitacdo pluvial (b), umidade relativa (%) (c), temperatura média do ar (°C) (d) para localidade

de Campina Grande no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013

De acordo com os resultados obtidos na ANOVA verificou-se, para localidade de Campina
Grande, que a varidvel explicativa (temperatura média do ar) foi significativa ao nivel de 5% de
probabilidade, no que se refere a explicagdo da taxa de (aumento/decréscimo) nos casos de PI. O
coeficiente B; = -0,08 (Tabela 2) negativo, indicando a diminui¢do das internagdes em fungdo do

aumento da temperatura, ou seja, existe uma relag@o inversa entre as varidveis em andlise. Logo se
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espera que para 0os meses com maiores registros de temperatura média do ar observa-se os menores
indices de internagdes. Ou seja, espera-se que para cada aumento de 1 °C seja verificado o

decréscimo da ordem de 8% dos casos de internacdes por PIL.

Tabela 2. Estimativa dos parametros do modelo e seus respectivos desvios padrio, teste t € o

correspondente p valor para a varidvel dependente PI na localidade de Campina Grande

Coeficientes Estimativa Desvio padrio Teste t p-valor
Intercepto (Bo) 5,07474 0,31343 16,191 < 0,001
Temperatura média do ar () -0,08553 0,01339 -6,375 < 0,001

Ainda é possivel verificar que a andlise da relacdo entre os casos de PI e as varidveis
climéticas (precipitagdo pluvial, temperatura do ar e umidade do ar) foi extremamente importante
para avaliar as correlagdes inversas e diretas, sendo possivel associar os efeitos das condicionantes
climdticas na saide humana. A Figura (3a) representa distribuicdo média mensal dos casos de
internacdes e da temperatura média do ar (°C) para localidade de Campina Grande no periodo de
janeiro de 2002 a dezembro de 2013. E notéria a relagio direta entre a diminuicdo da temperatura
média do ar e o aumento dos casos de PI, principalmente no periodo do outono-inverno, o més de
julho apresenta os menores registros de temperatura do ar, assim como discutidos anteriormente,
em contrapartida verifica-se o pico maximo de internagdes por PI. A andlise da climatologia de
ambas varidveis ratifica os resultados gerados pelo teste da ANOVA. No entanto, as observacoes
ndo sdo sempre consistentes em alguns estudos, mas em outros € possivel verificar a sazonalidade
das variacdes nos registros de internacdes por infeccdes do aparelho respiratério, mas em alguns
estudos ndo se utilizam da anélise estatistica rigorosa (Milam e Smillie, 1991).

Tromp (1980) relata que o corpo humano possui 6rgaos ou centros registradores de estimulos
meteorolégicos que podem iniciar um processo de enfermidade, agravar doengas pré-existentes ou
até levar pessoas a 6bito, conforme a intensidades destes estimulos. Em outro trecho de sua obra,
classifica a gripe como uma doenca de inverno. Apesar da variacdo da temperatura ser pequena, a
aglomeracdo populacional em decorréncias de baixa temperatura, em determinadas épocas do ano,

contribuem para a maior transmissibilidade do virus (CDC, 2010).
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Figura 3. Distribuicio média mensal dos casos de internacdes e da temperatura média do ar (a)

precipitacdo pluvial (b) e umidade relativa (c) para localidade de Campina Grande no periodo de

janeiro de 2002 a dezembro de 2013
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De acordo com os registros de internacdes por causas associadas a influenza para Regido
Metropolitana de Jodo Pessoa (RMJP), no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013 (Figura
4a), foram verificados no periodo em andlise 7.082 casos de internacdes por PI, com média anual de
590 casos. O ano de 2013 foi responsdvel pelo maior registro com 913 casos, e o ano de 2002 pelo
menor registro com 369 casos. As maiores médias mensais foram observadas nos meses de maio e
junho com 55 casos. De acordo com os registros mensais para o més de maio, no ano de 2013
verificou-se o pico de 90 ocorréncias € o minimo no ano de 2002 com 22 registros. Em
contrapartida, o més de fevereiro apresenta as menores ocorréncias. Verificou-se valor médio de 43
internagcdes. Os valores maximos e minimos foram da ordem de 80 e 28 intervengdes,
respectivamente.

O padrio de sazonalidade da influenza varia entre as diversas regides, sendo mais marcado
naquelas que tém estagdes climaticas bem definidas, ocorrendo com maior frequéncia nos meses
mais frios, em locais de clima temperado, ou no periodo chuvoso, em locais de clima tropical
(BRASIL, 2009). Segundo GRUPO DE OBSERVACAO REGIONAL DA GRIPE (GROC), no
Brasil a epidemiologia do virus influenza é atualmente bem conhecida nas regides Sul e Sudeste
onde a sazonalidade estd bem caracterizada ocorrendo nos meses de outono e inverno. Nao sendo
bem conhecida nas demais regides do pais, como trata-se de um pais com grande extensio
territorial, € possivel que mais de um padrdo epidemioldgico possa ser observado. Para a RMJP, a
distribuicdo da precipitacdo pluvial e da umidade relativa, Figuras (4b e 4c), respectivamente,
apresenta significativa correspondéncia para a RMJP no periodo estudado. Verifica-se que nos
meses de maio a julho sdo registrados os maiores valores das varidveis supracitadas.

A precipitagdo pluvial (Figura 4b) apresentou média anual de 1986,8 mm, a distribui¢do do
acumulado anual € bastante regular ao longo do periodo, a quadra chuvosa representou 63,5% do
total anual, tal periodo € verificado entre os meses de abril a julho. Ao longo da série ainda
verificou-se que os anos de médximos e minimos acumulados foram 2009 (2544,5 mm) e 2006
(1178,3 mm), respectivamente.

Para RMJP, as temperaturas mais elevadas ocorrem entre os meses de novembro a abril
(Figura 4d), com picos maximos no més de margo (28,3 °C). Os menores registros foram
observados de junho a agosto, com picos minimos no més de julho (25,2 °C). A amplitude térmica
registrada € da ordem de 3,1 °C, ou seja, entre 0os meses de marco e julho hd um decréscimo
significativo na temperatura média do ar. A média anual para o periodo em andlise foi de 27 °C, o
maximo (27,3°C) foi verificado para o ano de 2013. Enquanto o menor (26,7 °C) registro médio

anual foi para o ano de 2004.
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Figura 4. Distribuicdo dos registros de internagdes por causas associadas a influenza (a)
precipitacao pluvial (b), umidade relativa (%) (c), temperatura média do ar (°C) (d) para Regido

Metropolitana de Jodo Pessoa (RMJP) no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013

Os resultados obtidos para a RMJP podem ser justificados por condi¢des meteoroldgicas
tipicas associadas as estagdes do ano, pois das localidades estudadas é que apresenta estacdes mais
bem definidas. No verdo a alta temperatura, a baixa umidade relativa do ar, e o inicio do periodo
chuvoso, no final da estag¢do, coincidem com o aumento dos casos de PI. No outono, a medida que
as temperaturas, média, maxima e minima estdo baixando e, a umidade relativa do ar e a
precipitacdo, aumentando, o nimero de casos registrados desta doenca comeca a aumentar, € se

mantém até o final desta estacdo, no que se refere ao pico de incidéncia desta enfermidade, durante
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a estacdo chuvosa. E assim como para Campina Grande, o nimero de casos vem aumentando ao
longo da série estudada, tornando duvidosa a eficdcia das medidas gerais de prevencdo. Sobretudo,
a vacinagdo que vem sendo aplicada ja no periodo de maior circulagdo do virus da influenza.

No inverno, é possivel que o aumento da temperatura juntamente, com a redugdo da
umidade e da precipitacio em meados deste periodo, favoreca o decréscimo do nimero de casos
notificados nesta estacdo, nas duas localidades. A alta temperatura, a baixa umidade relativa do ar e
a escassez de chuvas, durante a primavera, parecem contribuir discretamente na redu¢cdo do nlimero
de casos no decorrer desta estacao.

Os resultados obtidos pela ANOVA indicaram que as varidveis independentes (precipitacao
pluvial, temperatura média do ar e umidade relativa) foram significativas ao nivel de 5% de
probabilidade, no que se refere a explicacdo da taxa de (aumento/decréscimo) nos casos de PI na
RMIJP. O coeficiente B; = 0,00103 (Tabela 3) indicando a aumento das internacdes em funcdo do
aumento da precipitagdo, ou seja, existe uma relacdo direta entre as varidveis em andlise. Logo, se
espera que para oS meses com maiores registros de precipitacdo se observa os maiores indices de
internacdes. Os coeficientes relacionados temperatura média do ar e umidade relativa, B, (-0,03622)
e B3 (-0,03669), respectivamente, foram negativos indicando a diminui¢do das internacdes em
funcdo do aumento da temperatura e aumento da umidade relativa, ou seja, existe uma relacdo
inversa entre as varidveis em andlise. Assim, se espera que para 0s meses com maiores registros de
temperatura média do ar e da umidade relativa sejam observados os menores indices de internacgoes.
Sendo assim espera-se que para cada aumento de 1 mm e mantendo as demais varidveis constantes
o acréscimo da ordem de 0,1% dos casos de internacoes por PI. Do mesmo modo e mantendo-se a
precipitacio pluvial e umidade relativa constantes, o0 aumento de 1 °C na temperatura média do ar
representa o decréscimo de 3% dos casos de internacdes por PI. Por fim modificando apenas a
varidvel umidade relativa em relacdo aos casos de internacdes por PI, tem-se a relacdo de

decréscimo da ordem de 3% para cada acréscimo de 1% da UR.

Tabela 3. Estimativa dos parametros do modelo e seus respectivos desvios padrdo, teste t € o

correspondente p valor para a varidvel dependente PI na RMJP

Coeficientes Estimativa Desvio padrio Teste t p-valor
Intercepto (Bo) 7,51199 0,62923 11,938 < 0,001
Precipitagdo pluvial (B) 0,00103 0,00014 7,314 < 0,001
Temperatura média do ar (B3,) -0,03622 0,01311 -2,763 < 0,001

Umidade relativa (B3) -0,03669 0,00548 -6,684 < 0,001
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De acordo com a Figura (5a), € possivel observar a distribuicdo média mensal dos casos de
internacdes e da temperatura média do ar (°C) para a RMIJP no periodo de estudo. E evidente a
relacdo direta entre a diminui¢do da temperatura média do ar e o aumento dos casos de PI,
principalmente no periodo do outono-inverno, todavia os registros médios de internacdes
apresentam valores superiores aos 40 casos mensais, € nao apenas no periodo mais frio. Sendo
assim, podemos inferir que a significAncia das demais varidveis meteoroldgicas (precipitacdo
pluvial e umidade relativa) possa também esta associados pela grande incidéncia de casos na RMIJP,
e, de acordo com Milam e Smillie (1991), por razdes bioldgicas. A causa mais aceita entre 0s
efeitos entre umidade do ar e as doencas respiratdrias estdo diretamente relacionados as alteracdes
funcionais das vias aéreas, resultante do aumento da exposicdo de organismos patogénicos
dispersos no ar e infec¢des intercorrentes do ambiente interno.

Stark (2000) sugere que o efeito da temperatura nos casos de internacdes por Pl seja
indireto, por influenciar outras varidveis como sobrevivéncia de microorganismos € concentragao
de gases e particulas em aerossdis, que sdo influenciadas por sedimentacio diferenciada em relacdo
a niveis de umidade variados. No nosso meio, existe a percepcao de que as doengas respiratorias
sdo mais frequentes e severas nos meses frios do ano, provavelmente porque os ambientes sdo
mantidos mais fechados, por presenca de excesso de gases, po, bactérias em suspensdo e
endotoxinas. Existe também o efeito das flutuacdes de temperatura, comuns nas fases frias e de
transicdo estacional durante o ano, que acabam por estressar os individuos, agravando o problema.
Umidades altas demais prejudicam o transito de muco (por tornd-lo excessivamente fluido) e
umidades muito baixas prejudicam por tornd-lo excessivamente viscoso. Para permitir um
deslocamento adequando do tapete mucoso sobre os cilios do trato respiratério, uma umidade

relativa do ar na faixa de 60-80% € considerada adequada.
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Figura 5. Distribuicio média mensal dos casos de internacdes e da temperatura média do ar (a)
precipitacdo pluvial (b) e umidade relativa (c) para Regido Metropolitana de Jodo Pessoa (RMJP)
no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013
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Foram verificados na localidade de Monteiro (Figura 6a), no periodo de janeiro de 2002 a
dezembro de 2013, cerca de 590 casos de internag¢des por PI, com média anual de 49 casos. O ano
de 2009 foi responsavel pelo maior nimero de registro com 92 casos, € o ano de 2004 pelo menor
ndmero registros com 23 casos. A maior média mensal de registros de internagdes foi observada no
més de julho com 6 casos. De acordo com os registros mensais para o0 més de julho, no ano de
2009, verificou-se o pico de 14 ocorréncias € o minimo no ano de 2004, com 2 registros. Em
contrapartida, o més de fevereiro apresenta as menores ocorréncias. Verificou-se valor médio de 3
internagdes. Os valores maximos e minimos foram da ordem de 8 e 1 intervengdes,
respectivamente. Diante do exposto se observa que a detec¢do de padrdes de sazonais nos registros
de internagdes por PI se torna extremamente complicado tendo em vista que os virus para influenza
1, 2 e 3 ndo apresentaram sazonalidade anual significativa. Em estudos feitos em Cingapura
(CHEW et al., 1998) detectaram que a maioria dos virus que foram estudados era endémica em todo
0 ano, detectada esporadicamente ou associado a epidemias. Arruda et al, (1991) identificou que no
Nordeste do Brasil, para influenza atividade aumentou acentuadamente durante a estacdo chuvosa
no segunda ano de estudo, mas foi insignificante durante o primeiro ano.

A precipitacdo pluvial no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013, para localidade
de Monteiro (Figura 6b), apresentou média anual de 702,1 mm, a distribui¢do do acumulado anual é
bastante irregular ao longo do periodo, a quadra chuvosa representou 61,2% do total anual, tal
periodo € verificado entre os meses de fevereiro a maio. Ao longo da série ainda verificou-se que os
anos de maximos e minimos acumulados foram 2009 (1073,5 mm) e 2012 (218,7 mm),
respectivamente. A andlise da distribuicdo da umidade relativa (UR) € apresentada na (Figura 6c¢)
observa-se a presenca distinta de periodos de maior disponibilidade de umidade (2003-2005 e 2009-
2010) e uma sensivel reducao da umidade a partir do ano de 2012. A variabilidade mensal apresenta
os maiores valores entre os meses de maior precipitacdo (janeiro-maio), com uma secagem do
ambiente a partir do més de agosto (exce¢do do ano de 2003). A média da UR(%) foi proxima aos
70%. Apresentando no ano de 2004, o maior registro (79,2%) e, no ano de 2012, o menor registro
(58,9%).

A distribuicdo da temperatura média do ar (°C) (Figura 6d) apresentou as temperaturas mais
elevadas entre os meses de novembro a abril, com picos maximos no més de fevereiro (26 °C). Os
menores registros foram observados de junho a agosto, com picos minimos no més de julho (22 °C).
A média anual para o periodo em anélise foi de 24,5 °C, o maximo (25 °C) foi verificado para o ano

de 2003. Enquanto o menor (23,9 °C) registro médio anual foi para o ano de 2011.
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Figura 6. Distribuicdo dos registros de internagdes por causas associadas a influenza (a)
precipitacao pluvial (b), umidade relativa (%) (c), temperatura média do ar (°C) (d) para localidade

de Monteiro no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013

De acordo com os resultados obtidos pela ANOVA verificou-se para localidade de
Monteiro, que a varidvel explicativa, temperatura média do ar foi significativa ao nivel de 5% de
probabilidade, no que se refere a explicagdo da taxa de (aumento/decréscimo) nos casos de PI. O
coeficiente B; = -0,14915 (Tabela 4), indicando a diminui¢do das internacdes em 14% dos casos

tendo em vista o aumento da temperatura média do ar em 1°C.
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Tabela 4. Estimativa dos parametros do modelo e seus respectivos desvios padrdo, teste t € o

correspondente p valor para a varidvel dependente PI na localidade de Monteiro

Coeficientes Estimativa Desvio padrio Teste t p-valor
Intercepto (B) 5,05746 0,54405 9,296 < 0,001
Temperatura média do ar (B;) -0,14915 0,02247 -6,638 < 0,001

A partir da Figura (7a) que representa a distribuicdo média mensal dos casos de internagdes
e da temperatura média do ar (°C) para localidade de Monteiro no periodo de janeiro de 2002 a
dezembro de 2013. E evidente a relacio direta entre a diminuicdo da temperatura média do ar e o
aumento dos casos de PI, entretanto ndo se observa a mesma correspondéncia para as Figuras (7b e
7c) que representam as varidveis meteorolégicas precipitacdo pluvial e umidade relativa,
respectivamente, tal fato € verificado principalmente no periodo do outono-inverno.

Todavia os registros médios de internacOes apresentam valores inferiores aos 6 casos
mensais, o que pode ser justificado pelo tamanho da cidade e da populagcdo que procura o servico de
saude, tendo em vista que, devido a magnitude da populacio de Campina Grande ¢ RMJP os
registros foram bem superiores aos de Monteiro. E importante ressaltar também, que municipios de
pequeno porte tendem a subestimar o nimero de internacdes associadas a gripe visto que o
diagndstico de influenza é geralmente baseado nos sintomas e ndo na confirmagdo laboratorial
(BEIGEL et al., 2005). Além disso, casos graves da doenca sdo transferidos para os centros de
referéncia (Campina Grande ou Jodo Pessoa), devido a falta de recursos médico/hospitalares.

(BEIGEL et al., 2005) relacionou que aumento de sobrevivéncia do rinovirus e do virus da
influenza em superficies duras, inanimadas esta diretamente relacionada a baixos indices de
umidade relativa. Tais registros sdo verificados principalmente nos meses mais quentes, pois nesse
periodo sdo registrados os maiores valores de temperatura média do ar. Todavia a forma de
transmissao das doengas causadas por esses virus é de pessoa a pessoa e ndo se conhece a influéncia
da UR para essas patologias. Inversamente, estudos experimentais sobre a sobrevivéncia de
patégenos no ar em vdrios niveis de UR e estudos epidemioldgicos sobre doengas respiratdrias,
sugerem que a UR pode afetar a incidéncia de doencas transmitidas por patégenos de transmissao
aérea principalmente por 2 razdes: aumentando a sobrevivéncia dos patégenos e aumentando a taxa
de colonizag@o dos aerossois. Porém isto vai depender da forca relativa dos outros fatores que
influem na incidéncia (como n° de infectados, n° de suscetiveis, duracdo da exposicdo e taxa de
ventilacio do ambiente). Baixas UR favorecem que os aerossdis permanecam mais tempo em
suspensdo por reduzir seu tamanho e consequentemente também favorecendo que atinja as vias

respiratdrias inferiores.
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2002 a dezembro de 2013
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Foram verificados na localidade de Patos (Figura 8a) no periodo de janeiro de 2002 a
dezembro de 2013 cerca de 1230 casos de internac¢des por PI, com média anual de 102 casos. O ano
de 2002 foi responsavel pelo maior nimero de registro com 164 casos, e o ano de 2013 pelo menor
ndmero registros, com 11 casos. As maiores médias mensais de registros de internag¢des foram
observadas nos meses de fevereiro, abril e setembro com 11 casos cada més. De acordo com o0s
registros mensais para o més de fevereiro, no ano de 2001 verificou-se o pico de 21 ocorréncias € o
minimo no ano de 2008, com 3 registros.

A precipitacdo pluvial no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013 para localidade de
Patos (Figura 8b) apresentou média anual de 789,3 mm, a distribuicdo do acumulado anual €
bastante irregular ao longo do periodo, a quadra chuvosa representou 74,4 % do total anual, tal
periodo € verificado entre os meses de janeiro-abril. Ao longo da série ainda verificou-se que os
anos de maximos e minimos acumulados foram 2009 (1244,9 mm) e 2012 (219,6 mm),
respectivamente. A andlise da distribui¢do da umidade relativa (UR) € apresentada na (Figura 8c),
se observa que a variabilidade mensal apresenta os maiores valores entre os meses de maior
precipitacdo (janeiro-abril), com uma secagem do ambiente a partir do més de julho. A média da
UR(%) foi proxima aos 60%. Apresentando no ano de 2008 o maior registro (66,2%) e no ano de
2003 o menor registro (54,2%).

A distribui¢do da temperatura média do ar (°C) (Figura 8d) apresentou as temperaturas mais
elevadas entre os meses de setembro a abril, com picos mdximos no més de dezembro (29 °C ). Os
menores registros foram observados de junho a agosto, com picos minimos no més de julho (26,1
°C). A média anual para o periodo em anélise foi de 27,6 °C, o maximo (28,6 °C) foi verificado para
o ano de 2013. Enquanto o menor (26,8 °C) registro médio anual foi para o ano de 2011.

Segundo Oliveira (2005), os elementos que compdem a abordagem dos aspectos fisiologicos
e bioldgicos envolvidos na relagdo entre alteragdes em varidveis e fendmenos atmosféricos
(elementos) meteoroldgicos e a saide humana sd@o numerosos, complexos e bastante diversificados.
Mas ¢ sabido que as alteracdes do tempo e do clima sdo percebidas através de “centros” existentes
no corpo humano, os quais registram estimulos meteoroldgicos, sendo estes centros: a pele, vias
respiratérias (pulmdo e garganta), nariz, olhos e sistema nervoso. E estimulo meteoroldgico, por sua
vez, se refere aos estimulos produzidos pelo corpo humano devido a mudancgas no estado do tempo

meteorolégico ou qualquer alteracdo ocorrida em elementos meteoroldgicos.
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Figura 8. Distribuicdo dos registros de internagdes por causas associadas a influenza (a)
precipitacao pluvial (b), umidade relativa (%) (c), temperatura média do ar (°C) (d) para localidade

de Patos no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013

De acordo com os resultados obtidos pela ANOVA se verificou, para Patos, que a varidvel
explicativa, temperatura média do ar foi significativa ao nivel de 5% de probabilidade, no que se
refere a explicagdo da taxa de (aumento/decréscimo) nos casos de PI. O coeficiente B; = -0,12280

(Tabela 5), indicando a diminuic¢ao das internagdes em funcdo do aumento da temperatura, ou seja,
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o aumento de 1°C representa a reducdo de 12% dos casos de internacdes esperadas para o periodo

em analise.

Tabela 5. Estimativa dos parametros do modelo e seus respectivos desvios padrio, teste t € o

correspondente p valor para a varidvel dependente PI na localidade de Patos

Coeficientes Estimativa Desvio padrio Teste t p-valor
Intercepto (B) 5,51828 0,59755 9,235 < 0,001
Temperatura média do ar () -0,12280 0,02182 -5,627 < 0,001

A partir da Figura (9a) que representa a distribuicdo média mensal dos casos de internagdes
e da temperatura média do ar (°C) para localidade de Patos, no periodo estudado, ndo € evidente a
relagdo direta entre a diminui¢do da temperatura média do ar e o aumento dos casos de PI,
principalmente no periodo do outono-inverno, porém foi verificada relacdo direta entre as variaveis
precipitacdo pluvial (Figura 9b) e umidade relativa (Figura 9¢) com os casos de PI, no periodo
chuvoso dessa localidade. Todavia os registros médios de internagdes apresentam valores inferiores
aos 11 casos mensais. Fatores inerentes as localidades tais como a distribui¢cdo da populagdo no
espaco, caracteristicas dos individuos e exposicao a riscos diretos a saude, associados as condicdes
de tempo (temperatura do ar, umidade do ar e precipitacio pluvial) podem caracterizar padrdes de
circulacao viral e de transmissao do virus influenza.

Diante de padrdes associados as caracteristicas locais e regionais os perfis epidemioldgicos
apresentam-se de forma diferenciada nas localidades utilizadas neste estudo. Sendo notdrios os
contrastes apresentados por Campina Grande e RMJP quando comparados a Monteiro e Patos. O
aumento no nimero de internagdes pode indicar uma possivel ineficicia das medidas de prevengao,
sendo a vacinag@o contra a gripe a principal intervengdo, para as duas primeiras localidades. No
entanto, ao se analisar os dados das demais localidades percebe-se o quanto é complicado fazer esse
tipo de associagdo. Uma vez que, o estudo indica que para localidade de Patos, os picos de
internacdes por PI concentram-se entre os meses de fevereiro a maio, voltando a subir entre julho,
agosto e setembro. Logo, o calendério vacinal ndo antecede o periodo de maior circulagdo do virus.
Mas, para Patos vem ocorrendo uma redugdo significativa no nimero de internacdes ao longo da
série estudada. Portanto, pode-se sugerir que além de varidveis climdticas, outras varidveis ainda
ndo exploradas (sociais, econdmicas, nutricionais, sanitdrias, susceptibilidade do individuo, entre
outras) devem ter influéncia nas internacdes. Recomenda-se o aprofundamento dessas andlises no
sentido de detalhar as tendéncias temporais nas diversas localidades do pais. Com o propdsito de
subsidiar, com evidéncias relevantes, os programas de promocao, preven¢do e assisténcia a saide

desse segmento populacional.
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2002 a dezembro de 2013
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Sazonalidade climatica e infeccoes respiratorias nos tropicos

Em paises de clima temperado, as epidemias de gripe sdo mais comuns no inverno
(STEPHENSON e ZAMBON, 2002). Porém, observacdes em um nimero de paises nos trépicos
tém mostrado um padrdo sazonal de infeccdes por influenza. CHEW et al. (1998) encontraram para
Cingapura consistente picos anuais de influenza A (junho-julho e novembro-janeiro) no entanto os
autores ndo encontraram associagdo direta com fatores meteoroldgicos. Todavia tais autores ainda
identificaram que os surtos de gripe tendem a ocorrer durante a estacao chuvosa.

Dosseh et al. (2000) em estudos durante um periodo de 2,5 anos na localidade de Dakar,
Senegal, observaram que em pacientes que apresentaram sintomas de gripe foi identificado em
cerca de 5,9% dos pacientes com virus influenza, com picos registrados durante os periodos de alta
pluviosidade, temperatura do ar e umidade relativa do ar.

No presente estudo, foi possivel perceber um padrdo sazonal ndo muito marcante da
morbidade hospitalar por causas relacionadas a influenza nas localidades utilizadas, nos anos
observados, sendo principalmente associados aos meses com menores registros de temperatura
média do ar. Entretanto alguns anos apresentam-se de forma andmala, possivelmente em
decorréncia de fatores ndo descritos na composi¢ao do processo de modelagem do estudo. A RMJP
apresentou para todos os anos os maiores registros de internac¢des por PI, justificado pelo computo
de ocorréncias de 4 municipios (Joao Pessoa, Bayeux, Santa Rita e Cabedelo). Todavia as
condi¢des meteoroldgicas observadas para essa regido se apresentam de forma mais homogénea,
ndo apresentando grandes amplitudes em suas varidveis, com excecdo a precipitacio pluvial. Dessa
forma fica evidente que localidades com estacdes climéticas mais definidas, os picos de internagdes
foram geralmente identificados com os meses relacionados ao inverno. A aglomeracdo populacional
em decorréncias de baixa temperatura e alta pluviosidade, em determinadas épocas do ano,

contribuem para a maior transmissibilidade do virus.

Analise dos desvios residuais gerados pelo MLG

As internagdes por Pl e a varidveis meteoroldgicas apresentaram respostas significativas
principalmente para temperatura média do ar (°C) para todas as localidades em estudo. Entretanto
para RMIJP foi possivel observar que a umidade relativa (%) e a precipitacao pluvial (mm) também
foram significativas na construcido do MLG. Todavia as respostas dos modelos necessitam de
ajustes para geracdao das melhores repostas possiveis, tornando-os 0 mais préximo da resposta real e
satisfatoria. As andlises dos residuos apresentam-se como a principal ferramenta de avaliagdo dos

ajustes do modelo.
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De acordo com Baxter et al. (1997), um modelo bem ajustado possui a distribuicdo dos
pontos 0 mais proximo possivel de zero no intervalo entre -2 e 2. Tal ajuste estd diretamente
associado a capacidade de explicacdo do modelo, no que se refere a variabilidade dos casos de
internagdes (PI) para cada localidade utilizada neste estudo e as caracteristicas das varidveis
meteoroldgicas que descrevem as condi¢des do tempo, identificados no modelo como varidveis
independentes. A partir da Figura (10) verificou-se que as distribuicdes dos desvios residuais
obtidos da regressdo de Poisson para as localidades de Campina Grande (a) RMJP (b), Monteiro
(c), Patos (d) apresentaram satisfatérias aderéncias, com poucos pontos saindo do intervalo, sem

apresentar visivelmente estruturas temporais de tendéncia ou sazonalidade.
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Analise de tendéncia para os casos de internacoes

A Tabela 6 apresenta os resultados das andlises de tendéncia das séries temporais dos
registros de internacdes por PI para as localidades de Campina Grande, RMJP, Monteiro e Patos
utilizando o teste de Mann-Kendall, com nivel de significancia adotado de 0,05 como também os
resultados de estacionariedade das séries temporais obtidos pelo teste de Dick-Fuller. A partir dos
resultados do teste de Mann-Kendall pode-se verificar que a tunica localidade que ndo apresenta
tendéncia significativa ¢ Monteiro (p-valor > 0,05). Entretanto pelo teste da raiz unitdria de Dick-
Fuller que verifica a hipotese da série temporal de PI ser ndo estacionaria (Hp) observa-se que Hy
foi rejeitada para todas as localidades. Sendo assim admite-se que todas as séries temporais sao

estacionarias.

Tabela 6. Analise descritiva do teste de Mann-Kendall (tendéncia) e Dick-Fuller (estacionariedade)

. Analise de tendéncia Analise de estacionariedade
Localidade
T p-valor DF p-valor
Campina Grande 0,383 < 0,001 -4,068 0,01
RMIJP 0,592 < 0,001 -4,077 0,01
Monteiro 0,112 0,058 -3,470 0,04
Patos -0,332 < 0,001 -3,628 0,03

A distribui¢do dos registros de internacdes e tendéncia obtida pelo teste de Mann-Kendall
para localidade de Campina Grande (a) RMJP (b), Monteiro (c), Patos (d) no periodo de janeiro de
2002 a dezembro de 2013 ratificam os parametros obtidos nos testes discutidos anteriormente.
Todavia as tendéncias de crescimento visualizadas, principalmente para Campina Grande (11a) e
RMIJP (11b), ndo necessariamente fardo parte da composi¢cdo da previsdo para periodos proximos,
pois se torna importante a andlise das séries temporais observando a sucessdo de periodos de
acréscimo/decréscimo e tendéncia de valores préximos a média.

Todavia € importante ressaltar a grande contribuicdo nas andlises apresentadas,
principalmente no tocante do conhecimento da magnitude, distribuicdo e sazonalidade da
morbidade hospitalar por causas relacionadas a influenza em idosos, nas localidades de estudo. Pois
foram verificados padrdes distintos, no que se refere a periodos que antecederam os picos de
ocorréncias das internagOes, principalmente para Campina Grande (11a) e RMJP (11b). Para
Monteiro (11c) e Patos (11d) tais padrdes na descri¢cao da sazonalidade das internagdes por PI ndo
sdo verificados. Observou-se para Monteiro tendéncia de aumento pouco significativo.

Sendo assim para as trés localidades supracitadas existem possiveis justificativas para o
aumento dos casos de internagdes em idosos se devem além do aumento da expectativa de vida e
aos avanc¢os na vigilancia em saude, ao fato de que o Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS

— SIH/SUS se apresentar como fonte de dados epidemioldgicos, ainda que sujeito a distor¢des, vem
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se aprimorando gradativamente (BITTENCOURT et al., 2006). O SIH/SUS € um sistema de
informacdes em satide desenhado para fins administrativos e seu uso prioritario estd associado ao
repasse de recursos (SILVA JUNIOR et al., 2000). Nao se trata de um sistema de informagdes
universal, haja vista ndo incluir os hospitais ndo conveniados ao SUS. Entretanto, o SIH/SUS conta
com ampla inser¢do e reine dados de grande parte das internagdes hospitalares contratadas e
conveniadas ao SUS (Carvalho, 1997).

De acordo com Veras e Martins (1994), estudos de validagdo das informacdes contidas nas
varidveis das AIH (o instrumento de coleta de dados desse sistema), a0 compara-las com as dos
prontudrios, ttm demonstrado mais de 80% de concordancia para diagnosticos com codigos da CID
de trés digitos, bem como para as varidveis demogrificas. Desse modo, ainda se considerado
vantajoso o uso desses dados para a obtencdo de informagdes diagndsticas.

Sendo assim, o CDC (2007) relata outra condi¢do relevante de limitacdo para este estudo, o
que diz respeito a escolha das causas de internagdes estudadas. Estudos de anélise da contribui¢do
da influenza nas hospitalizacdes e Obitos, sem confirmacgdo laboratorial de detec¢do de virus
influenza, podem apresentar imprecisdes em seus diagndsticos. Nao obstante reconheciveis as
limitacdes enfrentadas pelo estudo em maos, € possivel afirmar que as andlises apresentadas
contribuem para um maior conhecimento da magnitude, distribuicdo e sazonalidade da morbidade
hospitalar por causas relacionadas a influenza em idosos (DAUFENBACH, 2009).

Segundo (BRASIL, 2006), tanto a morbidade quanto a mortalidade, devido a influenza e
suas complicacdes, podem variar ano a ano, dependendo de fatores como as cepas circulantes, o
grau de imunidade da populagdo geral e da populagdo mais suscetivel, entre outras varidveis nao
descritas aqui neste estudo (BRASIL, 2006). Logo, em decorréncia da multiplicidade de
ocorréncias de internagdes por PI na série analisada o ajuste do periodo das campanhas de
vacinagdo contra influenza devem se adequar as caracteristicas locais, no que remete a condicdes do
clima. Pois se sabe que tais campanhas sdo realizadas de forma padronizada, para todas as Regides

brasileiras, no final do més de abril de cada ano.
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Figura 11. Distribuicao dos registros de internacdes e tendéncia obtida pelo teste de Mann-Kendall
para localidade de Campina Grande (a) RMJP (b), Monteiro (c), Patos (d) no periodo de janeiro de

2002 a dezembro de 2013

Teste de estacionariedade e funcao de autocorrelacao

A 1identificacdo do potencial modelo para a previsdo através das andlises dos graficos da
funcdo de autocorrelagdo parcial (FACP) dos registros de internagdes para localidade de Campina
Grande (12a), RMJP (12b), Monteiro (12¢) e Patos (12d) no periodo de janeiro de 2002 a dezembro
de 2013. A série possui comportamento ndo aleatdrio, e tipicamente estaciondrio, na fungdo de
autocorrelacdo parcial existe um tnico grande pico de 0,4 e lagl no defasamento, o que € tipico de
um processo autoregressivo de ordem um. As defasagens estdo apresentadas em unidade de tempo
(meses), ou seja, nessa andlise associa-se o grau de relacdo entre o tempo presente (t1) com o tempo
passado (t-1), da extracdo das componentes da FACP compdem-se os pardmetros do modelo
ARIMA a ser definido para previsdo da série temporal de PI. Os lags ou tempo de defasagem foram
da ordem de 30 dias (1més) para Campina Grande (12a) e RMJP (12b) e da ordem de 15 dias para
Monteiro (12c) e Patos (12d). Podendo ser justificado pela andlise de correspondéncia dos extratos
da FACP da série para cada localidade, como também da definicio do tipo de modelo

autoregressivo a ser definido.
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Figura 12. Distribui¢do da funcdo de autocorrelacdo parcial (FACP) dos registros de internagdes

para localidade de Campina Grande (a) RMJP (b), Monteiro (c), Patos (d) no periodo de janeiro de
2002 a dezembro de 2013

Conforme se observa na Tabela 7 para localidade de Campina Grande, conclui-se que o

potencial modelo ARIMA identificado é o AR(1), D(0) e MA(1), ou seja, com o parametro p=1,

d=0 e g=1. Em que p representa o nimero de termos auto-regressivos, d € o nimero de diferencgas, e

q € o nimero de termos da média mével.

Tabela 7. Resultados do modelo ARIMA para localidade de Campina Grande

. Modelo1l Modelo 2 Modelo 3
Coeficientes ARIMA(1,0,1) ARIMA(1,0,2) ARIMA(2,0,1)
Intercepto 21,9241 21,8998 21,7259
AR(1) 0,9734 0,9832 0,5642
AR(2) - - 0,1747
MA(1) -0,8044 20,7626 0,2929
MA(2) - 20,0775 -

AIC 997,12 998,09 1000,33
BIC 1009 1012,94 1015,17



http://pt.wikipedia.org/wiki/Operador_de_diferen%C3%A7a

57

Tais composicdes tomam como base o critério de andlise dos indices penalizadores AIC e
BIC, sendo assim procuram-se os menores valores de tais indices para escolha do modelo ideal para
previsdo da serie temporal de PI. Observa-se que a localidade de Jodo Pessoa (RMJP) (Tabela 8),
também apresentou um ARIMA (1,0,1), ou seja, d=0 o que representa o numero de diferengas
encontradas, modelos com essa caracteristica tornam-se modelos ARMA(p,q). Outra caracteristica
dos modelos ARMA(p,q) € a presenca do intercepto, que representa os deslocamento da origem do

eixo Y, tanto para efeitos de tendéncia positiva quanto negativa.

Tabela 8. Resultados do modelo ARIMA para RMJP

. Modelol Modelo 2 Modelo 3
Coeficientes ARIMA(1,0,1) ARIMA(1,0,2) ARIMA(2,0,1)
Intercepto 50,8233 51,8687 50,4183
AR(1) 0,9592 0,9899 0,3785
AR(2) - - 0,4341
MA(1) -0,6198 -0,6871 0,0611
MA(2) ; -0,1039 -

AIC 1088,82 1089,66 1090,05
BIC 1100,7 1104,51 1104,9

Conforme se observa nas Tabelas 9 e 10 para as localidades de Monteiro e Patos,
respectivamente. Apresentaram modelos ARIMA identificado como AR(1), D(1) e MA(1), ou seja,
com o parametro p=1, d=1 e g=1. Os valores de AIC foram de 686,71 para Monteiro e de 987,45

para Patos. Os valores de BIC também foram os menores para o Modelo 1, para ambas localidades.

Tabela 9. Resultados do modelo ARIMA para localidade de Monteiro
Modelol Modelo 2 Modelo 3

Coeficientes ARIMA(1,1,1) ARIMA(1,1,2) ARIMA(2,1,1)
Intercepto - - -

AR(1) 0,2766 0,3474 0,2754
AR(2) ; 0,0183
MA(1) -0,9129 -0,9883 -0,9159
MA(2) - 0,0658 -

AIC 686,71 688,66 688,67
BIC 695,6 700,51 700,52

Verifica-se ainda que tanto para Monteiro quanto para Patos a auséncia do intercepto, e
presenca do termo da diferenca (d). Tais caracteristicas sdo inerentes aos modelos ARIMA, que

utilizam do termo d para aproximac¢do do modelo ARMA(p,q).
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Tabela 10. Resultados do modelo ARIMA para localidade de Patos
Modelol Modelo 2 Modelo 3

Coeficientes ARIMA(1,1,1) ARIMA(1,1,2) ARIMA(2,1,1)
Intercepto - - -

AR(1) 0,1282 0,4786 0,1438
AR(2) - - 0,1381
MA(1) -0,8841 -1,2258 -0,9135
MA(2) - 0,2907 ;

AIC 987,45 988,57 987,26
BIC 996,34 1000,42 999,11

A partir da Figura 13 observa-se a série original e com os valores previstos dos registros de
internacdes para localidade de Campina Grande (a) Jodo Pessoa (b), Monteiro (c), Patos (d) no
periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013 e previsdo para o periodo de janeiro de 2014 a
dezembro de 2015. As composi¢des dos valores previstos estdo dentro do intervalo de confianga na
série original, entretanto o comportamento da série apresenta oscilagdes diferenciadas para cada
localidade. Em Campina Grande (Figura 13a) verifica-se um pequeno e suave decréscimo nos
valores de internacdes por PI, que ndo apresenta muitas oscilagdes em relagdo aos valores originais.
Estes valores de certa forma também podem ser vistos como uma média das observagdes passadas,
mas dentro de uma tendéncia de baixa, tal fato pode ser justificado pelo aumento das temperaturas
médias do ar nos meses de maiores internagdes, ou ainda por campanhas de vacinagdo mais
efetivas.

Os valores previstos apresentam tendéncia significativa de aumento para Jodo Pessoa
(Figura 13b), ainda € notério que o comportamento da previsao € bem melhor descrito quando
comparado as demais localidades, justificado pela menor amplitude dos desvios. A aleatoriedade é
extremamente associada as localidades de Monteiro (13c) e Patos (13d) fazendo com que o modelo
de previsdo seja suavizado em torno da média geral. Tal variabilidade na série temporal resulta em
muitas possibilidades para o modelo fazendo com que sua interpretacdo limite-se a valores

proximos a média dos valores passados.
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Figura 13. Distribuicdo dos registros de internagdes para localidade de Campina Grande (a) RMJP
(b), Monteiro (c), Patos (d) no periodo de janeiro de 2002 a dezembro de 2013 e previsao para o

periodo de janeiro de 2014 a dezembro de 2015.
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5. CONCLUSOES

De forma geral pode-se verificar que os maiores picos de internacdes por PI ocorrem no
outono e inverno. Embora as varidveis climdticas estudadas estejam interligadas entre si, esses
resultados sugerem uma maior associacdo entre a redugcdo da temperatura e as internagdes por
influenza e causas associadas. Contudo, para PI a sazonalidade ndo é tdo marcante para as
localidades estudadas, exceto para a RMJP, que apresenta estagdes climdticas mais bem definidas.

O presente estudo foi capaz de identificar os picos de internacdes por influenza para cada
municipio. No entanto, estabelecer um periodo adequado para realizacdo das campanhas de
vacinagdo contra influenza, torna-se extremamente complexo, em decorréncia da multiplicidade de
casos de internacdes por PI na série analisada, pois o ajuste do periodo das campanhas de vacinac¢do
contra influenza devem se adequar as caracteristicas locais, no que remete a condi¢des do clima. Ao
invés de ser realizadas de forma padronizada, para todas as Regides brasileiras, no final do més de
abril de cada ano.

A modelagem estatistica se apresentou satisfatoria para andlise e previsdo de casos de
internagcdes por PI, contribuindo para politicas publicas, ajudando nas tomadas de decisdo evitando
desperdicios econdmicos e humanos. No entanto, é necessdrio o aprofundamento dessas andlises
temporais, pois a saide nio depende apenas de fatores ambientais. E sim, de vérios outros fatores
que sao determinantes para o processo saide-doenca nos individuos. Sendo importante, explorar
outras varidveis (sociais, econdmicas, nutricionais, sanitdrias, susceptibilidade dos individuos, entre
outras) que possam ter influéncia nas internacdes com o propdsito de subsidiar, com evidéncias
relevantes, os programas de promocdo, preveng¢do e assisténcia a saude desse segmento

populacional.

6. SUGESTOES E RECOMENDACOES

Para estudos futuros, sugere-se:

* Estimar o efeito da polui¢dao do ar sobre as doengas respiratdrias.

* Estimar o efeito da poluig¢@o do ar sobre o nimero de internagdes hospitalares devido a doencas do
aparelho respiratério em periodos mais recentes.

» Utilizar variaveis com informagoes sociais, econdmicas, nutricionais, educacionais, residenciais,
para calibragao do modelo;

* Expandir esta modelagem para outras cidades.

* Diversificar as doencas a serem modeladas usando, por exemplo, doencas cardiovasculares entre

outras.
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