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RESUMO

Introducédo: A Doenca de Chagas (DC) ainda hoje € considerada um problema de
saude publica com repercussdes socioeconémicas. A principal forma de transmissao
da doenca é a vetorial, por intermédio de insetos triatomineos, conhecidos como
barbeiros, infectados pelo protozoario Trypanosoma Cruzi. Cerca de 6 a 7 milhdes de
pessoas no mundo estdo infectadas pelo T. cruzi, sendo a maioria em paises
endémicos da América Latina, e mais de 25 milhdes de pessoas estdo em risco de
adquirir a doenca. Estima-se que na América Latina ainda existam 10 milhdes de
infectados, dos quais 2 milhées somente no Brasil, e cerca de dez mil morrem todos
0s anos como resultado da doenca. Como a DC é determinada no espaco e no tempo
por fatores de risco, as técnicas de geoprocessamento sdo ferramentas importantes
que podem ser utilizadas para uma melhor compreensdo da sua dindmica de
transmissdo e distribuicdo. Objetivo: Analisar padrbes espaciais e a tendéncia
temporal da mortalidade por Doenca de Chagas para identificacdo de areas de risco
prioritarias no controle no estado de Sergipe, Nordeste do Brasil. Método: Estudo
ecolégico, de série temporal e com técnicas de analise espacial sobre 6bitos por
Doenca de Chagas no estado de Sergipe (1996-2016), a partir de dados do Sistema
de Informacdes sobre Mortalidade (SIM). A analise temporal foi realizada através de
técnica estatistica capaz de descrever alteracbes no padrdo da tendéncia para o
periodo. Foram elaborados mapas tematicos a partir de analises pontual e poligonal.
Resultados: Foram registrados 247 oObitos por Doenca de Chagas, com média de
11,7 mortes/ano, sendo a maioria do sexo masculino (64%) e nas faixas etaria de 50-
59 anos (21%) e 60-69 anos (26%). Observou-se dois segmentos com tendéncias
crescentes, ndo constantes e significativas: 1996-2005 (APC = 21,6%; p=0,01) e
2005-2016 (APC=4,4%; p=0,01), com APPC =11,8% (p=0,01). Houve autocorrelacao
espacial positiva e significativa com areas de maior risco de morte localizadas na
regido Sul do estado. Concluséo: A tendéncia da mortalidade por DC de chagas no
estado de Sergipe foi crescente no periodo analisado, com distribuicdo heterogénea
dos casos e principal area de risco identificada na regido Sul do estado.

Descritores: Doenca de Chagas. Mortalidade. Doencas Negligenciadas. Estudos de

Séries Temporais. Analise Espacial.



ABSTRACT

Introduction: Chagas' disease (CD) is still considered a public health problem with
socioeconomic repercussions. The main form of disease transmission is vector,
through triatomine insects, known as barbers, infected by the protozoan Trypanosoma
Cruzi. About 6 to 7 million people worldwide are infected with T. cruzi, the majority of
which are in endemic countries in Latin America, and more than 25 million people are
at risk of acquiring the disease. It is estimated that in Latin America there are still 10
million infected, of which 2 million in Brazil alone, and about ten thousand die every
year as a result of the disease. As DC is determined in space and time by risk factors,
geoprocessing techniques are important tools that can be used to better understand
its transmission and distribution dynamics. Objective: To analyze spatial patterns and
the temporal trend of mortality from Chagas Disease to identify priority risk areas for
control in the state of Sergipe, Northeastern Brazil. Methods: Ecological study, time
series and with spatial analysis techniques on deaths from Chagas' disease in the state
of Sergipe (1996-2016), using data from the Mortality Information System (SIM). The
temporal analysis was performed using a statistical technique capable of describing
changes in the trend pattern for the period. Thematic maps were elaborated from point
and polygonal analyzes. Results: There were 247 deaths due to Chagas' disease,
with an average of 11.7 deaths / year, the majority being male (64%) and in the age
group of 50-59 years (21%) and 60-69 years (26%). Two segments with increasing
trends, not constant and significant, were observed: 1996-2005 (APC = 21.6%; p =
0.01) and 2005-2016 (APC = 4.4%; p = 0.01), with APPC = 11.8% (p = 0.01). There
was positive and significant spatial autocorrelation with areas of greater risk of death
located in the southern region of the state. Conclusions: The trend of mortality from
CHD in the state of Sergipe was increasing in the analyzed period, with a
heterogeneous distribution of cases and the main risk area identified in the southern

region of the state.

Descriptors: Chagas disease. Mortality. Neglected Diseases. Time Series Studies.

Spatial Analysis.
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1 INTRODUCAO

A Doenca de Chagas (DC) é um grave problema de saude publica. Trata-se de
uma antropozoonose classificada pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) como
doenca tropical negligenciada associada &s inequidades sociais e com forte impacto
econdmico global. A principal forma de transmissdo da doenga é a vetorial, por
intermédio de insetos triatomineos, conhecidos como barbeiros, infectados pelo
protozoario Trypanosoma Cruzi. A doenca evolui com uma fase aguda, que pode ter
manifestacdes clinicas inespecificas ou ser assintomética, e progride para uma fase
crbnica que pode ser indeterminada, cardiaca, digestiva ou mista (LEE et al. 2013;
WHO, 2017).

Estima-se que 6 a 7 milhGes de pessoas no mundo estdo infectadas pelo T.
cruzi, sendo a maioria em paises endémicos da América Latina e mais de 25 milhdes
de pessoas estdao em risco de adquirir a doenca (WHO, 2016; PAHO, 2017). Acredita-
se que na América Latina ainda existam 10 milhdes de infectados, dos quais 2 milhdes
somente no Brasil (WHO, 2016; PAHO, 2017).

O estado de Sergipe apresenta municipios que sdo considerados de alto risco
para transmissdo da DC dentre eles estdo: Aquidaba, Canindé do S&o Francisco,
Itabaiana, Itabaianinha, Lagarto, Macambira, Po¢co Redondo, Ribeir6polis e Umbauba
que, em 2016, apresentou soroprevaléncia de 12,1% da infecg&o por T. cruzi (GLASS
et al., 2018; SES-SE, 2010).

As técnicas de analise espacial destacam-se como importantes ferramentas na
compreensao da distribuicdo geografica da DC. Em paralelo, estudos de tendéncia
temporal possibilitam a compreensdo do comportamento da doenca em um periodo
de analise. Ambas permitem a averiguacdo de possiveis correlacbes entre 0s
principais fatores causais, fornecendo subsidios para a estratificagcéo do risco e melhor
equacionamento das medidas de prevencéo, diagnostico e controle.

Diante desse contexto, tornou-se relevante buscar resposta ao questionamento
surgido: Qual a distribuicdo espacial e temporal da mortalidade por DC no estado de
Sergipe?

A hipotese desse estudo € que ha tendéncia crescente de mortalidade por DC
em Sergipe nos ultimos anos, apresentando distribuicdo heterogénea de casos com

aglomeracdes em determinadas regides de risco.
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2 JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

As doencas cronicas sdo responsaveis por grande parte dos problemas de
salude da populacdo contemporanea. Geralmente sédo progressivas e sua evolucao
afeta diretamente aspectos no cotidiano dos doentes. A interacdo e combinacao de
diversos fatores podem causar impactos distintos no nivel de satisfacdo de vida
desses individuos (PONTES, 2004).

O Estado de Sergipe apresenta alguns municipios de alto risco para a
transmissdo da infec¢do chagasica (GLASS, 2018). No entanto, a dinamica espacial
e a delimitacdo das potenciais areas de risco para mortalidade por DC no estado ainda
nao foram estudadas até a presente data.

Como a DC é uma doenca determinada no espaco e no tempo por fatores de
risco, a analise espacial e 0 geoprocessamento sdo ferramentas importantes
utilizadas para uma melhor compreenséo da sua transmissao e distribuicdo. Estas
técnicas tém grande impacto na identificacdo de caracteristicas ambientais que
permitem a determinacdo e delimitacdo de areas e fatores de risco, levando a
otimizacdo dos recursos e a melhoria das acdes voltadas para as condicdes
especificas de monitoramento e controle da doenga (BERGQUIST, 2002;
GUIMARAES et al., 2008).
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3 REVISAO DA LITERATURA

3.1 DOENCA DE CHAGAS

A DC é um sério problema de saude que envolve fatores socioecondémicos e
ambientais, justificando a necessidade de abordagens multissetoriais. Foi descoberta
no ano de 1909 pelo médico e pesquisador brasileiro Carlos Ribeiro Justiniano
Chagas durante trabalhos realizados em expedicdo na cidade de Lassance, no estado
brasileiro de Minas Gerais. Carlos Chagas ganhou destaque com suas pesquisas que
permitiram identificar o vetor e 0 agente etiolégico da doenca, descrevendo a patologia
da DC (MALAFAIA E RODRIGUES, 2010; WHO, 2018).

Embora a DC s6 tenha sido descrita em 1909, pesquisas paleoparasitologicas
registraram presenca do DNA de T.cruzi em mumias humanas no Chile e Peru,
indicando que h& mais de 9 mil anos a DC ja acometia seres humanos na regido das
Américas (AUFDERHEIDE et al., 2004).

Trata-se de uma doenca negligenciada de evolucdo aguda e crbnica, que
apresenta-se como uma das principais infeccdes parasitarias no mundo, mesmo em
paises ndo endémicos, que acolhem imigrantes de paises americanos (RASS. et.al,
2010).

O mecanismo de transmissdo da DC depende da interacdo entre o vetor
(triatomineos) e hospedeiro vertebrado (mamifero). O ciclo de vida desse protozoario
é heter6xeno, onde parte do ciclo ocorre em hospedeiro invertebrado através da
transmissdo por insetos hematofagos e outra parte envolvendo mamiferos (REY,
2008).

Durante a fase no hospedeiro invertebrado, o T. cruzi diferencia-se em
epimastigotas e no intestino posterior do inseto, transformam-se em tripomastigotas
metaciclicos (metaciclogénese) que ao serem eliminados pelas fezes e urina do vetor,
sdo capazes de infectar o hospedeiro vertebrado durante o repasto. Nos mamiferos,
0s parasitos se desenvolvem no interior das células sendo liberados no sangue
circulante apés as células do hospedeiro se romperem. Durante o repasto sanguineo,
as formas tripomastigotas que se encontram no sangue do hospedeiro vertebrado
infectado, sdo ingeridas pelos insetos dando continuidade ao ciclo bioldgico (Figura 1)
(BRASIL, 2017).
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Figura 1. Ciclo biolégico do T. cruzi no hospedeiro invertebrado e hospedeiro
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FONTE: Center Disease Control (CDC,2020)

Desde a descoberta da DC, o pesquisador Carlos Chagas j4 abordava a
urgéncia e necessidade do controle da doenca, considerando a dimensao continental
da endemia. Ciente da dificuldade de uma terapia medicamentosa e do controle da
doenca, Carlos Chagas alertava autoridades sanitarias do Brasil na época, sobre o
impacto social e as graves consequéncias da DC, apontando acbes técnicas e
politico-sociais que deveriam ser executadas (COURA et al., 2007).

Na década de 90, a DC foi classificada como a mais grave das doencas
infecciosas parasitarias da América Latina, devido a sua elevada morbidade que além
de incapacitar individuos para o trabalho, ainda gerava altos custos ao sistema de
saude de paises em desenvolvimento (DIAS; SILVEIRA; SCHOFIELD, 2002).

Em 1991, o Brasil sediou uma Assembleia Regional da Saude que reuniu 0s
ministérios da saude da Argentina, Bolivia, Brasil, Chile, Paraguai e Uruguai, onde
discutiram estratégias voltadas ao controle da DC. Durante o evento foi criado um
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plano de eliminacdo do T. infestans e da transmissdo do T. cruzi via transfusao
sanguinea (COURA et al., 2009).

No Brasil, as agdes voltadas ao combate do T. infestans levou a uma reducao
significativa da transmisséo vetorial, e em 2006 o pais recebeu da OMS um certificado
internacional de erradicacéo da transmisséao da DC pelo T. infestans em seu territorio,
embora ainda persistam focos residuais do principal vetor e demais espécies
triatomineas, destacando a relevancia de a¢des de vigilancia da doenca. (DIAS et al.,
2016).

Outra acdo importante relacionada a DC, foi a insercdo da sua fase cronica
como notificagdo compulséria no Brasil através da Portaria n® 264, de 17 de Fevereiro
de 2020. A fase aguda da doenca ja estava inclusa na Lista Nacional de Doencas de
Notificacdo Compulséria e Imediata desde o ano de 2017 (BRASIL, 2020).

Reconhecendo a magnitude do agravo de saude publica e buscando aumentar
a visibilidade e a conscientizacdo do publico sobre a prevencdo, controle e
erradicacdo da DC, a OMS instituiu em 2019, durante a 728 Assembleia Mundial da
Saude, o “Dia Mundial da Doenga de Chagas” para ser comemorado em 14 de abril,
data em que Carlos Chagas identificou pela primeira vez o T. cruzi, causador da DC
(WHO, 2020).

3.2 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS DA DC

Historicamente, considerou-se a DC como uma infeccdo comum em ambiente
rural, entretanto, o perfil epidemioldgico da doenca passou por transformacées devido
alguns fatores como as mudancgas socioecondémicas, 0 éxodo rural e o processo de
urbanizacao dessas areas (VARGAS et al., 2018; WHO, 2018; OPAS, 2018).

A DC é uma antropozoonose classificada como endémica em 21 paises da
América Latina (Figura 2). Apesar da quase totalidade dos casos serem encontrados
em territdrio americano, nos ultimos anos observou-se a disseminacdo da DC para
outras regides do mundo em decorréncia da crescente migracao entre os paises.
Estima-se que nos ultimos anos cerca de 14 milhdes de individuos infectados tenham
imigrado de areas endémicas para a América do Norte, Europa, Japado e Australia
(GASCON, 2010; WHO, 2017).
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Figura 2: Distribuicéo global de casos da doenca de Chagas, 2020.
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Estima-se que cerca de 70 milhdes de pessoas estejam expostas ao risco de
contrair a infecgdo pelo T.Cruzi no mundo. Aproximadamente 30 mil novos casos de
DC séo diagnosticados por ano, causando mais de 14 mil mortes anualmente (WHO,
2015; DNDi, 2020).

Somente no Brasil, estima-se que 4,6 milhdes de pessoas estejam infectadas
pelo parasita. Um inquérito de soroprevaléncia realizado no pais entre 1975 e 1980,
apontou que a prevaléncia da infeccédo chagéasica na populacéo brasileira atingiu 4,2%
(DIAS et al., 2000; SILVEIRA et al., 2011). As maiores taxas foram registradas em
Minas Gerais e Rio Grande do Sul (8,8%), Goias (7,4%), Sergipe (5,9%) e Bahia
(5,4%). Apesar desses estados apresentarem as maiores taxas de prevaléncia, houve
um namero significativo de municipios sem nenhuma amostra positiva, revelando que
a distribuicdo espacial da infeccdo chagéasica é bastante desigual, mesmo em areas
geograficamente proximas (SILVEIRA et al., 2011).

A taxa de mortalidade anual média no pais é de 3,37 mortes por 100 mil
habitantes, e as maiores taxas de prevaléncia encontram-se na regido Nordeste do
pais (BRASIL, 2017; MARTINS-MELO et al., 2014). Além de afetar a saude dos
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pacientes, a DC também gera forte impacto econémico para o Brasil com um custo
anual de aproximadamente 129 milh&es de dolares (LEE et al., 2013).

Somente no periodo de 2007 a 2017, foram registradas 51.293 mortes pela
DC no Brasil, configurando uma média de 4.663 mortes por ano. O que supera a média
anual de débitos atribuidos a outras doencas cronicas de relevancia no territério
nacional como a tuberculose e as hepatites virais que no mesmo periodo foi de 4.616
e 2.815, respectivamente. Dentre as formas clinicas de DC, destaca-se a forma
cardiaca como a principal responsavel pela elevada carga de morbimortalidade da
doenca, que esta dentre as quatro principais causas de Obito por doencgas infecciosas

e parasitarias no Brasil (Brasil, 2020).

3.3 TRANSMISSAO DA DOENCA

Comumente o principal mecanismo de transmissdo do parasita tem sido o
vetorial em ambientes domiciliar e peridomiciliar. Esta transmisséo ocorre a partir do
contato da mucosa ou pele lesionada com as fezes contaminadas eliminadas pelo
triatomineo infectado, durante o repasto sanguineo no homem (BRASIL, 2012).

Outras mecanismos de transmissao da doenca incluem transfusdo sanguinea,
transmissdo vertical, transmissao oral através de alimentos contaminados, e por
acidentes em laboratério e transplante de 6rgdos (MORENO, 2017).

Embora tenha ocorrido reducéo da transmissao vetorial no Brasil, ainda assim,
nao se deve descartar o risco da transmissao vetorial devido a existéncia de espécies
de triatomineos autéctones com elevado potencial de colonizacdo e reservatorios
silvestres do T. cruzi em areas ocupadas por humanos (DIAS et al., 2016).

Diante da reducdo dos mecanismos de transmissdes vetorial e por transfuséo,
a transmissao da DC pela via oral tem se destacado no Brasil. Entre os anos de 2007
e 2019, o pais registrou 3.060 casos confirmados de DC aguda (Figura 3), com maior
frequéncia pela transmisséo oral (DIAS et al., 2016; BRASIL, 2020).
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Figura 3 - Distribuicdo de casos de doenc¢a de Chagas aguda, segundo provavel forma
de transmisséo e ano de inicio de sintomas. Brasil, 2007 a 2019.
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3.4 FASES E FORMAS DA DOENCA

A infeccéo pelo T. cruzi compreende as fases aguda e cronica. Na fase aguda
da doenca, que dura de 6 a 8 semanas, a maioria dos pacientes geralmente sao
assintomaticos ou apresentam apenas sintomas discretos e inespecificos de um
quadro infeccioso. Os sintomas quando presentes, surgem entre 4 e 6 dias apds a
infecgdo, podendo ocorrer ou ndo um sinal de porta de entrada caracterizado por
edema bipalpebral unilateral (Sinal de Romafa) ou lesdo avermelhada semelhante a
um furinculo nos bracgos, pernas ou rosto (Chagoma de Inoculacdo) (COURA &
BORGES-PEREIRA, 2010; DIAS, 2016). Nessa fase os sinais e sintomas podem
desaparecer espontaneamente, evoluindo para a fase crbénica, ou progredir para
formas agudas graves, que podem levar a 6bito (WHO, 2002).

Na fase crbnica, a doenca pode apresentar-se nas formas indeterminada,
cardiaca, digestiva ou mista/cardiodigestiva de acordo com suas manifestacfes
clinicas (BRASIL, 2010).
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A forma indeterminada € a mais frequente, ocorre ao redor de 50 a 70% dos
casos e os individuos infectados permanecem assintomaticos e sem manifestacées
clinicas da presenca do T. cruzi, podendo permanecer por até décadas nessa forma
(WHO, 2002; IANNI et al., 1998). No entanto 2 a 5% podem evoluir anualmente para
uma das formas clinicas manifestadas da doenca (DIAS, 1989).

O comprometimento cardiaco vai desde a presenca de anormalidades
silenciosas, registradas em exames complementares sofisticados, até algumas formas
mais graves, como a insuficiéncia cardiaca refrataria (ICR), arritmias complexas,
aneurismas de ventriculo, tromboembolismo ou a morte subita (MARIN-NETO et al.,
2007).

A cardiopatia chagasica é o mais frequente acometimento cronico, afetando de
20 a 30 % das pessoas infectadas que apresentam arritmias, tromboembolismo e
Insuficiéncia Cardiaca (IC). Essas complicacfes sdo responsaveis pela elevada
morbidade e mortalidade da DC, além de comprometer de forma significativa a
qualidade de vida dos pacientes. A IC é responséavel pela morte de 25-30% dos
pacientes com DC, sendo mais grave do que a IC causada por outras etiologias
(FREITAS et al., 2005).

A forma digestiva abrange as repercussdes da doenca no trato gastrointestinal,
dentre as quais sobressaem as alteracbes de motilidade do esdfago e do cdlon,
resultando em megaes6fago e megacolon endémicos. Verifica-se aumento do
diametro das visceras ocas em proporcdo ao estadio evolutivo da afeccdo. A
manifestacdo clinica inicial quase sempre € representada pela disfagia, podendo
associar-se a dor epigastrica ou retroesternal, regurgitacdo, soluco, ptialismo e
hipertrofia das glandulas salivares, notadamente das parétidas. Tosse e sufocacéo
noturna podem estar presentes, sendo causadas por bronco aspiracdo de alimentos
regurgitados (FIGUEIREDO et al., 2002).

3.5 DIAGNOSTICO

Na fase aguda o diagndstico atende a dois critérios, o parasitologico, definido
pela presencga do T. cruzi no exame do sangue periférico, e o sorologico, caracterizado
pela presenca de anticorpos anti-T.cruzi da classe IgM no sangue periférico,
principalmente quando associados a questdes epidemiolégicas e clinicas sugestivas
(BRASIL, 2017).
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Na fase crbnica, os métodos parasitolégicos convencionais ndo séo indicados,
por possuirem baixa sensibilidade, tendo baixo valor diagndstico. Nesses casos,
devem ser utilizados testes com elevada sensibilidade como ensaio imunoenzimatico
(ELISA) com antigeno total ou imunofluorescéncia indireta (IFl), combinado com
hemoglutinagéo direta (HAI) que apresenta elevada especificidade. Para confirmacao
do diagnostico sorolégico, o individuo deve apresentar anticorpos anti-T cruzi da
classe IgG detectados por dois testes sorolégicos de principios distintos ou com

diferentes preparacdes antigénicas (BRASIL, 2017).

3.6 TRATAMENTO

O tratamento etiolégico da DC é indicado durante a fase aguda e também tem
sido recomendado na fase cronica com menos de 10 anos de infeccdo, ficando na
pratica restrita a criancas em idade escolar. Nos casos crénicos de maior duracédo, o
tratamento tem sido adotado em formas indeterminada, cardiacas leves e digestivas
(BRASIL, 2010).

Atualmente no Brasil, o Unico farmaco disponivel para o tratamento etiolégico
da DC é o Benzonidazol (BZN). O tratamento com BZN tem como principal objetivo
eliminar o T.cruzi, interrompendo a cadeia de transmissao do parasito com o intuito
de diminuir as chances de progressdo da doenca (MENEZES et al. 2011). O
tratamento é recomendado para todos os individuos diagnosticados com infeccéo
aguda, casos de infec¢do congénita, criancas na fase crénica, contaminacao acidental

e em casos de pacientes imunodeprimidos (WHO, 2016).

3.7 PREVENCAO E MEDIDAS DE CONTROLE

A prevencdo da doenga esta diretamente associada com seu mecanismo de
transmiss&o. E de fundamental importancia a instituicio de estratégias que objetivem
a prevencdo da transmissao vetorial, que € a principal forma de transmissdo da
enfermidade. Medidas de educacdo em saude como mobilizacdo social e educacgéao
permanente devem ser conduzidas sempre em consonancia com as politicas publicas
vigentes. Além disso, praticas de manejo sustentavel do ambiente, medidas de higiene

e melhoria nas condi¢des de moradia sdo fundamentais para o controle do vetor. Para
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7

0 alcance dessas medidas é imprescindivel que informagfes sobre a DC sejam
divulgadas para a populacdo em geral, principalmente as pessoas em area de risco
para a transmissdo da doenca (AGEVISA, 2020).

Em relacdo a transmissao oral, deve-se adotar boas préaticas de higiene e
manipulacdo dos alimentos, além da realizacao de ac¢des de vigilancia sanitaria com
inspecao em toda cadeia de produtiva de alimentos. Os processos de resfriamento ou
congelamento de alimentos ndo previne a transmissao oral, apenas cozimento acima
de 45°C, a pasteurizacéo e a liofilizacao.

Na transmissé&o vertical, em casos de gestante infectada, instituir o tratamento
ao recém-nascido/crianca logo apds a confirmacéo do diagnéstico, para aumentar a
chance de cura. Recomenda-se realizar triagem soroldgica para infeccéo por T. cruzi
em todas as gestantes que vivem em areas endémicas, preferencialmente na primeira
consulta de pré-natal. O tratamento dos casos congénitos tem eficacia superior a 95%,
sendo oferecido pelo SUS (DIAS, 2016).

3.8 GEOPROCESSAMENTO EM SAUDE

O desenvolvimento de tecnologias de mapeamento digital e particularmente
dos ambientes genericamente denominados Sistemas de Informacdes Geograficas
(SIG) abriu novos caminhos para investigacfes epidemiolégicas que tém se utilizado
de técnicas para mapear e analisar a distribuicdo de eventos relacionados a saude
(CARVALHO, 2005). Os SIG séao ferramentas eletrdnicas que processam dados,
permitindo capturar, armazenar, manipular, analisar e demonstrar informacdes a partir
de dados referenciados geograficamente (SANSON et al., 1991). H& cerca de uma
década a Organizacdo Pan-Americana de Saude sinaliza a utilizacdo de SIG como
um importante instrumento para analise de algumas condi¢cdes de saude (OPAS,
2002).

As condi¢cdes ambientais relacionadas com a saude populacional podem ser
demonstradas através de mapas que apresentam a distribuicdo espacial de areas
prioritarias ou de risco, possibilitando melhor entendimento sobre o dinamismo
espacial de determinada doenca ou agravo, além das respectivas variacdes
apresentadas no tempo e no espacgo geografico. Neste ambito, a analise espacial é

considerada uma das ferramentas mais importantes relacionadas ao



26

geoprocessamento. Ela é definida como umatécnica que busca descrever os padrées
existentes nos dados espaciais e estabelecer, de forma quantitativa, o0s
relacionamentos entre as diferentes variaveis geograficas (CARVALHO et al., 2000).

Para realizar a analise espacial dos fatores de risco socioecondémicos,
comportamentais, biol6gicos e ambientais € necessério a utilizagdo de mapas fisicos
e topograficos, em formato de malha digital, dos locais em estudo, contendo dados
geograficos tais como: quarteirdes, lotes, edificacbes, cole¢bes hidricas, relevo e
vegetacdo; bem como o uso de coordenadas geograficas a partir de Sistemas de
Posicionamento Global (GPS) e softwares de estatistica espacial (BARBOSA et al.,
2004; ARAUJO et al., 2007).

Os métodos de andlise espaciais sao importantes para a cria¢do ou delimitacao
de areas homogéneas, definicao de critérios de monitoramento e avaliacao para uma
determinada intervencdo, estabelecimento de prioridades para planejamento e
alocacgéao de recursos. Esta ferramenta contribui, significativamente, para as a¢gdes de
vigilancia epidemiologica (CARDIM, 2011).
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Analisar os aspectos epidemioldgicos, tendéncia temporal e distribuicdo

espacial da mortalidade por Doenca de Chagas no estado de Sergipe.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Analisar as caracteristicas epidemioldgicas da Mortalidade por DC no estado
de Sergipe.
e Avaliar a tendéncia temporal da mortalidade por DC no estado de Sergipe.

¢ Identificar &reas de risco para mortalidade por DC no estado de Sergipe.



28

5 MATERIAIS E METODO

5.1 TIPO DO ESTUDO

Estudo ecologico, de série temporal com técnicas de andlise espacial dos casos
de oObitos por DC de residentes em Sergipe, no periodo de 1996 a 2016.

5.2 LOCAL DO ESTUDO

O estado de Sergipe (Figura 4), localizado no nordeste do Brasil, possui uma
area de 21.918,45km? sendo o menor estado da federacdo com 75 municipios e uma
populacao de 2.288.166 habitantes. Faz limites ao norte com o estado de Alagoas, ao

leste com o Oceano atlantico, ao sul e oeste com a Bahia (IBGE, 2010).

Figura 4. Mapa da América do Sul, Brasil e Estado de Sergipe.
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5.3 POPULACAO DO ESTUDO

A populacao de estudo foi constituida por todos os casos de o6bitos por DC de
residentes em Sergipe, entre 0s anos de 1996 a 2016, através de dados secundarios
notificados no Sistema de Informacgao sobre Mortalidade (SIM) da base de dados do
Departamento de Informéatica do Sistema Unico de Satde (DATASUS). Foi
considerado como caso de DC o cddigo B57, segundo a Classificacao Internacional

de Doencas (CID), 102 revisédo.

5.4 VARIAVEIS DE ESTUDO

A andlise do estudo compreendeu as seguintes variaveis sécio demogréficas:

e Sexo (masculino, feminino);

e Faixa etaria (20-29; 30-39; 40-49; 50-59; 60-69; 70-79; =280 anos);

e Racga/cor (branca; preta; amarela; parda; ignorado);

e Estado civil (solteiro; casado; vilvo; separado judicialmente; outro; ignorado);

e Escolaridade (nenhuma; 1 a 3 anos; 4 a 7 anos; 8 a 11 anos; 212 anos;
ignorado);

e Regido de residéncia (regido metropolitana; fora da regido metropolitana);

e Regido de saude (Aracaju; Estancia, Itabaiana; Lagarto; Nossa Senhora da
Gléria, Nossa Senhora do Socorro, Proprid).

5.5 ANALISE DOS DADOS

5.5.1 Anélise estatistica

O coeficiente de mortalidade especifica por DC foi calculado por 100.000
habitantes, tendo como denominador a populagéo residente. Os coeficientes de
mortalidade foram ajustados a partir do método direto de padronizagao utilizando-se
a populacdo-padrédo para o periodo estudado. Utilizou-se dados do Censo
Demogréfico de 2010 e das projecdes intercensitarias produzidas pelo Instituto

Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) e disponibilizadas pelo DATASUS.
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Aplicou-se o Estimador Bayesiano para minimizar a instabilidade ocasionada
pela flutuacdo aleatoria dos casos, suavizando os coeficientes padronizados por
aplicacao de médias ponderadas e criando um segundo coeficiente corrigido. A Taxa
Bayesiana Empirica ilustra a correcédo da taxa multiplicativa igual a 100.000, levando-
se em consideracdo a populacdo em risco e o niumero de casos para cada ano

analisado, por area municipal.

5.5.2 Andlise da tendéncia temporal

A analise temporal foi realizada por meio do método de regresséo de Poisson
utilizando-se o Joinpoint Regression Program versdo 7.0.0. Essa técnica estatistica
utiliza as taxas log-transformadas para identificar os pontos de inflexdo (Joinpoints)
capazes de descrever alteracdes significativas no padréo de tendéncia observado. O
Joinpoint é usado para encontrar o melhor modelo, testando se varios segmentos de
reta (com varios Joinpoints) explicam melhor uma tendéncia do que uma unica reta (0
Joinpoint).

O teste de significancia estatistica para escolha do melhor modelo teve como
base o método de permutacdo de Monte Carlo, considerando p<0,05. Foram
estimadas e testadas a variagao percentual anual (annual percentual change — APC),
calculada para cada segmento de reta, e a variagdo percentual anual média (average
annual percentual change — AAPC), calculada para quantificar a tendéncia no intervalo
de tempo analisado, com seus correspondentes Intervalos de Confianca de 95%
(IC95%). O modelo final selecionado foi 0 mais ajustado, que permitiu a melhor

representacdo da tendéncia, com o menor numero de pontos de inflexao.

5.5.3 Andlise espacial

Os enderecos de locais dos Obitos foram georreferenciados e realizou-se a
marcacdo dos pontos a partir da captura das coordenadas de latitude e longitude
fornecidas pelo Google Maps. Foram construidos mapas tematicos das taxas de
mortalidade por DC nos municipios para o periodo analisado.

Adotou-se o estimador de intensidade Kernel que através da suavizacdo

estatistica gera uma superficie de densidade para a detecgdo visual de “areas



31

quentes” (hot spots), indicando aglomeracédo em uma distribuicdo espacial e superficie
continua a partir dos dados. A técnica de Kernel foi aplicada para identificar a
intensidade da distribuicdo dos oObitos por DC no estado de Sergipe. Esta é uma
técnica apropriada de interpolacdo e suavizacao de dados para aplicacdo em dados
de localizagdo de pontos. A distribuicdo dos pontos foi transformada em uma
superficie alisada e apresentada como um mapa continuo, representando diferentes
niveis de intensidade de casos.

A autocorrelacao espacial entre os coeficientes de mortalidade foi utilizada para
investigar se a distribuicdo espacial da doenca ocorria de forma aleatdria ou se seguia
algum padréo de ocorréncia no espacgo. Posteriormente, elaborou-se uma matriz de
proximidade espacial obtida pelo critério de contiguidade, adotando-se um nivel de

“I”

significancia de 5% e calculado o indice Global de Moran (“I”), variando entre -1 e +1,
que representa a expressao da autocorrelagédo espacial da mortalidade por DC no
espaco geografico analisado para identificar aglomerados espaciais e areas de riscos.
Valores préximos de zero indicam aleatoriedade espacial; valores entre 0 e +1 indicam
autocorrelacao espacial positiva e, entre -1 e 0, autocorrelacédo espacial negativa.

O Diagrama de espalhamento de Moran foi utilizado para indicar as areas
criticas ou de transicdo, a fim de comparar o valor de cada municipio com os
municipios vizinhos e verificar a dependéncia espacial mostrada pelo indice de Moran
Local (Local Index of Spatial Association — LISA) para deteccdo de regibes com
correlacdo espacial significativa.

Quadrantes espaciais foram gerados: Q1 (alto / alto) e Q2 (baixo / baixo), ou
seja, municipios com valores semelhantes aos de seus vizinhos, indicando pontos de
associacao espacial positivos caracterizando os agregados espaciais; Q3 (alto/baixo)
e Q4 (baixo/alto) indicando pontos negativos de associacdo espacial onde o0s
municipios que possuem valores distintos de seus vizinhos, caracterizando
observacdes discrepantes, representadas visivelmente pelo BoxMap.

Foram mescladas as é&reas que possuem correlacdo espacial positiva
(identificadas por BoxMap) com espacos estatisticamente significativos, acima de
95%, gerando o MoranMap, utilizado para a visualisacéo de clusters e a identificacao
de areas prioritarias. Mapas de Moran foram construidos para a representacéo
espacial quando o0s municipios apresentarem diferencas estatisticamente

significantes (p <0,05).
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Obteve-se a base cartografica do estado de Sergipe através do IBGE. A
projecao cartografica correspondeu ao sistema Universal Transversa de Mercator
(UTM), usando o modelo da Terra Datum SIRGAS 2000 (Sistema de Referéncia
Geocéntrico para as Américas 2000). Os dados descritivos foram tabulados e
analisados pelos programas GraphPad Prism versao 5.01 e Microsoft Office Excel

2010. Para a analise espacial utilizou-se o programa TerraView 4.2.2.

5.6 ASPECTOS ETICOS

Foram respeitadas todas as questdes éticas descritas na Resolucédo 466/2012
do Conselho Nacional de Satde (CNS). O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa de Seres Humanos do Hospital Universitario da Universidade Federal
de Sergipe (CEP/HU/UFS) sob parecer de numero 3.422.678 (Anexo). Dispensou-se
o uso do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) por se tratar de estudo

com dados secundarios.

5.6.1 Riscos e beneficios

O estudo apresenta riscos minimos, por seu carater observacional a partir do
uso de dados secundarios. Para garantir o sigilo e anonimato dos individuos, nao
incluiu-se no estudo quaisquer dados que possam identificar o paciente através dos
resultados obtidos ou até mesmo nos bancos de dados utilizados.

Quanto aos beneficios, as técnicas de geoprocessamento em saude aliadas
aos estudos de séries temporais, auxiliam na identificacdo de éareas de risco
consideradas prioritarias durante o processo de formulacdo e implementacdo das
politicas publicas de saude. O conhecimento de areas de risco para mortalidade por
DC pode colaborar com ac¢des futuras de prevencdo e combate a doencga no estado

de Sergipe.
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6 RESULTADOS

Durante o periodo de 1996 a 2016, foram registrados 247 6bitos por DC no
estado de Sergipe, com média de 11,7 Obitos/ano. O maior percentual dos 6bitos
ocorreu em individuos do sexo masculino (64%), nas faixas etaria de 50-59 anos
(21%) e 60-69 anos (26%), de etnia parda (55%), casados (44%), residentes fora da
regido metropolitana de Aracaju (72%) e entre residentes de municipios que compde
a regional de saude de Estancia (47%). Destaca-se ainda, que ndo foram registrados

Obitos de individuos em faixa etaria abaixo de 20 anos. (Tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristicas séciodemograficas dos 6bitos por Doenca de Chagas no
estado Sergipe, Brasil, 1996 a 2016.

Varidveis séciodemogréficas n %
Sexo

Masculino 157 64
Feminino 90 36
Faixa etéria

20 a 29 anos 3 1
30 a 39 anos 17 7
40 a 49 anos 33 13
50 a 59 anos 51 21
60 a 69 anos 65 26
70 a 79 anos 42 17
80 anos e mais 36 15
Raca/Cor

Branca 41 17
Preta 35 14
Amarela 2 1
Parda 136 55
Ignorado 33 13
Estado civil

Solteiro 75 30
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Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas dos 6bitos por Doenca de Chagas no

estado Sergipe, Brasil, 1996 a 2016. (Continuagéo)
Varidveis séciodemogréficas n %
Viavo 25 10
Separado judicialmente 6 2
Outro 13
Ignorado 20
Escolaridade
Nenhuma 78 32
1 a3 anos 45 18
4 a7 anos 34 14
8 a 11 anos 14 6
12 anos e mais 4 2
Ignorado 72 29
Regiao de residéncia
Regido metropolitana 68 28
Fora da regido metropolitana 179 72

Regido de saude

Aracaju 57 23
Estancia 115 47
Itabaiana 13 5
Lagarto 24 10
Nossa Senhora da Gléria 7 3
Nossa Senhora do Socorro 24 10
Propria 7 3
Total geral 247 100

Ao analisar a tendéncia temporal das taxas padronizadas da mortalidade,
observou-se tendéncia crescente, variando de 0,12 (1996) para 1,06 (2016) por 100
mil habitantes. Foram identificados dois segmentos com significancia estatistica,
ambos com tendéncias crescentes e ndo constantes: entre 1996 e 2005, com um APC
de 21,6% (IC: 10,5 - 33,7; p=0,01); e entre 2005 e 2016, representado por um APC de
4,4% (I1C: 0,7 - 8,3; p=0,01). O AAPC para todo o intervalo analisado foi de 11,8% (IC:
7,0 - 16,8; p=0,01) (Figura 5).
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Figura 5. Tendéncia temporal dos coeficientes padronizados de mortalidade por DC.
Sergipe, Brasil, 1996 a 2016.
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Todos o0s Obitos registrados no periodo foram georreferenciados e sua

distribuicdo espacial estdo visualizados na Figura 6A. A analise de Kernel identificou

agrupamentos de maior adensamentos (hot spot) dos 6bitos nas regides Sul e Leste

do estado representadas por aglomerados nas areas urbanas e rurais (Figura 6B).

Figura 6. Mapa da distribuicdo espacial dos casos de 6bitos por DC georreferenciados

(A) e mapa de intensidade de Kernel (B).

N
A

Legend

® Deaths from Chagas Disease
Mesoregions
I Agreste
[ East
Backwoods




36

A autocorrelacdo espacial calculada pelo indice Global de Moran (1) foi positiva
e significativa para o periodo analisado (1=0,53; p=0,001). O valor positivo do Moran
permitiu inferir que municipios com altas taxas de mortalidade por DC estéo proximos
de municipios com as mesmas caracteristicas, ao tempo em que municipios com
baixas taxas encontram-se vizinhos de outros municpioS com o mesmo padrdo. A
comparacdo da distribuicdo dos coeficientes brutos e suavizados € visualizada
nas Figuras 7 Ae 7 B.

O BoxMap destacou as areas de acordo com sua posi¢cdo no diagrama de
espalhamento de Moran. Foram observadas areas com elevada mortalidade por DC
(alto-alto), compreendendo dois municipios localizados no Oeste de Sergipe, além de
um conglomerado composto por dez municipios situados no extremo Sul. Outros 51
municipios apresentaram baixa mortalidade (baixo-baixo) e formam um agrupamento
gue abrange as regides Norte, Nordeste, Central, Leste e Sudeste do estado (Figura
70).

Areas de transicdo foram identificadas, comprendendo seis municipios com
mortalidade alta, porém ndo agrupados, uma vez que seus vizinhos apresentam
valores baixos (alto-baixo). Outros seis municipios que apresentaram baixa
mortalidade estdo rodeados de municipios com altas taxas (baixo-alto), trés destes
municipios estao situados dispersamente nas regides Noroeste, Oeste e Sul, além de
um conjunto de trés cidades localizado no Sudoeste de Sergipe (Figura 7C).

O MoranMap apresenta um cluster de autocorrelacdo positiva e significativa,
considerado de alto risco para a mortalidade por DC, devido a aglomeracdo de
municipios com valores elevados (alto-alto). As areas prioritarias foram indentificadas
na regido Sul de Sergipe, formadas pelos municipios de Cristinapolis, Indiaroba,

Itabaianinha, Santa Luzia do Itanhy, Tomar do Geru e Umbauba (Figura 7D).
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Figura 7. Analise espacial do coeficiente de mortalidade por DC por 100.000
habitantes: A) Coeficiente Bruto; B) Coeficiente suavizado pelo modelo bayesiano

empirico Local; C) Box Map: D) Moran Map
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7 DISCUSSAO

Varias intervencfes foram implementadas nas Gltimas décadas em &reas
endémicas de CD do Brasil, como a eliminacdo do triatomineo domeéstico, com o
objetivo de interromper a transmissdo e combater a doenca (ABAD-FRANCH et al.,
2013; DIAS et al., 2016). Entretanto, devido a evolugéo cronica da DC, a reducgéo da
exposicao ao T. cruzi ainda ndo gerou impacto significativo nas taxas de mortalidade
pela doenca (WALDMAN; SILVA; MONTEIRO, 1999).

Dados apontam aumento do numero de mortes no Nordeste do Brasil
(MARTINS-MELO et al., 2012). O presente estudo sinaliza que o estado de Sergipe
acompanha o cenério dessa regido, apresentando tendéncia crescente das taxas de
mortalidade por DC (AAPC: 11,8%; I1C95%: 7,0 a 16,8), o que corrobora com
crescimento encontrado em investigacdo que analisou a tendéncia dos Obitos
associados as doencas tropicais negligenciadas em Sergipe no periodo de 1980 a
2013 (AAPC: 7,13; 1C95%: 54 a 8.9) (ALBUQUERQUE et al.,, 2017). Este
comportamento crescente da tendéncia pode estar relacionada a histéria natural do
Tripanossomiase Americana, que apresenta evolucdo lenta e progressivamente
cronica e, provavelmente, a maioria das mortes esta relacionada a infeccéo adquirida
nas décadas de maior transmisséo vetorial (BRAZ et al., 2011; MARTINS-MELO et
al., 2012).

Outro achado que sugere a estreita relacao entre a elevada mortalidade e a
cronicidade da doenca é o maior percentual dos 6bitos de pessoas com mais de 50
anos de idade, especulando-se que esses individuos possivelmente foram infectados
no periodo de expressiva infestacdo triatominica no Brasil, que compreendeu as
décadas de 1960 a 1990 (NOBREGA et al., 2014). O aumento da expectativa de vida
da populacao e a interacdo da DC com outras morbidades prevalentes nesse grupo
etario como, diabetes mellitus, hipertensao arterial e neoplasias, aumentam o risco do
desenvolvimento de formas graves da doenca e morte (MARTINS-MELO et al., 2012).

Portanto, devido as caracteristicas clinicas da doenca e a longevidade
aumentada da populacdo, é possivel que a tendéncia da mortalidade por DC
permaneca crescente durante os proximos anos no Brasil, inclusive no estado de
Sergipe (ALBUQUERQUE, M.A.C., et al; MARTINS-MELO et al., 2012). Confere
assim, um grande desafio aos gestores e profissionais da saude, diante da

necessidade de fortalecimento das medidas de prevencao da doenga e garantias de
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diagnostico e tratamento precoces aos individuos afetados por esse agravo
(MARTINS-MELO et al., 2012).

Observou-se que 21% dos Obitos ocorreram em individuos jovens,
principalmente em idade produtiva, sugerindo exposi¢cao precoce a infeccao por T.
cruzi (COURA; VINAS; JUNQUEIRA, 2014). Além disso, o numero significativo de
mortes por DC em pessoas mais jovens pode estar relacionado a transmisséo oral do
parasita. Essa situacdo sugere falhas nas atividades de vigilancia e controle em
Sergipe e, portanto, torna-se necessario a intensificacdo de acdes de vigilancia
sanitaria na cadeia de producdo de alimentos suscetiveis a contaminacao, além de
medidas educativas a populagcdo em risco (BRASIL, 2017; DIAS et al., 2016).

A auséncia de Obitos em faixa etaria abaixo de 20 anos sugere possivel falha
no processo de notificacdo dos casos (BRASIL, 2017). Os sistemas de informacao
tem um papel importante para a vigilancia em saude, inclusive no monitoramento da
mortalidade. Entretanto, no Brasil, a qualidade dessas informacdes, pode ocasionar a
subnotificacédo das taxas (SIMOES et al., 2018).

Quanto ao sexo, evidenciou-se maior nimero de mortes de homens. Este
resultado pode ser reflexo da maior busca aos servicos de saude por parte das
mulheres, garantindo-lhes mais acesso as ac¢bGes de prevencdo, diagnostico e
tratamento da doenca. Devido a questbes socioculturais, os homens tendem a
procurar os servicos de salude em estagios mais avancados da DC, geralmente
guando ja acometidos por complicacBes da fase crénica da doenca, diminuindo assim,
sua sobrevida em relac&o ao sexo feminino (SIMOES et al., 2018).

O baixo nivel de escolaridade também foi observado na maioria dos 6bitos em
estudo. O reduzido grau escolar pode interferir na adequada aquisi¢ao de infomacdes
relacionadas a saude e, consequentemente, gerar dificuldades na busca aos servicos
de saude (FERNANDEZ; GASPE; GURTLER, 2019). Estes resultados podem, ainda,
indicar uma suposta ligacdo da doenca com a vulnerabilidade socioeconémica, o que
favorece a segregacado espacial destes individuos para areas insalubres aumentando
o risco de exposicdo a infecgdo (FERNANDEZ; GASPE; GURTLER, 2019).

A analise espacial revelou que a area de maior risco para mortalidade por DC
em Sergipe corresponde a regiao Sul. As areas de risco localizadas ao Sul do estado
compreendem o0s municipios de Cristinapolis, Indiaroba, Itabaianinha, Santa Luzia do
Itanhy, Tomar do Geru e Umbauba. O alto risco de morte nessa regido pode ser

explicado por trata-se de municipios com alta endemicidade e expressiva transmissao
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vetorial em décadas passadas, decorrentes das caracteristicas ambientais,
geograficas e habitacionais préprias dessa regido. A maior parte dessas areas eram
rurais, com existéncia de conjuntos habitacionais em condi¢des insalubres,
saneamento basico inadequado, casas construidas com barro e taipa, facilitando a
reproducdo e manutencao de triatomineos. Além disso, Sergipe apresenta municipios
com alta prevaléncia para a DC, a exemplo de Umbauba, ao Sul do estado, que em
2016 apresentou soroprevaléncia de 12,1% da infec¢ao por T. Cruzi (GLASS et al.,
2018).

Para a melhor compreensao da elevada mortalidade por DC na regiao sul de
Sergipe e entendimento das variacdes regionais encontradas, S0 necessarios novos
estudos prospectivos que abordem métodos de estatica espacial preditiva associada
aos determinantes sociais da salude para conhecer a evolucdo da doenca no estado.

O estudo apresenta limitagdes devido a utilizacdo de dados secundarios, o que
pode englobar problemas inerentes a subnotificacdo de casos. Para minimizar esse
risco e garantir maior confiabilidade, confrontou-se os bancos de dados do SIM
estadual e nacional. Compreende-se ainda como fator limitante a caracteristica local
do estudo, que pode impossibilitar a extrapolacdo dos resultados a niveis mais
abrangentes, sem necessariamente desqualificar a cientificidade e importancia das
informagdes geradas.
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8 CONCLUSAO

Sergipe apresentou tendéncia crescente de Obitos por DC no periodo
analisado, demonstrando que a mortalidade por essa doenca ainda constitui-se sério
agravo de saude publica no estado. As técnicas de analise espacial configuraram-se
como importante ferramenta metodoldgica para melhor definicdo das principais areas
de risco, revelando que a distribuicdo dos 6bitos apresentou-se heterogénea, sendo a
regido Sul a principal area para mortalidade por DC no estado. Entende-se que podem
existir fatores e determinantes locais e regionais relacionados as tendéncias e padrées
da distribuicdo espacial de taxas de mortalidade por DC em Sergipe.

O estudo contribuiu para a identificagcdo das caracteristicas epidemioldgicas
das mortes por DC em Sergipe, 0 que pode subsidiar a elaboracdo de politicas
publicas direcionadas aos grupos populacionais mais suscetiveis a mortalidade pela

DC no estado.
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INTRODUCAO

As grandes transformacgdes globais que ocorreram em décadas passadas mudaram o panorama de saude
da populacdo mundial pelos novos modos de vida, urbanizacdo acelerada e novos padrdes de consumo. O
Brasil também tem passado por periodos de grandes modificagdes, com mudancas estruturais e
epidemiolégicas importantes (BRASIL, 2014).0 processo denominado por Omran (1971) de transigdo
epidemiolédgica vem acontecendo de forma acelerada no pais, mudando de forma importante o perfil de
mortalidade da populacéo brasileira (BRASIL, 2014). Ha diminuicdo da mortalidade de menores de 5 anos

gueda do numero de mortes por doengas transmissiveis e redugdo das causas evitaveis de obitos,
impactando no aumento da expectativa de vida (GLOBAL BURDEN OF DISEASE, 2016; LINDELOW et al_,
2015). Além do predominio de mortalidade por doeng¢as cardiovasculares, causas externas, neoplasias e
outras doencas consideradas crénico-degenerativas, instigando a construgdo de um novo cenario para a
atuacao de politicas piblicas (BRASIL, 2014; SOUZA; FRANCA: CAVALCANTE, 2017). As politicas de
salide devem responder as novas necessidades de ofertas de servigcos, a promocdo da salde e a
prevencéo de doencas. Para o planejamento dessas acfes, o diagndstico situacional e epidemiolégico de
salde da populacdo & de extrema importancia. Porém, apenas informagdes de boa qualidade possibilitardo

um
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diagnostico que expresse a real situacdao (MATHERS et al., 2005). Nesse contexto, os dados sobre as
estatisticas vitais estdo entre os mais importantes para a area da salde, pois a analise e interpretagdo
dessas informagdes possibilitam o estabelecimento de metas, o acompanhamento de programas de
intervencdo sobre a saude da populacdo e a mediacao de indicadores demograficos sobre os niveis e a
gualidade de vida(BRASIL, 2014). Uma importante fonte de dados para o diagnoéstico situacional e
epidemiolagico e o conhecimento sobre o perfil de mortalidade no Brasil é o Sistema de Informagdes Sobre
Mortalidade (SIM). Implantado em 1975, o SIM tornou-se um sistema informatizado em 1979 e iniciou sua
fase de descentralizacdo em 1991. Seu instrumento de coleta padronizado & a declaragdo de obito (DQ),
devendo ser seu preenchimento obrigatério

para todos os obitos ocorridos em territério nacional (BRASIL, 2009).

Hipdtese:

Em Sergipe, a transicdo epidemiologica vem acontecendo de forma acelerada, mudando de forma
importante o seu perfil de mortalidade da populagdo. Ha diminuicdo da mortalidade de menores de 5 anos,
gueda do nimero de mortes por doencas fransmissiveis e reducdo das causas evitaveis de dbitos,
impactando no aumento da expectativa de vida. Alem do predominio de mortalidade por doengas
cardiovasculares, causas externas, neoplasias e outras doenc¢as consideradas cronico-degenerativas,
instigando a construgdo de um novo cenario para a atuacdo de politicas publicas.

Metodologia Proposta:

Trata-se de um estudo ecoldgico, de série temporal e com técnicas de analise espacial, a partir de dados
secundarios do Ministério da Sadde obtidos através do Sistema de Informacgdes sobre Mortalidade (SIM).A
coleta sera realizada a partir do uso de dados secundarios notificados no SIM. O banco de dados com as
devidas notificactes sera obtido junto a Secretaria de Estado da Saude de Sergipe (SES/SE). Visando
minimizar possiveis vieses, o banco de dados do SIM estadual sera confrontado com os dados do SIM
nacional, disponivel a partir do Departamento de Informatica do Sistema Unico de Salde (Datasus). O
estudo utilizara amostragem ndo - probabilistica por conveniéncia, que sera composta por todos os casos de
mortalidade registrados no estado de Sergipe durante o periodo de 2000 a 2017.

Critério de Incluséo:

Todos os casos de obitos de residentes em Sergipe durante o periodo de janeiro de 2000 a dezembro de
2017 registrados no SIM.

Critério de Exclusio:

Serdo excluidos do estudo os casos de 6bitos com endereco incompleto e/ou enderecos que ndo tenham

suas coordenadas geograficas localizadas pelo software de acesso aberto do Google Earth
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(GOOGLE, 2019), impossibilitando assim o georreferenciamento. Serdo excluidos ainda os obitos com

informacdes incompletas, que impossibilitem a identificacdo da causa basica da morte.

Objetivo da Pesquisa:

Analisar a distribuicdo espaco-temporal da mortalidade em Sergipe e a sua associagdo com 0s
determinantes sociais de salde.

Objetivo Secundario:

Descrever o perfil epidemiclogico de mortalidade da populagdo residente no estado de Sergipe. Analisar o
comportamento temporal da mortalidade proporcional e das taxas de mortalidade geral e de mortalidades
especificas em Sergipe. Analisar a distribuicdo espacial das causas de mortes de residentes no estado de
Sergipe.Detectar as principais areas de risco para mortalidade geral e especificas no estado. Avaliar a
associagdo espacial dos determinantes sociais de saude e o risco de mortalidade Investigar as principais
causas de mortes nas diferentes faixas etarias e nos diferentes grupos populacionais de residentes em
Sergipe.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

A pesquisa oferece o risco minimo de identificacdo e, consequentemente, exposi¢cdo dos individuos. Este
aspecto sera minimizado com o sigilo dos dados, onde o nome e sobrenome do paciente sera substituido
pelas respectivas letras iniciais. Os resultados oriundos da pesquisa assegurardo o sigilo e a
confidencialidade, visto que dados relacionados a identificacdo ndo serdo divulgados.
Beneficios: o estudo permitira a identificacdo do perfil epidemioldgico e as principais causas de abitos no
estado de Sergipe. Possibilitando ainda o conhecimento sobre o padrdo de distribuicdo espaco-temporal dos
casos e 0 mapeamento das areas consideradas de risco para a mortalidade. Subsidiando o planejamento,
elaboracdo e implementacdo de estratégias que visem a promocao de saldde e um controle eficaz

desse evento.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Desfecho Primario:

O projeto ndo envolve estudos clinicos. Baseia-se na identificacdo das causas do dbito, classificagdo dos
obitos, correlagdo com fatores socioecondmicos e demograficos e analise da tendéncia das taxas de

mortalidade geral e especificas.
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Abstract OBJECTIVE To analyse spatial patterns and the temporal tendency of mortality related to Chagas
disease, in order to identify priority control areas in the state of Sergipe, Northeast Brazil.
METHODS We conducted an ecological and time-series study with spatial analysis techniques on
deaths from Chagas disease in the state of Sergipe (1996-2016). We used data from the Mortality
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Information System (SIM). The temporal analysis was performed using a statistical technique capable
of describing changes in the trend pattern for the period. Thematic maps were elaborated from point
and polygonal analyses.

RESULTS There were 247 deaths related to Chagas disease, with a mean of 11.7 deaths/year, most of
them male (64%), and aged 50-59 years (21%) and 60-69 years (26%). Two segments with
increasing, non-constant and significant trends were identified: 1996-2005 (APC = 21.6%; P = 0.01)
and 2005-2016 (APC = 4.4%; P = 0.01), with APPC = 11.8% (P = 0.01). A positive and significant

spatial autocorrelation with areas of higher risk of death was found in the southern region of the

state.

cONCLUSIONS  The trend of mortality related to Chagas disease in the state of Sergipe was increasing
during the period analysed, with a heterogeneous distribution of cases. A main risk area was
identified in the southern region of the state.

keywords Chagas disease, mortality, neglected diseases, time-series studies, spatial analysis

Sustainable Development Goals (SDGs): SDG 3 (good health and well-being), SDG 4 (quality education), SDG 5§

(gender equity)

Introduction

Chagas Disease (CD), or American Trypanosomiasis, is a
serious parasitic disease caused by the intracellular para-
site Trypanosoma cruzi. A neglected tropical anthropo-
zoonosis CD has an acute and a chronic phase which can
manifest in indeterminate, cardiac, digestive or cardiodi-
gestive forms [1]. The forms of disease transmission com-
prise: vectorial, through triatomine insects known as
barbers; oral, through ingestion of food contaminated
with parasites; blood transfusion; organ transplantation;
vertical transmission; and accidents in the laboratory [2].
Chagas disease is endemic in 21 countries of Latin
America and, according to WHO, affects around six to
seven million people. About 70 million people live in

1298

areas at risk for infection; approximately 30 000 new
cases of vector-borne transmission are diagnosed each
year, and about 12 000 deaths occur annually from clini-
cal complications of CD [1, 2]. Although almost all cases
are found in Latin America, CD has spread to non-en-
demic countries such as Australia, Canada and Spain due
to the increasing migration of Latin Americans to these
areas [3].

In Brazil, until the 1950s, CD was considered rural,
with a predominance of vector transmission. Industriali-
sation and internal migration from rural to urban areas
in the country generated a new epidemiological scenario,
spreading the infection to urban areas [4]. By the end of
the 1970s, more than 2200 Brazilian municipalities knew
the areas at risk for vector transmission of CD. Action

© 2020 John Wiley & Sons Ltd
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was taken to combat and control the main vector, such
that in 2006 Brazil was certified to have interrupted
transmission through Triatoma infestans by the Pan
American Health Organization (PAHO). The disease
transmission patterns in Brazil changed and in recent
years the oral form of CD has predominated [4, 5].
Currently, an estimated 4.6 million people in Brazil are
infected with T. cruzi, with approximately 6000 deaths
per year and an average annual mortality rate of 3.37
deaths per 100 000 inhabitants. With a rate of 5.0%,
Brazil’s southeastern and northeastern regions have the
highest prevalence of the disease [6, 7]. The state of Ser-

gipe has some municipalities at high risk for the transmis-

sion of Chagas infection [8]. However, the spatial
dynamics and the delimitation of potential risk areas for
mortality due to CD are not known, and analyses of the
various factors associated with the occurrence of CD and
related mortality are needed that take into consideration
socio-environmental and economic aspects.

Spatial analysis techniques are important tools in
understanding the geographical distribution of CD. In
parallel, the temporal tendency enables us to understand
the behaviour of the disease in a period of analysis. Both
allow the investigation of possible correlations with the
main causal factors, providing data for risk stratification
and better planning of prevention, diagnosis and control
measures [9, 10]. The objective of this study was to anal-
yse the spatial distribution and temporal trend of mortal-
ity from CD in Sergipe, in northeastern Brazil, and thus
identify priority areas of risk of death for disease control.

Methods
Study design and ethics approval

This was an ecological, time-series study using spatial
analysis techniques, approved by the Ethics and Research
Comnmittee of the Federal University of Sergipe (UFS),
under CAAE No. 14384719.8.0000.5546. Data on mor-
tality related to CD were collected in the municipalities
of the state of Sergipe, from 1996 to 2016.

Sergipe is located in the northeast region of Brazil and
consists of 75 municipalities in three mesoregions: East,
Agreste and Sertao (Figure 1). The population is approxi-
mately 2.28 m inhabitants, in a territorial area of
21 910 354 km?, with a demographic density of 94.3 in-
habitants/km? [11].

Sample, data collection and outcome
The sample consisted of all deaths related to CD in resi-

dents of the state of Sergipe, from 1996 to 2016. Data

© 2020 John Wikey & Sons Ltd

were collected from the Mortality Information System
(Sistema de Informagao sobre Mortalidade-SIM) provided
by the State Department of Health. The state SIM data-
base was compared with the national SIM database,
available in the Informatics Department of the Unified
Health System (DATASUS), with the aim of minimising
bias. Code B57-B57.5 for CD, based on the International
Classification of Diseases (ICD) 10th edition, was used to
include notifications in the study [12].

The variables analysed for association with mortality
related to CD were as follows: sex, age group, ethnicity,
marital status, education, region of residence and health
region (Aracaju; Estancia, Itabaiana; Lagarto; Nossa Sen-
hora da Gloria; Nossa Senhora do Socorro; Propria).

Analysis of epidemiological data

Data were stored and analysed in the BioEstat pro-
gramme (5.0). Initially, descriptive statistics were per-
formed on the data. Numerical variables were calculated
by measures of central tendency and dispersion, and cate-
gorical variables were presented as absolute and relative
frequencies. The 95% confidence interval (95% CI) of
each independent variable was calculated in relation to
the outcome. The chi-square equality test (;°) was used
to associate variables with mortality related to CD. Data
were considered statistically significant when a P

value < 0.05 was obtained.

The epidemiological indicator analysed was mortality
related to the CD coefficient, which was calculated con-
sidering the deaths per year, and the constant per
100 000 inhabitants, using the resident population as the
denominator. Mortality coefficients were adjusted based
on the direct method of standardisation across the stan-
dard population for the study period, using data from the
2010 Population Census [11]. Temporal trend analysis
was performed by means of the Poisson regression
method, using Joinpoint Regression (7.0.0) [13]. This sta-
tistical technique uses log-transformed rates to identify
Joinpoints capable of describing significant changes in the
trend pattern observed in a given period [13].

The statistical significance test for choosing the best
model was based on the Monte Carlo permutation
method [14], considering P < 0.05. The annual percent-
age change (APC) calculated for each line segment and
the average annual percentage change (AAPC) calculated
to quantify the trend in the time interval analysed were
estimated and tested with their corresponding 95% confi-
dence intervals (95% CI). The final model selected was
the most adjusted, enabling the best representation of the
trend, with the lowest number of inflection points [13,
14].
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Figure | Location of study areas in the state of Sergipe, Brazil. [Colour figure can be viewed at wileyonlinelibrary.com]

Spatial analysis

TerraView 4.2.2 and Qgis 2.18 software were used for spa-
tial analysis. The gross mortality coefficient was used in the
analysis. However, the Bayesian estimator was applied to
minimise instability caused by the random fluctuation of
deaths, smoothing the standardised coefficients by applying
weighted means, and creating a second corrected coefficient
[15]. To visualise the distribution of the raw and updated
coefficients in space, thematic maps were generated.

Spatial autocorrelation between the mortality coeffi-
cients was used to investigate whether the spatial distri-
bution of the disease occurs randomly or follows any
pattern of occurrence in space. To identify spatial clusters
and risk areas, a spatial proximity matrix obtained by
the contiguity criterion was developed, adopting a signifi-
cance level of 5%, and calculating the Moran Global
Index (‘T'), varying between —1 and +1, which represents
the expression of spatial autocorrelation of CD mortality
in the geographic space analysed. Values close to zero
indicate spatial randomness; values between 0 and +1
indicate positive spatial autocorrelation and, between —1
and 0, negative spatial autocorrelation [16].

1300

The Moran scatter diagram was used to indicate criti-
cal or transitional areas to compare the value of each
municipality with neighbouring municipalities and to ver-
ify the spatial dependence shown by the Local Index of
Spatial Association (LISA), to detect regions with signifi-
cant spatial correlation [16].

Spatial quadrants presented were Q1 (high/high) and
Q2 (low/low), that is, municipalities with values similar
to those of their neighbours, indicating positive spatial
association points characterising the spatial aggregates;
Q3 (high/low) and Q4 (low/high) indicating negative
points of spatial association where municipalities have
different values from their neighbours, indicating dis-
crepant observations. They were visualised on the map
with BoxMap [17]. Areas with positive spatial correlation
were associated for MoranMap analysis, with statistically
significant areas above 95%. Clusters were visualised to
identify priority areas. Moran maps were composed for
spatial representation when the municipalities showed
statistically significant differences (P < 0.05) [17].

For application of the non-parametric Kernel test, the
addresses of the deaths were georeferenced, and the

© 2020 John Wiley & Sons Ltd
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points were marked by capturing the latitude and longi-
tude coordinates provided by Google Maps [18]. In the
analysis, the kernel intensity estimator was used, which
generated a density surface for the visual detection of hot
spots by means of statistical smoothing, indicating
crowding in a spatial distribution and continuous surface
from the data [15].

For map elaboration, the cartographic base of the
municipalities of the state of Sergipe in shapefile format
was used, available on the Brazilian Institute of Geogra-
phy and Statistics (IBGE) website, in the latitude/longi-
tude geographic projection system and in the SIRGAS
2000 geodetic reference system [11].

Results

From 1996 to 2016, 247 deaths related to CD were
recorded in the state of Sergipe, with a mean of 11.7
deaths/year. The highest percentage of deaths occurred in
males (64%), ages 50-59 (21%) and 60-69 (26%) years,
of mixed race (55%), married (44%), living outside the
metropolitan region of Aracaju (72%) and among the
residents of municipalities that constitute the Estancia
health region (47%). It is also noteworthy that nobody
under the age of 20 years died (Table 1).

When analysing the temporal trend of standardised
mortality rates, an increasing trend was observed, ranging
from 0.12 (1996) to 1.06 (2016) per 100,000 inhabitants.
Two segments with statistical significance were identified,
both with increasing and non-constant trends: between
1996 and 2005, with an APC of 21.6% (CI: 10.5-33.7;
P =0.01); and between 2005 and 2016, with an APC of
4.4% (CI: 0.7-8.3; P = 0.01). The AAPC for the entire
range analysed was 11.8% (CL: 7.0-16.8; P = 0.01) (Fig-
ure 2).

All deaths recorded in the period were georeferenced,
and their spatial distributions are shown in Figure 3a.
Kernel analysis identified clusters of higher hot spot
deaths in the southern and eastern regions of the state,
represented by clusters in urban and rural areas (Fig-
ure 3b).

Spatial autocorrelation calculated by the Moran Global
Index (I) was positive and significant for the analysed
period (I = 0.53; P = 0.001). Moran’s positive value
enabled the inference that municipalities with high mor-
tality rates related to CD are close to municipalities with
the same characteristics, while municipalities with low
rates neighbour other municipalities with the same pat-
tern. The comparison of the distribution of raw and
updated coefficients is shown in Figures 4a and b.

The BoxMap highlighted the areas according to their
position in the Moran scatter diagram. Areas with high

© 2020 John Wiley & Sons Ltd

Table | Socio-demographic characteristics of Chagas disease
deaths in Sergipe state, Brazil, 1996-2016

Socio-demographic characteristics n %
Sex
Male 157 64
Female 90 36
Age group
20-29 years 3 1
30-39 years 17 7
40-49 years 33 13
50-59 years 51 21
60-69 years 65 26
70-79 years 42 17
>80 years 36 15
Ethnicity/Skin colour
White 41 17
Black 35 14
Yellow 2 1
Brown 136 55
Unknown 33 13
Civil status
Single 75 30
Married 108 44
Widowed 25 10
Legally separated 6 2
Other 13 5
Unknown 20 8
Education
None 78 32
1-3 years 45 18
4-7 years 34 14
8-11 years 14 6
12 years or more 4 2
Unknown 72 29
Region of residence
Metropolitan area 68 28
Outside metropolitan area 179 72
Health region
Aracaju 57 23
Estancia 115 47
Itabaiana 13 b
Lagarto 24 10
Nossa Senhora da Gléria 7 3
Nossa Senhora do Socorro 24 10
Proprid 7 3
Total 247 100

n — absolute frequency; % - relative frequency.

(high-high) CD mortality were observed, comprising two
municipalities located in the west of Sergipe, as well as a
conglomerate composed of ten municipalities located in
the extreme south. Another 51 municipalities presented
low mortality (low-low) and formed a group that covers
the north, northeast, central, east and southeast regions
of the state (Figure 4c).
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Figure 2 Temporal trend of the standardised CD mortality coef-
ficients. Sergipe, Brazil, 1996 to 2016. [Colour figure can be
viewed at wileyonlinelibrary.com]

Transition areas were identified, comprising six munici-
palities with high mortality but not clustered, because
their neighbours presented low values (high-low).
Another six municipalities with low mortality were sur-
rounded by municipalities with high rates (low-high);
three of these were scattered throughout the northwest,
west and south, and three cities were located in the
southwest of Sergipe (Figure 4c).

(@

Legend
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* Deaths from Chagas
Disease Mesoregions

The Moran Map has a positive and significant autocor-
relation cluster considered high risk for CD mortality due
to the clustering of high (high-high) municipalities. Prior-
ity areas were identified in southern Sergipe: the munici-
palities of Cristindpolis, Indiaroba, Itabaianinha, Santa
Luzia do Itanhy, Tomar do Geru, and Umbaiba (Fig-
ure 4d).

Discussion

Several interventions have been implemented in the last
decades in CD endemic areas of Brazil, such as home tri-
atomine elimination, with the purpose of interrupting
transmission and combating the disease [5, 19]. However,
due to the chronic evolution of CD, the reduction of
exposure to T. cruzi has not yet generated a significant
impact on mortality rates due to the disease [20].

Data indicate an increase in the number of deaths in
the northeast of Brazil [21]. The present study shows that
the state of Sergipe follows the scenario of this region,
presenting an increasing trend of mortality rates due to
CD (AAPC: 11.8%; 95% CI: 7.0-16.8). Our findings are
consistent with the progression found in an investigation
that analysed death trends associated with neglected trop-
ical diseases in Sergipe from 1980 to 2013 (AAPC: 7.13;
95% CIL: 5.4-8.9) [22]. This increasing trend can be
related to the natural history of American Trypanosomia-
sis, which presents a slow and progressively chronic evo-
lution. Presumably, most of deaths are related to
infection acquired in the decades of greater vector trans-
mission [21, 23].
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Figure 3 Spatial distribution map of geo-referenced CD death cases (a) and the Kernel intensity map (b). [Colour figure can be viewed

at wileyonlinelibrary.com]
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Figure 4 Spatial analysis of the mortality related to coefficient per 100 000 inhabitants: (a) Gross coefficient; (b) Coefficient updated
by the local empirical Bayesian model; (c) Box Map; (d) Moran Map. [Colour figure can be viewed at wileyonlinelibrary.com]

Another relevant finding of our study was the highest
percentage of deaths in people over 50 years old. It sug-
gests that these individuals were probably infected during
the period of significant triatomine infestation in Brazil
between 1960 and 1990 [24]. The increase in life expec-
tancy of the population, and the interaction of CD with
other prevalent morbidities in this age group, such as dia-
betes mellitus, hypertension and neoplasms, increases the
risk of developing severe forms of the disease and death
(25].

Due to the clinical characteristics of CD and the
increasing longevity of the population, the trend of mor-
tality from CD may continue to grow over the next few
years in Brazil [21, 22]. This presents a great challenge
for managers and health professionals, given the need to
strengthen prevention measures and ensure early diagno-
sis and treatment for affected individuals [21].

© 2020 John Wiley & Sons Ltd

We observed that 21% of deaths occurred in young
individuals, especially those at productive age, suggesting
early exposure to T. cruzi infection [26] and related to
oral transmission of the parasite. This situation suggests
failures in surveillance and control activities in Sergipe.
Surveillance of the food production chain susceptible to
contamination must be intensified, and the population at
risk must be educated [35, 27].

The absence of deaths in the age group below 20 years
may indicate failures of case notification due to the
absence of signs of symptoms of chronic CD, which can
take decades to manifest [27]. Information systems play
an important role in health surveillance, including moni-
toring mortality. However, in Brazil, the quality of this
information can cause underreporting of rates [28].

We observed a higher number of CD deaths among
men. This finding may be due to healthcare seeking
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behaviours: women use health services more frequently,
ensuring better access to prevention, diagnosis and treat-
ment. Due to sociocultural issues, Brazilian men tend to
seek health care at more advanced stages of disease, usu-
ally when they have already developed complications of
the chronic phase, which reduces their survival compared
to women [28].

Most deaths were observed in those with low educa-
tional attainment. Deficiencies in education can interfere
with adequate acquisition of information related to
health and, consequently, generate difficulties in the
search for health services [29]. These results may suggest
a link between CD and socioeconomic vulnerability,
which favours the spatial segregation of these individuals
to unhealthy areas and increases their risk of exposure to
infection [29].

Spatial analysis revealed that the region of greatest risk
for mortality from CD in Sergipe corresponds to the south.
The risk areas comprise the municipalities of Cristindpolis,
Indiaroba, Itabaianinha, Santa Luzia do Itanhy, Tomar do
Geru and Umbatiba. The high risk of death in this region
can be explained by the fact that these are municipalities
with high endemicity and abundant vector transmission in
past decades, due to their environmental, geographical and
housing characteristics. Most municipalities are in rural
areas, with unhealthy housing, inadequate basic sanitation
and mud huts, all of which facilitate the reproduction and
maintenance of triatomines. A pilot study in 2016 showed
12.1% of seropositivity for T. cruzi infection in the city of
Umbatiba [8].

To better understand the high mortality from CD in
the southern region of Sergipe and the regional variations
found, new prospective studies are needed that use pre-
dictive spatial static methods associated with the social
determinants of health to understand the evolution of the
disease in the state.

This study has limitations due to the use of secondary
data, which can include inherent problems such as under-
reporting of cases. To minimise this risk and ensure
greater data reliability, state and national SIM databases
were compared. The local characteristic of the study is
also understood as a limiting factor, which may make it
impossible to extrapolate the results to more comprehen-
sive levels, without necessarily disqualifying the scientific
importance of the information generated.

Conclusion

Sergipe presents increasing mortality from CD between
1996 and 2016, confirming that CD remains a serious
public health problem. Spatial analysis techniques config-
ured as an important methodological tool for better
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definition of the main risk areas revealed that the distri-
bution of deaths was heterogeneous. However, the south-
ern region was the main area for CD mortality in
Sergipe. Local and regional factors may determine trends
and patterns in the spatial distribution of mortality rates.

The study contributes to the identification of the epi-
demiological characteristics of deaths from CD in Ser-
gipe, which may support the development of public
policies aimed at population groups most susceptible to
mortality from CD.
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