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RESUMO

A leishmaniose visceral (LV) é uma doenca tropical negligenciada cuja transmissdo depende
fortemente de fatores ambientais e sociais. Na regido amazonica, o avan¢o do desmatamento tem
despertado preocupagdes quanto ao seu impacto na dinamica da doenca. Este estudo analisou a
relacdo espaco-temporal entre a incidéncia de LV e o desmatamento entre 2001 e 2023 em todas
as regides de saude da Amazonia brasileira. Foram utilizados dados anuais de casos confirmados e
areas desmatadas, agregados por regido e avaliados por modelos estatisticos temporais e espaciais.
Os resultados indicaram uma associagéo significativa entre desmatamento e aumento da incidéncia
de LV, com elevacdo dos casos notificados especialmente entre 2001 e 2010 e a partir de 2015. A
analise espacial mostrou maior concentracdo de casos nas areas mais desmatadas, sobretudo no
chamado “arco do desmatamento”. Apesar das limitagdes de um estudo ecoldgico, que ndo permite
estabelecer causalidade direta, os achados evidenciam correlagdes relevantes para compreender 0s
mecanismos ecoldgicos que relacionam mudancgas no uso do solo, vetores e reservatorios da
doenca. A incorporacdo de indicadores ambientais aos sistemas de vigilancia em salde pode
aprimorar a deteccdo precoce de surtos e contribuir para estratégias de controle mais efetivas. Além
disso, reforca a necessidade de politicas pablicas intersetoriais alinhadas ao conceito de Salde
Unica da Organizacdo Mundial da Salde, especialmente importantes para regiées amazonicas

socialmente vulneraveis e em acelerado processo de transformacdo ambiental.

Palavras — chaves: Regido amazOnica. Perturbacdo antropogénica. Fatores ecoldgicos.
Flebotomineos. Doencas transmitidas por vetores
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1 INTRODUCAO

As regibes tropicais tém sido historicamente consideradas focos de diversas doencas
tropicais transmitidas por vetores, devido a fatores como pobreza e condi¢des climéticas favoraveis
a proliferacdo de vetores (Grifferty et al., 2021). Isso é especialmente preocupante em florestas
tropicais, que abrigam alta biodiversidade e incluem vetores de grande importancia para a satde
publica, como aqueles que transmitem a leishmaniose (Tazerji et al., 2022). A leishmaniose é um
grupo de doencas tropicais negligenciadas causadas por protozoarios do género Leishmania e é
transmitida pela picada de fémeas infectadas de flebotomineos (Borges et al., 2022; Ramos et al.,
2014). Com manifestagdes clinicas que variam de formas cutaneas e mucocuténeas a viscerais, a
leishmaniose representa um grande desafio para a satde publica em regiGes tropicais e subtropicais
(Vadmal et al., 2023). A leishmaniose visceral (LV), a forma mais grave, apresenta alta mortalidade
guando ndo tratada. na Ameérica Latina, especialmente nas regides Norte e Nordeste (Achilles et
al., 2021).

Os padrdes de ocorréncia da leishmaniose visceral (LV) estdo frequentemente ligados a
fatores ambientais como desmatamento, temperatura, variabilidade de chuvas e mudancas no uso
da terra (Campolongo et al., 2022). A fragmentacdo do habitat resultante do desmatamento tem
sido associada a mudancas na dinamica de transmissdo, potencialmente aumentando as interagdes
entre vetores, reservatorios e popula¢fes humanas (Confalonieri et al., 2014; Miranda et al., 2024).
Na Amazonia, a conversao de florestas em paisagens agricolas ou urbanas tem remodelado os
contextos ecoldgicos e sociais de maneiras que podem influenciar a distribuicdo da doenga
(Palmeirim et al., 2025; Vitor et al., 2025). A reducdo da cobertura vegetal pode deslocar os
flebotomineos de seu habitat natural, a0 mesmo tempo que cria microambientes favoraveis a sua
proliferacdo (Killick-Kendrick, 1999; Ready, 2013). Esses processos sugerem possiveis ligagdes
entre 0 desmatamento e a transmissdo da LV e afeta desproporcionalmente populacées vulneraveis,
incluindo criancas, idosos e individuos imunocomprometidos (Cosma et al., 2024). No Brasil, a
doenca é endémica, contribuindo para aproximadamente 90% dos casos de risco de leishmaniose

visceral em humanos, cées e reservatorios silvestres (Brito dos Santos et al., 2021).

Nesse sentindo, o estudo buscou compreender como a incidéncia de leishmaniose visceral
esta associada ao desmatamento é particularmente importante em regifes que experimentam

urbanizacéo répida e ndo planejada e enfrentam vulnerabilidades socioeconémicas (Borges et al.,



2022; Furtado et al., 2022). Embora estudos anteriores tenham examinado as correlagdes
socioecondmicas da leishmaniose visceral na Amazonia (Carvalho Miranda et al., 2022; Miranda
et al., 2024), nosso objetivo foi aplicar modelos estatisticos para avaliar as associacdes espaciais e
temporais entre o0 desmatamento e a leishmaniose visceral em larga escala. Levantamos a hipotese
de que 0 aumento das areas desmatadas estaria associado ao aumento da incidéncia de leishmaniose
visceral na Amazénia, refletindo possiveis ligacbes com mudancas na distribuicdo espacial de

vetores e reservatorios impulsionadas por alteracdes ambientais.

1.1 Objetivos

Analisou a relacdo espago-temporal entre a incidéncia de LV e o desmatamento entre 2001

e 2023 em todas as regides de saude da Amazénia brasileira.

Compreender como a incidéncia de leishmaniose visceral estd associada ao desmatamento é
particularmente importante em regides que experimentam urbanizacdo répida e ndo planejada e

enfrentam vulnerabilidades socioeconémicas
2 METODOLOGIA
2.1 Delineamento do estudo

Este estudo foi realizado na Amazonia Legal brasileira (Fig. 1), que abrange
aproximadamente 5,2 milhdes de km2 e 61% do territorio nacional (Rodrigues et al., 2025), e inclui
nove estados: Acre, Amapa, Amazonas, Maranhdo, Mato Grosso, Para, Rondbnia, Roraima e
Tocantins (Fig. 1). A regido possui uma populacéo estimada em mais de 28 milhGes de habitantes,
distribuidos de forma heterogénea entre centros urbanos e extensas areas rurais, refletindo uma alta
diversidade socioambiental. O desmatamento na Amazonia intensificou-se a partir da década de
1970, impulsionado pela construcao de rodovias e incentivos a expansdo agricola (Marengo et al.,
2018).
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Figura 1. Delimitacdo geogréafica da Amazonia Legal brasileira, abrangendo os estados do Acre
(AC), Amapa (AP), Amazonas (AM), Maranhdo (MA), Mato Grosso (MT), Para (PA), Rondbnia
(RO), Roraima (RR) e Tocantins (TO), e suas respectivas regides de satde (linhas pontilhadas). O
mapa também mostra os limites dos demais estados brasileiros para referéncia.

Coletamos e agregamos dados sobre a ocorréncia de leishmaniose visceral e desmatamento
anual (km?2) de acordo com as regides de saude, que sdo divisdes territoriais criadas para organizar
e descentralizar os servicos dentro do Sistema Unico de Satde (SUS) brasileiro. Essas regies

agrupam municipios vizinhos com base em similaridades socioecondmicas e na existéncia de uma



rede de municipios de pequeno e médio porte, possibilitando a integracdo dos servicos de satde. O
uso de unidades espaciais maiores e mais homogéneas reduz a instabilidade estatistica associada a

pequenas populacdes e a heterogeneidade dos municipios individualmente (Barcellos et al., 2024).

Os dados de ocorréncia de leishmaniose visceral, confirmados por testes clinicos ou
laboratoriais, foram obtidos do DataSUS, o repositério publico do Ministério da Satde do Brasil
que consolida as informag6es notificadas pelas secretarias de salde por meio do Sistema de
Informacéo de Agravos de Notificagdo (SINAN). Os casos de leishmaniose visceral foram filtrados
por regido de saude de acordo com o municipio de residéncia entre 2001 e 2023, excluindo casos
fora da Amazonia Legal brasileira. O tamanho da populacéo por ano e regido de satde também foi
obtido do DataSUS para o célculo das taxas de incidéncia anuais. Os totais populacionais para 2001
e 2023 foram baseados em censos demograficos, com estimativas do Ministério da Saude utilizadas
para 0s anos intermediarios. Os dados sobre a rea desmatada anualmente (km2) entre 2001 e 2023
foram obtidos do Programa de Monitoramento do Desmatamento da Amazonia Legal (PRODES)
do Instituto Nacional de Pesquisas Espaciais (INPE). O PRODES fornece dados numéricos sobre
0s incrementos anuais de areas desmatadas por municipio. Esses valores foram atribuidos aos
respectivos poligonos das regides de saude e calculada a média anual por meio de uma juncao

espacial no pacote sf do R (Pebesma e Bivand, 2025).
2.2 Andlise dos dados

Todas as analises foram realizadas utilizando o software GNU R versdo 4.4.1 (R Core
Team, 2024). Primeiramente, calculamos a taxa de incidéncia de LV para cada regido de salde,
dividindo o nimero de casos pela populacdo estimada e expressando o resultado por 100.000
habitantes. Essa abordagem permitiu comparacfes entre regides com diferentes tamanhos

populacionais.

Avaliamos a dindmica temporal da incidéncia de LV por meio de um modelo de suavizacdo
de dispersao localmente ponderada (LOESS) implementado no pacote stats (R Core Team, 2024).
As taxas de incidéncia anuais foram agregadas por regides de saude para obter uma incidéncia
média por ano. Um modelo LOESS com um intervalo de suavizagdo de 50% foi entdo ajustado a
essas meédias anuais para identificar tendéncias ndo lineares ao longo do tempo, e os valores
previstos foram usados para construir uma tendéncia de incidéncia continua. Os anos com

aumentos simultaneos na incidéncia e no desmatamento foram determinados calculando as



diferengas anuais para cada variavel, normalizando-as para uma linha de base comum para facilitar

a visualizagédo conjunta de suas dindmicas temporais (Fritsch et al., 2020).

A associacdo entre a area desmatada média e a incidéncia estimada foi avaliada por meio
de um modelo de regressdo de minimos quadrados generalizados. Para levar em consideracao as
respostas epidemioldgicas defasadas, regredimos a incidéncia em relagdo ao desmatamento com
defasagem de um e dois anos. Uma estrutura autorregressiva de primeira ordem [corAR1(form =
~ year)] foi aplicada para tratar a autocorrelacéo temporal nos residuos, conforme confirmado pela
inspecdo das fungdes de autocorrelacdo e autocorrelacdo parcial e pelo teste de Ljung-Box. Os
pressupostos do modelo foram avaliados por meio de diagndsticos de residuos, incluindo os testes
de Shapiro-Wilk e Breusch-Pagan para normalidade e heterocedasticidade. Anélises de
sensibilidade foram realizadas para testar a robustez do modelo, excluindo anos extremos (2001 e
2023), variando as defasagens temporais (1 a 3 anos) e ajustando a incidéncia em + 10% para

simular o viés de notificacéo.

Para a analise espacial, a incidéncia de LV e o desmatamento médio anual foram agregados
em trés periodos (20012007, 2008-2015 e 2016-2023). Essa estratificacdo permitiu a avaliacdo
das tendéncias de longo prazo na progressdo espaco-temporal da LV na Amazonia brasileira,
caracterizada por incidéncia heterogénea e periodos de expansdo geografica acelerada (Barcellos
etal., 2024). Os dados geoespaciais das regides de satde foram importados de um arquivo shapefile
por meio do pacote sf (Pebesma e Bivand, 2025) e integrados com os registros de incidéncia e
desmatamento. Os vizinhos espaciais foram definidos por meio de um critério de contiguidade de

rainha de primeira ordem, e uma matriz de pesos espaciais padronizada por linha foi utilizada.

A matriz de pesos espaciais foi construida por meio do pacote spdep (Bivand, 2022). Um
modelo de regressdao com defasagem espacial (pacote spatialreg; Pebesma e Bivand, 2025) foi
ajustado, tendo a incidéncia de leishmaniose visceral como variavel dependente e a area desmatada
média como preditora, incorporando a matriz de pesos espaciais para contabilizar a dependéncia
espacial. Erros padréo robustos foram calculados e a adequag@o do modelo foi avaliada por meio
do indice | de Moran residual e diagnosticos quantil-quantil. Descreva os métodos usados para

analise dos dados.



3 RESULTADOS

A inspegdo visual da Figura 2 indica uma correspondéncia temporal entre o desmatamento
e a incidéncia de leishmaniose visceral (LV). A incidéncia aumentou de 2001 a 2010, diminuiu
entre 2011 e 2014 e voltou a aumentar apos a intensificacdo do desmatamento (Tabela Suplementar
S1). Esse padréo descritivo foi corroborado pela anélise de regresséo, que revelou uma associacao
forte e estatisticamente significativa entre a incidéncia e a &rea desmatada anualmente ao longo do
tempo (= 0,0051, p < 0,001, R? = 0,74; intervalo de confianca de 95% (IC): 0,0038-0,0064). A
analise de defasagem temporal revelou uma associagdo positiva significativa entre o desmatamento
e a incidéncia de LV. Com uma defasagem de um ano, cada km? adicional de area desmatada foi
associado a um aumento de 0,0046 casos por 100.000 habitantes (B = 0,0046, p < 0,001, R? = 0,49;
IC 95%: 0,0028-0,0065). Uma defasagem de dois anos também mostrou uma associacédo
significativa, embora mais fraca (f = 0,0035, p < 0,01, R2=0,31; IC 95%: 0,0015-0,0056).

Os diagndsticos de residuos confirmaram a adequacdo dos modelos de defasagem temporal,
sem evidéncias de autocorrelacdo (Ljung-Box p = 0,69 e p = 0,46) ou heterocedasticidade
(Breusch-Pagan p = 0,54 e p = 0,49). Além disso, os residuos seguiram uma distribuicdo
aproximadamente normal (Shapiro-Wilk p = 0,79 e p = 0,73). Os graficos de diagndstico sdo
apresentados na Figura Suplementar S1. As analises de sensibilidade corroboraram a robustez das
associacdes, com direces e magnitudes de efeitos consistentes apos a exclusdo de anos extremos,
variacdo das defasagens temporais ou ajuste das taxas de incidéncia para simular subnotificacéo e
supernotificacdo (Tabela Suplementar S2). A regressao espacial com defasagem demonstrou uma
associagdo significativa entre o desmatamento e a incidéncia de leishmaniose visceral (§ =0,0011,
p =0,02, R2=0,30; IC 95%: 0,0001-0,0021). Mapas de distribuicao derivados do modelo indicam
que as regides com maior desmatamento coincidiram com elevada incidéncia de leishmaniose
visceral, particularmente entre 2016 e 2023 (Fig. 3). No entanto, 0s maiores aumentos nos casos
notificados foram observados em regides vizinhas as areas mais desmatadas. O modelo indicou
dependéncia espacial moderada (p = 0,04, p < 0,001; IC 95%: 0,03-0,06) e explicou
adequadamente a estrutura espacial dos dados, sem autocorrelacéo residual detectada (indice de
Moran = 0,43, p = 0,66; Figura Suplementar S2). Erros padréo robustos produziram resultados
semelhantes, confirmando a estabilidade das estimativas dos parametros (f = 0,0007; p = 0,14; IC

95%: —0,0004-0,0019).
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Figura 2. Tendéncias temporais das areas anuais desmatadas (barras verdes, km2) e da incidéncia
de leishmaniose visceral (linha vermelha suavizada por LOESS, casos por 100.000 habitantes) na
regido amazodnica de 2001 a 2023. O modelo LOESS (span = 0,5) foi aplicado para destacar padrbes
temporais ndo lineares, e a associa¢do entre 0 desmatamento e as tendéncias de incidéncia foi
posteriormente testada por meio de um modelo de regressdo de minimos quadrados generalizados
com estrutura autorregressiva para contabilizar a autocorrelacgao residual.
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Figura 3. Distribuicfes espaciais do desmatamento (gradiente de cor de fundo, area desmatada
média anual em km?) e da incidéncia de leishmaniose visceral (circulos roxos, casos por 100.000
habitantes) na regido amazonica durante trés periodos: 2001-2007, 2008-2015 e 2016-2023.



4 DISCUSSAO

Nosso estudo demonstrou uma forte associacdo entre o desmatamento e a incidéncia de
leishmaniose visceral na Amazonia entre 2001 e 2023, ampliando analises anteriores realizadas em
escalas espaciais e temporais menores (Carvalho Miranda et al., 2022; Hage et al., 2024). Ao
modelar essa relacdo em todas as regifes de salde, conseguimos capturar as tendéncias de longo
prazo. que ndo sao evidentes em estudos regionais. O desmatamento provavelmente atua como um
indicador de mudancas socioambientais mais amplas, incluindo urbanizacao, migracao e atividade
econémica, em vez de representar um unico fator causal. Além disso, outros fatores ambientais e
climéticos, como a variabilidade da precipitacdo, a temperatura e a distribuicdo de reservatdrios,
também podem ter contribuido para os padrdes de incidéncia observados (Campolongo et al.,

2022), destacando a natureza multifatorial da epidemiologia da leishmaniose visceral.

Os aumentos temporais na incidéncia de leishmaniose visceral coincidiram com periodos
de desmatamento acelerado, particularmente no chamado arco do desmatamento, onde a expansao
agricola, a mineracdo e 0s novos assentamentos estdo concentrados (Marengo et al., 2018). A
andlise de defasagem temporal reforca essa ligacdo, sugerindo que o desmatamento esta associado
a um aumento tardio, porém sustentado, no risco de LV. Esse padrdo provavelmente resulta de
mudancas ecoldgicas que modificam as populacdes de vetores e aumentam a exposi¢do humana,
ressaltando o papel da transformacdo da paisagem na formacédo da dindmica da doenca (Miranda
et al., 2024). AssociacOes semelhantes foram relatadas em outras regides endémicas, onde
mudangas na paisagem, crescimento periurbano e vulnerabilidade socioeconémica influenciam o

risco da doenca (Adorno et al., 2022; Guimaraes e Silva et al., 2023).

Curiosamente, 0s maiores aumentos nos casos relatados ocorreram em regides adjacentes
as areas mais desmatadas, sugerindo que a difusdo espacial do risco foi possivelmente mediada
pela dispersdo do vetor e pelo movimento humano (Adorno et al., 2022). Embora mecanismos
ecologicos como a alteracdo dos habitats dos flebotomineos e o aumento do contato com
reservatorios domésticos e silvestres sejam explicacfes plausiveis para 0 aumento da incidéncia de
leishmaniose visceral (Capucci et al., 2023; Vilas-Boas et al., 2024), nosso estudo ndo mediu a
dindmica do vetor ou dos reservatorios. Portanto, esses fatores devem ser considerados hipoteses

para futuras pesquisas em regides tropicais. Uma limitacdo do nosso estudo é a cobertura desigual



dos sistemas de informacdo em satde na Amazonia. A subnotificacdo € comum em areas remotas

ou com poucos recursos (Choi et al., 2024; Simeone et al., 2025).

Em contraste, as fronteiras do desmatamento frequentemente coincidem com melhor
infraestrutura e maior acesso aos servicos de saude, potencialmente levando a uma maior deteccao
de casos do que em regides mais preservadas. Como os dados foram anonimizados e agregados,
ndo pudemos determinar a area precisa de exposi¢do para cada caso, o que pode ter reduzido ainda
mais a precisdo das estimativas de incidéncia. Esse viés sistematico pode reforcar a correlagdo
observada e exige cautela na interpretacédo dos resultados.

Além disso, a auséncia de dados entomoldgicos detalhados e de inquéritos de infeccéo
canina restringe a capacidade de aprimorar as inferéncias mecanicistas e de projetar medidas de
controle direcionadas (Massey et al., 2025). Apesar dessas ressalvas, nossos achados destacam o
desmatamento como um indicador-chave de vulnerabilidade socioambiental a leishmaniose
visceral. A integracdo de dados de uso da terra na vigilancia poderia melhorar a identificacéo
precoce de areas de risco e orientar intervencGes como educacdo em salde, controle vetorial
direcionado e deteccdo proativa de casos em comunidades recém-estabelecidas (Tazerji et al.,
2022; Wilke et al., 2025). Essa integragdo pode melhorar o monitoramento, mas seu sucesso

depende de governanca, recursos e coordenacéo intersetorial.

A adogio de uma abordagem de Satde Unica, conforme recomendado pela Organizagio
Mundial da Saude (OMS 2021a; 2021b), continua sendo crucial para o enfrentamento de zoonoses
negligenciadas em ambientes em rapida transformacdo. Experiéncias internacionais demonstram
0s beneficios da combinacéo de acdes em saude humana, animal e ambiental (Lain et al., 2020).
No Brasil, 0 avango dessa integracdo é essencial para atingir as metas do Roteiro Global para
Doencas Tropicais Negligenciadas 2021-2030 e para mitigar os impactos na saude das mudangas

ambientais em curso na Amazonia.

5 CONCLUSAO

Nossas descobertas indicam que a incidéncia de leishmaniose visceral aumentou ao longo
do tempo na regido amazOnica, com padrdes que, em algumas areas, coincidiram com o

desmatamento, particularmente em zonas de intensa mudanca no uso da terra. No entanto, a relagéo



10

espacial ndo foi homogénea, refletindo a complexidade da dindmica da doenca em um contexto
socioambiental tdo diverso. Recomendamos que as politicas publicas incorporem indicadores
ambientais aos sistemas de vigilancia epidemioldgica, abordando também os determinantes sociais
mais amplos da salde. Essa integracdo pode aprimorar 0 monitoramento, subsidiar acdes de
controle mais eficientes e otimizar recursos em areas prioritarias. Abordagens intersetoriais que
articulem as agendas de satde e meio ambiente continuam sendo particularmente relevantes na
Amazonia, onde as mudancas na paisagem e a vulnerabilidade social interagem para moldar o risco

de doencas.
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