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RESUMO

CELERE, B. S. Analise espacial da distribuicdo de pénfigo vulgar e foliaceo no
ambito de trés bacias hidrogréaficas presentes no nordeste do Estado de S&o Paulo e
a relagdo com fatores ambientais. 2016. 92 f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias) —
Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto, Universidade de Séo Paulo, Ribeirdo Preto,
2016.

Focos geogréficos bem definidos de pénfigo prevalecem no mundo todo, inclusive no Brasil. Nas
Gltimas décadas vem sendo estudada a possibilidade de fatores ambientais participarem do
desencadeamento da doenca. A regido nordeste do Estado de Sdo Paulo, onde localizam-se trés
Bacias Hidrogréficas, apresenta prevaléncia de duas formas clinicas do pénfigo, pénfigo vulgar
(PV) e pénfigo folidceo endémico (PFE) sendo uma importante area para o estudo da doenca.
Nesse estudo, foi utilizado um Sistema de Informacdo Geogréfica (SIG) para descrever a
distribuicdo espacial e 0 comportamento temporal de PV e PFE nessa regido do Estado de Séao
Paulo nas Gltimas cinco décadas e caracterizar o uso e ocupagao do solo no municipio com maior
numero de ocorréncias de pénfigo. Os pacientes foram identificados baseados nos prontuérios
médicos entre 1965 e 2014. Os mapas tematicos foram desenvolvidos com o software ArcGIS
10.2. Para representar a distribuigdo espacial do pénfigo, os mapas foram organizados em décadas
de 1965 a 2014. Para o municipio com maior nimero de ocorréncias de PV e PFE, o uso e
ocupacdo do solo, de acordo com a hidrografia, a vegetacao nativa, a area agricola, o solo exposto
e a area urbana, foi analisado em um raio de 2 km no entorno da residéncia dos pacientes no
momento do surgimento dos sintomas. Como andlise adicional, mapas ilustrando a distribuicao
dos casos de pénfigo de acordo com as classes hipsométricas, declividade do solo e densidade
populacional por distrito do municipio (Norte, Sul, Leste, Oeste e Central) foram também
desenvolvidos. Quatrocentos e vinte e seis casos foram analisados. Os casos de PFE
predominaram, com 285 (67%) dos casos. De acordo com a distribuicdo espacial e evolugdo
temporal, PV ndo foi reportado de 1965 a 1974, entretanto, os casos de PV tiveram um aumento
continuo nas proximas décadas e ultrapassou 0 numero de casos de PFE na ultima década.
Analisando de forma acumulada os casos, tanto o0 PV quanto o PFE tiveram aumento ao longo do
periodo estudado, revelando uma expansdo espacial. A Bacia Hidrografica do Rio Pardo teve o
maior nimero de casos com um total de 153 (41% PV e 59% PFE). No periodo de 1965 a 2014 o
numero de cidades com registros de casos de PV e PFE aumentou de 0 para 49 e de 13 para 60,
respectivamente, com Ribeirdo Preto e Batatais sendo os principais focos geograficos de PV e
PFE, respectivamente. Ribeirdo Preto foi o municipio com maior ocorréncia de pénfigo (35 casos
de PV e 37 casos de PFE). A area agricola (42%) e o solo exposto (33,2%) foram os usos do solo
que predominam no municipio. Além disso, todos 0s pacientes com PV ou PFE moram perto de
rios e area agricola. Em Ribeiréo Preto, os casos de pénfigo estdo concentrados nos distritos norte
e oeste, 0s casos de PFE estdo distribuidos em baixas altitudes quando comparadas com o PV e
tanto o PV quanto o PFE predominam em &reas com baixa porcentagem de declividade do solo.
No contexto da salde publica, o SIG se tornou uma importante ferramenta que ajuda os
pesquisadores entenderem a ocorréncia e tendéncia de certos eventos, conduzindo nas melhores
estratégias de controle de doencgas. As analises de distribuicdo espacial e evolucdo temporal
mostraram que o0s casos de PV e PFE aumentaram na regi&o nordeste do Estado de S&o Paulo nas
Gltimas cinco décadas. Esse monitoramento também ajudou a identificar os principais focos
geograficos de pénfigo nessa regido. A predominancia de agricultura e solo exposto em Ribeirdo
Preto e a proximidade dos casos com rios e agricultura reforca a hipotese de que os fatores
ambientais desempenham um importante papel na etiopatogénese do pénfigo.

Palavras chave: Pénfigo Foliaceo Endémico; Pénfigo Vulgar; Analise Espaco-
Temporal; SIG; Saude Ambiental



ABSTRACT

CELERE, B. S. Analysis of the spatial distribution of pemphigus vulgaris and
pemphigus foliaceus under three watersheds present in the northeastern state of Sao
Paulo and the relationship with environmental factors. 2016. 92 f. Dissertation
(Master in Science) — Ribeirdo Preto College of Nursing, University of S&o Paulo,
Ribeiréo Preto, 2016.

Defined foci of pemphigus prevalence worldwide, including Brazil, raise the possibility that
environmental factors trigger the onset of this disease. The northeastern region of the state of Sdo
Paulo is located within three Watersheds and is an appropriate site to investigate pemphigus
because this disease is prevalent in both clinical forms—endemic pemphigus foliaceus (PFE) and
pemphigus vulgaris (PV)—therein. In this study, we have used Geographic Information Systems
(GIS) to describe the spatial distribution and temporal behavior of PV and PFE in this region of
the state of Sdo Paulo over the last five decades; we have also characterized land use in the city
with the highest number of cases. Patients were identified based on patients’ medical records
between 1965 and 2014. Thematic maps were developed with the ArcGIS 10.2 software. To
represent the spatial distribution of pemphigus, maps were organized in decades from 1965 to
2014. For the city with the highest occurrence of PFE and PV cases, land use regarding
hydrography, native vegetation, agriculture, exposed soil, and urbanization was analyzed within
a 2-km buffer surrounding from the patients’ residencies considering the address where the
pemphigus clinical signs and symptoms started. For additional analysis, thematic maps
illustrating the distribution of pemphigus cases according to hypsometric classes, soil declivity,
and population density by sector (North, South, East, West, and Central) were designed. Four
hundred and twenty-six cases were analyzed. PFE cases predominated: they corresponded to 285
or 67% of the cases. Regarding spatial distribution and temporal evolution, PV was not reported
from 1965 to 1974; notwithstanding, PV rose in the following four decades and overcame the
number of PFE cases in the last decade. Regarding cumulative cases, both PV and PFE increased
throughout the studied period, which revealed spatial expansion. The Pardo River Basin had the
highest number of cases with a total of 153 (41% PV and 59% PFE). In the studied period, the
number of cities with recorded cases of PV and PFE increased from 0 to 49 and from 13 to 60,
respectively, with Ribeirdo Preto and Batatais being the main geographical foci of PV and PFE,
respectively. Ribeirdo Preto was the city with the highest occurrence of pemphigus—35 PV cases
and 37 PFE cases. Agricultural area (42%) and exposed soil (33.2%) were the land uses that
predominated in the city. In addition, all patients with PV and PFE lived close to rivers and
agricultural areas. In Ribeirdo Preto, pemphigus cases were concentrated in the northern and
western sectors; PFE cases were distributed at lower altitudes as compared to PV; and both PV
and PFE predominated in areas with lower percentage of declivity. In the context of public health,
GIS has become a powerful tool that helps researchers to understand the occurrence and trend of
some events, leading to improved interventional strategies and disease control. The spatial
distribution and temporal evolution analyses showed PV and PFE increased in the northeastern
region of the state of Sdo Paulo over the last five decades. This monitoring also helped to identify
the main geographical foci of pemphigus. The predominance of agriculture and exposed soil in
Ribeirdo Preto and the proximity of the cases to rivers and agriculture reinforced the hypothesis
that environmental factors play a role in pemphigus etiopathogenesis.

Keywords: Endemic Pemphigus Foliaceus; Pemphigus Vulgaris; spatiotemporal
analysis; GIS; Environmental Health



RESUMEN

CELERE, B. S. Andlise espacial da distribuicdo de pénfigo vulgar e foliaceo no
ambito de trés bacias hidrogréaficas presentes no nordeste do Estado de S&o Paulo e
a relacdo com fatores ambientais. 2016. 92 f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias) —
Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto, Universidade de Séo Paulo, Ribeirdo Preto,
2016.

Focos geograficos bien definidos de pénfigo prevalecen en el mundo, inclusive en Brasil. Em las
Gltimas décadas, hipétesis de que factores ambientales desencadenan la enfermedad han sido
planteadas. La region noreste del Estado de Sdo Paulo, donde se localizan tres Cuencas
Hidrogréficas, presenta prevalencia de dos formas clinicas de pénfigo, pénfigo vulgar (PV) y
pénfigo folidceo endémico (PFE), representando una importante &rea para el estudio de la
enfermedad. En este estudio, un Sistema de Informacion Geogréafica (SIG) se utiliz6 para describir
la distribucion espacial y temporal de PV y PFE en esa regido del Estado de S&o Paulo en las
Gltimas cinco décadas y para caracterizar el uso y ocupacion del suelo en el municipio con mayor
namero de casos de pénfigo. Los pacientes fueron identificados en base a los registros médicos
entre 1965 y 2014. Los mapas tematicos fueron desarrollados con el software ArcGIS 10.2. La
distribucion espacial de pénfigo fue organizada por décadas de 1965 a 2014. Para la ciudad con
mayor nimero de apariciones de PV y PFE fue analizado el uso y ocupacion del suelo, de acuerdo
con la hidrografia, vegetacion nativa, la area agricola, el suelo expuesto y el area urbana, en un
radio de 2 km en las inmediaciones de la residencia de los pacientes donde se iniciaron los
sintomas. Como andlisis adicional, fueron también desarrollados mapas ilustrando la distribuicion
de los casos de pénfigo de acuerdo con las clases hipsométricas, declividad del suelo y densidad
poblacional por distrito del municipio (Norte, Sul, Leste, Oeste y Central). Se analizaron
cuatrocientos veinte y seis casos. Los casos de PFE predominaron, no total de 285 (67%). De
acuerdo con la distribucion espacial y evolucion temporal, PV no fue reportado de 1965 a 1974,
mientras que los casos de PV aumentaron de manera continua en las siguientes décadas,
ultrapasando el nimero de casos de PFE en la Gltima década. Analizando de forma acumulada los
casos, tanto el PV como el PFE tuvieron aumento a lo largo del periodo estudiado, revelando una
expansion espacial. La Cuenca Hidrogréfica do Rio Pardo tuvo mayor nimero de casos con un
total de 153 (41% PV y 59% PFE). En el periodo de 1965 a 2014 el nimero de ciudades con
registros de casos de PV y PFE aument6 de 0 para 49 y de 13 para 60, respectivamente, con
Ribeirdo Preto y Batatais como principales focos geograficos de PV y PFE, respectivamente.
Ribeirdo Preto fue el municipio con mas casos de pénfigo (35 casos de PV y 37 casos de PFE).
El &rea agricola (42%) y el suelo expuesto (33,2%) fueron los usos de suelo que predominaron en
el municipio. Ademas, fue verificado que todos los pacientes con PV o PFE viven cerca de rios y
areas agricolas. En Ribeirdo Preto, los casos de pénfigo estdn concentrados en los distritos Norte
y Oeste. Los casos de PFE estan distribuidos en bajas altitudes si comparados con PV. Tanto PV
como PFE predominan en areas com baja porcentaje de declividad del suelo. En el contexto de la
salud publica SIG se tornd una herramienta importante para la comprensién de la manifestacion
y tendéncia de ciertos eventos, subsidiando la definicién de mejores estratégias de control de
enfermedades. Los analisis de distribucion espacial y evolucion temporal mostraron que los casos
de PV y PFE aumentaron en la region noreste del Estado de S&o Paulo en las ultimas cinco
décadas. Ese monitoramiento también ajud6 a identificar los principales focos geograficos de
pénfigo em esa region. El predominio de agricultura y suelo expuesto en Ribeirdo Preto y la
aproximacion de los casos con rios y agricultura refuerza la hipotesis de que los factores
ambientales pueden jugar un papel en la etiopatogenia de pénfigo.

Palabras claves: Pénfigo Foliaceo; Pénfigo Vulgar; Analisis Espacio-temporal; SIG;
Salud Ambiental.
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1. INTRODUCAO

Desafios na epidemiologia ambiental demanda novas ferramentas e inovacgdo das
técnicas para a gestdo e anélise de dados espaciais e temporais. Na salde ambiental os
Sistemas de Informacdo Geografica (SIG) fornecem mapas contendo uma representacdo
simbolica do papel das varidveis ambientais na determinacdo do estado de salde,
elucidando as relacbes espaciais entre meio ambiente e doengas (TIM, 1995;
FLETCHER-LARTEY; CAPRARELLI, 2016). O presente estudo é o primeiro a
georreferencias casos de pénfigo no Brasil utilizando o SIG.

O termo pénfigo refere-se a um grupo de doencas cutaneas caracterizadas pelo
desenvolvimento de bolhas intra-epiteliais, podendo ter lesdes mucosas ou ndo, e pela
presenca de auto anticorpos contra componentes do epitélio (RUOCCO et al., 2013).

Existem seis variantes de pénfigos: Pénfigo Vulgar (PV), Pénfigos Foliaceo (PF,
com forma endémica, FS ou PFE, e esporadica), Pénfigos Eritematoso (PE), Pénfigo
Paraneoplasico (PPN), Pénfigo Vegetante (PV) e Pénfigo Farmaco-Induzido (PFI)
(CARLI et al., 2011; RUOCCO et al, 2013). Neste estudo estdo sendo analisados o
Pénfigo Foliaceo Endémico (PFE) e o Pénfigo Vulgar (PV), duas formas que apresentam
significancia sanitaria no Brasil (DIAZ et al., 1989a; ABREU-VELEZ et al., 2010).

O PV é a forma mais comum do pénfigo no mundo, entretanto, sua incidéncia e
prevaléncia é baixa (ALPSOY; AKMAN-KARAKAS; UZUN, 2015). A incidéncia do
PV ¢ alta em populagdo Judaica de origem Ashkenazi, em Japoneses e Indianos em
comparagdo com a incidéncia observada na América do Norte e Europa Ocidental
(ALPSOY; AKMAN-KARAKAS; UZUN, 2015). Por outro lado, enquanto o PF classico
é registrado no mundo todo esporadicamente sem evidéncias de focos geograficos, sua
forma endémica tem sido descrita principalmente na América Latina (ABREU-VELEZ
et al., 2010; CHACON et al., 2012) com focos geograficos bem definidos no Brasil
(DIAZ et al., 1989a), Colémbia (ABREU-VELEZ et al., 2010), Peru (ORTEGA-
LOYAZA et al., 2013), Paraguai (ALDAMA et al., 1996) e Venezuela (GONZALEZ et
al., 2006). O PFE também ocorre em alguns paises do norte da Africa (SALEH, 2015),
com focos definidos na Tunisia (BASTUJI-GARIN et al., 1995).

O PF tem sido descrito no Estado de S&o Paulo (SP), sudeste do Brasil, desde o
comego do século passado (CHACON et al., 2012). Nos anos 40, Vieira descreveu a
epidemiologia do PF no Estado de S&o Paulo e mostrou focos bem definidos proximos a
rios e na regido Nordeste (VIEIRA, 1940). O PF teve sua maior incidéncia durante os
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anos de 1930 e 1940 havendo um declinio da mesma de 1960 para 1980 (ARANHA-
CAMPOS, 1942; PROENCA, 1977; CHIOSSI; ROSELINO, 2001; CHACON et al.,
2012). Apesar da endemicidade bem estabelecida do PF, estudos recentes também
demonstraram comportamento endémico de PV (ROCHA-ALVAREZ, 2007). Uma séria
histérica de 21 anos no nordeste do Estado de SP mostrou que a incidéncia de PV
ultrapassou a incidéncia de PF a partir de 1998 (GONCALVES et al., 2011).

Embora a etiopatogenia do pénfigo ainda nédo seja clara, uma combinacéo de
fatores genéticos e ambientais, como virus, metais e insetos para PF e pesticidas para PV,
tem sido implicada no desencadeamento da doenca (AOKI et al., 2004; RUOCCO et al.,
2013). A existéncia de focos geogréaficos bem definidos maximiza essa hip6tese (AOKI
etal., 2004; ROCHA-ALVAREZ et al., 2007).

Estudos epidemiologicos, que caracterizaram a distribuicdo dos casos de pénfigos
no estado de Sao Paulo, sdo escassos. Apds ampla revisdo das evidéncias cientificas, ndo
foram encontrados estudos que apresentassem a evolucdo espacial e temporal de PV e
PFE na regido utilizando o Sistema de Informacédo Geografica (SIG).

Nesse contexto, mediante o presente estudo, serdo obtidos mapas tematicos a
partir do georreferenciamento dos pacientes com PV e PFE atendidos no principal
hospital da regido de Ribeirdo Preto - SP, no nordeste do estado de S&o Paulo, integrando
dados das ultimas cinco décadas e apresentando um panorama da sua evolucdo espacial
e temporal nesse periodo, com uso de um SIG atualmente disponivel. Como dado
complementar, a partir dos casos de PV e PFE registrados em Ribeirdo Preto — SP, foram
elaborados mapas ambientais (uso e ocupacéo do solo, declividade, altitude e distribuicdo
urbana por setor) a fim de investigar os possiveis fatores externos aos quais os pacientes
estdo expostos. No mapa de uso do solo, foram identificados os seguintes fatores
ambientais: proximidade da moradia com vegetacao nativa, hidrografia (rios e corregos),
represas, area de atividade agricola e solo exposto.

O presente estudo ¢ o Subprojeto I do Projeto Temadtico “Relagdao dos fatores
imunogenéticos e ambientais na etiopatogénese dos pénfigos em amostragem brasileira”,
contemplado pela Fundagdo de Amparo a Pesquisa do Estado de S&o Paulo — FAPESP,
Auxilio Pesquisa Processo 2010/51729-2.

O Projeto Tematico é composto por 10 subprojetos e tem como principal objetivo
relacionar fatores imunogenéticos e fatores ambientais a etiopatogénese do PF e do PV.



20

Como Subprojeto | do tematico, este estudo apresenta grande importancia como
gerador de informagdes basicas para os demais subprojetos e na compreensdo da
disseminacédo da doenca no espaco e no tempo.
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2. OBJETIVOS

2.1. OBJETIVO GERAL

Analisar a evolucéo espacial e temporal dos pacientes atendidos e diagnosticados
com pénfigo vulgar (PV) ou pénfigo foliaceo endémico (PFE) em um Hospital localizado
no nordeste do Estado de Séo Paulo no periodo de 1965 a 2014, utilizando um Sistema
de Informacéo Geogréafica como ferramenta para a geracao de mapas tematicos no ambito
de trés Bacias Hidrogréaficas e caracterizar o uso e ocupacdo do solo no municipio que

apresentou 0 maior numero de casos.

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

1) Descrever o perfil dos pacientes com PV e PFE atendidos no Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto — USP no periodo de 1965 a 2014
por meio das variaveis: idade, género, cor da pele e tipo de pénfigo;

2) Apresentar e analisar a evolucao espacial e temporal dos casos de PV e
PFE referentes aos pacientes registrados no HCFMRP/USP no &mbito das Bacias
Hidrograficas do Rio Mogi Guagu, Rio Pardo e Rio Sapucai Mirim/Grande localizadas
no nordeste do Estado de Sdo Paulo no periodo de 1965 a 2014;

3) Georreferenciar, em um mapa de uso e ocupacéo do solo do municipio de
Ribeirdo Preto — SP, o endereco residencial dos casos de PV e PFE no periodo de 2006 a
2014 a fim de identificar a proximidade da moradia do paciente com hidrografia (rios e

cdrregos), represas, vegetacdo nativa, area de atividade agricola e solo exposto.
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3. REVISAO DA LITERATURA

Os pénfigos sdo dermatoses que se manifestam por meio de vesiculas ou bolhas
presentes na pele ou mucosas. Sdo enquadrados em um grupo de doengas autoimunes e
caracterizados pela presenca de autoanticorpos da classe IgG contra as desmogleinas,
proteinas da familia caderinas responsaveis pela adesdo dos queratinocitos da pele e
mucosas, causando a perda da integridade entre as células por um processo denominado
acantdlise (CARMO et al., 1998; AOKI et al., 2005; GONCALVES et al., 2011; EMING,
2014). Séo classificados em 6 diferentes tipos: pénfigo folidceo (classico ou endémico);
pénfigo vulgar; pénfigo herpetiforme; pénfigo droga induzido; pénfigo por IgA e pénfigo
paraneoplasico (AOKI et al., 2004a). De acordo com a classificacdo, ha dois tipos
principais de pénfigos: pénfigo vulgar (PV), no qual a acantolise ocorre no estrato
espinhoso suprabasal; e pénfigo folidceo (PF), com acantélise na camada granulosa
subcornea (GONCALVES et al., 2011).

O diagndstico clinico do pénfigo pode ser feito por meio do sinal de Nikolsky,
fendmeno da acantdlise e de grande valor para a lesdo, porém, ndo é patognomaonico para
a mesma (TOMMASI, 2002; CAMPBELL et al., 2001; ELDER et al., 2001). A citologia
esfoliativa das lesdes ulcerativas podera revelar as células caracteristicas acantoliticas do
pénfigo, denominadas de células de Tzanck (TOMMASI, 2002).

Outras formas importantes para o diagnostico definitivo do pénfigo é a realizacéo
de exames histopatoldgicos e imunofluorescéncia direta ou indireta (ODO;
RODRIGUES; MIYUACHI, 1981; FRIEDMAN et al., 1989).

O tratamento da dermatose inclui corticoides, agentes imunossupressores e
imunomoduladores. Entretanto, estes medicamentos, apresentam efeitos adversos que sao
importantes causas de morbidade e mortalidade, como, por exemplo, hipertensao arterial,
diabetes, osteoporose, infecgdes, entre outras (WANKE, et al., 1990; CORREIA, et al.,
1993; DIAZ; SEBASTIAN; DIEZ, 2005).

O pénfigo vulgar ainda é uma doenca com uma taxa de mortalidade significativa,
se ndo tratada, em 2 anos, esta taxa chega a 50% e no fim de 5 anos é de quase 100%.
Atualmente existem tratamentos eficazes, porém nenhum deles resulta na cura da doenca
(MIMOUNI et al., 2008).
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3.1. PENFIGO VULGAR

O PV afeta pele e mucosas pela producdo de autoanticorpos contra desmogleina
1 (Dsgl), presente em maior quantidade no tecido queratinoso da pele, e desmogleina 3
(Dsg3), presente em maior quantidade no tecido pouco queratinizado (mucosas),
formando, assim, bolhas na camada suprabasal da epiderme (WOLFF; JOHNSON, 2011).
Constitui-se quase que exclusivamente numa enfermidade que acomete pacientes da
idade adulta (média de 50 a 60 anos).

Clinicamente € manifestado por meio de bolhas e/ou vesiculas que aparecem na
pele e/ou mucosas. Aproximadamente em 60% dos casos 0s primeiros sinais da doenca
se apresentam na mucosa bucal (associados com a Dsg3), sendo que as lesdes de boca
podem proceder as lesdes de pele (associados com as Dsgl e Dsg3) por periodos de até
um ano. As bolhas que se encontram nas mucosas, ambiente Umido e suscetivel a
traumatismos, sdo constantemente rompidas gerando erosdes e ulceragdes superficiais,

persistentes e dolorosas, de fundo hemorragico e bordas irregulares (CARLI et al., 2011).

3.2. PENFIGO FOLIACEO

O PF é reconhecido em dois tipos: o classico ou pénfigo de Cazenave, que ocorre
esporadicamente em todo o mundo, e o endémico, também conhecido como fogo
selvagem (FS ou PFE) (CAMPBELL et al., 2001). Ambos os tipos tém 0 mesmo quadro
clinico, a mesma base histopatolégica e imunolégica, diferenciando-se apenas por seus
aspectos epidemioldgicos (STANLEY; KLAUS-KOVTUN; SAMPAIO, 1986;
CAMPBELL etal., 2001). O FS incide e prevalece em focos bem definidos, € uma doenca
de carater eminentemente rural e predomina principalmente em um grupo etario jovem
situado entre 11 e 30 anos de idade (CASTRO; PROENCA, 1983).

O FS é uma doenca endémica da América do Sul e ndo ha predilecdo por sexo ou
faixa etarias. A maior parte dos individuos acometidos por esta enfermidade apresenta
hiponutricdo e séo habitantes da zona rural (CARLI et al., 2011).

Ao contrario do PV, o PF ndo apresenta manifestacdes bolhosas e ulcerativas nas
mucosas. As primeiras manifestagdes sdo o aparecimento de manchas eritematosas na
pele seguida de bolhas flacidas que se rompem com facilidade, ficando suscetivel as
infeccBes secundarias. As porgGes inicialmente atingidas sdo a face, couro cabeludo e o
torax, progredindo em sentido crénio caudal podendo atingir tronco e membros
(BARRAVIEIRA, 1995; CARLI et al., 2011). Apds o rompimento das bolhas surgem
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areas de eritema e descamacédo. Os pacientes apresentam sintomas como hipertermia e

sensacédo de calor e queimacao generalizadas (CARLI et al., 2011).

3.3. EPIDEMIOLOGIA DO PV E PF

PV apresenta distribuicdo mundial e ocorre de forma analoga nos sexos feminino
e masculino. A incidéncia mundial do PV aproxima-se a 0,1-0,5 casos por 100.000
habitantes, predominando, de forma esporédica, na América do Norte e Europa (EMING,
2014; MICHAILIDOU et al., 2007). Pode ser relativamente comum em determinados
grupos étnicos, como nos judeus asquenazes, individuos do norte da India ou povos do
mediterraneo, por exemplo, ou em pessoas com alguns antigenos de histocompatibilidade
fenotipicos (HLA), o que leva a pensar em hereditariedade (CARLI et al., 2011;
GONCALVES et al., 2011; ALPSOY; AKMAN-KARAKAS; UZUN, 2015).

A migracdo da doenca pelo Brasil seguiu 0 movimento da migracdo do ouro, ferro
e aluminio, saindo do litoral e adentrando a regido nordeste do estado de Sdo Paulo, como
as regides de Ribeirdo Preto e Franca, além dos estados de Minas Gerais, Mato Grosso e
Goias. Os focos da doenca seguiam as bacias de rios na regido nordeste e desaparecia
conforma a regido se urbanizava e desenvolvia (ROBLEDO, 2012).

No Brasil, relatou-se 0 aumento da incidéncia do PV, principalmente entre a
populacdo jovem, em areas endémicas de FS (ROCHA-ALVAREZ et al., 2007). O
primeiro caso de pénfigo foliaceo no Brasil foi certificado no Estado de S&o Paulo por
Paes Leme em 1903 sob forma de uma tese apresentada a Faculdade de Medicina do Rio
de Janeiro (PAES-LEME, 1903).

Com relacdo as formas de apresentacdo do PF a diferenca estd na sua
epidemiologia. O FS é endémico em &reas rurais do Brasil, especialmente proximas a
rios, habitat de insetos Simulium nigrimanum (DIAZ et al., 1989a; RIBEIRO et al., 2010),
ja a forma esporadica (Classica ou Cazenave) € evidenciada principalmente na Europa e
América do Norte (MEYER; MISERY, 2010). Usualmente acomete criancas e adultos da
mesma familia, ao contrario da forma esporadica de PF. Mais de 15.000 casos foram
diagnosticados no Brasil, principalmente nos estados de Sdo Paulo, Minas Gerais, e Goias
(GONCALVES et al., 2011; DIAZ et al., 1989a). Também tém sido descritos focos
geograficos bem definidos de PFE na Colémbia (ABREU-VELEZ et al., 2010), Peru
(ORTEGA-LOAYZA et al., 2013), Paraguai (ALDAMA et al., 1996) e Venezuela
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(GONZALEZ etal., 2006) e também em alguns paises do norte da Africa como na Tunisia
(BASTUJI-GARIN et al., 1995).

No nordeste do Estado de Sdo Paulo desde a década dos anos 30, a maior
incidéncia de PFE foi descrita na zona de Franca a Ribeirdo Preto estendendo-se até as
margens do Rio Grande (ARANHA-CAMPOS, 1939; VIEIRA, 1940).

Nos anos 40 foi registrado 460 casos de PFE no Estado de Sdo Paulo sendo 0s
municipios de Franca e Ribeirdo Preto com os maiores indices da doenca, além da alta
incidéncia em quase todas as cidades vizinhas. Na época do estudo, o PFE ocorreu
preferencialmente entre pessoas pobres das areas rurais e excepcionalmente em areas
urbanas (VIEIRA, 1942).

A endemia do PFE avanca no Estado de S&o Paulo a partir dos anos 40 para o
oeste e sudoeste, nos anos 50 atinge os Estados de Goias e Mato Grosso e, um pouco mais
tarde, o norte do Parana. Entre 1952 a 1970 o Estado de Goias registrou 2663 casos de
PF enquanto S&o Paulo em 1971 registrava 1497 casos (PROENCA; CASTRO, 1971,
CAMPBELL et al., 2001).

Em um estudo realizado no periodo de 1973 a 1998, foi constatado que a regido
nordeste do Estado de Sdo Paulo é uma area endémica para PF, destacando 0os municipios
de Batatais e Ribeirdo Preto com alto nimero de casos, 30 e 21 respectivamente. A Figura
1 ilustra a alta incidéncia de pénfigo na regido no periodo do estudo (CHIOSSI;
ROSELINO, 2001).



26

Figura 1 — Distribuicdo de 245 casos de pénfigo folidceo endémico no periodo de 1973 a
1998. Fonte: Chiossi; Roselino, 2001.

A caracteristica endémica dos pénfigos na regido nordeste do estado de Sdo Paulo
esta associada a distribuicdo geogréafica. Desde a década de 70 é observado o aumento da
incidéncia de PV em area endémica para PF (CHIOSSI; ROSELINO, 2001). Em estudo
mais recente foi constatado que a partir de 1998 a incidéncia de PV ultrapassou a de PF
no nordeste do Estado de Sdo Paulo (Figura 2), fato importante no estudo sobre a
epidemiologia da doenca na regido (GONCALVES et al., 2011).
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Figura 2 — Incidéncia anual de PV (A: linha tracejada) e de PF (m: linha continua) em

série historica de 21 anos. Fonte: Gongalves et al., 2011.

A endemia e a existéncia de focos geograficos bem definidos geram hipoteses

sobre a etiopatogenia do pénfigo.

3.4. ETIOPATOGENIA

Com relacdo a etiopatogenia, formas de pénfigo endémicas sdo um Unico grupo
de doencgas autoimunes que representam oportunidades para estudar interacdes do
ambiente e da genética com o sistema imunitario (ABREU-VELEZ et al., 2003). Assim,
a busca por fatores relacionados aos pénfigos tem sido alvo de estudo de varios
pesquisadores (SAMPAIO et al., 1994; BRENNER et al., 2001; MARUANI et al., 2008;
RUOCCO et al., 2013).

O estudo realizado por Diaz et al., (1989b), indica que genes do sistema HLA de
individuos expostos aos possiveis agentes desencadeantes poderdo induzir a formacéo de
auto anticorpos contra os antigenos epidérmicos acarretando a doenca.

No passado, a possibilidade de intervencdo de condicionantes ambientais na
manifestacdo do PV foi negligenciada, porém, atualmente, fatores socioambientais vém
sendo relacionados com a distribuicdo dos casos. A suposicao de que os fatores genéticos
néo sdo suficientes para causar o surto da doenga, inevitavelmente, infunde a ideia de que

PV nédo pode ocorrer espontaneamente, mas sempre resulta de uma interacdo entre a
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predisposicdo genética de um individuo e fatores precipitantes ambientais, muitas vezes
escondidos ou aparentemente inofensivos (RUOCCO et al, 2013).

Brenner et al., (2001) investigou os possiveis fatores etioldgicos do pénfigo. Os
resultados mostraram maior ocorréncia do pénfigo vulgar em pacientes adeptos ao
tabagismo e gestantes e, como fator ambiental, a exposicdo a pesticidas. J& Maruani et
al., (2008) analisou a relagéo dos pénfigos com drogas como a penicilamina.

Aoki et al., (2004b) destaca a relevancia da exposicdo do doente com fogo
selvagem com insetos hemat6fagos e moradias rusticas (tetos de sapé e paredes de adobe).
Outro estudo ressalta que a maioria dos pacientes com fogo selvagem reside em areas
préximas a rios (SAMPAIO et al., 1994).

A proximidade com rios vem levantando hip6teses de que mosquitos da espécie
Simulium nigrimanum (borrachudo) possa ser fator desencadeante da resposta auto-imune
em individuos geneticamente predispostos, resultando na doenca, porém, considera-se a
agua como um fator determinante, pois, além de ser habitat dos mosquitos, é usada para
banho, consumo e lavagem de roupas (TUR; BRENNER, 1997; AOKI et al., 2004b).

Com relacdo ao Simulium nigrimanum e o pénfigo, ha uma hipotese de que o
mosquito, ao picar o individuo, liberaria antigenos que seriam introduzidos através da
saliva despertando a formagdo de anticorpos que reagiriam cruzadamente com a
desmogleina (auto-antigeno), o que desencadearia a doenca em individuos geneticamente
predispostos (AOKI et al., 2005).

Os fatores ambientais relacionados a agua podem estar diretamente ligados aos
casos dos pénfigos por esta carregar substancias toxicas, tais como metais e pesticidas
(BRENNER et al., 2001) procedentes de despejos inadequados de efluentes ou da
influéncia das atividades agricolas na regido.

Nesse marco, o georreferenciamento dos casos de pénfigos constitui uma
ferramenta importante pois permite, na area das Bacias Hidrogréficas, fazer uma analise
espacial da evolucdo da doenca, em escala espacial e temporal, seguindo algumas
variaveis como: tipo de pénfigo e distribuicdo por municipio. Essa ferramenta também
permite a visualizag8o da relagdo da doenca com a proximidade de corpos d’agua, areas

de vegetacdo, area de atividade agricola e area urbana.
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3.5. O SISTEMA DE INFORMACAO GEOGRAFICA

Dentro de uma sociedade as atividades de coleta de informacdes sobre a
distribuicdo geografica de recursos minerais, propriedades, animais e plantas sempre foi
importante. Antigamente, isto era feito em documentos e mapas em papel o que impedia
uma analise que combinasse diversos mapas e dados. Com o desenvolvimento de novas
tecnologias de informatica, tornou-se possivel armazenar e representar tais informacoes
em um ambiente computacional, abrindo espaco para o surgimento do Geoprocessamento
(CAMARA; DAVIS, 2001).

O termo Geoprocessamento utiliza técnicas matematicas e computacionais para o
tratamento da informac&o geografica. Além de fornecer ferramentas computacionais para
que os diferentes analistas determinem a evolucdo espacial e temporal de um fendmeno
geogréfico e suas inter-relagdes, o geoprocessamento também proporciona um grande
potencial visto que o0 uso de suas tecnologias apresenta um custo relativamente baixo e o
conhecimento de suas técnicas pode ser adquirido localmente. As ferramentas
computacionais para Geoprocessamento, chamadas de Sistemas de Informagéo
Geografica (SIG), sdo capazes de integrar dados de diversas fontes e criar banco de dados
georreferenciados permitindo, assim, a realizacdo de uma analise complexa. O Brasil, por
ser um pais com uma dimensdo continental, apresenta ainda uma grande caréncia de
informacBes adequadas para a tomada de decisdes sobre os problemas urbanos, rurais e
ambientais (CAMARA; MEDEIROS, 1998).

Cémara e Medeiros (1998) apontam o SIG para uma perspectiva interdisciplinar
e indicam suas principais caracteristicas:

“Inserir e integrar, numa Unica base de dados, informacdes espaciais
provenientes de dados cartograficos, dados censitarios e cadastro urbano e rural,
imagens de satélite, redes e modelos numéricos de terreno; ”

Oferecer mecanismos para combinar as varias informacOes, através de
algoritmos de manipulacéo e analise, bem como para consultar, recuperar, visualizar e
plotar o contetdo da base de dados georreferenciados. ”

Dentro desse contexto, é utilizado outro conceito: o0 sensoriamento remoto.
Meneses e Almeida (2012) definem como sendo uma técnica de obtencdo de imagens dos
objetos, areas e fendmenos da superficie terrestre, como, por exemplo, vegetacdo, area
urbana e corpos d’agua, sem que haja um contato fisico de qualquer espécie entre o sensor

e 0 objeto. A obtencéo e feita por sensores distantes ou remotos. A fotografia aérea e as
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imagens de satélites sdo exemplos destes sensores. Esta técnica, integrada com outras

ferramentas de um SIG, é utilizada na obtencéo do uso e ocupagdo do solo de uma area.

3.5.1. USO E OCUPACAO DO SOLO

A caracterizacdo do uso e ocupacdo do solo indica a distribuicdo geogréafica da
tipologia de uso, identificada por meio de padr6es homogéneos da cobertura terrestre,
além disso, permite anélises e mapeamentos e € de grande utilidade para o conhecimento
atualizado das formas de uso e de ocupacdo do espago, constituindo importante
ferramenta de planejamento e de orientacdo a tomada de decisdo. Estudos que retratam
as formas e a dindmica de ocupacdo da terra, representam instrumento valioso para a
construcdo de indicadores ambientais (IBGE, 2013). No contexto das mudancas globais,
a caracterizagdo do uso e ocupacdo do solo fornece subsidios para as analises e avaliacfes
dos impactos ambientais, como 0s provenientes de desmatamentos, da perda da
biodiversidade, das mudancas climaticas, das doencas reincidentes, ou, ainda, 0s
inimeros impactos gerados pelos altos indices de urbanizacdo e pelas transformac6es
rurais que se cristalizam em um grande contingente de populagdo sem emprego, vivendo
nos limites das condi¢des de sobrevivéncia (IBGE, 2013).

Com relacdo ao uso e ocupacdo do solo no contexto hidrico, os principais impactos
sobre 0s processos hidrologicos, e consequentemente influenciando tanto no sistema das
Bacias Hidrogréficas quanto no uso de seus recursos hidricos pela populacdo, sdo
decorrentes do desenvolvimento de uma é&rea urbana (GENZ; TUCCI, 1995). O
comprometimento dos recursos hidricos das Bacias Hidrograficas é causado por
diferentes fontes. Uma delas € por meio do defluvio superficial agricola. Os poluentes
resultantes deste escoamento superficial agricola sdo constituidos de sedimentos,
nutrientes, agroquimicos e dejetos animais (MERTEN; MINELLA, 2002).

De acordo com Von Sperling (2005), a qualidade de uma determinada agua é
funcdo das condigdes naturais e do uso e ocupagdo do solo na bacia hidrografica. O autor
define também os seguintes fatores:

“Condigoes naturais: a bacia hidrografica mesmo com suas condi¢oes naturais
preservadas, a qualidade das aguas é afetada pelo escoamento superficial e pela
infiltracdo no solo, resultantes da precipitagdo atmosférica. Particulas do solo séo
absorvidas e ions oriundos da dissolu¢éo das rochas s@o incorporados mesmo quando a

bacia hidrogréfica esta totalmente preservada.
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Interferéncia dos seres humanos: tanto de uma forma concentrada, como na
geracao de despejos domésticos ou industriais, quanto de uma forma dispersa, como na
aplicacdo de defensivos agricolas no solo, a interferéncia do homem contribui na
introducdo de compostos na agua, afetando sua qualidade. Portanto, a forma em que o
homem uso e ocupa o solo tem uma implicacdo direta na qualidade da agua. ”

A Figura 3 a seguir representa a exposicao dos recursos hidricos de uma bacia

hidrogréafica ao uso e ocupacédo do solo da mesma.
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Figura 3 — Inter-relagcOes entre o0 uso e ocupacao do solo e focos alternadores da qualidade

da 4gua. Fonte: VVon Sperling, 2005.

Como o pénfigo é uma doenca que ainda ndo apresenta uma etiopatogenia
totalmente conhecida e que, de acordo com pesquisas (SAMPAIO et al., 1994;
BRENNER et al., 2001; RUOCCO et al., 2013) pode estar relacionada fatores ambientais,
é de extrema importancia o estudo em conjunto desses fatores para tentar controla-la. A
utilizacdo de imagens de satélites para a caracterizacéo do uso e ocupagéo do solo permite
0 estudo em conjunto desses diversos fatores relacionados ao desenvolvimento da doenga.

O sensoriamento remoto integrado a um sistema de informacdo geogréafica
contribui para trazer a paisagem da area estudada para uma dimensdo analitica. Esta

metodologia ja foi utilizada por diversas pesquisas relacionadas as mudancas ambientais
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e suas interacbes do homem com a natureza (MIRANDA; MARQUES; MASSA, 1998;
VASCONCELOS; NOVO; DONALISIO, 2006; BRITO, 2010).

3.5.2. O SISTEMA DE INFORMACAO GEOGRAFICA NA AREA DA SAUDE

O setor saude no Brasil é detentor de um extenso banco de dados que abrangem
informacdes vitais, de morbidade, gerenciais e contabeis. Esses dados sdo armazenados
em diversos tipos de sistemas de informac6es, como, por exemplo, o Sistema de
InformagGes Ambulatoriais do Sistema Unico de Salde (SAI/SUS). Além disso o
geoprocessamento em salde no Brasil é extremamente favoravel e pode ser sumarizado
em quatro eixos de desenvolvimento: disponibilizacdo de bases de dados,
disponibilizagdo de programas, desenvolvimento tecnoldgico e capacitacdo de pessoal
(BARCELLOS; RAMALHO, 2002).

O processo de planejamento da oferta de servicos e da avaliacdo do impacto das
acOes de salde apresenta uma etapa indispensavel que é conhecer as condicdes de vida e
salde dos diversos grupos populacionais. A Salde Publica e o ambiente estdo
intimamente influenciados pelos padrdes de ocupacdo do espaco: ndo basta descrever as
caracteristicas da populacao, é necessario, também, localizar onde estdo acontecendo 0s
agravos, que servicos a populacéo esta procurando, o local de potencial de risco ambiental
e as areas onde se concentram situacdes sociais vulneraveis (CARVALHO; PINA;
SANTOS, 2000).

O Sistema de Informacdo Geogréafica é uma ferramenta bastante utilizadas na area
da saude. O SIG auxilia no entendimento da ocorréncia de eventos, predicdo, tendéncia,
simulacdo de situacdes, planejamento e definicdo de estratégias no campo da Vigilancia
em Salde pois possui a capacidade de integrar diversas operagdes como armazenamento,
manipulag&o, captura e exibicdo de dados usando mapas digitalizados. Como resultado
do processo de georreferenciamento, sdo criados elementos graficos que podem ser
utilizados para a anélise espacial (BARCELLOS et al., 2008).

Além de auxiliar e direcionar acOes no setor publico da saude o
georreferenciamento permite a geracdo de novos conhecimentos na area da pesquisa
cientifica contribuindo para o desenvolvimento de estudos relacionados a satde publica.

No campo da saude o georreferenciamento vem sendo utilizado de diferentes
formas. Internacionalmente, o médico inglés John Snow publicou o primeiro trabalho que

utilizou como metodologia a distribuicdo e analise espacial para identificar a cadeia de
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transmissdo da colera no bairro de Soho, em Londres, no ano de 1854. Snow construiu
uma teoria sobre a transmisséo de doencas infecciosas por meio de agua contaminada, o
que permitiu na época a adogdo de medidas preventivas e interrupcdo da epidemia antes
mesmo da descoberta do agente transmissor da colera (SNOW, 1990).

O georreferenciamento também permitiu estudar a relacéo de fatores associados a
doenga do Lyme nos Estados Unidos (KITRON; KAZMIERCZAK, 1997), analisar a
distribuicdo geogréfica e ecoldgica de um virus do género filovirus no continente africano
(PETERSON; BAUER; MILLS, 2004) e realizar a distribuicao espacial da infeccédo de
Schistosoma japonicum nas Filipinas a fim de aumentar a alocacgéo eficiente de recursos
para o controle de doencas parasitérias no pais (SOARES-MAGALHAES et al., 2014).

No ambito nacional, pouco se sabe sobre a distribuicdo espacial de doencas
(XIMENES et al., 1999) bem como a certeza dos fatores envolvidos no desenvolvimento
das mesmas. Nas décadas de 60 e 70, a expansdo de endemias rurais para regies urbanas
ocorreu atribuida aos deslocamentos populacionais, levando a uma rapida e desordenada
periferizacdo das populagdes o que tornou mais dificil o controle de algumas endemias,
exigindo novas estratégias de controle (XIMENES et al., 1999).

O estudo desenvolvido por Scandar (2007), mostra sua utilizacdo para apresentar
a distribuicdo da dengue no municipio de S&o José do Rio Preto — SP bem como a relacéo
da doenca com fatores entomoldgicos, ambientais e socioeconémicos. Nesse estudo foi
destacado que a criacdo dos mapas tematicos pode auxiliar a Secretaria Municipal de
Saude para identificacdo precoce dos locais com maior risco de transmissdo da doenca e
assim direcionar acdes de controle do vetor, racionalizando recursos utilizados nos
trabalhos para o controle da infestacdo além de monitorar e acompanhar a situacdo da
dengue no municipio. O uso e ocupacdo do solo também é utilizado na area da salude
como o estudo feito por Santos, Steinke e Garcia-Zapata (2011) que teve como objetivo
analisar os impactos decorrentes do uso e da ocupacdo do solo na disseminacdo da
hantavirose no Distrito Federal e na regido administrativa de S&o Sebastido, no periodo
de 2004 a 2008.

Ja na regido nordeste do Estado de S&o Paulo, Santos et al., (2004) utilizaram o
georreferenciamento no levantamento epidemiolégico da tuberculose no municipio de
Ribeirdo Preto — SP no periodo de 1990 a 2000 (Figura 4).
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Figura 4 — Distribuigdo de casos de tuberculose no municipio de Ribeirdo Preto — SP no
periodo de 1990 a 2000 com distingdo do género (ponto azul: masculino; ponto vermelho:

feminino; ponto amarelo: ignorado). Fonte: Santos et al., 2004.

A anélise dos resultados permitiu constatar que a doenca se concentrou em uma
faixa da regido noroeste do municipio. Foi destacado que a escolha dessa alternativa
metodoldgica podera auxiliar no planejamento, monitoramento e avaliacdo dos servi¢cos
em salde, direcionando as intervengdes para diminuir as iniquidades. Os mapas tematicos
permitiram a visualizacdo da evolucdo da epidemia de tuberculose no municipio e a
analise qualitativa inicial (SANTOS et al., 2004).

Outro estudo, desenvolvido por Gauy; Hino e Santos (2007), apresentou a
distribuicéo espacial dos casos de hanseniase no municipio de Ribeirdo Preto no ano de
2004 (Figura 5). A analise do mapa tematico juntamente com os casos georreferenciados
mostrou que 0s casos de hanseniase se concentraram na regido norte do municipio (20
casos), composta por bairros tradicionalmente mais carentes. Os resultados obtidos
sugerem uma associacdo com a caréncia social, variavel fortemente relacionada com a

ocorréncia da doenga.
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Figura 5 - Casos de hanseniase geocodificados, para 0 municipio de Ribeirdo Preto, no
ano de 2004. Fonte: Gauy; Hino e Santos, 2007.

Os resultados contribuiram no auxilio do processo de planejamento das acOes
voltadas a eliminacdo da hanseniase nas areas prioritarias do municipio, bem como para
monitoramento e avaliacdo das atividades realizadas (GAUY; HINO; SANTQOS, 2007).

Com relacdo ao pénfigo e sua distribuicdo geografica, alguns estudos realizaram
a distribuicdo de casos de PFE, no Estado de Sdo Paulo (ARANHA-CAMPOS, 1942;
PROENCA, 1977; CUNHA, 1987). Entretanto, apds ampla revisdo da literatura, foi
encontrado somente um estudo que quantifica a distribuicdo do PFE, no nordeste do
Estado de S8o Paulo no periodo de 1973 a 1998 (CHIOSSI; ROSELINO, 2001).
Entretanto o método utilizado na formulacdo do mapa ndo utiliza o SIG, ndo ha a
atualizacdo do estudo e a distribuicdo de PV néo foi caracterizada.
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1. AREA DE ESTUDO

A éarea de estudo localiza-se no nordeste do estado de S&o Paulo entre as
coordenadas 19°52' e 22°51" de latitude Sul e 46°16' e 49°20' longitude Oeste, considerada
uma das regides mais influentes economicamente do Brasil a qual concentra
principalmente atividades inovadoras voltadas ao crescimento do agronegocio brasileiro
(CRISCUOLO et al., 2005). Segundo estudo realizado pela EMBRAPA a regido nordeste
do estado de S&o Paulo conta com 125 municipios (Figura 6), 0s quais, ocupam uma area
de 51.725 km? e representam, aproximadamente, 21% da area do Estado de S&o Paulo
(EMBRAPA, 2013; CRISCUOLDO et al., 2005). Nela encontram-se as microrregides de
Ribeirdo Preto, Araraquara, Barretos, Batatais, Franca, ltuverava, Jaboticabal, Sao
Carlos, Sdo Jodo da Boa Vista, Sdo Joaquim da Barra, Pirassununga e parte das
microrregides de Amparo, Limeira, Moji Mirim, Rio Claro e S&o José do Rio Preto. A
regido apresenta como uso e ocupacdo do solo atividades agrossilvopastoris como

plantacdes de cana de acUcar, oleaginosas, fruticultura e a pecuaria (EMBRAPA, 2013).
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*Cidades do nordeste do Estado de Sdo Paulo: (1) Aguai, (2) Aguas da Prata, (3) Aguas de Linddia, (4) Altair, (5) Altindpolis, (6) Américo Brasiliense, (7) Amparo,

(8) Analandia, (9) Aramina, (10) Araraquara, (11) Araras, (12) Barretos, (13) Barrinha, (14) Batatais, (15) Bebedouro, (16) Boa Esperanga do Sul, (17) Borborema,
(18) Brodosqui, (19) Buritizal, (20) Caconde, (21) Cajuru, (22) Candido Rodrigues, (23) Casa Branca, (24) Céassia dos Coqueiros, (25) Colina, (26) Colémbia,

(27) Conchal, (28) Corumbatai, (29) Cravinhos, (30) Cristais Paulista, (31) Descalvado, (32) Divinclandia, (33) Dobrada, (34) Dourado, (35) Dumont,

(36) Engenheiro Coelho, (37) Espirito Santo do Pinhal, (38) Fernando Prestes, (39) Franca, (40) Gavido Peixoto, (41) Guaira, (42) Guara, (43) Guaraci, (44) Guariba,
(45) Guatapara, (46) |baté, (47) Ibitinga, (48) Icém, (49) Igarapava, (50) Ipué, (51) Itapira, (52) Itapolis, (53) Itirapua, (54) Itobi, (565) ltuverava, (56) Jaborandi,

(57) Jaboticabal, (58) Jardindpolis, (59) Jeriquara, (60) Leme, (61) Linddia, (62) Luis Antdnio, (63) Matéo, (64) Migueldpolis, (65) Mococa, (66) Mogi Guagu,

(67) Moji-Mirim, (68) Monte Alto, (69) Monte Azul Paulista, (70) Morro Agudo, (71) Motuca, (72) Nova Europa, (73) Nuporanga, (74) Olimpia, (75) Orlandia,

(76) Patrocinio Paulista, (77) Pedregulho, (78) Pirangi, (79) Pirassununga, (80) Pitangueiras, (81) Pontal, (82) Porto Ferreira, (83) Pradépolis, (84) Restinga,

(85) Ribeirdo Bonito, (86) Ribeirdo Corrente, (87) Ribeirdo Preto, (88) Rifaina, (89) Rincao, (90) Rio Claro, (91) Sales Cliveira, (92) Santa Cruz da Conceicéo,

(93) Santa Cruz da Esperanga, (94) Santa Cruz das Palmeiras, (95) Santa Ernestina, (96) Santa Lucia, (97) Santa Rita do Passa Quatro, (98) Santa Rosa do Viterbo,
(99) Santo Antonio da Alegria, (100) Santo Antonio do Jardim, (101) S3o Carlos, (102) $30 Jodo da Boa Vista, (103) S3o Joaquim da Barra,

(104) Sédo José da Bela Vista, (105) S&do José do Rio Pardo, (106) Sdo Sebastido da Grama, (107) Sdo Siméo, (108) Serra Azul, (109) Serrana,

(110) Serra Negra, (111) Sertaozinho, (112) Socorro, (113) Tabatinga, (114) Taiagu, (115) Taidva, (116) Tambad, (117) Tapiratiba, (118) Taquaral, (119) Taquaritinga,
(120) Terra Roxa, (121) Trabiju, (122) Vargem Grande do Sul, (123) Viradouro, (124) Vista Alegre do Alto, (125) Estiva Gerbi.
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Figura 6 — Municipios pertencentes ao nordeste do Estado de S&o Paulo.
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As principais bacias hidrogréaficas que contemplam a area de estudo séo a do Rio
Mogi Guagu, Rio Pardo e Rio Sapucai Mirim/Grande (Figura 7). Todas as trés Unidades
Hidrogréficas de Gerenciamento de Recursos Hidricos — UGRHI 9 — Mogi Guagu,
UGRHI 4 — Pardo e UGRHI 8 — Sapucai Mirim/Grande foram definidas pela Lei Estadual
N°9.034 de 27 de dezembro de 1994.
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Figura 7 — Localizacdo das Bacias Hidrograficas no nordeste do Estado de S&o Paulo.

A UGRHI 9 localiza-se na regido nordeste do Estado de S&o Paulo e sudoeste de
Minas Gerais. O Rio Mogi Guacl nasce no Estado de Minas Gerais e a bacia possui area
de drenagem total de 15.004 km?. Predominam atividades do setor primario na bacia
como laranja, pastagem, milho, café, algoddo, citros e extensas planta¢cdes de cana de
acucar ja no segundo setor predomina a agroindustria como usinas de acgucar e alcool,
6leos vegetais e bebidas além de frigorificos e industrias de papel e celulose. Situam-se
nesta bacia 47 municipios, destes, 38 estdo em territorio paulista com uma populacdo
estimada em mais de 1 milhdo de habitantes. Boa parte dos municipios despeja 0 esgoto
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domeéstico sem nenhum tratamento o que caracteriza o alto grau de polui¢do de alguns
rios da Bacia (CBH — MOGI, 1999; MELETTI; ROCHA; MARTINEZ, 2004).

Segundo o Comité da Bacia Hidrografica do Rio Pardo, com sede no municipio
de Ribeirdo Preto, a bacia possui area de drenagem de 8.993 km2 e com uma populacgéo
avaliada em 1.092. 477 habitantes. A UGRHI 4 ¢ dividida em seis sub-bacias, e tem como
principais cursos d’agua, além do rio Pardo, os seus afluentes pela margem direita, os rios
Canoas (com a nascente no Estado de Minas Gerais) e Araraquara, e os ribeirdes S&o
Pedro, da Floresta e da Prata. Pela margem esquerda, os rios Tambau, Verde e o da
Fartura, e o ribeirdo Tamandua. As atividades desenvolvidas dentro da bacia séo a
agropecuaria ocupando 75% do territorio, destacam-se as culturas de cana de agucar e
laranja e a utilizacdo do solo para pastagens, inddstria, comércio e servigos. A bacia
apresenta disponibilidade hidrica razoavel quando comparada a outras bacias do Estado
e sua qualidade de agua varia de média a boa (CBH — PARDO, 2006).

Com uma érea de drenagem de aproximadamente 9.907 km? e populacéo de 693.
425 habitantes, a UGRHI 8 é definida pela Bacia Hidrografica do Rio Sapucai
Mirim/Grande e seus tributarios, além de por¢des de areas drenadas diretamente para o
Rio Grande. Possui limites com as UGRHIs 04 (Pardo) e 12 (Baixo Pardo e Grande). O
Comité desta bacia € integrado por 23 municipios sendo localizada em Franca a sede da
secretaria executiva. A bacia destaca-se por sua boa disponibilidade hidrica, 6timos
indices de abastecimento de agua, esgotamento sanitario e manejo de residuos solidos.
As principais atividades econdmicas da bacia sdo a industria calcadista de Franca,
indUstria alimenticia, cultivos de cana de agUcar, soja e braquiaria (pastagem) (CBH —
SAPUCAI MIRIM/GRANDE, 2011).

4.1.1. MUNICIPI10 DE RIBEIRAO PRETO - SP

De acordo com dados da Prefeitura Municipal de Ribeirdo Preto, o municipio
situa-se no nordeste do Estado de S&o Paulo (Figura 8) e estd a 313 km da capital do
estado. Os limites da cidade sdo: ao sul, Guatapard; a sudeste, Cravinhos; ao norte,
Jardinopolis; a leste, Serrana; ao oeste, Dumont; a noroeste, Sertdozinho; e ao nordeste,
Brodowski. O municipio possui uma area total de 650 km?, sendo 320 km? de &rea rural.
O seu centro urbano localiza-se entre as coordenadas 21°10°42" de latitude Sul e
47°48°24" de longitude Oeste e possui altitude de 544 metros. Possui clima tropical com

verdo chuvoso e inverno seco, temperatura média de 19° C no inverno e 30° C no veréo
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com precipitacdo pluviométrica media de 1.426,80 mm de chuva (total ano) e vegetagédo
predominante a Mata Atlantica com alguns fragmentos também de Cerrado (RIBEIRAO
PRETO, 2015). Segundo o IBGE (2010a) a popula¢do do municipio em 2010, Gltimo

censo demografico, foi de 604 mil habitantes.
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Figura 8 — Localizacdo do municipio de Ribeirdo Preto no nordeste do Estado de S&o

Paulo.

Sua area urbana esta localizada na Bacia Hidrografica do Rio Pardo e parte do seu
limite municipal também encontra-se na Bacia Hidrografica do Rio Mogi Guacu. Os
principais Corregos que passam pelo municipio sdo o Ribeirdo Preto, o Retiro Saudoso,

0 Monte Alegre e do Rego.

4.2. COLETA DE DADOS

O levantamento dos casos de PV e PFE, correspondentes ao periodo de 1965 a
2014, foi realizado a partir da revisdo dos prontuarios medicos do Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, Universidade de S&o Paulo
(HCFMRP/USP), obtendo-se registros de 426 pacientes que constituiram os sujeitos da

pesquisa.
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O perfil dos pacientes foi tracado a partir dos seguintes dados: idade, género, cor
da pele, ano de inicio do surgimento de bolhas, municipio no inicio do surgimento de
bolhas, endereco residencial no inicio do surgimento de bolhas, no caso para 0s pacientes
de Ribeirdo Preto — SP, e tipo de pénfigo. Com as informacdes, foi estruturado um banco
de dados em planilha do Microsoft Excel (Microsoft Office, Microsoft®, 2015).

O Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto/USP é
reconhecido como centro de referéncia com linhas de pesquisa de alta qualidade, realiza,
diariamente, cerca de 2500 consultas, 60 cirurgias, 90 internacdes, 6 mil exames
laboratoriais, 2 mil exames especializados, 500 exames radioldgicos e fornece em média
220 transfusdes de sangue (HCFMRP/USP, 2015). A éarea de atuacdo do Hospital
concentra-se basicamente no municipio de Ribeirdo Preto e regido, entretanto, ante as
suas caracteristicas de hospital de referéncia para atendimentos complexos, € muito
comum encontrar pessoas vindas de outros Estados e até mesmo de outros paises
(HCFMRP/USP, 2015). O HCFMRP/USP também ¢é referéncia no diagnostico e
tratamento de pénfigo.

4.3. FORMULACAO DOS MAPAS TEMATICOS

Como ferramenta de georeferenciamento e para a formulacdo dos mapas tematicos
relacionados as Bacias Hidrograficas do Rio Sapucai Mirim/Grande, Pardo e Mogi
Guacu, ao nordeste do Estado de S&o Paulo e as ocorréncias de PV e PFE, foi utilizado o
software ArcGIS (ArcGIS, v. 10.2 - Environmental Systems Research Institute — ESRI)
que permitiu o trabalho em ambiente SIG alimentado com bases de dados diversas.

Primeiramente, para servirem como base na criacdo dos mapas tematicos, foram
adquiridos os seguintes limites: Estados brasileiros, Bacias Hidrograficas (Mogi Guacu,
Pardo e Sapucai Mirim/Grande) e municipios pertencentes ao nordeste do Estado de Séo
Paulo. A aquisicéo dos limites foi feita por meio do site digital do IBGE em “Downloads”
na se¢do “Geociéncias”. Cada limite adquirido, j& georreferenciado, foi importado ao
devido software de acordo com o tipo de mapa tematico a ser criado.

Os mapas tematicos, que irdo contemplar os objetivos deste estudo, sdo: cinco
mapas das ocorréncias de PV por décadas no periodo de 1965 a 2014; cinco mapas das
ocorréncias de PFE por décadas no periodo de 1965 a 2014; juntamente com a
distribuicdo geogréafica das moradias dos pacientes com PV e PFE no municipio de
Ribeirdo Preto — SP no periodo de 2006 a 2014 seréa realizado um mapa de uso e ocupacao
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do solo com a caracterizacdo da area urbana, da area de atividade agricola, do solo
exposto, da hidrografia (rios e corregos), das represas e das areas de vegetacdo nativa

dentro do limite municipal.

4.3.1. MAPAS TEMATICOS RELACIONADOS A EVOLUCAO ESPACIAL E
TEMPORAL DE PV E PFE NO AMBITO DE TRES BACIAS HIDROGRAFICAS
LOCALIZADAS NO NORDESTE DO ESTADO DE SAO PAULO NO PERIODO DE
1965 A 2014

Os mapas tematicos relacionados a evolucao temporal e espacial foram realizados
por décadas de forma acumulada, ou seja, cada novo mapa apresenta 0s mesmos dados
da década anterior somando 0s novos casos existentes. Foram elaborados 5 mapas
tematicos para cada tipo de pénfigo, totalizando 10 mapas. Para a construcdo dos mapas
foram utilizados os dados: ano de inicio do surgimento de bolhas, municipio no inicio do
surgimento de bolhas e tipo de pénfigo.

Os mapas teméticos foram preparados utilizando o software ArcGIS 10.2
(ArcGIS, V. 10.2 - Environmental Systems Research Institute - ESRI). A partir dos dados
do ano na ocasido do acometimento da doenca e municipio de origem na ocasidao do
acometimento da doenca foi criado um banco de dados georreferenciado para PV e PFE.
Os mapas foram organizados por décadas de forma acumulada a partir dos limites
geogréficos dos municipios do nordeste do Estado de Sdo Paulo e das Bacias
Hidrogréficas do Rio Sapucai Mirim/Grande, Pardo e Mogi Guacu. Para a construcao dos
mapas foram definidos cinco periodos: 1965 a 1974, 1965 a 1984, 1965 a 1994, 1965 a
2004 e 1965 a 2014. Apbs o preenchimento do banco de dados, foi estabelecida, a
classificacdo da distribuicdo da doenca por periodo, em uma escala de cores, para a
visualizagdo da evolugéo temporal da enfermidade, utilizando a ferramenta do software

ArcGIS (Simbologia — Categoria).

4.3.2. MAPA TEMATICO RELACIONADO AO USO E OCUPACAO DO SOLO DE
RIBEIRAO PRETO — SP

Para relacionar o fator ambiental de uso e ocupacgéo do solo (hidrografia — rios e
cdrregos), represas, vegetacdo nativa, atividade agricola, solo exposto e area urbana) com
o local de moradia no inicio do surgimento de bolhas foi utilizado o endereco residencial

do paciente, o qual € disponibilizado no prontuario médico. Sendo assim, foi escolhido
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para esta etapa 0 municipio de Ribeirdo Preto — SP considerando que dentre os municipios
analisados esse é 0 que apresenta maior nimero de ocorréncias de pénfigo (17%).

A definigdo de um unico municipio permitiu um maior detalhamento dos possiveis
elementos ambientais relacionados ao pénfigo. Para 0 mapa tematico de uso e ocupacgéo
do solo de Ribeirdo Preto — SP serdo utilizadas as seguintes informacdes: ano de inicio
do surgimento de bolhas, municipio e endereco residencial no inicio do surgimento de
bolhas e tipo de pénfigo.

Primeiramente, foram obtidas as localizacGes geograficas dos pacientes com PV
e PFE, no periodo de 2006 a 2014, através do programa Google Earth (Google©) a partir
dos enderecos residenciais do inicio do surgimento de bolhas, cedidos pelo
HCFMRP/USP.

Posteriormente foi realizada a distribuicdo espacial dos casos no municipio de
Ribeirdo Preto — SP. Com a finalidade de identificar a correlacdo entre a ocorréncia da
doencga e 0s usos e cobertura da terra, foi elaborada a carta de usos e cobertura da terra
para 0 ano de 2010, com base na digitalizacdo da imagem GeoEye datada de 23 de
fevereiro de 2010 disponivel no ArcGIS (Basemap).

Para o preparo dos layers nos mapas tematicos, foram usadas as imagens de
satelite LandSat 2, sensor MSS de 17/08/1975 e a LandSat 8, sensor OL1220/75 de
01/07/2015.

A distribuicdo espacial dos casos foi restrita ao periodo de 2006 a 2014,
considerando que a imagem de satélite GeoEye disponibilizada no ArcGIS (Basemap) é
do ano de 2010, assim, € presumivel que o uso e cobertura da terra nesse periodo (+ 4
anos) néo tenha sofrido modificagdes importantes.

Considerando possiveis associacdes dos pénfigos com fatores quimicos e agentes
bioldgicos, foi definido um raio de 2 km baseado no relatério da Reunido da Divisao
Bilthoven da Organizacdo Mundial da Saude (OMS), que trata sobre “Métodos de
Avaliacéo de Risco para a saude derivados da exposicao as substancias perigosas em areas
degradadas” (OMS, 2001).

A carta de usos e cobertura da terra foi elaborada com base em um raio de 2 km,
feito a partir da ferramenta “Buffer” disponibilizada no ArcGIS, do local de residéncia
do paciente, a fim de identificar fatores no entorno que possam contribuir na ocorréncia
da doenca. A classificacdo dos usos foi realizada de acordo com o terceiro Nivel,
estabelecido pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), (Pastagem,

represas, Solo Exposto, Infraestrutura Urbana, Vegetacdo Nativa e Atividade Agricola
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[Cana-de-acucar, culturas perenes, culturas temporarias]) presente no Manual Técnico de
Uso da Terra (IBGE, 2013).

432.1. MAPAS TEMATICOS COMPLEMENTARES RELACIONADOS A
HIPSOMETRIA, DECLIVIDADE E DENSIDADE DEMOGRAFICA POR SETOR

Tomou-se como base inicial de dados as informacgdes de hipsometria das cartas
topogréficas do IBGE em escala 1:50.000, folhas SF-23-V-C-I-1, SF-23-V-C-1-2, SF-23-
V-C-I-3 e SF-23-V-C-1-4, que apresentam as curvas de nivel em equidistancia de 20
metros. Tais cartas foram registradas em Projecdo Latitude/Longitude, datum horizontal
SIRGAS2000, e as curvas de nivel foram obtidas em formato digital disponibilizadas pelo
IBGE, e tiveram seu banco de dados alimentados com as cotas altimétricas apresentadas
nas cartas. A hipsometria de base foi composta pelas curvas de nivel e pelos topos
altimétricos em escala 1:50.000.

Os elementos da hidrografia foram extraidos também das cartas topogréaficas em
escala 1:50.000, a partir das quais foram digitalizados os cursos d’agua do municipio, 0s
represamentos, e as nascentes (adotadas como o inicio de cada curso d’agua). As feigdes
foram digitalizadas em Projecdo Latitude/Longitude, datum horizontal SIRGAS2000.

A carta de declividade foi elaborada a partir das isolinhas presentes nas cartas
planialtimétricas do IBGE, onde foram agrupadas em classes altimétricas e
posteriormente aplicada a fungdo “FACE SLOPE” presente no SIG ArcGIS 10.2.

Para a analise da densidade demogréfica foram utilizados os dados dos setores dos
censos demogréaficos de 2010, disponivel no site do IBGE. Com a finalidade de se
conhecer a distribuicdo territorial e concentracdo de pessoas por regido do municipio
Ribeirdo Preto, foi utilizado a base de aglomerados subnormais, as quais foram agrupadas
em cinco categorias (Norte, Sul, Leste, Oeste e Regido Central).

4.4. FORMA DE ANALISE DOS RESULTADOS

Os resultados obtidos foram analisados de maneira descritiva, identificando
possiveis acordos e desacordos dos mesmos quando comparados com a literatura.

Dados epidemiologicos foram formulados a partir dos mapas de distribuicéo
espacial ao longo das 5 décadas. Nos municipios em que houveram maior nimero de
casos de PV e PFE foram calculadas a incidéncia, a mortalidade e a prevaléncia, por

100.000 habitantes, de acordo com a populagdo dos municipios em cada década, com
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base no censo brasileiro de 1970, 1980, 1991, 2000 e 2010, respectivamente (IBGE,
2015a).

Os dados demograficos foram expressados em mediana mostrando valores
minimos e maximos para variaveis quantitativas e porcentagem para variaveis
qualitativas. Para variaveis quantitativas, com distribui¢do assimétrica, foram utilizados
os testes de Mann-Whitney U, para comparar dois grupos, e Kruskall-Wallis para
comparar trés ou mais grupos. As varidveis qualitativas foram comparadas entre os
grupos usando o teste de Chi-quadrado (x?). Para correlacionar duas variaveis
quantitativas foi calculado o coeficiente de correlacdo de Spearman. A significancia foi
estabelecida em p<0,05, utilizando a comparagéo de duas caudas. Todos os valores “p”
foram arredondados em trés casas decimais. O software utilizado para a analise estatistica
ao longo do estudo foi o Statistical Package for Social Sciences (SPSS versdo 22.0,
IBM®, USA).

4.5. ASPECTO ETICO

O projeto tematico “Relagdo dos fatores imunogenéticos ¢ ambientais na
etiopatogénese dos pénfigos em amostragem brasileira” conta com a aprovagdo pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Ribeirdo Preto — USP (Processo N° 12248/2010).
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

A seguir sdo apresentados os resultados obtidos bem como a discussdo dos

mesmaos.

5.1. PERFIL DOS PACIENTES COM PV E PFE ATENDIDOS NO HOSPITAL DAS
CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DE RIBEIRAO PRETO — USP NO
PERIODO DE 1965 A 2014

Dentro dos 426 sujeitos de pesquisa foi possivel evidenciar que houve
predominancia do PFE com 67% das ocorréncias (285 casos) enquanto o PV apresentou
33% das ocorréncias (141 casos).

De acordo com o primeiro objetivo proposto a Tabela 1, apresenta o perfil dos

sujeitos de pesquisa, categorizados segundo: as variaveis idade, género e tipo de pénfigo.



Tabela 1 - Dados demogréficos dos 426 sujeitos de pesquisa (PFE e PV) registrados no HCFMRP/USP no periodo de 1965 a 2014
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I p - valor
1965-1974 1975-1984 1985-1994 1995-2004 2005-2014 Total
Mediana Min/Méax Mediana  Min/Mé&x Mediana Min/Max Mediana Min/Méax Mediana Min/Max  Mediana (Min/Max)
Idade (anos) 20.5 3/41 235 3/83 25 7/81 29 4/72 33 10/82 27.5 (3/83) 0.006
N % N % N % N % N % N (%)
Homens 5 31.3 19 29.2 46 51.7 29 46.0 25 48.1 124 (44.0) 0.052
Mulheres 11 68.8 46 70.8 43 48.3 34 54.0 27 51.9 161 (56.0)
Faixa etaria (anos) 0.140
- 2 125 2 31 4 45 3 4.8 0 0.0 11 (3.9)
10-19 5 313 24 375 30 337 17 27.0 13 25.0 90 (31.6)
20-29 4 25.0 20 313 14 15.7 14 222 7 135 59 (20.7)
30-39 4 25.0 7 10.9 15 16.9 10 15.9 9 17.3 45 (15.8)
40-49 1 6.3 1 1.6 10 11.2 3 4.8 5 9.6 20 (7.0)
50-59 0 0.0 5 7.8 9 10.1 7 111 9 17.3 30 (10.5)
>60 0 0.0 5 7.8 7 7.9 9 14.3 9 17.3 30 (10.5)
Pénfigo Vulgar (141 casos) p - valor
1965-1974 1975-1984 1985-1994 1995-2004 2005-2014 Total
Mediana Min/Méax Mediana  Min/Méax Mediana Min/Max Mediana Min/Méax Mediana Min/Max Mediana (Min/Max)
Idade (anos) - - 42 26/71 47 18/73 44 12/71 46 16/87 45 (12/87) 0.689
N % N % N % N % N % N (%)
Homens 0 - 3 333 8 38.1 16 40.0 24 338 51 (36.0) 0.921
Mulheres 0 - 6 66.7 13 61.9 24 60.0 47 66.2 90 (64.0)
Faixa etaria (anos) 0.791
0-9 - - 0 0.0 0 0.0 0 0.0 0 0.0 0 (0.0)
10-19 0 0.0 1 4.8 3 75 2 2.8 6 (4.3)
20-29 1 111 3 14.3 6 15.0 9 12.7 19 (13.5)
30-39 2 222 4 19.0 8 20.0 10 14.1 24 (17.0)
40— 49 2 22.2 7 333 6 15.0 18 254 33(23.4)
50-59 3 33.3 2 9.5 9 22.5 10 141 24 (17.0)
>60 1 11.1 4 19.0 8 20.0 22 31.0 35(24.8)

Min: Minimo; Max: Maximo
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A maior porcentagem de ocorréncias de PV foi na faixa etaria de 40 - 49 anos (33
casos, 23.4%), com idade mediana de 45 anos (minimo 12 anos e maximo 87 anos). N&o
foram identificadas diferencas significativas relacionadas com a idade mediana entre 0s
cinco periodos analisados. Por outro lado, PFE é mais afetado na faixa etaria entre 10 -
19 anos (90 casos, 31%), com uma idade mediana de 27.5 anos (minimo 3 anos € maximo
83 anos). A idade mediana dos pacientes com PFE diferiu entre as décadas (p = 0,006),
onde a idade mediana entre 1965 a 1974 e 1975 a 1984 (20,5 e 23,5 anos de idade,
respectivamente), sdo significativamente diferentes da idade mediana de 33 anos
detectado no periodo de 2005 a 2014 (p = 0,010 e p = 0,012, respectivamente).

Em relacéo ao género, tanto o PV quanto o PFE apresentaram maior nimero de
casos em mulheres, 64% e 56% respectivamente. O PV sempre foi detectado mais
frequentemente em mulheres, sem diferencas significativas entre as cinco décadas (p =
0,921). No entanto, apesar do PFE também ter sido detectado mais frequente em
mulheres, 0 mesmo mostrou uma tendéncia a comecar a afetar mais homens entre as
décadas analisadas, reduzindo a proporc¢ao mulher/homem de 2.4/1.0, no periodo de 1975
a 1984, para 1.08/1.0, no periodo de 2005 a 2014. E importante destacar que entre 1985
e 1994 mais homens foram diagnosticados com PFE (46 casos homens contra 43 casos
femininos).

Em relacdo a cor da pele, a branca obteve as maiores porcentagens nos dois tipos
de pénfigo com 86% (PV) e 71% (PFE).

Apesar da grande quantidade de dados analisados no presente estudo (426 casos),
registrados em um Hospital de terceiro nivel (HCFMRP/USP), pode ser que haja
subnotificacdo dos mesmos devido a falta de notificacdo de casos de pénfigo e a
possibilidade da busca pelo tratamento em nivel de cuidados de saude primarios. Sendo
assim, acredita-se que a incidéncia e prevaléncia de PV e PFE no nordeste do Estado de
Sdo Paulo seja ainda maior.

Pénfigo pode ocorrer em qualquer idade. O PV é mais frequente em adultos entre
40 a 60 anos de idade (ALPSOY; AKMAN-KARAKAS; UZUN, 2015). A idade média
dos pacientes com PV neste atual estudo é muito semelhante quando comparada com
estudos feitos no mundo todo (TALLAB et al., 2001; UZUN et al., 2006; CHAMS-
DAVATCHI et al., 2005), de fato, 40,4% dos casos de inicio da doenca estdo entre 40 a
59 anos de idade (57 casos) segundo os resultados apresentados neste estudo. Dos casos
de PV, 17,7% inicializaram a doenga quando eram mais jovens do que 30 anos de idade,
fato atipico para o PV (JOLY; LITROWSKI, 2011). Por outro lado, 24,8% dos casos de
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PV tiveram inicio apds os 60 anos de idade, sendo um resultado mais semelhante com
estudos Europeus, onde a faixa etaria média € entre 62 a 72,2 anos de idade (TSANKOV
et al., 2000; LANGAN et al., 2008; MARAZZA et al., 2009). Em contraste, o PFE tem
sido descrito no Brasil mais frequentemente em jovens (VIEIRA, 1940; PROENCA,
1977; DIAZ et al., 1989a; CHIOSSI; ROSELINO, 2001; AOKI; RIVITTI; DIAZ, 2015)
e em outros estudos sobre PFE no exterior (BASTUJI-GARIN et al., 1995; GONZALEZ
etal., 2006; ORTEGA-LOAYZA et al., 2013).

Nos anos quarenta, Vieira (VIEIRA, 1940) descreveu que o PFE era comum em
pessoas com menos de 30 anos de idade; de fato, a idade média evidenciada neste estudo
foi de 27,5 anos de idade e 56,1% dos casos de pénfigo teve aparecimento antes dos 30
anos de idade. No entanto, muitos casos de PFE tiveram inicio apds os 40 anos de idade
(28%, 80 casos), fato que se assemelha a um estudo de PFE na Colémbia onde a faixa
etaria com maior ocorréncia esta entre 30 a 70 anos de idade (ABREU-VELEZ et al.,
2003). De acordo com os resultados, a tendéncia do PFE ao longo das décadas é afetar
pessoas mais velhas saltando de uma mediana de idade de 20,5 anos entre 1965 a 1974
para 33 anos de idade entre 2005 a 2014.

Com relacdo ao género, o pénfigo tem sido relatado com maior frequéncia nas
mulheres em todo o0 mundo (CHIOSSI; ROSELINO, 2001; WOHL; BRENNER, 2003;
MICHAILIDOU, et al.,, 2007; ALPSOY; AKMAN-KARAKAS; UZUN, 2015).
Curiosamente, a maior ocorréncia no sexo masculino tem sido relatada apenas em alguns
paises do Oriente Médio e da China (JIN; SHAO; YE, 1993; TALLAB et al., 2001,
NANDA et al., 2004). Em todas as décadas analisadas o PV sempre foi mais frequente
no sexo feminino, sem diferencas significativas (p = 0,689), onde a relacdo final de
mulheres/homens foi de 1,7, semelhante a maioria dos estudos Europeus (MICALLI,
MUSUMECI; NASCA, 1998; LANGAN et al., 2008; BAICAN et al., 2010) e Asiaticos
(CHAMS-DAVATCHI, et al., 2005; PISANTI et al., 1974).

O PFE também € mais frequentemente diagnosticado em mulheres (VIEIRA,
1940; BASTUJI-GARIN et al., 1995; CHIOSSI; ROSELINO, 2001; ABREU-VELEZ et
al., 2003; ORTEGA-LOAYZA et al., 2013), mas alguns estudos brasileiros descrevem a
predominancia do sexo masculino nos casos de PFE (HANS-FILHO et al., 1996). Em um
estudo mais antigo, série histdrica de 21 anos, a descri¢do da relacdo mulher/homem no
nordeste do Estado de SP foi de 1,5 (CHIOSSI; ROSELINO, 2001). No presente estudo,
foi registrada uma tendéncia das ocorréncias a afetar mais homens entre as décadas (p =

0,052), mas mantendo uma propor¢do feminina ainda elevada. Na Colémbia, o PFE afeta
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mais frequentemente homens e mulheres em pequenas propor¢des, especialmente
mulheres p6s menopausa (ABREU-VELEZ et al., 2003). Com base nas mulheres com
PFE analisadas neste estudo, 32 delas (19,9%) tinham mais do que 50 anos de idade, no
entanto, a maioria delas (49,7%) estavam em idade fértil, assim como ocorreu na Tunisia
(BASTUJI-GARIN et al., 1995).

Com relag&o a cor da pele, foi predominante entre os individuos analisados a raga

branca, dado que pode ser explicado pela distribuicéo racial da populagdo nessa regido
(IBGE, 2010).
5.2. MAPAS TEMATICOS RELACIONADOS A EVOLUCAO ESPACIAL E
TEMPORAL DE PV E PFE NO AMBITO DE TRES BACIAS HIDROGRAFICAS
LOCALIZADAS NO NORDESTE DO ESTADO DE SAO PAULO NO PERIODO DE
1965 A 2014

O uso do SIG no campo da saude esta se tornando uma ferramenta poderosa para
ajudar na compreenséo de alguns eventos, ocorréncias, tendéncias e previsdes, bem como
é uma ferramenta para melhorar as estratégias de intervencédo e controle de doencas. Sua
capacidade de integrar véarias operacdes, tais como armazenagem, manuseamento,
capturar e exibir dados georreferenciados, transforma-se em um excelente recurso para
estudos espaciais, temporais e epidemioldgicos na area médica (BARCELLOS et al.,
2008). Este estudo é o primeiro a georreferenciar casos de pénfigo endémico no Brasil,
utilizando o SIG, mostrando alta confianca da concentragdo geografica para ambos, PV e
PFE, em uma regido altamente endémica de PFE.

Cumprindo o objetivo 2, a Figura 9 (A, B, C, D e E) apresenta 0os mapas de
evolucéo espacial e temporal do PV no nordeste do Estado de S&o Paulo de 1965 a 2014
no ambito das 3 Bacias Hidrogréaficas, contendo o nimero de ocorréncias em cada

municipio por décadas de forma acumulada.
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Figura 9 — Evolugdo temporal e espacial de PV no nordeste do Estado de S&o Paulo ao longo de 5 décadas. (A) Distribuicdo dos casos de PV no nordeste do
Estado de S&o Paulo no periodo de 1965 a 1974. (B) Distribuicdo dos casos de PV no nordeste do Estado de Sdo Paulo no periodo de 1965 a 1984. (C)
Distribuicdo dos casos de PV no nordeste do Estado de Sdo Paulo no periodo de 1965 a 1994. (D) Distribuicdo dos casos de PV no nordeste do Estado de Sao
Paulo no periodo de 1965 a 2004. (E) Distribui¢do dos casos de PV no nordeste do Estado de S&o Paulo no periodo de 1965 a 2014.
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Cumprindo o objetivo 2, a Figura 10 (A, B, C, D e E) apresenta os mapas de
evolugéo espacial e temporal do PFE no nordeste do Estado de S&o Paulo de 1965 a 2014,

contendo o numero de ocorréncias em cada municipio por décadas de forma acumulada.
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Figura 10 — Evolucao temporal e espacial de PFE no nordeste do Estado de S&o Paulo ao longo de 5 décadas. (A) Distribuigdo dos casos de PFE no nordeste do
Estado de Sdo Paulo no periodo de 1965 a 1974. (B) Distribuicdo dos casos de PFE no nordeste do Estado de Sdo Paulo no periodo de 1965 a 1984. (C)
Distribuicdo dos casos de PFE no nordeste do Estado de Sdo Paulo no periodo de 1965 a 1994. (D) Distribuicédo dos casos de PFE no nordeste do Estado de Sdo
Paulo no periodo de 1965 a 2004. (E) Distribui¢do dos casos de PFE no nordeste do Estado de S&o Paulo no periodo de 1965 a 2014.
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No periodo de 1965 a 1974 ndo se obteve ocorréncias de PV (Figura 9A), no
entanto, 0 nimero de novos casos de PV aumentou nas proximas quatro décadas (r =
0,939, p = 0,006), inclusive, ultrapassou 0 numero de novos casos de PFE na ultima

década estudada (Figura 11).

r=0.939; P-Value=0.006
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Figura 11 — Casos novos de PV e PFE registrados a cada década no HCFMRP/USP.
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Em relacdo aos novos casos acumulativos, ambos, PV e PFE, tém mostrado um
aumento no espaco e no tempo na regido nordeste do Estado de SP (r = 0,992, p <0,001
er=0,887, p=0,017, respectivamente) (Figura 12).

Ocorréncia acumulativa de PV e PFE por década
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Figura 12 — Ocorréncia acumulativa dos casos de PV e PFE registrados no HCFMRP/USP
no periodo de 1965 a 2014.

Espacialmente, os 16 casos de PFE diagnosticados no periodo de 1965 a 1974
foram distribuidos em 13 municipios (Figura 10A) dos quais se destacaram Ipud, Ribeirdo
Preto e Sdo Joaquim da Barra com 2 casos cada um.

Apds uma década (1975 a 1984) foram registrados 9 casos de PV, distribuidos em
8 municipios (Figura 9B), com maior numero de ocorréncias em Migueldpolis. No
mesmo periodo, 65 novos casos de PFE foram registrados em 19 novos municipios. Ao
término dessa década totalizavam-se 81 casos de PFE em 32 municipios (Figura 10B)
apresentando o maior numero de ocorréncias em Ribeirdo Preto (11%), Sdo Joaquim da
Barra (11%), Santa Rita do Passa Quatro (9%), Orlandia (7%) e Morro Agudo (7%).

O crescimento de novos casos e a expansao territorial dos mesmos também foram
detectados o periodo de 1985 a 1994, surgiram 21 novos casos de PV e 89 de PFE. Os

municipios que obtiveram maiores ocorréncias de PV no periodo de 1965 a 1994 (Figura
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9C) foram Ribeirdo Preto (10%), Franca (7%), Jaboticabal (7%), Migueldpolis (7%) e
Morro Agudo (7%) e de PFE (Figura 10C), foram Batatais (16%), Ribeirdo Preto (12%)
e Sao Joaquim da Barra (6%).

De 1995 a 2004, mais 40 casos de PV e 63 de PFE foram registrados, aumentando
de 24 para 35 0 numero de municipios atingidos pelo PV (Figura 9D) e de 45 para 56 pelo
PFE (Figura 10D). O maior numero de ocorréncias de PV até 2004, foi constatado nos
municipios de Ribeirdo Preto (23%), Franca (7%) e Jaboticabal (6%) e, com relacdo ao
PFE, foram Batatais (16%), Ribeirdo Preto (12%) e Franca (5%).

Na ultima década analisada, 2005 a 2014, 71 novos casos de PV e 52 de PFE
foram registrados. Em 2014 o PV totalizou 141 ocorréncias distribuidas em 49 municipios
(Figura 9E) e o0 PFE 285 em 60 municipios (Figura 10E). No periodo total analisado, 1965
a 2014, os municipios com maiores porcentagens de ocorréncias de PV foram Ribeirdo
Preto (25%), Franca (8%) e Sdo Carlos (4%) e de PFE foram Batatais (14%), Ribeirdo
Preto (13%) e Franca (8%).

De acordo com 0s municipios com maior nimero de ocorréncias, citados acima,
a incidéncia, a mortalidade e a prevaléncia estdo descritos na Tabela 2. Quanto ao PFE, o
pico de incidéncia de casos foi descrito em Batatais durante 1985 a 1994 com uma
incidéncia de 54,4 casos por 100.000 habitantes, seguida de uma diminui¢cdo da mesma
nas proximas duas décadas. Ribeirdo Preto apresentou 0 mesmo comportamento com
maior incidéncia de casos entre 1985 e 1994 (2,7 casos por 100.000 habitantes), mas
também com uma diminuicdo nas préximas décadas. Apenas Franca demonstrou um
aumento continuo da incidéncia de PFE entre as décadas analisadas (r = 0,791, p = 0,043).

Com relagdo aos casos de PV, trés municipios, com maior nimero de casos,
apresentaram a sua maior incidéncia na ultima década (2005 — 2014), onde destaca-se
Ribeirdo Preto com 3,1 casos por 100.000 habitantes. Este municipio e Franca evidenciam
um aumento significativo na incidéncia PV entre as décadas (r = 0,893, p=0,015er =
0,910, p = 0,012, respectivamente).

A prevaléncia em Ribeirdo Preto e Franca alcangou um intervalo entre 3,1 - 4,9
por 100.000 habitantes para casos de PV, e entre 5,5 - 6,6 por 100.0000 habitantes para
PFE. A prevaléncia critica de PFE foi evidenciada em Batatais com 69,1 casos por
100.000 habitantes de acordo com o ultimo censo brasileiro de 2010 (Tabela 2),
resultando no maior foco geografico endémico no nordeste do Estado de SP de acordo

com os resultados obtidos.
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Tabela 2 — Dados epidemioldgicos dos municipios com maior nimero de casos reportados de PFE e PV no nordeste do Estado de S&o Paulo no periodo de

1965 a 2014.
Pénfigo Folidceo Endémico
1965 — 19742 1975 —1984° 1985 — 1994 © 1995 — 2004 ¢ 2005 — 2014 ¢ TOTALS®
Novos Novos Novos Novos Novos Prevaléncia
Incidéncia* Mortalidadet Incidéncia* Mortalidadet Incidéncia* Mortalidadet Incidéncia* Mortalidadet Incidéncia* Mortalidadet (por 100.000
casos casos casos casos €asos .
habitantes)
Batatais 0 0.0 0.0 3 8.1 0.0 2 544 0.0 10 196 1.9 4 71 18 69.1
(41 casos)
Ribeirédo
Preto 2 0.9 0.0 7 2.2 0.0 12 2.7 0.0 6 1.2 0.2 10 1.7 0.5 55
(37 casos)
Franca
(22 casos) 1 11 0.0 2 13 0.0 4 17 0.4 5 1.7 0.0 10 3.1 0.0 6.6
Pénfigo Vulgar
1965 — 19742 1975 —1984° 1985 — 1994 ¢ 1995 — 2004 ¢ 2005 — 2014°¢ TOTAL ®
Novos Novos Novos Novos Novos Prevaléncia
Incidéncia* Mortalidadet Incidéncia* Mortalidadet Incidéncia* Mortalidadet Incidéncia* Mortalidadet Incidéncia* Mortalidadet (por 100.000
casos casos casos casos casos .
habitantes)
Ribeirédo
Preto 0 0.0 0.0 0 0.0 0.0 3 0.7 0.0 13 2.6 0.6 19 31 0.3 4.9
(35 casos)
Franca
(11 casos) 0 0.0 0.0 0 0.0 0.0 2 0.9 0.0 3 1.0 0.3 6 19 0.0 3.1
Sdo Carlos 0 0.0 0.0 0 0.0 0.0 0 0.0 0.0 1 05 0.0 5 2.3 0.4 23
(6 casos)

a: Dados epidemioldgicos baseados na populagdo do municipio em 1970 (IBGE, 2015a); b: Dados epidemioldgicos baseados na populagdo do municipio em 1980 (IBGE,
2015a); c: Dados epidemiolégicos baseados na populagao do municipio em 1990 (IBGE, 2015a); d: Dados epidemioldgicos baseados na populacdo do municipio em 2000
(IBGE, 2015a); e: Dados epidemiologicos baseados na populagdo do municipio em 2010 (IBGE, 2015a). * Incidéncia calculada por 100.000 habitantes, baseada na populagado
total correspondente de cada periodo. + Mortalidade calculada por 100.000 habitantes, baseada na populagio total correspondente de cada periodo.
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Em suma, foi constatado ndo somente o acréscimo de ocorréncias com o passar
dos anos, mas também o aumento do nimero de municipios com casos de pénfigo. De
1965 a 2014 o PFE passou de 13 municipios na primeira década para 60 na ultima década
e, 0 PV, a partir de 1975, 8 municipios tiveram casos relatados, aumentando para 49
municipios em 2014,

A partir dos resultados evidencia-se a evolugdo no espago e no tempo dos casos
de PV e PFE na regido nordeste do Estado de Sdo Paulo nas ultimas 5 décadas. A
prevaléncia de casos de PF no periodo analisado esta relacionada com a endemicidade do
FS na regido. Na década de 1985 a 1994 foi registrado maior nimero de novos casos de
PFE mostrando um declinio nas décadas subsequentes, enquanto o PV mostrou uma
tendéncia de maior nimero de ocorréncias de 2005 a 2014.

A maioria dos dados epidemioldgicos sobre o PV vem de estudos europeus e
asiaticos. Na Europa, a incidéncia de PV é descrita entre 0,5 - 8,0/milhdes (ALPSQOY;
AKMAN-KARAKAS; UZUN, 2015). Entretanto, este intervalo pode variar de acordo
com a regido, sendo as maiores incidéncias na Europa meridional e oriental (MICALI;
MUSUMECI; NASCA, 1998; TSANKOV et al., 2000; GOLUSIN et al., 2005;
MICHAILIDOU, et al., 2007, V’LCKOVA-LASKOSKA et al., 2007; BAICAN et al.,
2010) do que o norte da Europa (HIETANEN; SALO, 1982; BASTUJI-GARIN et al.,
1995; HAHN-RISTIC et al., 2002; LANGAN et al., 2008; BERTRAM et al., 2009;
MARAZZA et al., 2009). Na Asia, a incidéncia PV é ainda maior, com intervalo entre
1,6 - 16/milhdo (PISANTI et al., 1974; TALLAB et al., 2001; NANDA et al., 2004;
CHAMS-DAVATCHI et al., 2005; SALMANPOUR et al., 2006; KUMAR, 2008;
HUANG et al., 2012), sendo Israel o pais com maior incidéncia. Na Africa do Norte
também foram relatados varios casos de PV (SALEH, 2015), incluindo Marrocos,
Argélia, Egito e Sudao, entretanto, somente na Tunisia estudos revelaram oficialmente a
incidéncia de PV (0,67/100.000) (BASTUJI-GARIN et al., 1995).

O Brasil ndo tem publicado relatorios extensos relativos a epidemiologia do PV.
Foi verificado, em um estudo realizado no nordeste do Estado de SP, 0 aumento dos casos
de PV durante um periodo de 21 anos (GONCALVES et al., 2011) e em uma pequena
série de 20 casos (10 casos PV) no estado do Para (PIRES et al., 2014) onde se comparou
0 comportamento de PV e PFE na mesma regido. Gongalves et al. (2011) constaram, em
uma série historica de 21 anos (1988 a 2008), que a partir do ano de 1998 a incidéncia de
PFE vem se mantendo inferior a aquela de PV. Os resultados obtidos no presente estudo

confirmam esses fatos, registrando uma possivel mudanca no comportamento
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epidemioldgico do pénfigo no nordeste do Estado de SP, onde o PV surge como a forma
predominante em uma regido historica para PFE (VIEIRA, 1940; ARANHA-CAMPOS,
1942; PROENCA, 1977; DIAZ et al., 1989a).

Apesar desta diminuicdo dos casos, especialmente durante os anos 70 e 80
(PROENCA, 1977; GONCALVES et al., 2011), o PFE mantém uma curva positiva de
novos casos ao longo das décadas analisadas (r = 0,887, p =0,017), apresentam em alguns
municipios uma alta incidéncia nos altimos dez anos (1,7-3,1 / 100.000) e ainda
apresentam focos geograficos bem definidos, como demonstrado com os dados
epidemioldgicos em Batatais (incidéncia na ultima década = 7,1 / 100.000; Prevaléncia
atual = 69,1/ 100.000) (Figura 10E).

As taxas de mortalidade relacionadas ao pénfigo diminuiram consideravelmente
apos a utilizacdo de corticoides, no entanto, as taxas podem variar em diferentes estudos
de acordo com os sistemas de salde dos paises onde o estudo € realizado (ALPSOY;
AKMAN-KARAKAS; UZUN, 2015), sendo assim, devem ser avaliadas com cuidado.
No atual estudo, as maiores taxas de mortalidade foram encontradas no periodo de 1995
a 2004, onde Batatais apresentou uma taxa de mortalidade de 1,9/100.000 habitantes para
PFE e Ribeirdo Preto uma taxa de 0,6/100.000 para PV. No entanto, outras condicdes
médicas ou situagBes acidentais podem criar um viés nestes resultados. Estudos
epidemioldgicos especificos sdo recomendados para o melhor esclarecimento das taxas
de mortalidade em torno do pénfigo.

Com relacdo as Bacias Hidrogréficas, e de acordo com 0s mapas tematicos
apresentados por meio das Figuras 9E e 10E, nota-se que as ocorréncias de PV e PFE se
localizam nos municipios ao norte das Bacias Hidrogréaficas.

A Bacia do Rio Sapucai Mirim/Grande apresentou, no periodo de 1965 a 2014,
um total de 132 ocorréncias sendo 17% de PV e 83% de PFE. Ja a Bacia Hidrografica do
Rio Mogi Guagu totalizou com 64 ocorréncias, 39% de PV e 61% de PFE. A Bacia
Hidrogréfica do Rio Pardo obteve o maior nimero de casos com um total de 153 (41% -
PV e 59% - PFE).

Foi constatado em estudo realizado por Serra (2015), relacionado a anélise de
metais no ambito das Bacias Hidrograficas do Rio Mogi Guagu, do Rio Pardo e do Rio
Sapucai-Mirim/Grande, que a Bacia do Rio Mogi-Guagu apresentou evidéncias
limnologicas (turbidez) e toxicoldgicas (Mercurio - Hg), e o Rio Sapucai/Mirim
apresentou evidéncias toxicoldgicas (Cobre - Cu e Manganés - Mn) de estarem sofrendo

impacto de provavel agdo humana.
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O estudo realizado por Alves et al, 2013, realizado no Cdérrego Ribeirdo Preto,
curso d’agua localizado no municipio de Ribeirdo Preto — SP e pertencente a Bacia
Hidrogréfica do Rio Pardo, constatou que as concentragcbes de Hg e Chumbo (Pb)
apresentaram-se acima das estabelecidas pela norma CONAMA 274/2000 para rios de
Classe 1.

Sendo assim, é possivel que os pacientes residentes proximos aos rios, em
Ribeirdo Preto e nos municipios pertencentes a Bacia Hidrografica do Rio Mogi Guagu,
tenham contato com &guas contaminadas, pois apresentaram concentra¢des de metais
pesados acima dos limites estabelecidos pela legislacgio (CONAMA 357/2005 e
CONAMA 274/2000).

5.3. MAPA TEMATICO DO USO E OCUPACAO DO SOLO DO MUNICIPIO DE
RIBEIRAO PRETO — SP

De acordo com os dados apresentados, 0 maior registro de ocorréncias de casos
de pénfigo (PV + PFE) foi obtido no municipio de Ribeirdo Preto, totalizando 72
ocorréncias de pénfigo (35 de PV e 37 de PFE) ao longo das 5 décadas. Sendo assim, as
figuras apresentadas nesse topico séo relacionadas a caracterizacao do uso e ocupacao do
solo no ano de 2010 e a distribuicdo dos casos de PV e PFE no periodo de 2006 a 2014
no municipio de Ribeirdo Preto — SP.

A seguir, cumprindo o objetivo 3 do presente estudo, é apresentada a Figura
13 referente ao uso e ocupacao do solo do municipio de Ribeirdo Preto — SP.
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Figura 13 — Uso e ocupacdo do solo do municipio de Ribeirdo Preto — SP no ano de 2010
e distribuicdo dos casos de PV e PFE no municipio no periodo de 2006 a 2014.
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O mapa de uso e ocupacdo do solo (Figura 13) caracterizou 0 municipio de
Ribeirdo Preto — SP (4rea total caracterizada de 611 km?) em area urbana (superficie com
alteracOes antropicas com edificacdes e pavimentagdes), vegetacdo nativa (mata ciliar,
formacdo arbustiva e fragmentos florestais), area agricola (area com cultivo agricola),
represas (represamento artificial), solo exposto (area onde a cobertura vegetal foi retirada
para pastagens ou colheita; preparo do solo para plantio), represas (artificiais) e
hidrografia (rios e corregos). A Tabela 3 a seguir apresenta os valores, em km para 0s rios
e em km? para os demais, de cada uso do solo bem como as possiveis condicdes

ambientais em que 0 municipio pode estar suscetivel.

Tabela 3 — Caracterizacdo do uso e ocupagdo do solo do municipio de Ribeirdo

Preto — SP no ano de 2010 e condi¢Bes ambientais suscetivelis.

Fator Condic¢Bes ambientais
Area urbana 132 km? Poluicéo do ar; polui¢do do solo; poluicdo da agua; polui¢do sonora;
(21,6%) ilhas de calor; problemas de mobilidade urbana; estresse social;

impermeabilizacdo do solo; maior escoamento superficial
(proximidade das cidades com éreas agricolas: contaminag&o dos rios
com agrotoxicos); ocupagdes irregulares; falta de saneamento basico;
proliferacdo de doencas; ma gestdo de residuos sdlidos (proliferacéo
de vetores de doencas — insetos — e animais pe¢onhentos).

Vegetacao 18 km? (3%) | Déficit: erosdo das margens dos rios; aumento da temperatura; maior

nativa escoamento superficial e lixiviagao; perda de biodiversidade.
Area agricola 257 km? Utilizacdo de agrotdxicos (pesticidas e herbicidas); escoamento
(42%) superficial; erosdo do solo; perda de nutrientes do solo; destrui¢do de

habitats; perda de biodiversidade; desmatamento; poluicdo da agua;
poluicdo do solo; polui¢do do ar (queimadas); alteracdo da paisagem.

Represa 1 km? Habitats das comunidades aquéticas; manuten¢do do clima e
(0,2%) evapotranspiragédo; abastecimento urbano; recreagéo; pesca;
Hidrografia 487 km Impactado: perda da biodiversidade aquética; poluicdo das aguas;
(rios e alteragBes hidromorfolégicas; deposicdo de sedimentos; doengas de
cOrregos) veiculagéo hidrica.
Solo exposto 203 km? Compactacdo do solo; perda de nutrientes do solo; falta de aeracéo do

(33,2%) solo; destruicdo de habitats; perda da biodiversidade; desmatamento;
aumento da eroséo.

Total 611 km?
(100%)
Referéncias: GUARNIERI; JANNNUZZI, 1992; GUERRA; CUNHA, 2001; TUCCI, 2002; MUCELIN;
BELLINI, 2008; SOUSA e SILVA; TRAVASSOS, 2008; TUCCI, 2008; BARCZAK; DUARTE, 2012.

Conforme observado na Tabela 3 o municipio de Ribeirdo Preto — SP €
predominantemente ocupado por area agricola (42%) seguido de solo exposto (33,2%).

Os casos de PFE estéo todos localizados dentro da area urbana (100%), ja os de
PV, 16 deles estdo localizados na &rea urbana e, os outros dois, 1 esta situado em um

assentamento rural caracterizado como solo exposto e 0 outro em uma area agricola.
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Dentre as condi¢cBes ambientais citadas na Tabela 3 as que podem estar
relacionadas ao desenvolvimento do pénfigo sdo: poluicdo da &gua; impermeabilizagdo
do solo - maior escoamento superficial (proximidade das cidades com &reas agricolas:
contaminacdo dos rios com agrotoxicos); ma gestdo de residuos solidos (proliferacao de
vetores de doencas — insetos — e animais peconhentos); utilizacdo de agrotoxicos
(pesticidas e herbicidas); destruicdo de habitats; Alteracdo da paisagem.

As mudangas no comportamento dos pénfigos estdo trazendo algumas hipdteses.
Normalmente as ocorréncias de PV tém sido relacionadas as areas urbanas e o PFE as
areas rurais proximas aos rios. Nos ultimos cinquenta anos, a urbanizacdo tem sido um
importante fator no processo de transformacao da paisagem do nordeste do Estado de SP.
De acordo com o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), a taxa de
urbanizacéo do sudeste do Brasil alargou de 57% em 1960 para 92,95% em 2010 (IBGE,
2015b). Este intenso processo de urbanizacdo pode trazer problemas para 0 meio
ambiente, como a degradacdo ambiental e a poluicdo urbana (FREITAS, 2008), o que
resulta em uma maior exposicdo da populacdo a agentes fisicos/toxicos
(PASCALICCHIO, 2002), a alérgenos e/ou estresse urbano, podendo iniciar e/ou
exacerbar o pénfigo em individuos geneticamente predispostos (RUOCCO et al., 2013).

No caso do municipio de Ribeirdo Preto — SP, a urbanizacdo vem ocorrendo de
forma acelerada. Apds 50 anos, Ribeirdo Preto passou por importantes mudancas na
paisagem limitrofe do municipio, como a expansdo da cana e a urbanizacdo. A Figura 14
a seguir mostra duas imagens de satélite (LandSat 2, sensor MSS de 1975/08/17 and
LandSat 8, sensor OL1220/75 de 2015/07/01) com o crescimento da area urbana da cidade
ao longo de 40 anos: 1975 a 2015 (antes de 1975 ndo foram encontradas imagens de
satélites ou fotografias aéreas com qualidade suficiente para distinguir a area urbana de
Ribeirdo Preto). A area urbana cresceu, aproximadamente, de 24 km? em 1975 para 174
km? em 2015, com uma expans&o notoria para areas previamente ocupadas por vegetacio

nativa.
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Além disso, a urbanizagédo na regido nordeste do Estado de SP, onde o municipio
de Ribeirdo Preto estd inserido, esta diretamente associada ao agronegocio (ELIAS,
2006).

A regido de Ribeirdo Preto é considerada um ponto de referéncia para o
agronegocio brasileiro, tendo nas Ultimas décadas a cultura da cana-de-agicar como a
principal alavanca desta economia e tornando-se a maior regido sucro-alcooleira do
mundo (RAMOS FILHO; PELLEGRINI, 2007). Segundo estudo realizado por Criscuolo
etal. (2005), onde foi caracterizado o uso e cobertura da terra na regido nordeste do Estado
de Sao Paulo no periodo de 1988 a 2003, foi identificada a transformacéo da paisagem
nessa regido devido a expansdo da cultura da cana-de-agUcar principalmente sobre as
pastagens e culturas anuais. De acordo com os dados, a cana-de-agucar contribuia com
1.085.668 ha (21%) das terras regionais em 1988 e passou a ocupar 2.293.301 (44%) em
2002/2003.

Sendo assim, com o aumento das atividades agricolas, hd consequentemente a
maior utilizacdo de agrotdxicos. Em 2012, a utilizacdo de agrotoxicos por unidade de area
foi maior na regido Sudeste, com 8,8 kg/ha, sendo o Estado de Sao Paulo o maior valor
detectado (10,5 kg/ha) (IBGE, 2015c). Dados mostram um acréscimo de
aproximadamente 400% no consumo de agrotoxicos no Brasil de 2000 a 2014
(SINDIVEG, 2015). Segundo os dados analisados dentro deste periodo foi onde se obteve
um maior namero de registros de PV.

Além disso, na area agricola ha uma baixa cobertura de vegetacdo nativa o que
ocasiona o carreamento de grandes quantidades de solo, matéria organica e insumos
agricolas para o leito dos cursos d’agua principalmente no periodo chuvoso, provocando
a deterioracdo ou modificacdo da qualidade da agua (VANZELA; HERNANDEZ;
FRANCO, 2010). E presumivel que a area agricola exerca influéncia nas condicdes
ambientais urbanas do municipio de Ribeirdo Preto uma vez que sdo muito proximas.

A expansdo da urbanizacdo é também acompanhada pelo aparecimento de
numerosas doencas, previamente restritas a atividades rurais (TOLEZANO, 1994). A
invasdo urbana em regides florestais representa um novo estagio de convivéncia da
populagdo humana com a fauna local, anteriormente confinada fora das cidades,
especialmente relacionada com a maior exposicao a picadas de mosquitos (TOLEZANO,
1994; AOKI; RIVITTI; DIAZ, 2015). A relagdo epidemioldgica entre o Simulium
nigrimanum e o PFE, descrita por mais de 70 anos atras no municipio de Franca (VIEIRA,
1940).
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Outro grupo de insetos estudados e relacionados a etiopatogénese dos pénfigos,
sdo os flebotomineos, especificamente o flebotomineo Lutzomyia longipalpis, ja
relacionado ao PFE em uma reserva indigena brasileira (QIAN et al., 2012), e o
Phlebotomus papatasi, relacionado com PFE na Tunisia (ZARAA et al., 2012). Estudos
sobre a distribuicdo das espécies de Simulideos e Flebotomineos no nordeste do Estado
de SP sdo de grande importancia para corroborar com a relagéo epidemioldgica entre 0s
mosquitos e o PFE, devido principalmente aos dados histdricos e a presenca de focos bem
definidos em nossa regido de PFE, maximiando a hipotese de que fatores ambientais
desempenham um papel na etiopatogénia do pénfigo.

A impermeabilizacdo do solo e o aumento do escoamento superficial também
ocorrem na area urbana. Todo e qualquer corpo que estiver no caminho da dgua podera
ser levado para os rios e dependendo de suas caracteristicas fisicas eles poderdo ser
transportados para lugares distantes de seu local de origem, poluindo por onde passar,
alterando as caracteristicas fisico quimicas e bioldgicas da dgua (XIAO-LONG et al.,
2007).

A contaminacdo das aguas é gerada por meio do residuo doméstico (poluentes
organicos biodegradaveis, nutrientes e bactérias), efluente industrial (poluentes organicos
e inorganicos, dependendo da atividade industrial) e a carga difusa urbana e agricola
(poluentes provenientes da drenagem de areas que contém fertilizantes, pesticidas
agricolas, fezes de animais e material em suspensdo) (Alves et al., 2013). E importante
ressaltar que a contaminacdo das aguas por agrotoxicos pode elevar os indices de metais
pesados no ambiente aquatico uma vez que os mesmos fazem parte dos componentes
ativos de varios agrotoxicos (RAMALHO; SOBRINHO; VELLOSO, 2000; JACQUES;
AVILA, 2015).

O Estado de Séo Paulo, onde se localiza 0 municipio de Ribeirdo Preto, é um dos
que mais empregam agrotéxicos nas lavouras de cana-de-agucar, onde, neste cultivo,
predomina o uso dos herbicidas (glifosato, atrazina, ametrina, 2,4-D, metribuzim, diuron
e acetocloro) entre os agrotdxicos mais utilizados (DOMINGUES, 2010; OLIVEIRA;
FAVARETO; ANTUNES, 2013). Sendo assim, aumenta a chance da contaminacdo dos
rios por agrotoxicos nessa regido.

Com o aumento da urbanizagdo e com o uso de agrotdxicos na agricultura, a agua
utilizada nas cidades, industrias e na agricultura retorna contaminada aos rios (ALVES et
al., 2008). Estudo realizado por Alves et al. (2014) encontraram altos valores de Zn e

diferengas significativas entre as aguas analisadas no Rio Pardo em Ribeirdo Preto a
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montante e as de jusante, indicando que o uso de fertilizantes e outras praticas agricolas
(queima da cana de agucar) exercem influéncia notavel sobre a qualidade da &gua no
municipio.

Dependendo do curso do rio os poluentes podem chegar ao centro urbano onde os
cidadaos utilizam rios e lagoas (abastecidas pelos rios) para recreacdo e pesca, havendo
contato direto com a agua. Essas préticas s&o comuns em cérregos do municipio de
Ribeirdo Preto — SP e ja foram observadas por Alves et al. (2013) em estudo realizado no
corrego Ribeirdo Preto, principal curso de agua superficial municipal. Pénfigo ja foi
associado por autores que a maioria dos casos se concentravam préximos a rios, no caso
do PFE, e/ou tiveram contato com agrotéxicos e metais pesados. Sendo assim, sao
necessarios estudos mais especificos em municipios com grandes areas agricolas no
entorno que exercam influéncia na qualidade de vida da populacao.

Além disso, os aditivos agricolas, fertilizantes, pesticidas (FISHER et al., 2008;
RUOCCO et al., 2013; VALIKHANI et al., 2007; WOHL; BRENNER, 2003), metais,
entre eles o Zinco (Zn), Cobre (Cu) JAVANBAKHT et al., 2012; YAZDANPANAH et
al., 2011), Mercurio (Hg) (ABREU-VELEZ et al., 2003; ROBLEDO, 2012) e Chumbo
(Pb) (McCABE et al., 1991; McCABE; LAWRENCE, 1990; MISHRA, 2009) séao
considerados fontes de agentes exdgenos que podem interferir no sistema imune humano
e na salde ambiental. Estudos evidenciaram que pacientes com PV estavam trés vezes
mais expostos aos pesticidas do que individuos saudaveis e a exposicdo a metais (SERRA,
2015) e vapores de pesticidas também foram associados ao agravo da doenca (BRENNER
etal., 2001; MICHAILIDOU et al., 2007; VALIKHANI, 2007).

Outro fator associado a qualidade de vida da populacdo em meio urbano é a ma
gestdo dos residuos sélidos. Os varios impactos ambientais decorrentes das diferentes
formas de disposicéao de residuos solidos, como a contaminacédo do solo e agua, oferecem
riscos importantes a saide humana. Sua disposi¢cdo no solo, constitui uma importante
fonte de exposicdo humana a varias substancias toxicas e tornam-se ambientes propicios
para a proliferacdo de vetores, como mosquitos, e de outros agentes transmissores de
doengas (CUNHA; CAIXETA FILHO, 2002; GOUVEIA, 2012). Sendo assim, 0
acumulo de lixo contribui para o aumento da densidade de mosquitos, podendo ser
Simulideos ou Flebotomineos, acarretando uma maior exposi¢ao da populacdo a esses
insetos que podem estar associados ao desenvolvimento do pénfigo.

Nesse contexto observamos que houve uma modificacdo econémica intensa no

municipio, voltada principalmente para o agronegécio, além de um processo de
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urbanizagdo crescente. Com isso a populacdo ficou mais suscetivel a exposicdo aos
agrotoxicos, aos metais pesados, em decorréncia da poluicdo ambiental, urbana, e aos
insetos das espécies de Simulideos e Flebotomineos, devido a fragmentacdo da paisagem
pelo processo econdémico. Segundo a literatura a exposicdo aos fatores citados
anteriormente ja foram associados no desenvolvimento do pénfigo (FISHER et al., 2008;
BRENNER et al., 2001; ROBLEDO, 2012; ABREU-VELEZ et al., 2010; WOHL;
BRENNER, 2003; AOKI et al., 2004b; RIBEIRO et al., 2010).

5.3.1. CARACTERIZACAO DO ENTORNO DAS RESIDENCIAS DOS CASOS DE
PV E PFE NO MUNICIPIO DE RIBEIRAO PRETO - SP (BUFFER DE 2 KM)

A seguir sdo apresentadas as Figuras 15 e 16 que ilustram a distribuigdo dos casos
de PV (pontos 1 ao 18) e PFE (pontos 19 ao 27), respectivamente, no municipio de
Ribeirdo Preto — SP juntamente com o uso e ocupacéo do solo no municipio e o buffer de

2 km no entorno da residéncia de cada paciente.
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Sistema de Projecdo Geografica
DATUM: SIRGAS 2000
Org.: CELERE, B. 8. (2015)

Legenda Uso e Ocupacao do Solo

Classes
® PV 2006a2014 .

- Area urbana

E Buffer 2 km PV - Vegetacdo nativa

— Hidrografia Area agricola
- Corpo d'agua
- Solo exposto

Figura 15 — Buffer de 2 km no entorno da residéncia dos casos de PV juntamente com o
uso e ocupacdo do solo do municipio de Ribeirdo Preto — SP.
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Sistema de Projecdo Geografica
DATUM: SIRGAS 2000
Org.: CELERE, B. 8. (2015)

4700t

Legenda Uso e Ocupagao do Solo

Classes
@ PFE 2006 a 2014 .

- Area urbana

E Buffer 2 km PFE - Vegetagao nativa

— Hidrografia Area agricola
- Corpo d'agua
- Solo exposto

Figura 16 — Buffer de 2 km no entorno da residéncia dos casos de PFE juntamente com o

uso e ocupacdo do solo do municipio de Ribeirdo Preto — SP.

Segundo o Relatdrio da Reunido da Diviséo Bilthoven da Organizacdo Mundial
da Saude (OMS, 2001), a maioria dos estudos utiliza de 1 a 2 km como uma area de
possivel contaminacgdo e impacto por uma substancia perigosa. No entanto, é importante
estar ciente de que alguns meios podem fornecer uma rota de exposicdo indireta as

populaces humanas localizadas a distancias maiores.
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Segundo o relatorio os contaminantes que geram preocupacdo quanto a saude
humana e ambiental sdo: Metais; Hidrocarbonetos totais de petréleo; Hidrocarbonetos
aromaticos policiclicos; Outros hidrocarbonetos aromaticos; Hidrocarbonetos clorados;
Bifenilas policloradas; Pesticidas; Metano; Dioxinas; Amianto; Farmacos; Substancias
patogénicas.

Estas substancias sdo definidas como poluentes prioritarios com base na sua
toxicidade, persisténcia ambiental e mobilidade. No caso do pénfigo a possivel via de
exposicao de contato € a dérmica, sendo que as medidas de controle incluem os seguintes
aspectos: contato direto com solo contaminado e contato com adgua contaminada (OMS,
2001).

Sendo assim os possiveis fatores que exercem influéncia e apresentam risco,
qguando contaminados ou fonte de contaminantes, para a saide humana e ambiental séo
apresentados nas Tabelas 4 (PV) e 5 (PFE) a seguir. Foi calculado, em metros, a menor
distancia da residéncia do paciente ao fator de uso e ocupacéo do solo de acordo com as
Figuras 15 e 16 apresentadas anteriormente.
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Tabela 4 — Menor distancia da residéncia do paciente (pontos 1 ao 18) com PV ao fator de uso e

ocupacdo do solo do municipio de Ribeirdo Preto — SP no periodo de 2006 a 2014

PV Proximidade com (em metros):
) ) Hidrografia
Area urbana/ | Area de ) (rios e

Ponto/Caso | rural vegetacdo nativa | Area agricola | cdrregos) Represa Solo exposto
1 urbana - 970 m 1007 m - 695 m
2 rural 640 m 70 m 367 m - 258 m
3 urbana 744 m 444 m 1483 m - 202 m
4 rural 580 m 500 m 983 m - 5m
5 urbana 755 m 163 m 310 m 1229 m 1586 m
6 urbana 1653 m 479 m 646 m - 432 m
7 urbana 1745 m 423 m 662 m - 215m
8 urbana 853 m 928 m 1076 m - 1353 m
9 urbana 1268 m 125m 1043 m - -
10 urbana 1517 m 580 m 762 m - -
11 urbana 1643 m 1373 m 88 m - -
12 urbana 801 m 944 m 841 m - 973 m
13 urbana 850 m 872 m 955 m - 1034 m
14 urbana 167 m 311m 134 m 1900 m 209 m
15 urbana - 1908 m 1025 m - -
16 urbana 1271 m 185m 242'm - 335m
17 urbana - 129 m 217 m - 598 m
18 urbana - 328 m 563 m 682 m 411m
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Tabela 5 — Menor distancia da residéncia do paciente (pontos 19 ao 27) com PFE ao fator de

uso e ocupacdo do solo do municipio de Ribeirdo Preto — SP no periodo de 2006 a 2014

PFE Proximidade com:
) ) Hidrografia
Area urbana/ | Area de ) (rios e
Ponto/Caso | rural vegetacdo nativa | Area agricola | cdrregos) Represa Solo exposto
19 urbana 1240 m 170 m 280 m 859 m 852 m
20 urbana - 1339 m 207 m - 1513 m
21 urbana - 803 m 509 m 1912 m -
22 urbana 1249 m 670 m 927 m - 1896 m
23 urbana 1541 m 1273 m 789 m - 918 m
24 urbana 827 m 261m 341m - 1522 m
25 urbana 631 m 321 m 504 m - 1147 m
26 urbana 1762 m 1159 m 421m - -
27 urbana 1073 m 1553 m 253 m - -

Com os resultados apresentados nas Tabelas 4 e 5, nota-se que tanto o PV quanto

0 PFE apresentam todos o0s casos proximos a area agricola e hidrografia. Este fato é

relevante uma vez que o desenvolvimento dos pénfigos é possivelmente associado a

moradias préximas a rios e contato com pesticidas como ja comentado anteriormente.

A partir das Tabelas 4 e 5 foi feita a Tabela 6 contendo o fator de uso e ocupacéo

do solo (insercdo da moradia do paciente na zona urbana ou rural e proximidade com:

area de vegetacdo nativa, area agricola, hidrografia, represa e solo exposto), bem como a

mediana dos pontos (PV — 1 ao 18; PFE — 19 ao 27), o valor minimo e méximo e o valor

p.

Tabela 6 — Dados ambientais no entorno de 2 km dos casos de pénfigo em Ribeirdo
Preto — SP, no periodo de 2006 a 2014.

Pénfigo Vulgar (PV) Pénfigo Foliaceo P-
Endémico (PFE) valor
N % N %
Tipo da area 0.538
Urbana 16 88.9 9 100
Rural 2 11.1 0 0
Uso do solo Mediana  Min/Max Mediana Min/Méx P-
Proximidade com: valor
Avrea de vegetacao nativa (m) 852 167/1745 1240 631/1762  0.551
Avrea agricola (m) 462 70/1908 803 170/1553  0.237
Represas (m) 1229 682/1900 1386 859/1912  0.564
Hidrografia (m) 712 88/1483 412 207/927  0.165
Solo exposto (m) 422 5/1586 1330 852/1896  0.013

m: metros; min: minimo; max: maximo
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Com os dados obtidos por meio da Tabela 6, foi verificado que o PFE apresentou
menor valor da mediana referente somente a proximidade da residéncia do paciente a rios,
0 que corrobora com a literatura uma vez que o PFE é associado a moradias proximas a
rios (DIAZ et al., 1989a; SAMPAIO et al., 1994; RIBEIRO et al., 2010). Quanto ao PV,
a mediana € menor em todos 0s outros aspectos, quando comparado ao PFE.

De acordo com a anélise estatistica, a unica diferenca significativa foi que os
pacientes com PV moram mais préximos de areas com solo exposto (p = 0.013). O solo
exposto esta diretamente relacionado com a agricultura uma vez que o mesmo é uma area
onde a cobertura vegetal foi retirada para a colheita ou o0 solo esta sendo preparado para
o0 plantio.

A maior exposicéo do solo favorece a incidéncia de processos erosivos e aumenta
o defluvio superficial, que transportam sedimentos para 0s corpos de &gua. Estes
sedimentos sdo capazes de carregar, adsorvidos na sua superficie, nutrientes como o
fésforo e compostos toxicos, como agroquimicos, comprometendo a qualidade das aguas
(MERTEN; MINELLA, 2002). Sendo assim, devido a0 municipio apresentar grandes
areas de agricultura e solo exposto, 0s rios podem estar recebendo contaminantes,
facilitando a exposicdo dos moradores a agua contaminada com agroquimicos.
Coincidentemente a essa informacéo, o estudo retratou que 100% dos pacientes residem
em areas proximas a adversos cursos d’agua que percorrem o municipio de Ribeirdo
Preto.

A presenca de solo exposto em uma imagem de satélite pode se modificar de
acordo com a data da mesma. Na época de plantio tem-se mais areas de solo exposto do
que areas com cultivo devido ao tempo de brotamento da planta (20 a 30 dias apds o
plantio). No caso da cana de acucar, plantacdo predominante em Ribeirdo Preto —SP, a
época de plantio, onde a planta inicia seu desenvolvimento, ocorre, geralmente, nos meses
de janeiro a marco, periodo que apresenta boas condi¢fes de temperatura e umidade,
garantindo o desenvolvimento das gemas (EMBRAPA, 2008).. Sendo assim, a imagem
de satélite utilizada nesse estudo para a digitalizagdo do uso e ocupacgdo do solo de
Ribeirdo Preto (GeoEye - ArcGIS Basemap), é datada de 23 de fevereiro de 2010 o que
pode explicar a grande area de solo exposto.

O uso e ocupacdo do solo da area urbana de um municipio é heterogéneo, sendo
sugestivo estudos mais aprofundados e detalhados que analisem a proximidade das
residéncias dos casos de PV e PFE com pracas, matas ciliares e parques urbanos, habitats

de insetos, e areas de plantio doméstico e jardinagem, os quais podem utilizar agrotoxicos.
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As pracas ou até mesmo residéncias com grande quantidade de arvores sao areas com
vegetacdo nativa que abrigam uma grande biodiversidade, principalmente de insetos, e
muito relevantes no estudo da proximidade das mesmas com os casos de pénfigos.

Visto isso, ndo somente as areas de vegetacdo nativa, mapeadas na Figura 13,
podem exercer influéncia na qualidade de vida da populacéo.

Com a anélise dos mapas do solo de Ribeirdo Preto — SP, sdo levantadas hipdteses
sobre o0s possiveis fatores ambientais que podem estar relacionados com o
desencadeamento do pénfigo, entretanto, nada é confirmado uma vez que 0s pacientes se
movimentam podendo nédo so os fatores ambientais analisados exercerem influéncia sobre
0S Mesmos.

E possivel que os outros municipios pertencentes ao nordeste do Estado de S&o
Paulo estejam sujeitos as mesmas condi¢des ambientais do municipio de Ribeirdo Preto
uma vez que a regido teve seu desenvolvimento focado na agricultura da cana de acucar.
Sendo assim, tanto Ribeirdo Preto quanto os outros municipios se urbanizaram
(IBGE,2010) e aumentaram sua area agricola (ELIAS, 2006) deixando a populacdo

exposta aos contaminantes ambientais.

53.2. MAPAS TEMATICOS COMPLEMENTARES RELACIONADOS A
HIPSOMETRIA, DECLIVIDADE E DENSIDADE DEMOGRAFICA POR SETOR

A seqguir serd apresentada a Figura 17 contendo 3 mapas (A, B e C) relacionados
as classes hipsométricas do municipio de Ribeirdo Preto — SP (Figura 17A), a declividade
(Figura 17B) e aos setores (norte, sul, leste e oeste) do municipio de Ribeirdo Preto — SP
bem como a densidade demografica em cada um deles (Figura 17C). Os mapas a serem
apresentados podem servir como complemento para futuros estudos que visam identificar
possiveis fatores associados aos pénfigos no municipio de Ribeirdo Preto. A Figura 17
(A, B e C) é referente a distribuicdo dos casos de PV e PFE no periodo de 2006 a 2014

no municipio de Ribeirdo Preto — SP.
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Figura 17 — (A) Municipio de Ribeirdo Preto — SP segundo as classes hipsométricas e distribuicdo dos casos de PV e PFE no municipio no periodo de 2006 a
2014. (B) Municipio de Ribeirdo Preto — SP segundo a porcentagem de declividade do terreno e distribui¢do dos casos de PV e PFE no municipio no periodo
de 2006 a 2014. (C) Municipio de Ribeirdo Preto — SP segundo a densidade demografica por setor (norte, sul, leste e oeste) e distribuicdo dos casos de PV e
PFE no municipio no periodo de 2006 a 2014.
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Foram distribuidos 18 casos de PV e 9 casos de PFE no municipio de Ribeirdo
Preto no periodo de 2006 a 2014. Com o0 mapa temético apresentado por meio da Figura
17A, foi constatado que os casos de PV se localizam em altitudes de 490 a 540 metros
(39%), 540 a 590 metros (56%) e 590 a 640 metros (5%), ja o PFE, as ocorréncias se
distribuiram em menores altitudes quando comparadas com o PV, 490 a 540 metros
(78%) e 540 a 590 metros (22%). Na literatura ha poucos trabalhos que associam o
pénfigo com a altitude, alguns deles, foi constatada a presenca de PFE em altitudes
maiores que 400 metros e menores que 1000 metros (DIAZ et al., 1989a; MEYER;
MISERY, 2010).

Quanto a declividade (Figura 17B), tanto o PV quanto o PFE tiveram
predominancia, 67% e 56%, respectivamente, em areas com menor porcentagem de
declive (0 a 6%), sendo assim, sdo classificadas em 2 tipos de areas: plana e suave
ondulada (EMBRAPA, 2006). A determinacdo da declividade, por meio do mapa
temaético, é uma forma de apresentar o relevo do municipio, permitindo, também, o estudo
dos processos hidroldgicos de uma Bacia Hidrografica (PINHEIRO; SILVA; REIS,
2014).

A distribuicdo da agua por meio do escoamento superficial e subterraneo é
influenciado pela declividade média de uma &rea. Fatores como auséncia de cobertura
vegetal, a classe do solo, a intensidade de chuvas, dentro outros, associados a declividade,
conduzirdo a uma maior velocidade de escoamento, menor quantidade de &gua
armazenada no solo e resultardo em areas constantemente alagadas (FREITAS et al.,
2012), gerando ambientes propicios para a proliferacdo de mosquitos (espécies de
Simuliidae) e contato com &guas contaminadas, fatores relacionados ao desenvolvimento
do pénfigo.

Areas sujeitas a alagamentos e com falta de saneamento bésico, constatado
principalmente em bairros mais carentes, podem apresentar uma taxa maior de infec¢bes
por doencas de veiculagdo hidrica, como a leptospirose. Familias que vivem nas areas de
relevo mais baixo e proximo a corregos, em geral menos valorizadas, correm mais risco
de serem contaminadas com aguas contaminadas pela bactéria encontrada na urina de
roedores (HAGAN et al., 2016), no caso do pénfigo as familias podem ter contato com
aguas contaminadas com agrotoxicos e metais pesados.

De acordo com a Figura 17C foi observado que os 18 casos de PV estdo
distribuidos de forma heterogénea em todos os setores - 50% setor Oeste, 28% setor Leste,

17% no setor Norte e 5% no setor Sul -, exceto na regido central. Quanto ao PFE, os 9
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casos estdo distribuidos no setor Norte (44%) e Oeste (56%) do municipio. Com relagéo
a soma dos casos de PV e PFE, os casos estdo distribuidos principalmente no setor Oeste
(52%) e Norte (26%). A regido oeste do municipio é engloba os bairros

A analise do mapa tematico (Figura 17C) juntamente com as ocorréncias de PV e
PFE georreferenciadas mostrou que os casos de pénfigo se concentraram nas regides norte
e oeste do municipio, compostas por bairros mais carentes. Esse fato pode estar
relacionado a populagdo residente buscar Hospitais Publicos, como o HCFRMP/USP,
para o atendimento, a falta de infraestrutura nas regides acarretando um déficit de
saneamento basico (locais aptos para a proliferacdo de mosquitos - ma gestao de residuos
solidos - e contato com agua contaminada) e/ou por serem as duas regides que apresentam
maior densidade populacional, concentrando o maior nimero de casos de doengas.

E importante salientar que doencas endémicas, assim como o PFE, foram
reportadas a sua maior ocorréncia em zonas mais carentes. Um estudo realizado no ano
2000 sobre a distribuicdo de doengas endémicas no municipio de Ribeirdo Preto — SP
apontou que as mesmas se concentraram nas regides Norte e Oeste do municipio (HINO
etal., 2011).

A utilizacdo do espaco como categoria de analise para a compreensdo da
ocorréncia e distribuicdo das doencas é anterior ao surgimento da epidemiologia como
disciplina cientifica. E antiga a percepcdo de que determinadas doencas ocorriam
preferencialmente neste ou naquele lugar (SILVA, 1997). O pénfigo é uma enfermidade
ainda pouco conhecida por muitas pessoas e pesquisadores estdo em busca de respostas
sobre os fatores que impulsionam o acometimento da doenca. Assim, com a definicéo de
focos geograficos, apresentados por meio dos mapas de distribuicdo espacial (Figuras 9
e 10) e com o mapa de uso e ocupac¢do do solo, mapa que apresenta a justaposicao dos
casos com condicionantes ambientais (Figura 13), os resultados do presente estudo

sugerem hipdteses sobre as possiveis causas relacionadas ao pénfigo.
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6. CONCLUSAO

A utilizacdo do SIG na area da saude publica e ambiental esta se tornando uma
importante ferramenta que ajuda os pesquisadores a entenderem a ocorréncia e tendéncia
de alguns eventos, disponibilizando estratégias de intervencéo e controle de doencas. Esse
€ o primeiro estudo a georreferenciar casos de pénfigo no Brasil utilizando o SIG,
mostrando uma alta confianca na distribuicdo geogréafica dos casos de PV e PFE em uma
regido com alta ocorréncia de PFE.

A andlise da evolucdo espacial e temporal mostrou um aumento no nimero de
casos de PV e PFE no nordeste do Estado de S&o Paulo nas Gltimas cinco décadas bem
como a expanséo territorial da doencga. Os principais focos geograficos de pénfigo na
regido bem como as Bacias Hidrogréaficas com maior ocorréncia de pénfigo. Os principais
focos geogréficos de PV e PFE identificados, no periodo de 1965 a 2014, foram Ribeir&o
Preto (25%) e Batatais (14%), respectivamente. O municipio de Ribeirdo Preto apresenta
sua area urbana na Bacia Hidrografica do Rio Pardo, ja Batatais, localiza-se na Bacia
Hidrografica do Rio Sapucai Mirim/Grande.

Ribeirdo Preto é o municipio que apresentou o maior nimero de casos de PV e
PFE de 1965 a 2014. A area agricola (42%) e o solo exposto (33.2%) foram 0s usos com
maior predominancia em Ribeirdo Preto. Todos os casos de PV e PFE apresentaram, em
um buffer de 2 km, proximidade com rios e area agricola. Esses resultados reforcam a
hipotese de que os fatores ambientais desempenham um papel importante na
etiopatogénese dos pénfigos.

A apresentacdo dos dados, por meio de mapas tematicos, podera dar subsidios
para o direcionamento de a¢des do setor da saude bem como servir como base para outros
estudos que visam analisar o comportamento epidemioldgico e identificar fatores

associados a etiopatogénese do pénfigo.
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