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» Descrever o delineamento do estudo ecoldgico

» Conhecer a distincao entre estudos cuja Unidade é o
Individuo e agregados populacionais, em relacao ao:

- Desenho

- Tipos de variaveis

- Analise

- Niveis de Inferéncia

> Entender as principais vantagens e limitacoes.



- Unidade de estudo:
. Areas geograficas = Ecoldgicos
- Tempo (dias, semanas, meses, anos)

- Ecoldgico de séries temporais
- Grupos étnicos, trabalhadores, escolares

- Exemplo classico:

- Correlacéao entre a exposicao media a um potencial
fator de risco e a medida media de um desfecho

(média de uma variavel continua ou taxa).

(Morgenstern, 1995; Szklo, 2007; Almeida Filho & Barreto, 2012)



(Szklo, 2007)

Introducao

Baixa vanabilidade intranacional e elevada variabilidade entre paises no
consumo “per capita” de sal e suarelacdo com presséo arterial sistolica (PAS).
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> Estudos Ecoldgicos:
»Longa historia em diversas disciplinas

>"“Ecologico” = Epidemiologia

Trajetoria enquanto disciplina

Padrbes espaciais e temporais dos eventos
de saude permitiram formular hipoteses mais
tarde confirmadas por estudos que tomaram

o individuo como unidade.

Ex: Habitos alimentares - Cancer estomago
Hepatite B - Ca figado
HPV - Ca de colo de utero
(Morgenstern, 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)



Introducao
> Estudos Ecoldgicos:

- Até 1980: reliquias de fase “pré-moderna” da disciplina.

- Citados como estudos inferiores, incompletos, substitutos
nao fidedignos

- Maximo - geracéao de hipoteses que deveriam ser
testadas posteriormente

> Falacia Ecologica
VS

=» Falacia Individualista
[ Atomistica

(Almeida Filho & Barreto, 2012)



»Niveis de mensuracao

» Estudos de individuo—-> variaveis expressam
observacao direta de caracteristicas

> Estudos agregados—> as variaveis expressam
propriedades de grupos, organizacoes ou areas

> Podem ser classificados em:
> Medidas agregadas
> Medidas ambientais
» Medidas globais ou integrais

> Fontes secundarias

» Mesmo dispondo de dados individuais, utiliza-os como
medidas agregadas.
(Morgenstern, 1995; Medronho, 2009; Almeida Filho & Barreto, 2012)



concejtos e Fupndamentos
»Niveis de mensuracao
»Medidas agregadas:

Derivadas de observactes obtidas dos individuos dentro
de cada grupo - médias, proporcoes

Caracterizam o grupo

Ex: Prevaléncia de uma doenca, cobertura vacinal,
consumo medio de gordura, % de fumantes, renda
familiar média, tx mortalidade infantil.

e

\\;\‘! L Y

ot — Médias e % a partir de

dados individuals

(Morgenstern, 1995; Szklo, 2007; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)



>»Niveis de mensuracao

> Medidas ambientais:
Caracteristicas do lugar de cada membro do grupo

Com analogo ao nivel individual, que representa a dose
de exposicao que varia entre os membros do grupo

Ex: Nivel de poluicéo do ar, nivel de ruido nos locais de
trabalho

(Morgenstern, 1995; Szklo, 2007; Medronho, 2009; Almeida Filho & Barreto, 2012)



>»Niveis de mensuracao

»>Medidas globais ou integrais:

Caracteristicas afetam todos ou, virtualmente, todos os
membros do grupo

Expressam atributos de grupos, organizacoes ou lugares
Sem analogo ao nivel individual

Ex: Modelo de organizacéao do Sistema de Saude,
lei de controle de arma de fogo

(Morgenstern, 1995; Szklo, 2007; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)



>Nivels de analise

Em estudos de base individual - o individuo tem
um valor para cada uma das variaveis do
estudo.

Casos Nao casos
a b a+b

ExXpostos

N&o Expostos ¢ d c+d
a+c b+d

(Morgenstern, 1995; Szklo, 2007; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)



>Nivels de analise
- Em estudos ecoldgicos,

- Avariavel independente é a proporcéao de individuos expostos dentro
de cada grupo (a+b/N) e

- Avariavel dependente € a taxa de doenca na pop estudada (a+c/N)

Casos Nao casos

Nao sei
9 > a+b “distribuicoes
N&o Expostos |  ? 2 [ CFOd incompletos?

a+c b+d N

(Morgenstern, 1995; Szklo, 2007; Medronho, 2009; Almeida Filho & Barreto, 2012)



Conceitos e Fundamentos
»Niveis de analise

» Desenhos puros: aqueles que utilizam apenas unidade de
analise do mesmo nivel (individuos ou grupos).

» Morgenstern (2008) e Susser (1994): Analise de desenhos
ecologicos podem ser mais complexas:

» Analises completamente ecoldgicas (unmixed)
» Parcialmente ecologicas ou mistas (mixed)
~ Analise multinivel b

(Almeida Filho & Barreto, 2012)



Conceitos e Fundamentos
»Niveis de analise

- Analises completamente ecoldgicas:

Todas as variaveis estudadas sao ecologicas, ou
seja, a unidade de analise € o grupo e todas as
distribuicées conjuntas das variaveis sao
desconhecidas, estando apenas disponiveis as
marginais de cada variavel.

Casos Nao casos
Estudo da incidéncia de

+

Expostos ? 3 4 tl) COVID-19 e o IDH entre os 96
» ? ? c+d distritos administrativos do

Nao Expostos municipio de Sio Paulo.

el heda| N

(Morgenstern, 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)




Conceitos e Fundamentos
»Niveis de analise
- Parcialmente ecoldgicas ou mistas:

- Nem todas as variaveis sdo do mesmo nivel,
sendo possivel obter a distribuigdo conjunta de
algumas delas, embora ainda nao seja possivel
conhecer a dlstrlbwgao conjunta de todas as
variaveis dentro dos grupos.

Estudo com dados individuais sobre a presenca de anticorpos
contra o SARS-CoV-2 em sangue venoso e a associacao dessa
soroprevaléncia com a incidéncia da COVID-19, segundo distrito

administrativo de residéncia.

(Morgenstern, 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)



Conceitos e Fundamentos
»Niveis de analise

- Analise multinivel:

Unidade de analise de 2 ou mais niveis sao
combinadas, permitindo conduzir analises de nivel
individual em cada grupo e analise ecologica de
todos os grupos.

Estudo para medir o efeito
.‘ contextual de morar em um
[~ o ~ distrito com baixo IDH no
[/ \ - Variaveis do distrito rjsco da infecgio pelo SARS-
( W, CoV-2, ajustado pela situacao

\\ 17/ Variaveis Individuo socioecondmica individual.

\\./f Desfecho

(Morgenstern, 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)




>Niveis de inferéncia

»Efeito contextual do seu analogo no nivel
Individual (Analise multinivel)
> EX: Estimar o efeito contextual de morar em areas

pobres no risco de doencas, controlando pelo nivel
de pobreza individual

(Morgenstern, 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)



conceijtos e Fundamentos

> Niveis de inferéncia

» Um efeito ecologico de uma exposicao ou intervencao
geralmente depende do efeito nos individuos.

> EX: estimar o efeito de um programa de controle de uma dada doenca
(programa de imunizacéao), o efeito ecologico depende do impacto (da
vacina) em cada individuo e do nivel de organizacao do programa em

cada area ou grupo estudado.
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(Morgenstern, 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)



>Niveis de inferéncia

»>Por outro lado - efeltos contextuais =
relevantes sobre o risco individual

»EX: doencas infecciosas, em que o risco individual
depende da prevaléncia da doenca nos outros
iIndividuos com os quais os individuo tem contato

(Morgenstern, 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)
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»Método utilizado para formacao dos grupos
»Estudos ecoldgicos de multiplos grupos
(lugar)

»Estudos de tendéncias ou séries temporais
(tempo)

»Estudos ecoldgicos mistos (tempo e lugar)

»Analise de dados
» EXxploratorio (ndo ha medida de associagéo)
»Analitico (teste de hipoteses)

(Morgenstern; 1995; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecologicos de multiplos grupos

»Exploratorio:

»descrever e comparar taxas de doencas ou outro
agravo a saude entre diversas areas geograficas
ou outras formas de agregados (instituicoes) em
um mesmo momento ou periodo de tempo

»Subsidiar a formulagao de hipoteses etiologicas
(ambiental)

»Mapeamento: visualizagao e estabelecimento de
padroes espaciais (cluster)

> ou pela simples comparacao de medidas.

(Morgenstern; 1995; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecologicos de multiplos grupos
»Exploratorio: Mapeamento

»Descrever a distribuicédo geografica de eventos,
gerar hipoteses, controlar areas de risco elevado,
estimar o risco da doenca controlando suas
oscilacoes e identificar cuidados especiais a
serem tomados nas areas mais afetadas

Tkl

(Morgenstern; 1995; Medronho, 2009; Almeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecologicos de multiplos grupos
»Analitico:

= Investigar associacdes entre o nivel médio de
exposicao e as taxas de morbidade e mortalidade
entre as areas geograficas (ou grupos).

= Estudos ecoldgicos nao permitem estimar
diretamente as medidas de efeito devido a falta de
Informacao conjunta das variaveis de exposicao e
resposta =» Analise de regressao

(Morgenstern; 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecologicos de multiplos grupos

»Exploratorio: Problemas

- Areas com menor populacido-> maior variabilidade da taxa
estimada-> tendem a apresentar taxas extremas de
morbidade e mortalidade

= Taxas de areas proximas tendem a ser mais similares do
gue entre areas mais distantes, ou seja, sAo mais
correlacionadas

=» Dependéncia espacial — correlacao serial ou
autocorrelacao espacial - fatores de risco nao medidos
tendem a se agrupar no espaco.

(Morgenstern; 1995; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecologicos de multiplos grupos
»Exploratorio: Estratégias

. Ajuste de modelos autorregressivos espaciais,
com técnicas bayesianas empiricas para estimar a
taxa “suavizada” para cada area.

»—> grande avanco, teste de hipoteses, avaliacao
de fatores de risco e de impacto de intervencoes
de saude publica.

(Morgenstern; 1995; Almeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecoldgicos de séries temporais
Objetivo: Comparar as taxas de morbidade e
mortalidade ou outro indicador de saude
através do tempo em uma populacao
geograficamente definida,.

Monitoramento de eventos (intervalos regulares)

Brasil
e 20004-2012

Estabelecimento do nivel endémico e
deteccéao de epidemias.

— 2013

N———— (Almeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecologicos de séries temporais

Objetivo: prever tendéncias futuras da doenca

ou avaliar o impacto de intervencao
populacional.

Inactivated vaccine

A
|

L iil

Live oralvaccine

l Lastindigenous case

|

950 1960 1970 15€0 1990 2000

(Morgenstern; 1995; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)



»Estudos ecologicos de séries temporais

Exploratorios:

Analise de efeito
Idade, coorte e
periodo

Dados retrospectivos de
uma grande populacao
de um periodo longo de
tempo

700 L

600 |

Death rates per 100000
W o 4]
S [ o
o o o

n
(=
o

100 |

Males

30 40 50 60 70
Age in years

(Frost WH. The age selection of mortality from tuberculosis in successive decades.

Am. J. Hygiene 1939; 30: 91-6.)
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»Estudos ecologicos de séries temporais
Analiticos:

= Investigar associacoes ecoldgicas entre
mudancas no nivel médio de exposicao nas
taxas de morbi-mortalidade

= Avaliar o Impacto de acoes, programas e
politicas de saude, comparando as
tendéncias temporais da ocorréncia das
doencas antes e depois das intervencao

(Morgenstern; 1995; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecologicos de séries temporais
Analiticos: Cuidado na interpretacao dos resultados

= Variacoes ciclica (sazonais) ou flutuacoes
casuais, cujo declinio poderia coincidir com o
Inicio da intervencao ou fator de exposicao,

embora na realidade seja independente da
mesma.

= Observar se as mudancas ocorreram
rapidamente - comparacao da inclinacao da
tendéncia antes e depols, ou se ocorreram
de modo gradual

(Morgenstern; 1995; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)
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»Estudos ecologicos de séries temporais

Analiticos: Problemas

= Mudanca de critérios diagndsticos e classificacao
das doencas durante o periodo do estudo -
utilizar modelos de correspondéncia

= Doencas e eventos com grande periodos de
laténcia/ inducao entre a primeira exposicao ou
determinada intervencao e a doenca ou evento
Investigado =@ dificultar a avaliacao da associacao
entre exposicao e desfechos

(Almeida Filho & Barreto, 2012)



Tipos de desenhos e analise

»Estudos ecologicos de séries temporais
Analiticos: Técnicas estatisticas para identificar

tendéncias, padrdes ciclicos e observacoes
aberrantes.

» Modelos de regressao polinomial,
« Modelos autorregressivos:
« Modelo de medias moveis — ARMA

« Modelos integrados de medias moveis ARIMA

« Modelos que incorporam o componente de
sazonalidade (SARIMA)

» Modelos lineares generalizados.

(Latorre e Cardoso, 2001)
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13-24 depois da 1a
dose de BNT162b2

Estudo pareado (vac
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46% (14-20 dias
apoés a primeira
dose) e 92% (7 ou
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segunda dose)
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efetividade na vida
real e os resultados
ECR

https //www.nature.com/articles/s41577-021-00531-0 pd
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»Estudos ecologicos mistos

= Combinam as caracteristicas basicas do 2 tipos de
estudos anteriores.

= Descrever ou predizer tendéncias temporais nas
taxas de morbi-mortalidade em diversos grupos
populacionais =» Evolucao espaco-temporal

= Avaliar a associacao entre mudancas na
frequéncia da doenca e da mortalidade entre os
diversos grupos em um periodo de tempo.

(Morgenstern; 1995; Medronho, 2009; Aimeida Filho & Barreto, 2012)



Trawel Medicine and Infections Disease 39 (2021] 101945

Contents lists available at ScienceDirect

Travel Medicine and Infectious Disease

ELSEVIER journal homepage: www.elsevier.com/ocatatmaid

Original article 'I:l
Spatiotemporal ecological study of COVID-19 mortality in the city of Sao £
Paulo, Brazil: Shifting of the high mortality risk from areas with the best to

those with the worst socio-economic conditions
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ARTICLEINFO ABSTRACT

Keywords: Background: Currently, Brazil is experiencing one of the fastest increasing coronavirus disease (COVID-19)
Health inequity maortality rates worldwide, with a minimum of 158,000 confirmed deaths presently. The city of S&0 Paulo is
legrated nashed laplace sppwoinatisn particularly vulnerable because it is the most populated city in Brazil. Thus, this study aimed to analyse COVID-
;P;;“HL:"'PML analysis 19 mortality in a spatiotemporal context in S0 Paulo, with respect to socio-economic levels,

Panclemics Method: We modelled the deaths using spatiotemporal architectures and Poisson probability distributions using a

latent Gaussian Bayesian model approach.

Resuilrs: Both total deaths and confirmed deaths showed similar spatial patterns. Mortality was higher in men and
increased with age. The most critical period regarding mortality occurred between the 20th and 23rd epide-
miological weeks, followed by an apparent stabilisation of the epidemiological trend. The risk of death was
greater in areas with the worst social conditions during the study period. However, this pattern was not uniform
over time, since we identified a shift of high risk from the areas with the best socio-economic conditions to thaose
with the worst conditons.

Conclusions: Our study corroborated the relationship between COVID-19 mortality and socio-economic condi-
tions, revealing the importance of geographic screening in the integration of better actions to face the pandemiec.
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Effectiveness of

influenza vaccination and

its impact on health inequalities

José Leopoldo Ferreira Antunes,'* Eliseu Alves Waldman,” Carme Borrell® and

Terezinha Maria Paiva®

Accepted

Background

Methods

Results

Conclusions

Keywords

6 September 2007

Since 1998, annual publicly funded campaigns for mass vaccination against
influenza of the population aged 65 years or older have been performed in the
city of Sdo Paulo, Brazil. The effectiveness of the intervention was not assessed
for its contribution to the reduction of influenza-attributable mortality. This
study sought to compare the age-specific mortality (65 years or older) before and
after the onset of yearly vaccination, and to assess the impact of the intervention
on health inequalities in relation to inner-city areas.

Official information on deaths and population allowed assessment of overall
pneumonia and influenza mortality. Monitoring of outbreaks and the estimation
of mortality attributable to influenza peaks used Serfling and ARIMA models.
Rates were compared between 1998 and 2002, when vaccination coverage
ranked higher than 60% among individuals aged 65 years or older, and 1993-97
(prior to vaccination).

Overall mortality due to pneumonia and influenza fell by 26.3% after
vaccination. An even higher reduction was observed for mortality specifically
attributable to influenza epidemics; the number of peaks of influenza mortality
also decreased. Deprived areas of the city had a higher decrease of mortality by
pneumonia and influenza during the vaccination period.

Influenza vaccination contributed to reduce influenza-attributable mortality in
this age group, and was associated with the reduction of inequalities in the
burden of the disease among social groups. The concurrent promotion of health
and social justice is feasible when there is political will and commitment to
implement public health interventions with prompt and effective universal access.

Influenza, mortality, vaccination, sociseconomic factors, human development
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Figure 1 Time series for age-specific (=64 years) P&1 mortality (per 100000 inhabitants): weekly observed rates, forecast baseline and epidemic

threshold (Serfling model) in Sao Paulo, Brazil: vaccination (1998-2002) and non-vaccination (1993-97) periods
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Figure 2 Maps for the cluster analysis of the inter-period decrease of P&I mortality of elders between the vaccination (1998-2002)
and non-vaccination (1993-97) periods, and for the human development index (quartiles) in the city’s districts



“ O vieés pode ocorrer porgue uma associacao observada
entre variaveis relativas a agregados populacionais, néao
expressa necessariamente a associacao existente no
nivel do individuo”

Last, 2001



CalAcia Ecola

- O problema e que ndo podemos fazer inferéncias para
niveis distintos

Inferir para o individuos a partir de dados agregados
(falacia ecologica)

Ou

Inferir para agregados oP,uIacjon_ai_s a partir de dados
Individuais %a acia individualista)

uando fazemos inferéncias no nivel adequado, ambas
abordagens podem estar corretas =» Pergunta




CalAcia Ecola

Qual é a efetividade da vacina em nivel individual?

Quantas pessoas tomaram a vacina e ficaram doentes?

Qual o efeito de um programa de vacinacao na
populacao? As taxas das doencas estao diminuindo?




SE—

SituacOes que sao necessarios estudos ecoldgicos:
Quando o nivel da inferéncia de interesse esta na populacéao

- Disponibilidade de alimentos

- Desigualdades socioeconémicas e saude

- Efeitos do aumento do imposto na venda de cigarros
- Programas de vacinacao

- Controle de vetores

« Quando a variabilidade da exposicao dentro da populacao € limitada
- Ingestao de sal e hipertensao (Elliot, 1992)

- Ingestao de gordura e cancer de mama (Wynder et al 1997)
- Se todo mundo for vacinado



SE—

Vantagens:

-Permitir o estudo de grandes populacoes(comparacoes
Internacionais das txs de incidéncia de doencas);

- Investigacao de cluster de doencas;

- baixo custo e rapido;

- disponibilidade de grandes bases de dados.

Problemas metodologicos:

-Limitac&o na inferéncia causal (Falacia Ecologica),
gualidade das informacoOes, auto-correlacao espacial e
temporal, ambiguidade temporal, diferenca na acuracia
das medidas nos diferentes niveis, problemas no controle
de confundimento, multicolinearidade.

(Almeida Filho & Barreto, 2012)
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