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RESUMO

Introducdo: a litiase renal, com frequéncia aproximada de 5% a 15% da populacao
mundial, estd relacionada com idade, sexo, raca, habitos alimentares, localizagao
geografica, condigdes climaticas, entre outros. Objetivo: verificar se existe associacdo
entre o clima e o nimero de internagdes hospitalares por litiase renal (NHNL), em algumas
cidades do Brasil sob diferentes condi¢des climaticas. Métodos: utilizamos dados de
alguns municipios brasileiros das regides tropical e subtropical. Foram estudadas
temperaturas minimas (LT), médias (MT), maximas (HT) e umidade relativa do ar (HR).
Resultados: foram encontradas associagdo entre temperatura e umidade relativa do ar com
o numero de internagdes por litiase NHNL vs LT (R2=0,218; P<0,0001), MT (R2=0,284;
P<0,0001), HT (R2=0,317; P<0,0001) e (RH x NHNL; R2=0,234; P<0,0001). Também
foi observado interagdes entre MT, RH com as variagdes do NHNL: NHNL = 4,688 +
0,296 x MT - 0,088 x RH, NHNL foi maior em cidades com climas tropicais do que em
cidades com climas subtropicais (82,4 + 10,0 vs 28,2 + 1,6; P<0,0000). Conclusio: existe

associacdo entre 0 NHLN e as variagdes de temperatura e umidade relativa do ar.

Descritores: Nefrolitiase; Calculo renal; Litiase; Mudancga climatica; Clima.



ABSTRACT

Introduction: Nephrolithiasis has a worldwide prevalence of approximately 5% to 15%, and
its occurrence is associated with age, sex, race, dietary habits, geographic location, climatic
conditions, and other factors. Objective: To determine the association between climate and the
number of hospitalizations for nephrolithiasis (NHNL) in Brazilian cities located in different
climatic regions. Methods: We analyzed data from cities with tropical and subtropical climates.
The effects of minimum (LT), mean (MT), maximum (HT) mensal temperatures and relative
humidity of the air (RH) were assessed. Results: A positive associations were found between
the number of hospitalizations for nephrolithiasis and temperature (LT x NHNL; R2=0.218;
P<0.0001), (MT x NHNL; R2=0.284; P<0.0001), (HT x NHNL; R2=0.317; P<0.0001) and a
negative association with relative humidity (RH x NHNL; R2=0.234; P<0.0001). Interactions
were also observed between MT and RH with respect to their effect on NHNL, as described by
a linear model (NHNL = 4.688 + 0.296 x MT — 0.088 x RH). NHNL was higher in cities with
tropical climates than in cities with subtropical climates (82.4 + 10.0 vs 28.2 + 1.6; P<0.00001).
Conclusion: There is an association between NHNL and variations in temperature and relative

humidity.

Keywords: Nephrolithiasis; Kidney stone; Lithiasis; Climate change; Climate.
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1 INTRODUCAO

A litiase renal (LR), com frequéncia aproximada de 5% a 15% da populacdo mundial
(PORENA, et. al.,, 2007), esta reclacionada com idade, sexo, raca, habitos alimentares,
localizagdo geografica, condigdes climaticas, entre outros (SOUCIE et. al., 1996; LOTAN et.
al., 2009). Além dos problemas médicos, a LR geralmente ¢ acompanhada de elevadas taxas de
absenteismo ao trabalho, dias de repouso domiciliar e internagdes prolongadas (KORKES, et.
al., 2011).

Alguns autores afirmam que a LR tem maior frequéncia em locais com temperaturas
mais elevadas, que quando associadas a reduzida ingestdo de agua, resulta em urina mais
concentrada facilitando assim a nucleagao do calculo renal (ATAN et. al., 2005; BORGHI et.
al., 1996; PARKS et. al., 1997). Estudos sobre a variabilidade demografica e geografica de
calculos revelaram maiores taxas de hospitalizacdo em regides de clima mais quente e as
menores em regides mais frias (EISNER et. al., 2012; ROSS et. al., 2018; BRIKOWSKI et. al.,
2008). O Brasil, com medidas continentais, apresenta dentro do seu territorio diferentes
variagOes de temperatura entre regides ao Norte (tropical) e aquelas mais ao Sul (subtropical)
do pais.

Nesta revisdo, t€ém-se como objetivo relacionar clima, temperatura, umidade relativa
do ar e as possiveis consequéncias do aquecimento global nos pacientes portadores de litiase

renal.
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2 FUNDAMENTACAO TEORICA

Entende-se por mudangas climaticas a variacao significativa de determinado parametro
do clima que persiste por um periodo. Essas mudangas envolvem alteragdes na composi¢ao da
atmosfera, que podem ocorrer por processos naturais ou por forcas causadas, principalmente,

pelas acdes do homem (GALATI, et. al., 2015).

As mudangas do clima podem produzir impactos sobre a saide humana por diferentes
vias. Por um lado, de forma direta, como no caso das ondas de calor, ou mortes causadas por
outros eventos extremos. Outras vezes, de modo indireto, mediado por alteragcdes no ambiente
como modificacdo dos ecossistemas e dos ciclos bioldgicos, geograficos, e quimicos, que
podem aumentar a incidéncia de doengas infecciosas, mas também doencas ndo-transmissiveis,

que incluem a desnutricao e doengas mentais (FENNER, 2009).

A variacdo de respostas humanas relacionadas as mudancas climaticas parece estar
diretamente associada as questdes de vulnerabilidade individual e coletiva. Variaveis como
idade, perfil de saude, resiliéncia fisiologica e condigdes sociais contribuem diretamente para
as respostas humanas relacionadas as varidveis climaticas. Alguns estudos também apontam
fatores que aumentam a fragilidade aos problemas climaticos, como uma combinagdo de

crescimento populacional, pobreza e degradagdo ambiental.

As mudangas climéaticas estdo diretamente relacionadas com aos problemas de saude

humana, entre eles a nefrolitiase.

2.1 Clima

Definido no século XIX, por Hann, temos que o conceito de clima €: “o conjunto dos
fendmenos meteoroldgicos que caracterizam a condigdo média da atmosfera sobre cada lugar”
(NETO, 2013).

Para a World Meteorological Organization (WMO, 2009), o clima reflete as condi¢des
atmosféricas caracterizadas pela sequéncia habitual de estados representados pelos elementos
meteoroldgicos (temperatura do ar, ventos, pressao atmosférica, umidade relativa do ar e

precipitacdo pluviométrica, dentre outros) em determinado local da superficie terrestre, e essas
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condicdes para serem consideradas clima, devem-se, manifestar em ocorréncias sucessivas €
conservar as mesmas caracteristicas, por um tempo minimo de 30 anos.

Os elementos climaticos sdo definidos pelos atributos fisicos que representam as
propriedades da atmosfera geografica de um dado local. A temperatura, a umidade e a pressao
influenciam na manifestacdo dos elementos precipitagdo, vento, nebulosidade, ondas de calor
e frio, dentre outros. A variagdo espacial e temporal deve-se a manifestacao dos fatores do clima
que correspondem as caracteristicas geograficas diversificadoras da paisagem, como a latitude,
altitude, relevo, vegetacdo, continentalidade, maritimidade e atividades humanas
(MENDONCA et. al., 2017; VIANELLO et. al., 1991).

Os estudos de clima e saude fazem parte da Geografia Médica, que tem suas origens em
estudos de Hipocrates, juntamente com a histéria da medicina, € com a publicacdo da
importante e famosa obra “Dos ares, das dguas e dos lugares” em 480 a.C.. Para Hipocrates, o
médico deveria investigar a origem das enfermidades no ambiente de vida do homem (DA
SILVA LACAZ et. al.,, 1972). Desde entdo, a relacdo dos fatores ambientais com o

aparecimento de doengas estava posta.

“O corpo humano responde as mudangas climaticas incomuns e
variagoes sazonais. As respostas do corpo humano a estas mudangas
podem ser vistas, principalmente através do aumento da atividade
nervosa, das mudangas abruptas do sistema de termorregula¢do e do
balango de calor do corpo e atividade cardiovascular.” (LECHA)

A influéncia do clima na saude humana ocorre de forma direta e indireta, podendo ser
positiva ou negativa; os extremos térmicos acentuam a debilidade do organismo no combate as
enfermidades, intensificando processos inflamatorios e criando condi¢cdes favoraveis ao

desenvolvimento dos transmissores de doencas contagiosas (AYOADE, 1986).

2.2 Temperatura

A temperatura do ar ¢ a medida do calor sensivel nele armazenado, comumente dada em
graus Celsius, Fahrenheit ou Kelvin e medida por termdémetros. E variavel no tempo e no
espaco. Pode ser regulada por vérios fatores, que sdo os controladores da temperatura: radiagao,
advecgdo de massas de ar, aquecimento diferencial da superficie terrestre e da agua, correntes

oceanicas, altitude, posi¢do geografica (VAREJAO-SILVA, 2006).
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Sabemos que esta temperatura € o grau de calor de uma substancia ou a medida da energia
de movimento das moléculas: um corpo quente consiste de moléculas movimentando-se
rapidamente e vice-versa. A temperatura ¢ um fator extremamente importante para os seres
vivos, pois determina as condi¢des ambientais e estabelece o grau de conforto (GRIMM, 2018).

O ser humano ¢ homeotérmico, com uma temperatura do corpo entre 36 e 37° C. Abaixo
destes valores ha hipotermia e mecanismos de controle sdo acionados, como a vasoconstri¢ao,
tiritar, arrepios, aumento da taxa metabolica, na tentativa de se elevar a temperatura corporal.
Estas sdo respostas de curto prazo, ha respostas mais longas, com o aumento dos depdsitos de
gordura, gordura subcutanea e outros mecanismos. Para o caso de hipertermia, acima de 37°C,
temos o suor, a vasodilatagdo e respostas também de mais longo prazo. Portanto, o conforto se
da quando nenhum destes mecanismos foi acionado, gerando um estado de neutralidade. Mas
as relacoes entre clima e saide humana sdo complexas porque dependem da intensidade e
duracdo da mudanga de tempo (grau de contraste) e sensibilidade do receptor, sendo que esses

fatores mudam continuamente de acordo com local, individuos e populagdes (ETTE, 2011).

2.3 Umidade Relativa Do Ar

A 4gua ¢ a Unica substancia presente nas trés fases na atmosfera, solida, liquida e gasosa.
A agua e suas mudancas de fase desempenham papel importantissimo em diversos processos
fisicos naturais. O teor de vapor de a4gua na atmosfera varia de 0 a 4% do volume de ar. Isso
quer dizer que em uma dada massa de ar, 0 méximo de vapor de dgua que ela pode reter € 4%
de seu volume. O indice mais conhecido para descrever as caracteristicas higrométricas da
atmosfera ¢ a umidade relativa do ar (AYOADE, 1986).

A umidade do ar ¢ a presenca de vapor d’agua em nossa atmosfera, a qual € resultante da
evaporacdo de adgua presente em nosso meio. Portanto, ndo podemos falar da umidade do ar
sem que mencionemos a temperatura (INDRIUNAS, 2018).

A temperatura ambiente e a umidade do ar estdo estritamente ligadas, pelo fato de uma
interferir na outra de alguma forma, pois, as taxas de umidade do ar variam de acordo com a
temperatura registrada no ambiente, e a temperatura (sensacao térmica) varia de acordo com a
umidade presente no ar. Podemos dizer que a umidade do ar tem um limite, que seria a
quantidade méxima de vapor d’agua suportada em um determinado espago ou ambiente.

Os meteorologistas se preocupam com a umidade relativa do ar porque ela representa
uma varidvel meteoroldgica que pode afetar o organismo de todos os seres vivos. Segundo a

Organizacao Mundial de Saude (OMS), o nivel ideal para o organismo humano gira entre 40%
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e 70%. Acima desses valores, o ar fica praticamente saturado de vapor d’agua, o que interfere
no nosso mecanismo de controle da temperatura corporal exercido pela transpiragdo. Quanto
mais alta a temperatura e mais umido o ar, mais lenta serd a evaporagao do suor, que ajuda a
dissipar o calor e a resfriar o corpo (VARELLA, 2018).

No extremo oposto, tempo seco demais e baixa umidade do ar causam danos maiores para
a satde. Além de dificultarem a dispersdo de gases poluentes, que agravam a situagdo,
provocam o ressecamento das mucosas das vias aéreas, tornando a pessoa mais vulneravel a
crises de asma e a infecgdes virais e bacterianas. Baixa umidade do ar deixa também o sangue
mais denso por causa da desidratacdo e favorece o aparecimento de problemas oculares e
alergias. Mesmo quando a temperatura sobe, o ar seco faz seus estragos, pois acelera a absor¢ao
do suor pelo ambiente e resseca a pele. Quanto mais quente o ar nos periodos de longa estiagem,

menor a umidade do ar (INDRIUNAS, 2018; VARELLA, 2018).

2.4 Aquecimento Global

O aquecimento global comegou no século XIX, na Inglaterra, durante a Revolugdo
Industrial, mas era insignificante. A sociedade de consumo foi crescendo e a queima de
combustiveis fosseis, os desmatamentos, as queimadas aumentando e sendo langados na
atmosfera, principalmente nos ultimos trinta anos, quando os primeiros ambientalistas deram
sinais de alerta. O primeiro encontro de ambientalistas foi na Noruega em 1972, e ja se falava
em aquecimento global, camada de 0z6nio, e desmatamento (SBRUZZI et. al., 2010).

Segundo o Intergorvenmental Panel On Climate Change (IPCC), o aquecimento global &

um fendmeno climatico de larga extensao:

“(...) um aumento de temperatura média superficial global que vem
acontecendo nos ultimos 150 anos. Simulagoes climaticas mostram que o
aquecimento global ocorrido de 1910 até 1945 pode ser explicado
somente por forgas internas e naturais, como a varia¢do da radiagdo
solar. Mas o aquecimento ocorrido de 1976 a 2000 necessita da emissdo
de gases antropogénicos causadores do efeito estufa para ser explicado.”
(CHANGE, 2007)

A organizagdo Fundo Mundial para a Natureza (W WF-Brasil), define:

“O aquecimento global é resultado do langcamento excessivo de
Gases de Efeito Estufa (GEE's), sobretudo o Dioxido De Carbono (CO2),
na atmosfera. Esses gases formam uma espécie de cobertor cada dia


http://drauziovarella.com.br/entrevistas-2/asma-5/
http://drauziovarella.com.br/envelhecimento/desidratacao/
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mais espesso que torna o planeta cada vez mais quente e ndo permite a
saida de radiagdo solar. O efeito estufa é um fenomeno natural para
manter o planeta aquecido. Desta forma é possivel a vida na Terra. As
mudangas climaticas, outro nome para o aquecimento global, acontecem
quando sdo langados mais gases de efeito estufa (GEEs) do que as
florestas e os oceanos sdo capazes de absorver. O planeta se torna

quente cada vez mais, podendo levar a extin¢do da vida na Terra.”
(WWEF Brasil, 2007)

Os estudos de Geografia Médica, especialmente sua vertente climatica e o “complexo
patogénico” (SORRE, 1984), tomam, de maneira geral, o estudo do clima em uma retrospectiva
para, entdo, compreender o presente e, assim, trabalhar com as doencas metaxénicas,
transmissiveis, parasitarias e aquelas outras derivadas diretamente das influéncias do clima
sobre 0s organismos Vvivos.

Os efeitos do aquecimento global sobre a saude, serdo a longo prazo ao contrario de
efeitos decorrentes de episodios climaticos extremos que se dao a curto e curtissimo prazo
(GATREL, 2012). E preciso notar que ha uma interagio direta entre os impactos de fendmenos
de ordem natural e as condigdes socioecondmicas-tecnologicas das diversas sociedades
humanas; aquelas menos favorecidas encontram-se mais expostas aos riscos € sao, portanto,

mais vulneraveis que aquelas dos paises ricos e desenvolvidos.

2.5 Nefrolitiase

Os rins sdo 6rgaos extremamente importantes para o corpo humano, dentre suas fungdes
destacam-se a eliminacdo de toxinas, como a ureia, creatinina e acido urico, manutencao do
equilibrio hidrico do organismo, eliminacao do excesso de dgua, sais e eletrolitos, evitando o
aparecimento de edemas e a elevacdo da pressdo arterial, além de produzirem o hormdnio
eritropoetina, que ¢ responsavel pela producdo de hemacias. Os rins estdo localizados sobre a
parede posterior do abdome, fora da cavidade peritoneal. No ser humano adulto cada rim pesa
cerca de 150 gramas e tem, aproximadamente, o tamanho de um punho fechado (GUYTON et.
al., 20006).

As doencas renais estdo entre as causas mais importantes de morte e de incapacidade em
muitos paises do mundo. No Brasil, cerca de 1.628.025 individuos sdo portadores de doenga
renal cronica, e 65.121 sdo submetidos em didlise. O nimero de pacientes em programa dialitico
cresce no Brasil 10% a custa de uma incidéncia de mais de 100 pacientes novos por milhdo de

habitantes/ano (GUYTON et. al., 2006; MASEO et. al., 2003).
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As principais doengas que podem afetar os rins sdo as insuficiéncias renais aguda e
cronica, nefrites, infecgdes urindrias, pielonefrite, doengas multi sistémicas, doencas congénitas
e hereditarias, nefropatias toxicas, distarbios hidroeletroliticos, hipertensdo arterial sistémica e
o calculo renal (ABENSUR, 2012).

A nefrolitiase ¢ definida pela eliminag@o de célculo e visualizada por exame de imagem
ou por remog¢do cirtrgica. Normalmente ¢ causada por uma ruptura no equilibrio entre a
solubilidade e precipitagdo de sais no trato urinario e nos rins, ocorrendo a formagao de céalculos
no interior do célice renal, na pelve renal, nos ureteres e na bexiga (ABENSUR, 2012). Sua
formacao ¢ influenciada pelo pH urinério, volume urinério diminuido e presenga de bactérias,
e tem como principal determinante a supersaturagdo urindria de cristais (HAN et. al., 2015).

Tal patologia acomete entre 5 e 10% da populagdo mundial, com maior frequéncia nos
homens do que nas mulheres, 13 e 7%, respectivamente (KUMAR et. al., 2015). Até 15% da
populacao mundial sofrerd com um episodio de calculo renal durante a vida, e mais de 50%
terdo recorréncia dentro de 10 anos (PACHALY et. al., 2016; ALELIGN et. al., 2018).

Varias alteracdes metabolicas tém sido identificadas na urina de doentes com nefrolitiase
recorrente  idiopatica, notadamente hipercalcitria, hiperoxaltria, hipocitraturia e
hiperuricosuria, dentre outras. Estas alteragdes dependem de uma complexa relagdo entre
fatores dietéticos, genéticos e ambientais.

Existem quatro tipos de célculos renais, sendo que um se diferencia do outro no que diz
respeito a sua formagdo e principais caracteristicas. Os tipos de célculo renal existentes sdo

(COSTA et. al., 2017):

e Cdlculos de calcio:

Ocorrem mais frequentemente em homens do que em mulheres e aparecem
no geral entre 20 e 30 anos e tendem a reaparecer apos tratamento. O célcio pode
combinar-se com outras substancias, como o oxalato, o fosfato ou o carbonato
para formar o calculo renal. Algumas doengas do intestino delgado, dietas ricas
em vitamina D e distirbios metabolicos aumentam o risco de formagao dos

calculos de oxalato e célcio.

e Cdlculos de cistina:
Estes podem aparecer em pessoas que tém cistinuria, que ¢ um disturbio do
transporte de aminoacidos nos tibulos renais, hereditaria e que afeta tanto homens

quanto mulheres.
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e Cdlculos de estruvita:
Encontrados principalmente em mulheres com infec¢do do trato urinario.

Esses tipos podem crescer muito e bloquear o rim, o ureter ou a bexiga.

e Cdlculos de acido urico:

Correspondem a 7% de todos os célculos renais tratados. Formam-se
principalmente em pacientes que t€m acido urico elevado. Sdo mais frequentes
em homens do que em mulheres. Podem, ainda, ocorrer juntamente com dietas
ricas em proteina, gota ou quimioterapia. Fatores genéticos também podem

contribuir para o surgimento de calculos deste tipo.

Diversos fatores sdo relacionados a predisposi¢do a esta doenga, tais como: idade, género,
sedentarismo, ocupagdo, aspectos geogrdficos e climaticos, hereditariedade e alteragdes
anatomicas e metabdlicas (PORTO, 2005).

Os sintomas de calculo renal normalmente surgem de forma repentina, com o seu
deslocamento pelas vias urindrias, gerando uma dor lombar intensa que necessita tratamento,
mais rapido possivel em hospitais ou pronto-socorros. Caélculos localizados dentro do rim
habitualmente ndo causam sintomas. Estes somente incomodardo quando se movimentarem
para sair do rim e/ou obstruirem o ureter (COSTA et. al., 2017; PORTO, 2005).

O estado de hidratacao esta também relacionado com o risco de formacao de calculos
renais. Individuos sujeitos a desidratacdo com reposi¢do inadequada de agua tém maior
predisposicao a eventos litidsicos. Tal fator ¢ evidenciado pelo aumento da incidéncia durante
os meses de verdo, nos quais areas de temperaturas elevadas e com grande umidade sdo
predisponentes a formagao de pedras, sendo observados muitos casos durante os meses quentes
de verao devido ao maior grau de desidratacdo e em casos de exposi¢ao prolongada ao calor,
mas também, pelo aumento da produgao de 1,25-dihidroxicolecalciferol, vitamina D3 induzida
pela luz solar (PEARLE, 2007).

A temperatura ambiente tem sido um fator de risco para a nefrolitiase por algum tempo,
mas a distingdo de seus efeitos de outros fatores complexos tem sido impossivel em estudos
epidemiologicos individuais. Ao comparar duas localizagdes geograficas diferentes, existem
muitas explicagdes possiveis para as diferengas na incidéncia ou na prevaléncia das rochas,
como umidade, exposi¢do a luz solar, dieta e genética. Cada uma dessas causas potenciais de

nefrolitiase pode promover efeitos fisiologicos indesejaveis (FAKHERI et. al., 2011).


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/kidney-stone
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O corpo humano estd constantemente produzindo calor através de fontes enddgenas e
recebendo calor do meio externo. A maior parte da energia produzida pelo corpo ¢ perdida em
forma de calor e uma pequena parcela ¢ utilizada para realizar trabalho. Sob uma variedade de
condigdes fisicas e ambientais, o equilibrio entre a producao e a perda do calor, que ¢ resultante
da a¢do dos centros termorreguladores, mantém a temperatura corporal em niveis estaveis, ou
seja, em torno dos 37°C. Entretanto, quando o corpo € exposto a situacdes térmicas excedentes
de calor ou de frio, por periodos prolongados, que ultrapassam os limites de conforto térmico,
essas agdes sdao acionadas para que se mantenha o calor interno estavel, evitando alteragdes
funcionais prejudiciais ao organismo (GUYTON et. al., 2006; EVAN et. al., 2003).

Quando as temperaturas estdo muito altas influenciam diretamente na temperatura
interna do corpo, elevando-a. Deste modo, o corpo estimula as glandulas sudoriparas para que
retornem ao nivel estavel. A perda do liquido extracelular leva a um aumento na osmolalidade
sérica que, por sua vez, causa aumento da secre¢do de vasopressina pela hipdfise posterior,
levando a um aumento da concentragdo urinaria e a redugdo do volume urinério. A medida que
a concentracdo urinaria aumenta, a concentragao de sais relativamente insoluveis, como o
oxalato de calcio, sobe. A concentracdo destes sais se eleva de tal forma que a sua actividade
excede o seu limite superior de solubilidade, e os sais precipitam na solugdo e formam cristais
solidos que se desenvolvem em célculos.

Como dito anteriormente, a temperatura influencia diretamente na umidade relativa do
ar. Percebemos entdo que ha semelhanga para a formagao de célculos, quando os fatores em
questao sdo os citados acima. Quando a umidade ¢ baixa e o ar estd seco, mais agua ¢ perdida
através da pele e, novamente, o volume urindrio diminui e a concentracdo urinaria aumenta.
Nao se sabe se esses mecanismos causam a formag¢ao de calculos renais, independentemente do
seu local de origem (FAKHERTI et. al., 2011; EVAN et. al., 2003; COE et. al., 2010).

O fator temperatura tende a explicar o porqué de a incidéncia ser maior em um dos
géneros. Existem estudos que relatam que homens t€ém menor volume de urina e maior
supersaturacio de oxalato de calcio, em uma das esta¢des do ano (PARKS et. al., 1997). E dito
também que, apesar do estimulo das glandulas sudoriparas serem considerados iguais, as
mulheres tendem a repor em maior quantidade todo o liquido perdido durante os dias de
temperatura mais altas, diferente dos homens, por diversas razdes que foram citadas acima.

A doenga litidsica, em paises desenvolvidos, ¢ mais comum em adultos, e geralmente
acomete trato superior por calculos de oxalato de célcio. J& nos paises ndo desenvolvidos, a

prevaléncia maior ¢ em criangas, onde sao mais frequentes os calculos compostos de acido urico
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e de origem vesicais. As condigdes mais predisponentes sdo os fatores comportamentais e
ambientais (SIMONETI et. al., 2015).

Os paises industrializados e de clima tropical tém uma maior incidéncia de calculos
urinarios quando comparados aos paises em desenvolvimento. Isto decorre das diferengas entre
o tipo de alimentacgdo e da perda de dgua através do suor. Observa-se também que essa patologia
esta mais presente em individuos que compdem as camadas mais altas da sociedade.

As previsdes baseadas em um modelo climatico de aquecimento de severidade intermédio
indicam um aumento relacionado com o clima de 1.6 a 2.2 milhdes de casos de nefrolitiase
vitalicios até 2050, representando elevagdo de até 30% em algumas divisdes climaticas
(BRIKOWSKI et. al., 2008). Segundo Brikowski, a fragdo da populacdo americana que vive
em zonas de alto risco para nefrolitiase crescera de 40% em 2000 para 56% em 2050. e para
70% até 2095, influenciados pelo aquecimento global.

A doenga nos Estados Unidos mostra uma acentuada variabilidade geografica; o Sudeste
foi encontrado em varios estudos como tendo uma prevaléncia 50% maior de nefrolitiase do
que o Noroeste. As temperaturas no Sudeste sdo mais elevadas, chegando a marca de 8° C,
somando-se 1sso ao aquecimento global que atinge a area, o que explica o aumento das
temperaturas com base nas emissoes de gases poluentes, contribui-se para a desidratacdo

(BRIKOWSKI et. al., 2008; BBC Brasil, 2008).

"Quando as pessoas sdo relocadas de areas onde as
temperaturas sdo moderadas para regioes de clima mais quente, foi
observado um aumento repentino nos casos de pedras nos rins. Isso
foi demonstrado, por exemplo, em alguns casos de militares que
foram enviados ao Oriente Médio."” (BBC Brasil, 2008).

A doenga litidsica renal representa um nimero expressivo do orgamento da saude devido
a sua elevada prevaléncia e recorréncia na populagdo. Durante o ano de 2010, as internagdes
hospitalares por urolitiase foram responsaveis por 0,61% do total de interna¢des da populacdo
brasileira atendida pelo Sistema Unico de Satide (SUS). Estima-se que o tratamento da litiase
urinaria consumiu 0,22% de todos os gastos do sistema publico de satde brasileiro durante o
ano de 2010. Observou-se uma grande variacao nas distintas regides do Brasil na frequéncia de
litiase. Isso ocorre pelas diferentes condigdes climdticas, pelos hébitos dietéticos, pelas
ocupagdes e pelos disturbios metabdlicos. No Brasil, ha duas estacdes climaticas mais
delimitadas. No periodo avaliado, houve um aumento de 5% nas interna¢des durante os meses

mais quentes do ano, de acordo com o estudo feito por Korkes. Individuos brancos e
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principalmente durante os meses de verdo caracterizam a populacdo sob maior risco de
internacdo devido a doenga litidsica. Podemos admitir, baseado em estudos, a importancia de
existirem medidas efetivas para uma otimizagdo do tratamento, que além de reduzir gastos,
garantird a saude e bem-estar da populagao (PAK et. al., 1997; KORKES et. al., 2011).

Tais gastos ndo sdo somente relacionados a internagdo. Para diagndstico da doenga,
exames de imagem sdo essenciais. Ultrassonografia e radiografia de abdome sdo bons exames
de triagem e acompanhamento, mas o exame padrao ouro para diagnostico e indicacdo do
tratamento ¢ a tomografia de abdome. Fora do periodo de crise pode-se realizar uma avaliagdo
metabolica que inclui exames de sangue e urina que, combinados, determinam o fator formador
dos calculos urindrios e, entdo, permitem tentar prevenir a formac¢do de novos calculos
(PORTO, 2005).

Quando diagnosticada a existéncia de litiase, hd vérias formas de tratamento, mas este
varia com o tipo, tamanho e localizacao.

Célculos acima de 6 mm sdo retirados cirurgicamente, pois pedras maiores ndo podem
ser expelidas sozinhas, correndo-se o risco de causarem sangramentos, danos mais graves aos
rins e infecgdes no trato urinario. Em casos em que as pedras sdo pequenas € ndo manifestam
muitos sintomas, 0 paciente ndo precisara passar por procedimentos muito invasivos. Nesses
casos, o meédico poderd indicar algumas medidas que ajudam na recuperagdo, como
medicamentos anti-inflamatorios, antiespasmoédicos e analgésicos sdo receitados para aliviar a
dor, e ¢ recomendado a diminui¢do do consumo de sal e aumento da ingestdo de agua, para que
a pedra seja expelida naturalmente pela urina (BARROS et. al., 2006).

Existem formas de preven¢do e o mais importante ¢ que as pessoas busquem informagao
e se mantenham atualizadas, conhecam as opgoes de tratamento que podem ser utilizadas e,

juntamente com um profissional de sua confianga, iniciem-no o quanto antes.

2.6. Sistema Unico De Saiide (SUS)

Os principios fundamentais do SUS sdo a universalidade, a equidade e a integralidade
do atendimento aos seus usudrios e para garanti-los a descentraliza¢do, regionalizagao,
hierarquizagdo e a participacdo social. Sdo diretrizes apoiadas pela portaria GM/MS n.
399/2006 de 22 de fevereiro de 2006, que divulga o Pacto pela Satde (prestacao da assisténcia
pelo SUS), definindo sistemas de informagao, de pagamento, de controle, avaliagdo e regulacao.

O Ministério da Saude, através de pactuacdes e por meio de portarias, define os valores

transferidos do Fundo Nacional de Satide para o Fundo Municipal de Satde, considerando a
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populacdo residente e referenciada através da Programacdo Pactuada Integrada (PPI). Os

valores transferidos sdo divididos em rubricas especificas, sendo elas:

e Piso de Atengdo Basica (PAB):
Correspondente a um valor fixo mensal per capta de acordo com a populagdo

residente no municipio, este valor ¢ subdividido em PAB fixo ¢ PAB variavel.

o Meédia e Alta Complexidade (MAC):
Modalidade ambulatorial e hospitalar corresponde a um valor fixo mensal

definido para cada municipio.

o Fundo de Agoes Estratégicas e Compensagdo (FAEC):
Sdo valores extra teto definidos através da produg¢do mensal realizada pelos

prestadores de servigos do SUS.

e  Demais rubricas:
Vigilancia em saude, assisténcia farmacéutica, gestao do SUS e investimentos na

Rede de Servicos de Saude.

O tratamento da calculose renal tem modalidades de atendimento hospitalar e
ambulatorial, pertencente a média complexidade do teto MAC SUS. Tomando como base
aleatoria o ano de 2010, a frequéncia das internacdes devido a doenca litidsica foi elevada,
correspondendo a 0,61% das internacdes da populacdo brasileira atendida pelo SUS, segundo
dados do Departamento de Informatica do SUS (DATASUS). Nesta mesma época a populacao
brasileira, era de 185.712.713 habitantes segundo dados do Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE). Os gastos para a saide publica nacional, relacionados a LR foram
expressivos, pois além das internagdes hospitalares existem as despesas relacionadas ao
atendimento ambulatorial (consultas, exames e medicamentos utilizados).

Os gastos com o SUS no ano de 2010 foram de aproximadamente 3,4% do Produto
Interno Bruto (PIB) nacional, representado por um or¢amento de R$ 40 bilhdes/ano. Desta
forma, estima-se que o tratamento hospitalar da litiase urinaria foi responsavel por 0,22% de

todos os gastos do sistema publico de saude brasileiro durante este periodo.
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O teto orcamentario anual do SUS, em média e alta complexidade foi de RS
83.495.726,06 (RS 6.957.977,17 mensais); para o municipio de Uberlandia/MG, que atende
ndo somente aos residentes, mas também a uma populacao referenciada, totalizando mais de
1,5 milhdo de habitantes. Os gastos deste municipio, pelo gestor da saude, durante este ano,

foram:

e [nternacoes:
343 pacientes acometidos em calculose renal no valor de R$ 206.763,07; média
de R$ 602,81 por internacao, correspondendo a 0,25% de todos os gastos em

média e alta complexidade.

o Atendimento ambulatorial:
1.038 pacientes custaram R$ 178.536,00; valor médio de R$ 172,00 por paciente,

correspondente a 0,21% do total de gastos em média e alta complexidade.

Nas internacdes pelo SUS, os valores incluem todos os procedimentos de uma
Autorizacao de Internagdo Hospitalar (AIH), ou seja, Servicos Hospitalares (SH), Servicos
Profissionais (SP) e Servigo Auxiliar de Diagnostico e Terapia (SADT). Nos procedimentos
ambulatoriais os valores sdo referentes aos procedimentos de LR, ndo incluindo exames
laboratoriais e de imagem (SADT).

O tratamento tem modalidade hospitalar e ambulatorial, pertencente a média
complexidade do teto MAC do SUS. Os procedimentos ambulatoriais contém consultas,
exames laboratoriais e de imagem. Os gastos relacionados a LR foram expressivos, pois além
das internacdes hospitalares existem as despesas relacionadas ao atendimento ambulatorial,

consultas, exames e medicamentos utilizados.
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3 JUSTIFICATIVA

Estudos para avaliar as relagdes existentes entre o NHLN e as variagdes das
temperaturas ¢ RH, sdo raros na literatura mundial e inexistentes na literatura nacional . Sao
novas diretrizes extremamente Uteis que podem auxiliar na estruturacdo e na otimizacao de

programas de saude publica voltados a prevencao e ao tratamento da litiase urindria no Brasil.
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4 OBJETIVO

Verificar se existe associagdo entre o clima e o nimero de internagdes hospitalares por

litiase renal (NHNL), em algumas cidades do Brasil sob diferentes condi¢des climaticas
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5 HIPOTESES

« H% aincidéncia da nefrolitiase nos municipios estudados ndo tiveram correlacdes com
as variagdes das temperaturas climaticas e RH no Brasil no periodo de 2010 e 2015.
» H': aincidéncia da nefrolitiase nos municipios estudados tiveram correlacdes com as

variacoes das temperaturas climaticas ¢ RH no Brasil no periodo de 2010 e 2015.
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6 METODOLOGIA
6.1 Municipios escolhidos

Os municipios escolhidos da regido tropical foram Uberlandia/MG (2.679 internagdes),
Ribeirao Preto/SP (2.771 internagcdes) e Sao José do Rio Preto/SP (2.669 internagdes), em um
total de 8.119 internagdes. Do mesmo modo, foram escolhidos os municipios de Porto
Alegre/RS (3.259 internagdes), Caxias do Sul/RS (696 internagdes) e Pelotas/RS (433
internacdes), situados na regido subtropical somando 4.388 internagdes, mensalmente no
periodo de 2010 a 2015 (Figura 1). S3o municipios de regides socioecondmicas favorecidas

com melhor notificagao.

Figura 1 . Municipios segundo as regioes tropical e subtropical
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6.2 Selecdo de base de dados

Foram utilizadas base de dados do Ministério da Satde de dominio publico, disponibilizada
pelo DATASUS, no site do Sistema de Informagdes Hospitalares Descentralizados (SIHD),
efetuando-se a sele¢ao dos softwares e arquivos necessarios (DATASUS, 2016). Selecionamos:

e Acesso a informagdo — Figura 2,

o TABNET e Assisténcia a saude — Figura 3.
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Figura 2 . Sitio eletronico do DATASUS - Acesso a informagao
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Figura 3 . TABNET e Assisténcia a saude

() Inicie - DATASUS
& C fi [} datasussaudegov.br
£ Apps B Sites Sugendos [ Entre no Vahoo Mail! @ UOL Esporte. 8@ globoesportecom [ Futebol Interior. [ wwwanhangueraco.. G Google ¥ Google Maps ({3 UNB - CESPE - Cent.. U Universiclade Federa.

Webmail MSBBS  Pergunias frequentes  Fale conosco

ODATASUS - Interoperabilidade -  Sistemas ~ Acesso d Informagao -  Multimidia -  Contratagoes TIC
Portal de Saiide Cidadio
Cartao Nacional do SUS

TABNET »

Business Intefigence (B)) »  Assisiéncia Inteng 80 em acquire solugo de
e ——— software para:
] Agendamento e Gestio de
Informagdes Financeiras » _ Rede Assistencial Transporte em Saide e de

l Gerenciamento de Frota para
Controle de fluxc de Veiculos com
equipamento de monitoramento on-
line, com Aplicativo para
Tablets/Smantphones.
Acesse e Envie Proposta para
=" realizagao de Prova de Conceito

Ferramentas de Tabulaggo»  Epidemiologicas e Morbidade

Servigos ,  Eslalisticas Vilais

Sistemas de Gestio

Eipoclﬁ:iwn Padiao

[0

2200
17/11/2015

6.2.1 Selecdo de Classificagio Internacional de Doencas (CIDs)

O NHNL foi calculado por 100.000 hab / més, através de notificagdes com os seguintes CIDs
(DATASUS, 2017):

e N20 - calculose do rim e do ureter;

e N21 - calculose do trato urinario inferior;

e N22 - calculose do trato urinario inferior em outras doengas classificada em
outra parte;

e ¢ N23 — colica renal ndo especificada.
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A figura 4 mostra a sele¢do dos CIDs através de Sistemas, cadastros e CIDs.

Figura 4 . Sistemas, Cadastros Nacionais e CID10.
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6.2.2 Temperatura e umidade relativa do ar

Foram estudadas mensalmente as temperaturas minimas (LT), médias (MT), méaximas (HT) e
umidade relativa do ar (RH), de cada municipio (Figura 5). A MT foi obtida pela média
aritmética entre LT e HT. Os dados de temperaturas e RH foram obtidos do Instituto Nacional

de Meteorologia (INMET, 2016).

Figura 5 . Banco de dados BDMEP, para apoiar as atividades

de ensino e pesquisa e outras aplicagdes
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6.3 Métodos informatizados

O programa de Tabulacao de dados para Windows (TABWIN), ¢ distribuido gratuitamente,
por se tratar de informagdes de dominio publico (Figura 6). Selecionamos Acesso a

Informacao, Ferramentas de Tabulagdo e TABWIN (DATASUS, 2016).

Figura 6 . Sitio eletronico para obtengao do TABWIN.
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6.3.1 Utilizagdo do software TABWIN

No SIHD, no menu sites relacionados, selecionamos Reduzida da AIH - Disseminagao de
Informagdes e o ministério da satde disponibiliza todas as bases de dados para utilizagao

no software TABWIN (Figura 7).

Figura 7 . sitio eletronico para obtencao da base de dados do TABWIN
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Utilizando o executavel do programa, realizamos a tabulacdo de dados de internagdes

hospitalares, através de arquivos de defini¢do, fornecidos para executar as tabulagdes.

Figura 8 . Software para utiliza¢do na execucao de tabulagdes

TabWind2 T [ a e
Arquivo] Edtor_Operagoes _Estotisticss Quadro Grifico Ajude

Abrir tabela o EERE - = [il

Abrirf r

Notas Linhas [Chave

Arguivo ! I -
= =] T oL 3 B
A RERERCRIETEY e

Na linha selecionamos NHNL e na coluna periodo e frequéncia, escolhemos os CIDs e

realizamos a tabulacao de dados no periodo indicado.

Figura 9 . Utilizacdo com arquivos de procedimentos de internagdes.
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6.3.2 Outras selecoes de dados

Também foram estudados o NHNL quanto ao género (Tabela 1) e em nove faixas etarias,
distribuidas entre menores de 1 ano a maiores de 65 anos (Tabela 2). As possiveis reinternagdes
por LR ndo foram excluidas e foram calculadas somente no municipio de Uberlandia/MG
(regido tropical) (Tabela 3). Simulamos a influéncia da MT e RH no NHNL, para algumas
situagoes (Tabela 4).

Tabela 1 . Média anual do NHNL das regides tropical e subtropical por género

NIHLR
ANO Regido Total MASC (%) FEM (%) P
2010 1 67,0 31,0 (46,4) 35,8 (53,6) 0,084
2 26,6 13,5 (50,8) 13,1 (49,2) 0,760
2011 1 771 35,1 (45,5) 42,0 (54,5) 0,130
2 27,3 13,9 (51,0) 13,4 (49,0) 0,727
2012 1 77,9 37,1 (47,6) 40,8 (52,4) 0,274
2 29,0 15,4 (53,2) 13,6 (46,8) 0,282
2013 1 92,7 46,7 (50,3) 46,1 (49,7) 0,872
2 26,6 14,2 (53,3) 12,4 (46,7) 0,223
2014 1 88,4 42,7 (48,4) 45,6 (51,6) 0,331
2 29,4 15,6 (53,0) 13,8 (47,0) 0,234
2015 1 91,0 45,4 (49,9) 45,6 (50,1) 0,957
2 30,3 15,6 (51,4) 14,7 (48,6) 0,623
— 1 82,4 39,7 (48,2) 42,7 (51,8) 0,045
X 2 28,2 14,7 (52,1) 13,5 (47,9) 0,058
X =cumulative mean by region, 1 = tropical and 2 = subtropical.



Tabela 2 . Distribuicdo média do NHNL, por faixa etaria, durante o periodo

de 2010 a 2015 nas regides tropical e subtropical

NIHLR

Faixa etaria Tropical Subtropical P
<1ano 0,1 0,0 0,0371
1 a4 anos 0,2 0,0 0,0047
5a 14 anos 1,1 0,5 0,0000
15 a 24 anos 7,5 24 0,0000
25 a 34 anos 15,8 6,1 0,0000
35 a 44 anos 18,5 6,3 0,0000
45 a 54 anos 18,7 6,2 0,0000
55 a 64 anos 11,4 3,7 0,0000
65 anos ou + 9,1 29 0,0000
X 82,4 28,2 0,0000

X = média anual das regides

Tabela 3 . Numero e frequéncia de reinternagdes por LR, no periodo
estudado e percentual correspondente ao nimero total

de internagdes do municipio de Uberlandia/MG

Percentuais de
Reinternagoes Total de reinternagoes em
(namero de vezes) internagoes relagao ao total de
internagoes (n=2.679)

1 290 10,8
2 208 7,8
3 93 3,5
4 40 1,5
5 55 21
6 24 0,9
7 7 0,3
10 10 0,4

Total 727 27,3
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Tabela 4 . Andlise da influéncia da temperatura e umidade do ar no NHNL

Situacio 1: Variacao de 1°C para 10% e 90% de RH

RH % T=30°C T=31°C ANIH

10 12.688 12.984 0.296

90 5.648 5.944 0.296
ANIH 7.040 7.040

Situacio 2: Variacgao de 10°C para 10% e 90% de RH

RH % T=30°C T=40"°C ANIH

10 12.688 15.648 2.960

90 5.648 8.608 2.960
ANIH 7.040 7.040

Situacio 3: Variacao de 1°C para 40% e 50% de RH

RH % T=30°C T=31°C ANIH

40 10.048 10.344 0.296

50 9.168 9.464 0.296
ANIH 0.880 0.880

6.4 Critérios de inclusdo e exclusao

Como critérios de inclusdo, foram observados municipios com populagdo superior a 300 mil
habitantes, através da base de dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE,
2016), situados nas regides climaticas tropical e subtropical, com notificacdo permanente no
Sistema de Informagdes Hospitalares Descentralizadas 2 (SIHD2) (DATASUS, 2016). Foram
estudados o NHNL no periodo de 2010 a 2015, totalizando 8.119 internagdes para as cidades
tropicais e 4.388 internacdes para as cidades subtropicais.

Como critérios de exclusdo, foram considerados os pacientes ndo residentes nos municipios
avaliados. Os pacientes com tratamentos ambulatoriais somados aos que ndo geraram

notifica¢do permanente no SIHD2, ndo foram incluidos no NHNL.
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6.5 Anadlise estatistica

Para os dados com distribuicao paramétrica foram utilizados o teste T de Student. Para as
medidas de associagao entre NHNL e dados climaticos foram utilizadas regressoes lineares uni
e multivariadas. Para verificar as interagoes entre MT, URA ¢ NHNL, utilizamos modelo linear
através da regressao multipla, tendo NHNL como variavel dependente ¢ MT ¢ URA como
variaveis independentes. Foram considerados em todos os calculos erro o < 0,05; com intervalo
de confianga (IC) = 95% e o software utilizado foi o STATA, versdao 14.9 (A Stata Press
Publication StataCorp LP College Station, Texas).

6.6 Equacaes estatisticas

Através da figura 10 calculamos as equacdes que relacionam as temperaturas ¢ RH com o

numero de hospitalizagdo por LR.

Figura 10 . Associagdo entre NHNL com temperaturas ¢ RH
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Equagdo 1: NHNL = 4,688 + 0,296 x MT — 0,088 x RH
Equagdo 2: NHNL = -1,393 + 0,368 x LT (Figura 10 a),
Equagdo 3: NHNL = -3,741 + 0,389 x MT (Figura 10 b),
Equacdo 4: NHNL = -5,144 + 0,366 x HT (Figura 10 c),
Equagdo 5: NHNL = 14,182 — 0,131 x RH (Figura 10 d).
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A Figura 11 mostra a somatoria anual do NHNL e MT, no periodo de 2010 a 2015, nos

municipios das regides tropical e subtropical.
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Figura 11 . Somatoria anual do NHNL e MT nos municipios estudados
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A Figura 12 mostra os possiveis valores do NHNL, com aumentos de 1 a 3 °C na MT, mantendo

a RH constante, baseado na equacgdo acima. Mostra também o NHNL para aumentos de 1 a 3

°C na MT, nao considerando os efeitos da RH.
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Figura 12 . NHNL e possiveis aumentos da MT global, considerando ou nao
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ABSTRACT

Objective: To determine the association between climate and the number of hospitalizations for nephrolithiasis
(NHNL) in Brazilian cities located in different climatic regions. Methods: We analyzed data from cities with
tropical and subtropical climates. The effects of minimum (LT), mean (MT), maximum (HT) mensal temperatures
and relative humidity of the air (RH) were assessed. Results: A positive associations were found between the
number of hospitalizations for nephrolithiasis and temperature (LT x NHNL; R2=0.218; P<0.0001), (MT x NHNL,;
R2=0.284; P<0.0001), (HT x NHNL; R2=0.317; P<0.0001) and a negative association with relative humidity (RH
x NHNL; R2=0.234; P<0.0001). Interactions were also observed between MT and RH with respect to their effect
on NHNL, as described by a linear model (NHNL = 4.688 + 0.296 x MT — 0.088 x RH). NHNL was higher in
cities with tropical climates than in cities with subtropical climates (82.4 + 10.0 vs 28.2 £ 1.6; P<0.00001).

Conclusion: There is an association between NHNL and variations in temperature and relative humidity.

Keywords: Nephrolithiasis; Kidney stone; Lithiasis; Climate change; Climate.
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INTRODUCTION

Nephrolithiasis (NL) is a highly prevalent disease worldwide with rates ranging from 7 to 13% in North America,
5-9% in Europe, and 1-5% in Asia [1], with low incidence in childhood and the elderly and peaks in the fourth to
sixth decades of life [2]. Overall, there has been a persistent male predominance in prevalence and incidence of
kidney stones over a century [3]. Race, dietary habits, genetics, occupational, geographic location and climatic
conditions are considered risk factors for NL [4,5]. In addition to medical problems, NL is usually associated with
high rates of work absenteeism, days of home rest and prolonged hospital stays. The costs of medical and surgical
procedures plus

costs from loss of work are considerable [6]. Some studies report that NL is more frequent in places with higher
temperatures, when associated with reduced water intake, result in more concentrated urine, facilitating the
nucleation of renal calculi [7-9]. Studies on the demographic and geographic variability of kidney stones revealed
higher rates of hospitalization in regions with a warmer climate and lower rates in colder regions [10-12]. Brazil,
a country with continental proportions, has broad variation in temperature between the north (tropical) and the
south (subtropical) of the country. The objective of the present study is to assess the association between climate

and the number of hospitalizations for NL (NHNL) in Brazilian cities located in different climatic conditions.
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METHODS

This is cohort retrospective study, where were analyzed NHNL over the period from 2010 to 2015. In total, there
were 8,119 admissions in tropical and 4,388 admissions in subtropical cities. Patients not residing in the cities
evaluated were excluded. Using the public domain database of the Brazilian Ministry of Health, which is made
available by the Department of Informatics of the Unified Health System (DATASUS) on the website of the
System of Decentralized Hospital Information (SIHD), we selected the necessary software and files [13]. We
included cities with a popgionulation of more than 300,000 inhabitants (inhab) according to data from the Brazilian
Institute of Geography and Statistics (IBGE) database [14], located in tropical and subtropical climate regions, and
with permanent notification in the System of Decentralized Hospital Information 2 (SIHD2) [13].

The selected cities in tropical regions were Uberlandia/Minas Gerais (MG), Ribeirdo Preto/Sao Paulo (SP) and
Sao José do Rio Preto/SP. For subtropical climates, we selected the cities of Porto Alegre/Rio Grande do Sul (RS),
Caxias do Sul/RS and Pelotas/RS (Figure 1). The lowest (LT), mean (MT) and highest (HT) temperatures and
relative humidity (RH) of each city were recorded monthly, reported in Celsius degrees and percentage,
respectively. The MT was computed as the arithmetic average of LT and HT. The temperature and RH data were
obtained from the National Institute of Meteorology (INMET) [15].

NHNL was calculated per 100,000 inhab/month using notifications with the following International Classification
of Diseases (ICD) codes: N20 — calculus of kidney and ureter; N21 - calculus of lower urinary tract; N22 - Calculus
of urinary tract in diseases classified elsewhere; and N23 - unspecified renal colic [16]. We analyzed NHNL by
sex and across nine age groups, from children under 1 year of age to those over 65 years of age- Possible

readmissions for NL were not excluded and were calculated only for the city of Uberlandia (tropical region).
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STATISTICAL ANALYSIS

Student's t test was used for data with parametric distributions. Univariate and multivariate linear regressions were
used to quantify the association between NHNL and climatic data. To determine the interactions between MT, RH
and NHNL, we used a multiple linear regression model with NHNL as the dependent variable and MT and RH as
independent variables. An a error < 0.05 and confidence interval (CI) = 95% were considered significant in all

calculations. The software used was STATA version 15 (StataCorp LP, College Station, Texas).
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RESULTS

The distribution of NHNL by gender was 48.2% for the male and 51.8% for the female in the tropical cities, (P =
0.045); while in the subtropical region it was 52.1% for the male and 47.9% for the female (P = 0.058) with a
male/female ratio of 0.9 and 1.1, respectively. The most frequent range for the first episode of NL was from 35 to
55 years old in both climate areas. It was noted 727 readmissions, corresponding to 27% of hospitalizations in
only Uberlandia city and in other cities it was not possible to calculate the number of readmissions for NL in the
period studied.

Figure 1 shows the cities located in the tropical region (Uberlandia/MG, Ribeirdo Preto/SP and Sao José do Rio
Preto/SP) and the cities located in the subtropical region (Porto Alegre/RS, Caxias do Sul/RS and Pelotas/RS).
Figure 2 shows the positive and significant coefficients for the association between NHNL and LT, MT, and HT.
Negative and significant coefficients were observed for the association between NHNL and RH. Figure 3 shows
the annual cumulative NHNL and the mean annual temperatures from 2010 to 2015 in the tropical and subtropical
cities-

The interactions between MT, RH and NHNL were assessed using multivariate regression, with NHNL as the

dependent variable and MT and RH as the independent variables, as shown in equation 1:

NHNL = 4.688 + 0.296 x MT — 0.088 x RH, where:
NHNL is a number of hospitalizations for nephrolithiasis per 100,000 inhabitants/month;
MT is an arithmetic mean of LT and HT of each city (monthly) and

RH is a monthly relative humidity of each city.

Based on the above equation, the elevation of 1°C in the MT while maintaining constant RH, the result is an
increase of 296 new hospitalizations per 100 million people and if we disregard the RH in the calculations, the

result would be an increase of 389 new hospitalizations per 100 million people (Figure 4).
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DISCUSSION

Our study shows positive and significant associations between NHNL and LT, MT and HT and a negative and
significant association between NHNL and RH, showing that climatic changes can alter the number of new
hospitalizations and/or readmissions for NL. The influence of climate on the prevalence of NL was observed in
the studies of Eisner et al. [10], and Ross et al. [11], who demonstrated a higher incidence of renal calculi in
summer than in winter. These data are similar to those found in our study, which demonstrated higher NHNL in
cities with tropical climates compared to cities with subtropical climates. The possible causes suggested by the
authors for the increased incidence of NL in patients in hot climates are increased urinary calcium, super saturation
of calcium oxalate and calcium phosphate and decreased urinary sodium excretion [10], independent of RH and
seasons. In Brazil, temperature variations are not so significant across seasons, but there is evident variation
between tropical and subtropical regions (Figure 1 and 3).

Ross et al. [11], demonstrated that the risk of renal calculus formation is better defined by temperature and RH
than when these two variables are analyzed separately. Our findings agree with those of the Ross study, as we
found that temperature and RH may be simultaneously associated with NHNL, as demonstrated by the multivariate
regression (Equation 1) where MT and RH are independent predictors of NHNL (Figure 2).

The Intergovernmental Panel on Climate Change (IPCC) in 2007 predicted an increase in the planet's annual mean
temperature, which will result in a greater number of hotter days and colder nights on almost the entire planet
surface by the end of the 21st century [17]. According to Equation 1, the increase in MT with low RH would be
the worst settings for people susceptible to forming kidney stones. If we extrapolate to the Brazilian population,
which according to data from the IBGE is approximately 200 million people [14], there will be approximately 592
new hospitalizations per month or 7,104 new NL hospitalizations per year with an increase of 1°C in the monthly
MT. In these conditions, the public health spending would increase beyond the specified limits [8].

The influence of probable global warming on the prevalence of NL was also investigated by Brikowski et al. [12],
who reported that in the event of a sudden increase in temperature, the risk of NL would increase. These authors
used linear and nonlinear models to predict NL risk in regions of the United States. In contrast, our study used
only multivariate linear models. This could generate some discrepancies between the results.

Conflicting data have been reported in several studies about gender distribution of NL. In Italy, the male/female
ratio was 1.2 [18], and in the US, the ratio ranged from 0.5 to 1.8 in a single region [19]. In our study, we observed

a male/female ratio of 0.9 in cities with a tropical and 1.1 in those with a subtropical climate. The reasons for sex
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predominance in tropical and subtropical regions have not been studied. Among adults, the occurrence of
nephrolithiasis by age group follows has a normal distribution, and the first symptomatic episode typically
occurring at 35 years of age for men and 30 years for women [2]. This age pattern is similar to that found in the
present study.

Our study has some limitations, including the fact that it was not possible to separate the number of readmissions
for NL in all cities surveyed. Readmissions were analyzed in only one city with a tropical climate
(Uberlandia/MG), and the values found may be different from those in other cities. Another limitation is the use
of linear statistical models in our study, since nonlinear models may be more adequate. In conclusion, the NHNL

in Brazil seems to be dependent on climatic variations.

Figure legends:

Figure 1: Selected cities in Brazil. 1:Uberlandia/MG, Ribeirdo Preto/SP and Sao José do Rio Preto/SP (tropical
region) and 2: Cities: Porto Alegre/RS, Caxias do Sul/RS and Pelotas/RS (subtropical region).

Figure 2: Associations of NHNL with lowest (LT), mean (MT) and highest temperatures and air humidity (RH).
Figure 3: Mean temperature and NHNL from 2010 to 2015 in tropical and subtropical regions.

Figure 4: Expected increases in NHNL with increases in global MT, with andwithout controlling for RH, for a

population of 100 million inhabitants.
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Objective

To determine the association between climate and the number of hospitalizations for
nephrolithiasis (NHNL) in Brazilian cities located in different climatic regions.

Methods

We analyzed data from cities with tropical and subtropical climates. The effects of
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Results

A positive associations were found between the number of hospitalizations for
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1 INTRODUCAO

Este material foi desenvolvido para normatizar a elaboracio de dissertagdes e teses de alunos
do Programa de Pos-Graduagdo em Ciéncias da Satde da Faculdade de Medicina da

Universidade Federal de Uberlandia.

Conforme a NBR 14724: 2011 (ABNT, 2011) - norma especifica que detalha os principios

gerais para a elaboraco de trabalhos académicos:

Dissertagao ¢ o documento que apresenta o resultado de um trabalho experimental
ou exposi¢do de um estudo cientifico retrospectivo, de tema unico e bem delimitado
em sua extensdo, com o objetivo de reunir, analisar ¢ interpretar informagdes. Deve
evidenciar o conhecimento de literatura existente sobre o assunto ¢ a capacidade de
sistematizagdo do candidato. E feito sob a coordenagio de um orientador (doutor),

visando a obtengiio do titulo de mestre.

Tese ¢ o documento que apresenta o resultado de um trabalho experimental ou
exposi¢do de um estudo cientifico de tema unico ¢ bem delimitado. Deve ser
elaborado com base em investigagdo original, constituindo-se em real contribuigéo
para a especialidade em questio. £ feito sob a coordenacdo de um orientador

(doutor) ¢ visa a obtencéo do titulo de doutor, ou similar.

Ainda segundo a NBR 14724: 2011 (ABNT, 2011), a estrutura das teses e dissertacdes deve
compreender: elementos pré-textuais (pré-texto), elementos textuais (texto) e elementos pos-

textuais (pos-texto), conforme sera descrito nas se¢des subsequentes deste documento.
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2 ESTRUTURA DA TESE OU DISSERTACAO

As teses ¢ dissertagdes apresentadas por alunos do Programa de Pos-Graduagio em Ciéncias
da Satde da Universidade Federal de Uberlandia (UFU) poderao ser, a critério do orientador,

produzidas em Formato tradicional ou Formato alternativo, conforme descrito a seguir:

2.1 Formato tradicional

Esse formato deve ser estruturado da seguinte maneira:

Pré-texto Capa (obrigatorio)

Folha de rosto (primeira folha interna) (obrigatorio)
Ficha catalografica (verso da folha de rosto) (obrigatorio apos a defesa)
Folha de aprovacao (obrigatorio)

Dedicatoria(s) (opcional)

Agradecimento(s) (opcional)

Epigrafe (opcional)

Resumo na lingua portuguesa (obrigatério)
Abstract (obrigatorio)

Lista de ilustragdes (se necessario)

Lista de tabelas (se necessario)

Lista de abreviaturas e siglas (se necessario)

Sumario (obrigatorio)

Texto [ntroducao
Fundamentacio Téorica
Objetivos

Hipotese (opcional)
Material e métodos
Resultados

Discussido

Conclusdo (6es) geral (is)

Paés-texto Referéncias (obrigatorio)
Glossario (opcional)

Apéndice (se necessario)

Anexos (se necessario)
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2.2 Formato alternativo

Com o devido consentimento do orientador, a dissertagfio ou tese podera ser redigida no
formato alternativo, que prevé a inser¢do de cépias de artigos de primeira autoria do
candidato, obrigatoriamente relacionados ao projeto de pesquisa do mesmo e ja publicados ou
submetidos para publicagdo em revistas cientificas, no idioma exigido pelo veiculo de
divulgagéo. Caso opte pelo modelo alternativo para confec¢éio da dissertagdo ou tese, o aluno

deve obrigatoriamente atender aos seguintes requisitos:

Mestrado:

O artigo deve ter sido publicado ou submetido para revista com fator de impacto, no momento
do agendamento da defesa, equivalente ao extrato B1 ou superior, conforme documento
vigente da drea Medicina [ da CAPES.

Nesse formato o aluno deverd, no momento da entrega do formulario préprio para

agendamento da defesa, entregar também o comprovante de submisséo do artigo.

Doutorado:

Dois artigos deverao ter sido publicados ou submetidos para revista, sendo:

- um artigo com fator de impacto, no momento do agendamento da defesa, equivalente ao
extrato Al ou A2, conforme documento vigente da area Medicina I da CAPES.

- outro artigo com fator de impacto, no momento do agendamento da defesa, equivalente ao

extrato B1 ou superior, conforme documento vigente da area Medicina I da CAPES.

Nesse formato o aluno deverd, no momento da entrega do formulario proprio para

agendamento da defesa, entregar também os comprovantes de submisséo dos artigos.

Critérios vigentes da Capes - Area Medicina 1 (critérios validos até 12/2018).

Estrato Fator de impacto
Al 4.5
A2 3.22-4.49
Bl 2.2-3.21
B2 1.1-2.19
B3* 0.5-1.09
B4* <0.5 + ISI; Scopus.
B5* Scielo e PubMed
C Sem indexador
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O formato alternativo deve ser estruturado da seguinte forma:

Pré-texto

Capa (obrigato6rio)

Folha de rosto (primeira folha interna) (obrigatério)
Ficha catalografica (verso da folha de rosto) (obrigatorio apds a defesa)
Folha de aprovacgdo (obrigatdrio)

Dedicatoria(s) (opcional)

Agradecimento(s) (opcional)

Epigratfe (opcional)

Resumo na lingua portuguesa (obrigatdrio)
Abstract (obrigatorio)

Lista de ilustracdes (se necessario)

Lista de tabelas (se necessario)

Lista de abreviaturas e siglas (se necessario)

Sumario (obrigatorio)

Texto

Introducao

Fundamentagio Téorica

Objetivos

Copia de artigo (s) publicado (s) ou submetido (s).

Pos-texto

Referéncias (obrigatorio)
Glossario (opcional)

Apéndice (se necessario)

Anexos (se necessario)




