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RESUMO

GOMES, Tayna Bernardino. Analise temporal dos casos novos e Obitos de
COVID-19 do estado de Pernambuco. 2022. Trabalho de Conclusao de Residéncia
(Residéncia Multiprofissional em Saude Coletiva) — Instituto Aggeu Magalhaes,
Fundacgado Oswaldo Cruz, Recife, 2022.

A transmissdao da COVID-19 é complexa e impulsionada por variacbes espaciais e
temporais atreladas a fatores do agente transmissor e socioambientais. No mundo
globalizado, estes se somam contribuindo para a emergéncia e reemergéncia de
doencas, que sao ameacgas continuas a seguranga sanitaria global, agravada pela
desigualdade social. O Brasil preza constitucionalmente pelo direito a igualdade, mas
€ um dos mais desiguais do mundo. O uso de abordagem epidemiolégica tradicional
aliada as inovagdes tecnoldgicas € fundamental para compreender o comportamento
desta situacdo complexa. Investigaram-se variagdes temporais no comportamento de
casos e obitos por COVID-19 em um estado do Nordeste brasileiro entre 12 de margo
de 2020 e 30 de outubro de 2021. Fizeram parte do estudo todos os Obitos e casos
de covid. Calcularam-se a media movel, realizou-se decomposi¢do usando o Multi-
Seasonal, Trending and Lowess, construiu-se um infografico contendo informagdes
sobre os principais fatos ocorridos em Pernambuco. O grafico da média movel de 7
dias mostrou a existéncia de dois grandes picos de casos (junho e outubro de 2020,
8,000 casos/ 7 dias), apos o que houve inflexdo até dezembro. Em janeiro de 2021,
0s casos voltam a subir atingindo, apds isso, um pico em junho —julho de 2021 (acima
de 15,000 casos/ 7 dias). O grafico de dbitos para 7 dias também mostrou dois picos,
sendo que o primeiro junho-agosto de 2020 (55 6bitos/ 7 dias), e o segundo entre maio
e junho de 2021 (450 o6bitos/ 7 dias). A decomposigdo nao mostrou tendencia.
Pernambuco iniciou as medidas restritivas em marco de 2020, recomendando
lockdown em 5 cidades da Regido Metropolitana do Recife em maio, apds o que houve
flexibilizagdes. Em janeiro de 2021, iniciaram-se novas restricdes que se estenderam
até junho, com lockdown em todo estado em maio. A variante Alfa foi descoberta em
setembro de 2020; a delta espalhou-se mundialmente, mas nao teve forgas no Brasil
pelo dominio da cepa Gama descoberta em Manaus, espalhando-se a partir de janeiro
de 2021. A vacina comegou a ser aplicada em grupos prioritarios em janeiro de 2021.
A analise comparativa das séries de casos e Obitos mostrou sobreposicao das ondas,
apontando para uma possivel correlagdao. As primeiras ondas (casos e o6bitos) tém
inicio mais abrupto e amplitude mais curta do que as segundas. A inclinagao ingreme
das primeiras curvas decorre da introducdo de um virus numa populacado naive. A
segunda onda de casos de COVID-19 em Pernambuco teve maior duragdo e
amplitude do que a primeira. A de 6bitos, por sua vez, embora tenha maior duracgao,
teve menor amplitude. Isso decorre da redugdo da letalidade e aumento da
transmissibilidade do virus, da aquisi¢ao de imunidade por contagio e pela vacinagao.
O comportamento das ondas de Covid em Pernambuco seguiu o padrdo mundial. O
estudo da distribuicdo das doencas no tempo fornece informagdes que tornam
indicar ou apontar riscos a que as pessoas estdao expostas, monitorar a saude de
populacdes especificas, prever a ocorréncia de eventos, subsidiar as explicacbes
causais, auxiliar o planejamento de saude e avaliar o impacto das intervengdes.

Palavras chave: COVID-19; iniquidades em saude; epidemiologia.



ABSTRACT

GOMES, Tayna Bernardino. A temporal epidemiological approach to cases and
deaths from COVID-19 in a Brazilian state with marked social inequities. 2022.
Residency Conclusion Work (Multiprofessional Residency in Public Health) — Instituto
Aggeu Magalhaes, Fundagao Oswaldo Cruz, Recife, 2022.

The transmission of COVID-19 is complex and driven by spatial and temporal
variations tied to both transmitting agent and socio-environmental factors. In the
globalized world, these add up to contribute to the emergence and re-emergence of
diseases, which are continuous threats to global health security, aggravated by social
inequality. Brazil constitutionally cherishes the right to equality, but it is one of the most
unequal countries in the world. The use of traditional epidemiological approach
combined with technological innovations is fundamental to understand the behavior of
this complex situation. We investigated temporal variations in the behavior of cases
and deaths from COVID-19 in a northeastern Brazilian state between March 12, 2020
and October 30, 2021. All deaths and cases of covid were part of the study. The moving
average was calculated, decomposition was performed using Multi-Seasonal,
Trending and Lowess, and an infographic was constructed containing information
about the main events that occurred in Pernambuco. The graph of the 7-day moving
average showed the existence of two large peaks of cases (June and October 2020,
8,000 cases/ 7 days), after which there was an inflection until December. In January
2021, cases rise again, then peak in June-July 2021 (over 15,000 cases/ 7 days). The
graph of deaths for 7 days also showed two peaks, the first being June-August 2020
(55 deaths/ 7 days), and the second between May and June 2021 (450 deaths/ 7 days).
The decomposition showed no trend. Pernambuco started restrictive measures in
March 2020, recommending lockdown in 5 cities in the Recife Metropolitan Region in
May, after which there were relaxations. In January 2021, new restrictions began,
extending until June, with lockdown statewide in May. The Alpha variant was
discovered in September 2020; the delta spread worldwide, but was not strong in Brazil
due to the dominance of the Gama strain discovered in Manaus, spreading from
January 2021. The vaccine began to be applied in priority groups in January 2021. The
comparative analysis of the series of cases and deaths showed overlapping waves,
pointing to a possible correlation. The first waves (cases and deaths) have more abrupt
onset and shorter amplitude than the second waves. The steep slope of the first curves
stems from the introduction of a virus into a naive population. The second wave of
cases of COVID-19 in Pernambuco had a longer duration and amplitude than the first.
The wave of deaths, on the other hand, although longer in duration, had less amplitude.
This is due to the reduced lethality and increased transmissibility of the virus, the
acquisition of immunity through contagion and vaccination. The behavior of the Covid
waves in Pernambuco followed the worldwide pattern. The study of the distribution of
diseases over time provides information that can indicate or point out risks to which
people are exposed, monitor the health of specific populations, predict the occurrence
of events, support causal explanations, assist health planning, and evaluate the impact
of interventions.

Keywords: COVID-19; health inequities; epidemiology.
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1 INTRODUGAO

A transmissdao da COVID-19 é complexa e impulsionada por variacoes
espaciais e temporais atreladas a fatores inerentes ao agente transmissor e
socioambientais gerais [1][2]. Desde que disseminada mundialmente a infeccéo
humana pelo virus Sars-Cov-2, varios elementos tém contribuido para alterar o curso
da Histéria Natural da COVID-19, produzindo diversidade de sintomas e alterando o
teor da expressdo da gravidade nas diferentes populagdes [3]. Responsavel pela
terceira maior pandemia de Sindrome Gripal (SG) nos ultimos 20 anos, depois da
Sindrome Respiratéria Aguda Grave (SRAG) (seu equivalente em inglés denomina-
se Severe Acute Respiratory Syndrome — SARS-Cov) e da Sindrome Respiratoria do
Oriente Médio (seu equivalente em inglés denomina-se Middle East Respiratory
Syndrome — MERS-Cov), o Sars-Cov-2 é conhecido por apresentar continua
evolugcdo, com suas variantes de Polimorfismo de Nucleotideos Unicos (PNU) e

diversidade de linhagens [4][5].

Mutacdes virais ocorrem para garantir a disseminagéo do seu material genético
transpondo as barreiras externas do hospedeiro onde iniciam a sua multiplicacao [6].
Para isso, devem se adaptar ao ambiente, preferencialmente de modo a aumentar a
infectividade, transmissibilidade e viruléncia concomitante a reducdo da
patogenicidade e letalidade [5][7]. Assim, modificagdes no ambiente, agindo sobre o
hospedeiro humano ou sobre o entorno, alteram o modo como a doenga se traduz nas
populacdes [2][5]. Estas acdes sdo substrato para que ora uma onda de casos venha
acompanhada de 6bitos, ora os casos, embora numerosos, ndo se tornem graves.
Fato inegavel € que a humanidade vive uma verdadeira guerra biolégica com a
emergéncia de novos agentes patogénicos, refutando, em parte, a teoria classica da

transicéo epidemiolégica [2].

Emergéncia e reemergéncia de doengas sdos ameagas continuas a seguranga
sanitaria global [2]. N&o € novidade o surgimento de novos patdogenos com efeitos
deletérios sobre a humanidade. No entanto, hoje esse fato tem um potencial muito
maior de acontecer devido a maior de interacdo interpopulacional ocorrendo num
mundo dominado por um modo de produgdo nocivo ao ambiente [2][8]. Importa
ressaltar a imensa desigualdade social identificada em alguns paises, que faz com
que estas alteragdes sejam mais deletérias em algumas populagbes em detrimento

de outras [9][10][11]. O Brasil, pais que preza constitucionalmente o direito a



igualdade, é um dos mais desiguais do mundo em termos sociais [11][12]. Cerca de
1% dos brasileiros mais ricos possuem 28,3%, ou quase um tergo, da renda do pais,
resultando na segunda maior concentragao de renda do mundo. Esse quadro € ainda

pior nas suas regides Norte e Nordeste [13].

Considerando o exposto, o uso de abordagem epidemioldgica tradicional aliada
as inovagdes tecnoldgicas € fundamental para compreender o comportamento e
orientar a tomada de decisdes em saude publica, atingindo o controle de doengas.
Anadlises temporais, espaciais e relacionadas a pessoa completam o tripé
epidemiologico que se traduzem em informagdo para agdo na vigilancia
epidemioldgica. Os dados utilizados devem ser organizados de maneira robusta o
suficiente para agregar informagcdo de qualidade utilizando-se o0s recursos
tecnoldgicos disponiveis ao mesmo tempo em que a informagéo deve ser repassada

da maneira mais clara possivel para permitir a tomada de decisao.

Este trabalho propde-se a investigar variagbes temporais no comportamento de
casos e Obitos por COVID-19 em um estado do Nordeste brasileiro, comparando-as
aos fatos ocorridos no tempo.

2 METODO

Estudo de serie temporal que considerou o numero bruto de casos e obitos,
taxas de incidéncia e mortalidade por COVID-19 em Pernambuco, localizado no
Nordeste do Brasil.

Além da capital Recife, com 1.537.704 habitantes, o estado de Pernambuco
comporta 83 (45,11%) municipios de pequeno porte 1 (até 20.000 hab.); 67 (36,41%)
municipios de pequeno porte 2 (20.001 a 50.000 hab.); 23 (12,5%) municipios de
médio porte (50.001 a 100.000 hab.); e 11 (5,98%) municipios de grande porte
(100.001 2 900.000 hab.), sendo a populagao total do Estado de 8.796.448 habitantes,
o equivalente a 4,61% da populacdo do pais. E um dos estados mais desiguais do
pais, sendo o indice de Gini (fracdo renda domiciliar per capita) de 0,62, com o menor
municipio apresentando 0,47 e o maior, 0,63. Os municipios do interior (area rural)
possuem os menores numeros. O IDH (indice de Desenvolvimento Humano) do
estado é de 0,72, sendo o maior valor 0,78 e o menor, 0,48. Os municipios do interior

(area rural) também possuem os menores numeros [14][15]. A capital Recife
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apresentou a maior desigualdade entre capitais de todo o Brasil em 2019, e o estado
fica em terceiro lugar em concentragao de renda [16]

O periodo do estudo foi de 12 de margo de 2020 (primeiro caso notificado) até
30 de outubro de 2021. Como este estudo pretende comparar a evolugao dos casos
e Obitos com fatos importantes no tempo, justifica-se a escolha do periodo por se tratar
do primeiro ano de pandemia (margo-dezembro/ 2020) e o primeiro ano da agao da
vacina, até a primeira grande queda no numero de casos e 6bitos a niveis proximos

aos pré-pandémicos (janeiro a outubro/ 2021) (figuras 1 e 2).

Fizeram parte do estudo todos os 6bitos e casos notificados no sistema oficial
de notificacdo do Brasil, o Departamento de Informatica do Sistema Unico de Saude
(DATASUS) (www.datasus.saude.gov.br) [17]. Informag¢des sobre populagdo foram
adquiridas no site do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)
(www.ibge.gov.br) [18].

As variaveis dependentes do estudo foram o numero bruto de casos e o6bitos,
bem como os coeficientes de incidéncia e mortalidade por COVID-19 em Pernambuco
no periodo do estudo.

Coeficiente de Incidéncia

Total de casos de COVID-19 notificados em Pernambuco entre Margo/ 2020 e outubro/ 2021
Populagao ajustada para o meio do periodo x 10 "

Coeficiente de Mortalidade

Total de 6bitos por COVID-19 notificados em Pernambuco entre Margo/ 2020 e outubro/ 2021
Populagéo ajustada para o meio do periodo x 10 "

variable
6000 —— new_confirme

4000 |

3000

c (i
W N NWM W\N’W\WP “mﬁ WMW ol N m i M\ I ity Pk

“May 2020 T Mar2021 “May 2021 Jul2021 Sep2021

Figura 1. Casos diarios de COVID-19 registrados em Pernambuco, Brasil margco, 2020- outubro,
2021.
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variable
— new_deaths

Mll ‘ A ‘ | i
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‘ Aqueles negativos da base

May 2020 12020 Sep 2020 Nov 2020 Jan 2021 Mar 2021 May 2021 Jul 2021 Sep 2021

Figura 2. Obitos diarios de COVID-19 registrados em Pernambuco, Brasil margo, 2020- outubro,
2021.

A analise da série temporal iniciou com o calculo da média movel de casos e
obitos notificados em Pernambuco para os periodos de um, sete, quinze e 30 dias
para verificagcao da existencia de picos e vales de casos e obitos. O calculo da média
movel é indicado quando se deseja suavizar os movimentos do indicador observado,
tornando mais facil visualizar tendéncias vigentes. Consiste, basicamente, numa
média extraida de um conjunto de dados sequenciais, considerando um horizonte de
tempo determinado [19]. Assim, de forma a fornecer um indicador de tendéncia e de
suavizacao do volume de dados de covid-19 no periodo de 12/03/2020 a 12/10/2021,
a média movel foi utilizada.

Em seguida, levando-se em conta a incorréncia de varios fatores na oscilagéo
do numero de casos e Obitos por COVID-19, considerou-se necessaria a
decomposicdo da série de dados. A decomposicao de séries temporais em seus
componentes de tendéncia, sazonalidade e ciclos € indicada para situagcdes em que
(i) as séries temporais sdo afetadas por fatores potencialmente causais que tem
efeitos conflitantes sobre o comportamento da série, (ii) a incerteza sobre um fato é
grande, (iii) pode-se obter previsbes mais acuradas sobre o fato [20][21].

Para tanto, utilizou-se o método MSTL (Multi-Seasonal, Trending and Lowess)
suavizagdo por meio de regressao local (lowess regression). Além do fator de
tendéncia, a decomposicido MSTL é capaz de detectar sazonalidades na série [21].

Construiu-se, ainda, um infografico contendo informagdes sobre os principais
fatos ocorridos em Pernambuco que podem ter apontados como responsaveis pelas

oscilagdes nas taxas.

Este trabalho n&do necessitou de aprovacdo do comité de ética por usar,

apenas, dados secundarios.
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A figura 3 mostra as médias méveis do numero bruto de casos notificados de

COVID-19 em Pernambuco para 1, 7 e 15 dias. Percebe-se, a medida que o intervalo

vai aumentando, a suavizagdo dos picos e vales permite melhor compreensao do

comportamento da variavel. Observando-se o grafico de 7 dias, fica visivel a

existéncia de dois grandes picos de casos, sendo um pico intermediario como

extensao do primeiro.
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Figura 3. Média mével (1 dia, 7 dias e 15 dias) do numero bruto de casos notificados de COVID-19
em Pernambuco, com identificagao visual dos picos por meio de setas, 2020-2021.
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Os picos de casos ocorreram em junho-julho, setembro-outubro de 2020, apés
o que houve inflexdo até o més de dezembro. Em janeiro de 2021, os casos voltam a
subir atingindo, apds isso, um pico em junho — julho de 2021 (acima de 15,000 casos/
7 dias). A amplitude da primeira onda foi menor que a da segunda, sendo esta com

alta de casos sustentada acima dos 12,000 casos/ 7 dias.

A figura 4 mostra as médias mdéveis do numero bruto de ébitos notificados de
COVID-19 em Pernambuco para 1, 7 e 15 dias. Conseguem-se visualizar dois grandes

picos.

100
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Figura 4. Média maével (1 dia, 7 dias e 15 dias) do niumero bruto de 6bitos notificados de COVID-19
em Pernambuco, com identificagao visual dos picos por meio de setas, 2020-2021.
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Considerando-se o intervalo de 7 dias, o primeiro pico de 6bitos ocorreu em

junho-agosto de 2020, e o segundo entre maio e junho de 2021. O pico de ébitos na

primeira onda (500 o6bitos/ 7 dias) foi maior do que na segunda (400 6bitos/ 7 dias). A

amplitude da primeira foi menor do que a da segunda.

A figura 5 mostra o resultado da decomposicdo MSTL do registro diario de

casos de COVID-19 e afigura 6, do registro diario de 6bitos. Nao foi possivel observar

padroes nas séries.

g

Time.

Figura 5. Decomposigdo MSTL do numero diario de casos de COVID-19 em Pernambuco. 2020-2021.

Rem:

JM N\/MMWWM . WWWWWWWW

WWWWMMWMWMW W\l bt
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Figura 6. Decomposm;ao MSTL do numero diario de 6bitos de COVID-1 9em Pernambuco. 2020-2021.
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A figura 7 mostra, em uma linha do tempo, um resumo das agdes legislativas
publicadas pelo governo de Pernambuco para a contencdo da pandemia.
Paralelamente, encontram-se notificados os momentos em que as variantes da
COVID-19 surgiram.
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a u g ust o acesso as praias. Mantém-se as restricées para retemada das aulas

presenciais.

DECRETO N. 49,393; 49,401; 49,439; 49,442; 49,466; 49,480;

2020 49,487
seﬂtémner Mais medidas de flexibilizacae sao tomdas, come permissdo para

funcionamento de academias, festas com capucidcde reduzida do
nimero de pessoas.

020 DECRETO N. 49,518; 49,523; 49,563;

TUBER 49,590; 49,668;

Mais medidas de flexibilizacae sao
tomadas: permisséo de eventos com
capacidade reduzida, atividades de lazer
em locais fechados como cinema, teatro.
Aulas presenciais séo permitidas.

Ficam permitidas festas de pequeno porte.

DECRETO N. 49,891; 49,959 2 U

iNTRODUQéO DA VARIANTE BETA DESCOBERTA NA AFRICA
INTRODUCAQ DA VARIANTE GAMA NO BRASIL
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i DECRETO N. 50,052
Sistematiza regras para o cumclvrﬂ,

. -20 21 apontando para restrigéo
h 1

INICIO DA VACINAGAO EM GRUPOS

] a " PRIORITARIOS

= N
INTRODUGAO DA VARIANTE GAMA < MANAUS L]

| VACINAGAO EM GRUPOS PRIORITARIOS: IDOSOS,
VULNERAVEIS E PESSOAS COM COMORBIDADES =

) 2021 - DECRETOS N. 50,323; 50,322; 50,309; 50,308; 50,258; 50,187;

1 .
fe D ru a rv Sao tabelecidas regras adicionais de restrigdo [nlividc\des econ(’):nicas,

prol'be funcionamento de comércio no carnaval. . -

2 0 2] DECRETOS N. 50,346; 50,377; 50,433; 50,446; 50, 470; 50,485

: y Novas medidas restritivas sGio anunciadas; prowbigao do carnaval,
i - n atividades economicas e sociais em gerc\\.

F ma rc QUARENTENA EM TODO O ESTADO

20 21 DECRETOS 50,495; 50,561
7

1 Mantem medidas restritivas mas aponta um plano para retorno gradual
a nrl I destas atividades a partir de 26 de abril .

20 21 DECRETOS 50,724; 50,752; 50,770; LEI17.260
i Mais medidas restritivas com relagéo as atividades sociais e economicas
m av séo imp\ementudas
L 2 U 2 ] DECRETOS 50,778; 50,888; 50,846; 50,874; 50,876
- 7
I u n e Preveem retorno gmduql das atividades economicas e sociais;
202] DECRETO N. 50,924; 50,993; 51,030; 51,052
o 1
lulv Dispéem sobre o retorno gradun\ das atividades economicas e
sociais
202] DECRETO N. 51,100; 51,261
1
a u g ust Dispdem sobre o retorne gradual das atividades economicas e
sociais .

2021 DECRETO N. 51,460 : 2
3 Se témber Dispée sobre o retorno grnduu\ das atividades economicas &
D sociais

20 21 DECRETO N. 51,589; 51,749

Dispoem sobre o retorno graduu\ das atividades esportivas e de .

UGIU[]B[ lazer em geral

Figura 7. Linha do tempo mostrando as a¢des do governo de Pernambuco com objetivo de conter a
pandemia de COVID-19. Também se visualizam os momentos em que as variantes do Sars-cov-2
foram introduzidas. Pernambuco, Brasil, 2020-2021.
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4 DISCUSSAO

O calculo das médias moveis e a analise da decomposicdo das séries
temporais consideradas neste estudo mostraram que, em Pernambuco, desde a
notificagdo do primeiro caso de COVID-19, ocorreram duas grandes elevagdes dos
numeros de Obitos e casos acima dos niveis aceitaveis, as chamadas “ondas” de
COVID-19. As primeiras ondas tiveram inicio abrupto e menor amplitude que as
segundas. A decomposi¢ao das séries temporais mostrou ndo haver sazonalidade.

Para conter o avanco do virus, Pernambuco decretou uma série de medidas no
ambito individual e coletivo a partir de margo de 2020, quando os primeiros casos
foram identificados. As restricoes tiveram seu apice em maio de 2020, a partir do que
se iniciou o processo de flexibilizacdo. Em de 2021, seguindo o programa publico de
vacinagao em massa nacional, iniciou-se a campanha em Pernambuco, respeitando
as prioridades impostas pela quantidade ainda insuficiente de vacinas que exigiu a
organizagado do publico-alvo entre prioritarios ou ndo [22]. Assim, as vacinas foram
aplicadas, inicialmente, em idosos, pessoas em situagcdo de vulnerabilidade e
portadores de comorbidades [23].

Mundialmente, o conceito fisico de onda passou a ser usado para
contextualizar o comportamento da pandemia. No entanto, o termo ndo tem como
embasamento critérios cientificos estabelecidos no campo da epidemiologia, mas esta
relacionado principalmente ao aumento e redugao do numero de casos. Da mesma
forma, ndo ha consenso entre os estudiosos sobre a definicdo de inicio e término de
cada onda [24][25]. Com a grande novidade de eventos ligados ao processo de
pandemia, é factivel o surgimento de novas nomenclaturas para os acontecimentos
inesperados.

Buscando evitar conclusbes errbneas em torno da falta de consenso sobre o
conceito de onda, uma ferramenta epidemiolégica adequada quando se quer
monitorar se uma doenga esta em niveis aceitaveis ou ndo é o diagrama de controle
[26][27], que s&o graficos baseados na teoria de probabilidades e permitem comparar
a incidéncia observada de um determinado evento com os limites maximo e minimo
da incidéncia esperada. O principio basico dos diagramas de controle aplicados a
investigacao de processos epidémicos é que suas taxas podem exibir variagoes
naturais em torno da taxa média e que os valores mais distantes apresentam uma

menor probabilidade de ocorrerem ao acaso. Assim, julga-se que esta € uma
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ferramenta adequada para os tomadores de decisdo fecharem o ciclo informacéo-
acgao, basilar da vigilancia em saude [27].

A analise comparativa visual das séries mostrou sobreposi¢cdao das ondas,
apontando para uma possivel correlagdo. As primeiras ondas (casos e o6bitos) tém
inicio mais abrupto e amplitude mais curta do que as segundas. A inclinagao ingreme
das primeiras curvas decorre da introdugdo de um virus numa populacédo naive e,
portanto, sem nenhum background imunoldgico para enfrentar o agente causador
[28][29]. Os efeitos deletérios da COVID-19 neste periodo sdo percebidos nao
somente pelo numero de casos, mas principalmente pelo de ébitos.

Este comportamento foi semelhante ao observado no Brasil e no mundo de
maneira geral, respeitado o retardo de aproximadamente dois meses, tempo
necessario para que a mobilidade global cuidasse em disseminar o virus para a regiao
das Américas [25]. Os paises inicialmente mais afetados da Europa (ltalia, Francga,
Reino Unido, Alemanha e Espanha) vivenciaram um surto inicial no numero de casos
em margo de 2020, seguido por decréscimo no numero de casos apos maio de 2020,
atingindo o pico novamente em novembro de 2020 [24][25].

Em Pernambuco, o primeiro pico de casos ocorreu em junho-julho de 2020, o
gue veio acompanhado de medidas restritivas mais rigidas, resultando no decréscimo
que ocorreu em seguida. A efetividade das medidas de proteg&o individual (uso de
mascara e alcool) e coletiva (distanciamento social, redugdo da mobilidade urbana)
quando ainda nao se conheciam métodos mais eficazes como a vacina é comprovada
em estudos no Brasil [30][31] e no mundo [32] REF. No entanto, como o mundo inteiro
tornou-se um laboratério de medidas de todo tipo, desde as estritamente médicas até
sociais e politicas (fechamento de fronteiras, confinamento em diferentes graus da
populagdo, uso obrigatério de mascara, vacinagao forgada ou recomendada), a
determinacdo do efeito de cada medida especificamente € um desafio para os
cientistas. Contudo, sabe-se que uso de mascara, alcool e a pratica do distanciamento
social sdao medidas efetivas de fato [33]. Decreto publicado em maio de 2020
determinou quarentena nas cinco maiores cidades da RMR. Este ato, provavelmente,
juntamente com as demais medidas de protecdo adotadas, culminou na reducéo
gradual no numero de casos e 6bitos observada a partir de agosto de 2020.

Em margo de 2021, diante de uma nova grande onda de casos impulsionada

em janeiro, o governo estadual decretou quarentena em todo o estado. Essa medida,
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somada as demais e, entdo, a vacinagcdo da populagdo prioritaria a principio
conseguiu reprimir os casos a partir de junho.

Desde que o SARS-CoV-2 surgiu em dezembro de 2019, o virus evoluiu
resultando em uma ampla gama de variabilidades genéticas [7]. A variante Alfa,
primeira a ser identificada, foi relatada pela primeira vez em setembro de 2020 no
Reino Unido e foi responsavel por uma explosdo de casos na regido [5]. Em
Pernambuco, os efeitos desta variante comecaram a ser sentidos no final de 2020,
mas ainda timidamente, de modo a se perceber, a época, flexibilizacdo de medidas
de contencdo em todo o estado.

Em janeiro de 2021, o estado do Amazonas, na Regido Norte do Brasil, viveu
um colapso hospitalar sem precedentes. A responsavel pelo adoecimento em massa
foi a variante de preocupagao gama, mais transmissivel e patogénica que as demais
linhagens que circulavam até entédo [34][35]. Neste periodo, em Pernambuco, ja eram
perceptiveis os efeitos desta variante com um aumento gradual de casos e obitos,
atingindo novo pico em junho — julho de 2021 [25][35].

A segunda onda de casos de COVID-19 em Pernambuco teve maior duragao e
amplitude do que a primeira. A de obitos, por sua vez, embora tenha maior duracéo,
teve menor amplitude. Este comportamento decorre de trés fatores. O primeiro tem a
ver com questdes do agente transmissor. A capacidade de transmisséo reduz a
medida que a letalidade cresce, 0 que nao é interessante para o virus do ponto de
vista evolutivo [7][29]. Assim, o aumento do numero de casos na segunda onda € mais
gradual do que na primeira, acompanhado de um numero menor de obitos.

O segundo fator relaciona-se com o fato de a populagdo n&o ser mais virgem
com relacéo ao virus, de modo que parte das pessoas desenvolveram imunidade por
terem contraido a doencga. Além disso, deu-se inicio a campanha de vacinacio contra
a COVID-19 [36]. Estudos apontam que estes fatores combinados conferem a
populagdo uma resposta imune mais robusta, “segurando” inicialmente o avango do
virus [37][38]. Estudos sobre a eficacia das vacinas sdo numerosos, € mostram que
elas sao eficazes na reducao de casos graves [5][36][39].

O terceiro fator para este modelo de base alargada e menor amplitude da onda
de 6bitos com relagao a primeira foi a vacinagao [40]. O Brasil conta com um Programa
Nacional de Imunizagdo do SUS (PNI/SUS) que possui uma experiéncia de 46 anos

na dispensacao de uma robusta carta de vacinas no pais [41].
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No Brasil discutiu-se se a reducdo no numero de ébitos néo teria sido maior
caso a campanha de vacinagao tivesse comecgado antes [22]. Estudos apontam que
houve falha do governo federal em adquirir vacinas em tempo habil[22]. Nesta
discussao, contudo, deve-se levar em conta a influéncia de possivel viés politico-
ideoldgico.

O estudo da distribuicdo das doencas no tempo fornece informacgdes que
tornam indicar ou apontar riscos a que as pessoas estao expostas, monitorar a saude
de populagdes especificas, prever a ocorréncia de eventos, subsidiar as explicagcoes
causais, auxiliar o planejamento de saude e avaliar o impacto das intervengoes.
Neste estudo, a analise temporal do numero de casos e Obitos e da série historica
contendo os decretos que colocaram em pratica agdes de governo no sentido de
conter o avanco da COVID-19 evidenciou importantes mudancas na expressao

epidemioldgica da doenga.
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from COVID-19 in a northeastern Brazilian state between March 12, 2020 and
October 30, 2021. The moving average was calculated, decomposition was
performed using Multi-Seasonal, Trending and Lowess, and an infographic was
constructed containing information about the main events that occurred in
Pernambuco. The study of the distribution of diseases over time provides
information that can indicate or point out risks to which people are exposed

Keywords: COVID-19 - health inequities - epidemiology.

1. Introduction

The transmission of COVID-19 is complex and driven by spatial and
temporal variations tied to factors inherent to the transmitting agent and
general socio-environmental factors [1][2]. Since the worldwide spread of
human infection with the Sars-Cov-2 virus, several elements have
contributed to alter the course of the natural history of COVID-19,
producing symptom diversity and changing the tenor of the expression of
severity in different populations [3]. Responsible for the third major
influenza virus (IG) syndrome pandemic in the last 20 years, after Severe
Acute Respiratory Syndrome (SARS-Cov) and Middle East Respiratory
Syndrome (MERS-Cov), SARS-Cov-2 is known to be continuously
evolving, with its Single Nucleotide Polymorphism (SNP) variants and
lineage diversity [4][5].

Viral mutations occur to ensure the spread of their genetic material by
transposing the external barriers of the host where they initiate their
multiplication [6]. To do so, they must adapt to the environment,
preferably in ways that increase infectivity, transmissibility, and virulence
concomitant with reduced pathogenicity and lethality [5][7]. Thus,
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modifications in the environment, acting on the human host or its
surroundings, alter how disease translates into populations [2][5]. These
actions are the substrate for the fact that sometimes a wave of cases is
accompanied by deaths, and sometimes the cases, although numerous, do
not become serious. It is an undeniable fact that humanity lives a real
biological war with the emergence of new pathogens, refuting, in part, the
classical theory of epidemiological transition [2].

Emergence and reemergence of diseases are continuous threats to global
health security [2]. The emergence of new pathogens with deleterious
effects on humanity is nothing new. However, today this fact has a much
greater potential to happen due to the greater interpopulation interaction
occurring in a world dominated by a mode of production harmful to the
environment [2][8]. It is important to emphasize the immense social
inequality identified in some countries, which makes these changes more
deleterious in some populations to the detriment of others [9][10][11].
Brazil, a country that constitutionally preaches the right to equality, is one
of the most unequal countries in the world in social terms [11][12]. About
1% of the richest Brazilians own 28.3%, or almost a third, of the country's
income, resulting in the second highest concentration of income in the
world. This picture is even worse in its North and Northeast regions [13].

Considering the above, the use of traditional epidemiological approach
allied to technological innovations is fundamental to understand the
behavior and guide decision making in public health, reaching disease
control. Temporal, spatial, and person-related analyses complete the
epidemiological tripod that translates into information for action in
epidemiological surveillance. The data used must be organized in a way
that is robust enough to aggregate quality information using the
technological resources available, and at the same time the information
must be conveyed as clearly as possible to enable decision making.

This paper proposes to investigate temporal variations in the behavior of
cases and deaths from COVID-19 in a state of the Brazilian Northeast,
comparing them to facts that occurred over time.

2. Materials and Methods

A time-series study that considered the crude number of cases and deaths,
incidence rates, and mortality rates for COVID-19 in Pernambuco, located
in Northeastern Brazil.

Besides the capital Recife, with 1,537,704 inhabitants, the state of
Pernambuco comprises 83 (45.11%) municipalities of small size 1 (up to
20,000 hab.); 67 (36.41%) municipalities of small size 2 (20,001 to 50,000
hab. ); 23 (12.5%) medium-sized municipalities (50,001 to 100,000 inhab.);
and 11 (5.98%) large-sized municipalities (100,001 to 900,000 inhab.), the
total population of the state being 8,796,448 inhabitants, equivalent to
4.61% of the population of the country. It is one of the most unequal states
in the country, with a Gini index (fraction of per capita household income)
of 0.62, with the smallest municipality having 0.47 and the largest, 0.63.
The municipalities in the interior (rural area) have the lowest numbers.
The HDI (Human Development Index) of the state is 0.72, with the highest
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value being 0.78 and the lowest, 0.48. The municipalities in the interior
(rural area) also have the lowest numbers [14][15]. The capital Recife had
the highest inequality among capital cities throughout Brazil in 2019, and
the state ranks third in income concentration [16]

The period of the study was from March 12, 2020 (first reported case) to
October 30, 2021. As this study aims to compare the evolution of cases and
deaths with important facts in time, the choice of the period is justified
because it is the first year of the pandemic (March-December/ 2020) and
the first year of the vaccine action, until the first big drop in the number
of cases and deaths to levels close to the pre-pandemic (January to
October/ 2021) (figures 1 and 2).

The study included all deaths and cases reported in the official Brazilian
notification system, the Departamento de Informatica do Sistema Unico
de Saude (DATASUS) (www.datasus.saude.gov.br) [17]. Information
about population was acquired from the Brazilian Institute of Geography
and Statistics (IBGE) website (www.ibge.gov.br) [18].

The dependent variables of the study were the crude number of cases and
deaths, as well as the incidence and mortality coefficients for COVID-19
in Pernambuco during the study period.
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Figure 1. Daily cases of COVID-19 recorded in Pernambuco, Brazil March, 2020-October,

2021.
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Figure 2. Daily obits of COVID-19 recorded in Pernambuco, Brazil March, 2020-October,

2021.

The analysis of the time series began with the calculation of the moving
average of cases and deaths reported in Pernambuco for periods of one,
seven, fifteen, and 30 days to verify the existence of peaks and valleys of
cases and deaths. The calculation of the moving average is indicated
when you want to smooth the movements of the observed indicator,
making it easier to visualize current trends. It basically consists of an
average extracted from a set of sequential data, considering a certain
time horizon [19]. Thus, in order to provide an indicator of trend and
smoothing of covid-19 data volume in the period from 12/03/2020 to
12/10/2021, the moving average was used.
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Then, taking into account the incurrence of several factors in the
oscillation of the number of cases and deaths by covid-19, it was deemed
necessary to decompose the data series. The decomposition of time
series into its components of trend, seasonality and cycles is indicated
for situations in which (i) the time series is affected by potentially causal
factors that have conflicting effects on the behavior of the series, (ii) the
uncertainty about a fact is large, (iii) one can obtain more accurate
predictions about the fact [20][21].

To this end, the MSTL (Multi-Seasonal, Trending and Lowess) method
was used, smoothing by means of local regression (lowess regression).
Besides the trend factor, the MSTL decomposition is capable of detecting
seasonality in the series [21].

We also built an infographic containing information about the main
events in Pernambuco that may have been responsible for the
oscillations in the rates.

This work did not require approval from the ethics committee because it
used only secondary data.

3. Results

Figure 3 shows the moving averages of the raw number of reported cases
of COVID-19 in Pernambuco for 1, 7 and 15 days. It can be noticed, as the
interval increases, the smoothing of the peaks and valleys allows a better
understanding of the variable's behavior. Observing the graph for 7 days,
it is visible the existence of two major peaks of cases, with an intermediate
peak as an extension of the first.
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Figure 3. Moving average (1 day, 7 days and 15 days) of the raw number of reported cases of COVID-
19 in Pernambuco, with visual identification of the peaks by means of arrows, 2020-2021.

Peak cases occurred in June-July, September-October 2020, after which
there was an inflection until December. In January 2021, cases rise again
and then peak in June-July 2021 (over 15,000 cases/ 7 days). The
amplitude of the first wave was smaller than that of the second wave,
the latter being with a sustained rise of cases above 12,000 cases/ 7 days.

Figure 4 shows the moving averages of the raw number of deaths reported
from COVID-19 in Pernambuco for 1, 7 and 15 days. Two major peaks can
be seen.
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Figure 4. Moving average (1 day, 7 days and 15 days) of the raw number of notified COVID-19 deaths
in Pernambuco, with visual identification of the peaks by means of arrows, 2020-2021.

Considering the 7-day interval, the first peak of deaths occurred in June-
August 2020, and the second between May and June 2021. The peak of
deaths in the first wave (500 deaths/7 days) was higher than in the
second wave (400 deaths/7 days). The amplitude of the first wave was
smaller than that of the second wave.

Figure 5 shows the result of the MSTL decomposition of the daily record
of COVID-19 cases and Figure 6, of the daily record of deaths. No patterns
could be observed in the series.
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Figura 5. Decomposicdo MSTL do numero diario de casos de COVID-19 em Pernambuco. 2020-2021.
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end

Figure 6. MSTL decomposition of the daily number of COVID-19 deaths in Pernambuco. 2020-
2021.

Figure 7 shows, in a timeline, a summary of the legislative actions
published by the government of Pernambuco for the containment of the
pandemic. In parallel, the moments in which the COVID-19 variants
appeared are notified.
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Figure 7. Timeline showing the actions of the Pernambuco government aimed at
containing the pandemic of COVID-19. Also visualized are the times when Sars-
cov-2 variants were introduced. Pernambuco, Brazil, 2020-2021.

4. Discussion

The calculation of moving averages and the decomposition analysis of
the time series considered in this study showed that in Pernambuco,
since the notification of the first case of COVID-19, there have been two
major increases in the numbers of deaths and cases above acceptable
levels, the so-called "waves" of COVID-19. The first waves had abrupt
onset and lower amplitude than the second waves. The decomposition
of the time series showed no seasonality.

To contain the advance of the virus, Pernambuco enacted a series of
measures at the individual and collective levels starting in March 2020,
when the first cases were identified. The restrictions reached their peak
in May 2020, when the process of relaxation started. In 2021, following
the national mass vaccination program, the campaign started in
Pernambuco, respecting the priorities imposed by the still insufficient
amount of vaccines that required the organization of the target audience
between priority and non-priority [22]. Thus, the vaccines were initially
applied to the elderly, people in vulnerable situations, and people with
comorbidities [23].

Worldwide, the physical concept of wave started to be used to
contextualize the behavior of the pandemic. However, the term is not
based on scientific criteria established in the field of epidemiology, but is
related mainly to the increase and reduction in the number of cases.
Similarly, there is no consensus among scholars about the definition of
the beginning and end of each wave [24][25]. With the great novelty of
events linked to the pandemic process, the emergence of new
nomenclatures for the unexpected events is feasible.

Seeking to avoid erroneous conclusions around the lack of consensus on
the concept of wave, a suitable epidemiological tool when one wants to
monitor whether a disease is at acceptable levels or not is the control
diagram [26][27], which are graphs based on the theory of probabilities
and allow one to compare the observed incidence of a certain event with
the maximum and minimum limits of the expected incidence. The basic
principle of control charts applied to the investigation of epidemic
processes is that their rates may exhibit natural variations around the
mean rate, and that values farther away have a lower probability of
occurring at random. Thus, it is judged that this is a suitable tool for
decision makers to close the information-action cycle, the basis of health
surveillance [27].

The visual comparative analysis of the series showed overlapping
waves, pointing to a possible correlation. The first waves (cases and
deaths) have more abrupt onset and shorter amplitude than the second
waves. The steep slope of the first curves stems from the introduction of
a virus into a naive population and thus with no immunological
background to cope with the causative agent [28][29]. The deleterious
effects of COVID-19 in this period are perceived not only by the number
of cases, but mainly by the number of deaths.
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This behavior was similar to that observed in Brazil and in the world in
general, respecting the delay of approximately two months, time
necessary for global mobility to take care of spreading the virus to the
Americas region [25]. The initially most affected countries in Europe
(Italy, France, the United Kingdom, Germany, and Spain) experienced
an initial outbreak in the number of cases in March 2020, followed by a
decrease in the number of cases after May 2020, peaking again in
November 2020 [24][25].

In Pernambuco, the first peak in cases occurred in June-July 2020, which
was accompanied by stricter restrictive measures, resulting in the
decrease that followed. The effectiveness of individual (use of mask and
alcohol) and collective (social distancing, reduction of urban mobility)
protective measures when more effective methods like vaccine were not
yet known is proven in studies in Brazil [30][31] and worldwide [32]
REF. However, as the whole world has become a laboratory for
measures of all kinds, from the strictly medical to the social and political
(closing borders, confining the population to different degrees,
mandatory use of mask, forced or recommended vaccination),
determining the effect of each measure specifically is a challenge for
scientists. However, it is known that mask wearing, alcohol, and the
practice of social distancing are effective measures indeed [33]. Decree
published in May 2020 mandated quarantine in the five largest cities in
the RMR. This act, probably, together with the other protective measures
adopted, culminated in the gradual reduction in the number of cases and
deaths observed from August 2020.

In March 2021, facing a new big wave of cases that started in January,
the state government decreed a statewide quarantine. This measure,
added to the others and then to the vaccination of the priority
population at first succeeded in suppressing the cases starting in June.

Since SARS-CoV-2 emerged in December 2019, the virus has evolved
resulting in a wide range of genetic variability [7]. The Alpha variant, the
first to be identified, was first reported in September 2020 in the UK and
was responsible for an explosion of cases in the region [5]. In
Pernambuco, the effects of this variant began to be felt in late 2020, but
still timidly, so that relaxation of containment measures across the state
was perceived at the time.

In January 2021, the state of Amazonas, in the Northern Region of Brazil,
experienced an unprecedented hospital collapse. The responsible for the
mass illness was the variant of gamma concern, more transmissible and
pathogenic than the other strains circulating until then [34][35]. In this
period, in Pernambuco, the effects of this variant were already noticeable
with a gradual increase in cases and deaths, reaching a new peak in June
- July 2021 [25][35].

The second wave of COVID-19 cases in Pernambuco had a longer
duration and amplitude than the first. That of deaths, in turn, although
longer in duration, had lower amplitude. This behavior stems from three
factors. The first has to do with issues of the transmission agent. The
transmission capacity reduces as the lethality increases, which is not
interesting for the virus from an evolutionary point of view [7][29]. Thus,
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the increase in the number of cases in the second wave is more gradual
than in the first wave, accompanied by a lower number of deaths.

The second factor is related to the fact that the population is no longer
virgin with respect to the virus, so that part of the people have
developed immunity by having contracted the disease. In addition, a
vaccination campaign against COVID-19 was started [36]. Studies point
out that these factors combined give the population a more robust
immune response, initially "holding back" the advance of the virus
[37][38]. Studies on the effectiveness of vaccines are numerous, and
show that they are effective in reducing severe cases [5][36][39].

The third factor for this broad-based model and lower amplitude of the
wave of deaths with respect to the first was vaccination [40]. Brazil has a
National Immunization Program of the SUS (PNI/SUS) that has a 46-year
experience in dispensing a robust vaccine charter in the country [41].

In Brazil it has been discussed whether the reduction in the number of
deaths would not have been greater if the vaccination campaign had
started earlier [22]. Studies point out that there was a failure of the
federal government to acquire vaccines in a timely manner [22] In this
discussion, however, one should take into account the influence of
possible political-ideological bias.

5. Conclusions

The study of the distribution of diseases over time provides information
that can indicate or point out risks to which people are exposed, monitor
the health of specific populations, predict the occurrence of events,
support causal explanations, assist health planning, and evaluate the
impact of interventions. In this study, the temporal analysis of the
number of cases and deaths and of the historical series containing the
decrees that put in place government actions to contain the advance of
COVID-19 showed important changes in the epidemiological expression
of the disease.

Supplementary Materials: The following supporting information can be
downloaded at: www.mdpi.com/xxx/s1, Figure S1.: title; Table S1: title; Video S1:
title.
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