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Resumo

Este trabalho, ao apresentar os conceitos basicos da Epidemiologia Matematica e
da modelagem de populagbdes por classes etdrias, tem por objetivo desenvolver e
implementar trés modelos epidemioldgicos de transmissdo do dengue, a fim de avaliar
teoricamente os efeitos da aplicagdo de inseticidas em populagdes de Aedes aegypri, em
relagédo as epidemias de dengue.

Uma variedade de métodos tém sido empregados no controle do vetor, sendo o
Aedes aegypti a principal espécie envolvida na transmissdo do dengue. A aplicagdo de
inseticidas de ultrabaixo volume (ULV) € uma das técnicas amplamente utilizada,
particularmente durante epidemias. Tal técnica tem como objetivo matar os mosquitos
adultos (adulticida).

Ha muita controvérsia em torno destas aplicacdes, no que diz respeito ao
impacto no controle da transmissao do dengue. Desta forma, através deste trabalho,
procuramos observar a influéncia do uso de inseticida na dindmica populacional do
vetor transmissor € na dinamica da epidemia, e analisar as circunstancias em que o
inseticida pode ser utilizado a fim de agir eficientemente no controle da transmissdo do
dengue. O emprego de larvicidas também ¢ abordado, a fim de que se possa observar a
influéncia deste na dindmica populacional do vetor transmissor e na dindmica da
epidemia.

Neste trabalho sdo detalhadas as hipdteses utilizadas na constru¢do de cada
modelo de transmissdo do dengue apresentado. Apresentados os modelos, sdo
considerados os aspectos relativos a4 implementacdo. Assim, mediante os aspectos
teéricos envolvidos na modelagem e implementagio, resultados numéricos sdo obtidos,
através das simulagdes. as quais nos auxiliam a avaliar os efeitos da aplica¢do de
inseticidas em populagdes de Aedes aegypti no controle da transmissdo do dengue.

PALAVRAS-CHAVE: Dengue, Epidemiologia Matematica, Equacdes Diferenciais
Ordinarias.
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TITLE: “ Epidemiologycal Models of Dengue Fever and Its Vector
Control ”

Abstract

In this work the basic Mathematical Epidemiology ideas are presented and three
models of Dengue Fever transmission are developed in order to measure the effects of
the use of insecticides on the populations of the mosquito Aedes aegypti that are related
to the dengue epidemics.

There is a good variety of control methods on the Aedes aegypti populations.
The use of ultra-low volume (ULV) insecticides is widely employed specially during
epidemics. The goal of such method is to eliminate a fraction of the adult mosquito
population.

There is a great deal of controversy on the effectiveness of insecticide use during
a dengue epidemic. In this way we propose to investigate the impact of ULV on the
mosquito dynamics and on the epidemics dynamics as well in order to determine in
which circumstances the use of ULV can truly effective on the course of a epidemic. On
the same line, we also propose a study on the use of larvicides as a control method.

In this study we detail the hypotheses that are used to construct the dynamic
models. Once the models are presented we consider the implementation details. The
numerical results are obtained after various simulations which provide the data that
allow us to measure the impact of the control technique on the dengue epidemics.

KEYWORDS: Dengue Fever, Mathematical Epidemiology, Ordinary Differential
Equations.
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1. INTRODUCAO

O estudo de epidemias tem uma larga histéria, com uma vasta variedade de
modelos e explanagdes a respeito da propagacdo e das causas de surtos epidémicos
[MUR 90]. O estudo da ocorréncia de uma doenga é chamado de epidemiologia.

O mecanismo de transmissdo de uma doen¢a é conhecido para a maioria das
doencas infecciosas; no entanto, as interagdes ocorridas na transmissd@o, em uma
determinada populagdo, sdo muito complexas. Assim, fica dificil compreender a
dindmica da propagacdo de uma doenga sem a estrutura formal de um modelo
matematico. O modelo matematico faz uso de uma descri¢do microscopica (o papel de
um individuo infectado) para predizer o comportamento macroscopico do surto de uma
doenga através de uma populagao.

Em muitas ciéncias, € possivel realizar experimentos a fim de obter informagdes
e testar hipdteses. Experimentagdes durante o curso de uma epidemia sdo eticamente
inaceitaveis e € improvavel que produzam resultados convincentes. Além disso, a falta
de dados seguros torna dificil a estimativa dos valores dos pardmetros envolvidos. Do
fato que tais resultados ndo estdo disponiveis, os modelos epidemiolégicos e simulagdes
realizadas com a ajuda do computador proporcionam a oportunidade de experimentar a
progressdo do curso de uma epidemia em uma populagido hipotética. Na prética, por
exemplo, é frequentemente dificil definir o inicio e o fim de uma epidemia porque a
maioria dos casos n3o sdo detectados ou informados. Tal problema é facilmente
resolvido pelas simulagdes [HET 89).

Os modelos epidemioldgicos tém uma longa e ilustre histéria, propiciando
novas idéias, prognosticos e, freqiientemente, ajudando na otimizagdo de programas de
vacinacdo [FOC 95]. Segundo King e Solskone (1988). citados por [MAR 94], em uma
revisao sobre o uso de modelos em epidemiologia, o uso deste instrumento de analise
teria um impacto positivo no controle de doengas transmissiveis.

O dengue, doenca que gera cerca de mil mortes por ano no mundo e cujas
epidemias tém sérias conseqiiéncias socio-econdmicas, tem exigido o desenvolvimento
de estratégias que possam reduzir sua morbidade e mortalidade [NUT 98].
Mundialmente, os virus do dengue sdo considerados os mais importantes arbovirus
(virus transmitidos por insetos) transmitidos para os seres humanos, tanto no que se
refere a0 numero de pessoas infectadas, quanto ao numero de mortes [FOC 95].
Juntamente com o mosquito Aedes albopictus, o mosquito Aedes aegypti é um grande
problema para a populagdo humana, pois ambos detém a capacidade de agir como
transmissor da febre amarela urbana, do dengue classico e do dengue hemorragico
[CHI 97].

Neste sentido, é possivel desenvolver um modelo epidemiologico a fim de
descrever matematicamente a transmiss@o do virus do dengue. Um dos objetivos de um
modelo como este €, ao tentar entender os mecanismos de transmissdo da doenga,
teoricamente avaliar a eficacia dos programas de controle.



1.1 O Dengue

O dengue, também conhecido como “febre quebra-ossos™ € uma doenca
infecciosa, de etiologia viral, a qual tem como principal transmissor 0 mosquito 4edes
aegypti. Os quatro sorotipos do virus do dengue. denominados DEN-1, DEN-2, DEN-3
e DEN-4, pertencem ao género Flavivirus, da familia Flaviviridae.

Os hospedeiros naturais para os virus do dengue sdo os seres humanos (tinicos
capazes de desenvolverem manifestagdes clinicas), os mosquitos do género Aedes e
pequenos primatas (que desenvolvem apenas viremia).

A infec¢do por qualquer um dos quatro sorotipos pode provocar um amplo
espectro de reagdes no ser humano, desde infecgdes assintomaticas (polo ‘benigno’) até
a forma hemorragica da doenga, no outro pélo [CUN 93]:

Infeccdo Assintomatica: Em geral, a maioria das pessoas infectadas ndo
apresenta quaisquer manifestacdes clinicas. A idade, o estado imune do
individuo, a constitui¢do genética e fatores ambientais podem influenciar no
ndo surgimento de manifestacdes clinicas.

Febre Indiferenciada: Nos lactentes e criangas menores, a infec¢do pelo
virus do dengue pode apresentar-se como uma doenca febril inespecifica,
durando de um a cinco dias, e podendo ser acompanhada de faringite, rinite e
tosse branda, o que nao permite diferencia-la de outras infec¢des virais ou
bacterianas.

Dengue Classico: Apoés um periodo de incubagdo, geralmente de quatro a
seis dias, tém inicio os sintomas do dengue classico, 0s quais sd3o
caracterizados por febre de inicio subito, cefaléia, prostracdo, manifestacdes
intestinais, entre outros. Mais raramente, alguns individuos podem apresentar
manifesta¢ées clinicas de comprometimento do sistema nervoso central. O
restabelecimento pode ser acompanhado de fadiga intensa, anorexia e
depressdo, impedindo o individuo de retornar imediatamente as suas
atividades cotidianas.

Dengue Hemorragico: Todos os graus da doenga sdo considerados febre
hemorragica do dengue (FHD), enquanto que somente os graus III e IV sa@o
considerados sindrome do choque do dengue (SCD). Segundo a Organizagéo
Mundial da Satde, o dengue hemorragico sem choque apresenta-se com uma
febre de inicio subito, que é acompanhada de uma variedade de sinais e
sintomas inespecificos, podendo durar de dois a sete dias. O periodo de
incubacao para FHD/SCD pode ser muito curto (trés dias) ou bastante longo
(cerca de quatorze dias), durando, em média, cerca de quatro a seis dias. Os
quatro sorotipos podem causar FHD/SCD, porém tal doenga parece
comumente associada com os sorotipos DEN-2 e DEN-3. Durante a fase
relativamente benigna da doenga (febre, mal-estar, vomitos, cefaléia,
anorexia, etc.), fica muito dificil distinguir FHD/SCD do dengue classico ou
de outras infecgdes virais. Na sindrome do choque do dengue (SCD), ou
dengue hemorragico com choque, surge uma segunda fase. quando da queda
da temperatura corporal (entre o terceiro ¢ o sétimo dias da doenca). Nessa
fase, os sintomas sdo pele fria, manchada e congestionada e pulso répido.
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entre outros. As dores abdominais sdo freqiientemente referidas antes do
choque que, se profundo, torna a pressdo sangiiinea e o pulso imperceptiveis.
O paciente pode recuperar-se rapidamente apds terapia antichoque
apropriada. No entanto, 0 choque ndo tratado pode evoluir com graves
sangramentos gastrintestinais e em outro 6rgdos, podendo o paciente falecer
em doze a vinte e quatro horas.

Uma pessoa infectada nunca podera transmitir o virus para outras pessoas,
porém permanece infectante para o mosquito por cerca de seis dias. O tratamento
restringe-se ao repouso e a medicag@o sintomatica, ja que nao ha terapéutica especifica.
Apo6s a infecgdo, o individuo desenvolve imunidade permanente para aquele sorotipo

especifico, ou seja, uma vez infectado n3o poderd ser reinfectado pelo mesmo sorotipo
[CUN 93].

Ha uma hipotese acerca do FHD/SCD, a qual estabelece que somente aquelas
pessoas que experimentam uma segunda infeccdo, com um sorotipo diferente da
primeira, apresentam FHD/SCD. Outros fatores sdo também associados ao
aparecimento do FHD/SCD: sexo (tais infeccdes sdo mais freqlientes em mulheres),

estado nutricional e o intervalo de tempo entre a primeira e segunda infecgdes
[HER 97].

1.2  Os Vetores

O Aedes aegypti detém a capacidade de agir como vetor transmissor (mosquito
transmissor) do dengue, causando sérias epidemias. A enfermidade ¢ transmitida pelo
mosquito do subgénero Stegomya, sendo o Aedes aegypti a principal espécie envolvida
na transmissdo [FUN 98]. As fémeas adultas infectadas transmitem a doenga ao se
alimentarem de sangue humano, o qual € necessario para o desenvolvimento de seus
ovos [CHI 97]. As outras espécies sdo:

= Aedes albopictus;
»  Aedes polynesiensis e

= varias do grupo Aedes scutellaris.

1.2.1 O Mosquito Aedes aegypti

E uma espécie essencialmente urbana, primordialmente doméstica, antropofilica
e procriando-se em recipientes artificiais que contém agua limpa. A domesticidade do
Aedes aegypti é comprovada pelo fato de que ambos os sexos s@o encontrados em
propor¢des semelhantes dentro de casas e nos abrigos peridomiciliares.

A espécie ¢ provavelmente originaria da Africa, onde existem as formas
silvestres e domésticas, e foi trazida do Velho para o Novo Mundo nos barris de dgua
dos navios, durante o periodo inicial das exploracdes e colonizacdes européias. No
inicio do século era encontrada em todos os paises da América, com exce¢do do
Canadé, Sul dos Estados Unidos e Buenos Aires. Hoje. porém, é considerado um
mosquito cosmopolita, com disseminag¢éo de forma passiva pelo homem [FUN 98].
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O desenvolvimento do Aedes aegypti pode ser dividido em duas fases — aquatica
e aérea — passando por quatro estagios distintos, como mostra o esquema da figura 1.1.

ovO —» LARVA —p PUPA —» ADULTO

Figura 1.1 - Estagios de desenvolvimento do Aedes aegypii.

Os mosquitos adultos podem ser reconhecidos por suas linhas prateadas no torax
em forma de lira e pelas listras brancas nos segmentos tarsais [CHI 97], cuja ilustrag¢do
¢ dada pela figura 1.2.

Na fase aquatica, a fémea do mosquito pde seus ovos um pouco acima do nivel
da 4agua, nas paredes de um recipiente. Os locais preferidos para postura dos ovos
devem conter agua relativamente limpa, armazenada sobretudo em objetos tais como
barris, caixas d’agua, potes de barro, latas, pneus, vasos com flores, calhas de telhados
entupidas, vasos de cemitérios, garrafas, tampas de garrafas, cascas de ovo e copos
descartaveis. Em menor freqiiéncia, também podem realizar a postura em cavidades
naturais como ocos de arvores. Quando estes objetos estdo em ambiente arejado e
sombrio, ha um estimulo maior a ovoposigao.

Tanto os machos como as fémeas alimentam-se de néctar e liquidos doces, mas
somente a fémea € hemat6foga. As fémeas restringem seus habitos hematofagicos aos
horarios diurnos, seguidas pelos machos em seus abrigos domiciliares e
peridomiciliares, para efetuarem a copula e obterem substancias agucaradas. Ela se
alimenta mais de uma vez entre duas sucessivas ovoposi¢des, criando um ciclo de trés
dias aproximadamente, denominado ciclo gonotrofico. Esta peculiaridade é de grande
importancia pois uma fémea infectada, a fim de alimentar-se de forma satisfatoria, pode
disseminar o virus para inimeras pessoas.



No momento da ovoposi¢do, os embrides contidos nestes ovos ainda ndo estdao
prontos para a eclosdo, necessitando para isso um periodo de dois a seis dias, em
ambiente imido e quente [CUN 93]. Os ovos sdo pequenos e visiveis pontos pretos que
podem resistir a dessecag@o por mais de um ano, aguardando condi¢bes favoraveis para
sua liberagdo, sendo este 0 maior obstaculo para a erradicag¢ao do Aedes aegypti. Isto se
deve ao fato de que, nessas condigdes, podem ser transportados por longas distdncias.
Quando molhados, a maioria eclode rapidamente, embora alguns necessitem ser
molhados vérias vezes.

Apo6s a eclosdo dos ovos, surgem as larvas, que passam por estagios de
desenvolvimento (‘instars’), que duram cerca de quatro a cinco dias, a fim de se
tornarem pupa. A durag@o destes estagios depende da temperatura, disponibilidade de
alimentos e da densidade larvaria no recipiente. Apds, passam pelo estidgio de pupa que
dura de um a dois dias, ao final do qual surge o mosquito alado ou adulto [FUN 98]. O
ciclo evolutivo de ovo até mosquito adulto e a longevidade deste ultimo estdo
condicionados a temperatura, umidade e nutricdo [CUN 93]. Estudos em laboratérios
com relag@o a sobrevivéncia e desenvolvimento durante os estdgios imaturos do Aedes
aegypti, em relagdo a temperatura da agua, indicam que esta tem um efeito significante
na sobrevivéncia dos estagios imaturos para o adulto. A percentagem de sobrevivéncia
foi mais baixa a 15° C, seguida de 35°C, enquanto a mais alta foi encontrada a 20°C,
25°C e 30°C. Nas temperaturas de 10°C e 40°C, todos os imaturos morreram no primeiro
estagio [WIL 98].

A principal via de infec¢do do mosquito pelo arbovirus € a oral, quando este se
alimenta do sangue de uma pessoa contaminada. Entretanto, outras formas de
transmissd0, tais como a transmissdo transovariana (transmissdo vertical) e sexual nio
podem ser subestimadas. A transmissdo transovariana parece ndo acontecer nessa
espécie no Brasil [DEG 96]. O periodo de incubagdo no mosquito (periodo de
incuba¢do extrinseco) dura cerca de oito a doze dias, dependendo da temperatura.
Durante este periodo, o virus infecta duramente as glandulas salivares do Aedes aegypti,
além de produzir uma significante infec¢do no sistema nervoso. O dengue parece
interferir na alimentagdo dos mosquitos infectados, ja que a durac¢do da picada, isto €, o
tempo que a fémea leva para realizar sua refei¢do, ao picar um ou mais seres humanos, ¢
significantemente aumentado. Isto se justifica pela interferéncia da infec¢do nos 6rgéos
que estdo associados a atividade alimentar, conforme [PLA 97].

As fémeas do Aedes aegypti ndo voam mais do que cinqiienta a cem metros
durante toda a sua vida, o que contradiz com a natureza explosiva com que as epidemias
de dengue se alastram [REI 96]. Os machos se dispersam menos do que as fémeas e sdo
atraidos pelos mesmos hospedeiros que atraem as fémeas, embora ndo se alimentem de
sangue, facilitando seus encontros com as fémeas [FUN 98].

1.2.2 O Mosquito Aedes albopictus

O Aedes albopictus (o ‘mosquito tigre’), considerado o original inseto
transmissor do dengue, € agora um vetor secundario. Nativo da regido asidtica, opera
como um vetor rural da doenga [LUF 98].

E uma espécie primariamente silvestre, que vem se adaptando de forma gradual
aos ambientes urbanos, onde pode se reproduzir em recipientes artificiais peri e
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intradomiciliares como, por exemplo, os ocos das arvores, tocos de bambus, vasos com
plantas, tanques e pneus. Vale salientar que esta capacidade de sobreviver em ambiente
urbano, rural e silvestre permite-lhe atuar como uma ‘ponte’ para a reintroducdo de
casos de febre amarela em centros urbanos. Como fator adicional, devemos citar sua
capacidade de adaptagdo ao frio, devido ao fendmeno da diapausa (interrupgdo ou
retardo do desenvolvimento dos ovos em condigdes adversas), o que lhe permite
sobreviver durante o inverno [CUN 93].

No Brasil, este mosquito ainda ndo foi confirmado como vetor do dengue,
embora estudos laboratoriais sugiram que a cepa aqui existente possa desempenhar um
certo papel na manuteng@o destes virus na natureza [CUN 93].

1.3 Controle e Prevengdo

Os programas de controle e/ou erradica¢@o do Aedes aegypti t€m fracassado em
sua maioria. Esses fracassos estdo associados, principalmente, a falta de recursos
financeiros e ao imediatismo na busca de resultados quando de sua elaboragdo, além da
auséncia de agOes integradas visando a melhoria do suprimento de dgua potéavel, coleta
de lixo e esclarecimento da populagdo sobre os hébitos do vetor.

Como os programas de controle sdo realizados em carater emergencial, eles
carecem de informagdes prévias sobre o tipo e freqiiéncia dos criadouros e indices de
infestacdo predial, os quais sdo fundamentais na sua elaboragdo. Para apresentar
resultados de longa duracdo, um programa de controle deve incluir, além da melhoria
nos servicos de saneamento basico e de informacdes a respeito dos criadouros mais
freqlientes em cada local, um sistema ativo de vigildncia dos casos de dengue
(principalmente nos periodos interepidémicos), informagdes aos profissionais da saude e

a participagdo da comunidade na redugdo dos principais criadouros do mosquito
[CUN 93].

1.3.1 Meétodos de Controle

Com o objetivo de reduzir o nimero de criadouros existentes e evitar a
proliferagdo de novos locais propicios a eclosdo dos ovos, os seguintes métodos de
controle podem ser aplicados [FUN 98]:

= Controle biolégico: O controle biolégico consiste no emprego de um
organismo vivo que atua sobre as larvas do inseto que vivem na agua. Esses
organismos sdo capazes de parasitar ou depredar mosquitos em suas diversas
fases evolutivas. Entre alguns dos principais organismos utilizados como
controladores biologicos, podemos destacar diversos virus, bactérias,
protozoarios, fungos e peixes.

= Controle fisico: O controle fisico representa um conjunto de medidas que
podem ser colocadas em pratica onde existe, ou tenha possibilidade de que
exista a transmissdo da enfermidade, com a finalidade de proteger as
pessoas. A melhor maneira de evitar o dengue € evitar a picada do mosquito
Aedes aegypri. O risco maior de uma infec¢ao de dengue ocorre nas areas
tropicais urbanas. Para evitar a picada do mosquito, as pessoas devem estar
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conscientes dos habitos alimentares do mosquito e fazer uso dos métodos de
controle fisico, tais como:

e Uso de telas em portas e janelas [MUR 96].
e Uso de mosquiteiros.
e Uso de tampas em vasilhames de 4guas e caixas d' 4gua.

e Retirada dos entulhos que servirdo como criadouros para o
mosquito, como vasilhames e pneus.

e Instalacoes sanitarias adequadas (bom saneamento basico).

= Controle cultural: Sdo mudancas nos habitos da populagdo que ocorrem
através de mudangas de comportamento, pela conscientizagdo através de
palestras, divulgagdes realizadas de casa em casa, panfletos que orientam os
individuos de uma localidade sobre os problemas do uso inadequado do
armazenamento de agua e lixo.

= Controle quimico: Os métodos de controle quimico contra o Aedes aegypti
implicam basicamente em aplicacdes de larvicidas e inseticidas (adulticidas)
em 4reas infestadas.

Embora nos ultimos anos tenha havido um acentuado progresso na compreensao
da estrutura dos Flavivirus, muitos estudos ainda serdo necessarios para que se possa
chegar a produgdo de uma vacina eficaz. Deve-se, entdo, reforcar o controle dos focos
da doenga através do vetor. Progressos animadores no desenvolvimento de uma vacina
quadrivalente tém sido feitos por pesquisadores da Mahidol University (Bangkok). A
vacina estd atualmente passando por testes clinicos, mas ndo € possivel ainda prever o
momento em que esta ficara disponivel para uso geral [GUB 98].

1.4 O Dengue no Mundo

Esta enfermidade ¢ muito comum nas regides tropicais e subtropicais do mundo,
sendo que mais de cem paises tropicais e subtropicais ja experimentaram surtos de
dengue (dengue classico ou do dengue hemorragico).

Cerca de dois tercos da populagdo mundial vive em éreas infestadas com vetores
do dengue, principalmente da espécie Aedes aegypti. Os quatro sorotipos estdo
circulando, em alguns lugares simultaneamente, na maioria dessas areas. E estimado
que até oitenta milhdes de pessoas sdo infectadas anualmente, ja que o nimero de casos
notificados é bem inferior ao valor real. Atualmente, tal enfermidade é endémica em
todos os continentes, com exce¢do da Europa, e epidemias de FHD ocorrem na Asia, na
América e algumas ilhas do Pacifico. A incidéncia de FHD é muito maior nos paises
asiaticos do que em outras regides. Nos paises asiaticos tal doenca afeta
predominantemente crian¢as, embora tenha sido observado durante os recentes anos um
acentuado aumento no nimero de casos em jovens com idade acima dos quinze anos,
nas Filipinas e na Malasia. Na América, ha relatos de provaveis epidemias de dengue
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classico desde 1827-1828, principalmente nas regides do Golfo do México e Caribe
[CUN 93].

O surgimento de uma epidemia de FHD em 1981 na América, quase trinta anos
ap6s seu surgimento na Asia, e sua incidéncia tem mostrado uma acentuada tendéncia
ascendente. No Sudeste Asiatico e nas ilhas do Pacifico, a propaga¢io do dengue foi
influenciada, sobretudo, pelas acGes militares decorrentes tanto da Segunda Guerra
Mundial, quanto das guerras do Camboja, Coréia e Vietna. Cabe salientar, também, que
varios paises destas regides experimentaram, nos ultimos trinta anos, um grande
crescimento populacional e acelerado processo de industrializagio e urbanizagdo
[CUN 93]. Em 1981, Cuba apresentou o primeiro e maior surto de FHD na América,
durante o qual um total de 344.203 casos foram notificados, incluindo 10.312 casos
agudos e 158 mortes. A epidemia de FHD em Cuba foi associada com o virus do tipo
DEN-2 e ocorreu quatro anos apos o virus de tipo DEN-1 ter sido introduzido, o que
confirma o fato de que uma epidemia de FHD ocorre como conseqiiéncia da presenga de
dois dos quatro tipos de virus em uma determinada regizo.

O surto em Cuba € o mais importante evento na historia do dengue na América.
O segundo maior surto aconteceu na Venezuela em 1989 e, a partir dessa data, o pais
tem passado por epidemias de FHD todos os anos. A principal causa do aparecimento
de FHD na América foi o fracasso das campanhas para erradicagdo do mosquito Aedes
aegypti. Apés um prospero periodo que resultou na eliminagdo do mosquito em dezoito
paises até 1962, os programas comecaram a declinar, tendo como resultado uma
progressiva disseminacdo do vetor tal que, em 1997, com exce¢do do Canad4, Chile e
Bermuda, todos os paises da América estdo infestados [PIN 97].

Os fatores que contribuem para o aparecimento e reaparecimento do dengue e da
FHD no mundo sdo, entre outros:

e Rapido crescimento e urbanizacido das popula¢bes urbanas, trazendo mais
pessoas em contato com mosquitos domésticos (especialmente Aedes
aegypti);

e Alta densidade populacional nas dreas metropolitanas;

e Auséncia de infra-estrutura basica de saneamento, levando as pessoas a
armazenarem agua para utilizacdo doméstica;

e (Coleta de lixo inadequada ou ausente, acarretando num aumento dos focos
do mosquito;

e Aumento da produg¢éo e utilizacio de descartaveis;

e Aumento no numero de viagens aéreas comerciais, 0 que tem proporcionado
o desenrolar de um mecanismo rapido de movimentagdo do virus do dengue
entre passageiros infectados e a populagdo dos grandes centros;

e Meétodos de controle do mosquito utilizados desde 1970 tém sido ineficazes
em reduzir a populagao de mosquitos para niveis nos quais a transmissao
seria interrompida.
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1.5 Situag¢do do Dengue no Brasil

No Brasil, as primeiras referéncias acerca da ocorréncia de dengue datam de
meados do século passado. Dentre estas, ha um relato a respeito de uma epidemia que
tenha ocorrido durante os anos de 1846 a 1848, no Rio de Janeiro, mas cuja leitura nao
permite conclusdes a respeito da suposta etiologia da mesma.

A primeira epidemia documentada clinica e laboratorialmente ocorreu em Boa
Vista, Roraima, em 1982. Em 1986, o dengue reapareceu de forma epidémica em trés
estados (Rio de Janeiro, Ceara e Alagoas), sendo que a maior epidemia ocorreu no Rio
de Janeiro, com 95.000 casos. Neste anos e nos anos seguintes, até 1989, o sorotipo
DEN-1 foi o responsavel por epidemias e/ou surtos da doenga nos estados do Rio de
Janeiro, Sao Paulo, Minas Gerais, Ceara, Alagoas, Bahia e Pernambuco.

Os primeiros casos de dengue hemorragico apareceram no Rio de Janeiro, em
1990, com a introdugdao do sorotipo DEN-2 [CUN 97]. Com a disseminagdo desse
sorotipo para outras regides do pais, infectando pessoas que ja haviam contraido a
doenca anteriormente, foram surgindo casos de dengue hemorragico em outros estados
(Ceara, Espirito Santo, Rio Grande do Norte, Pernambuco e Rio de Janeiro). A figura
1.3 mostra os sorotipos de dengue circulantes no Brasil, nos anos de 1997 e 1998.
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Figura 1.3 - Sorotipos de dengue circulantes no Brasil nos anos de 1997 ¢ 1998 [FUN 98].

A cada ano a doenga vem se repetindo no Brasil, onde o maior nimero de casos
se concentra no periodo de chuvas, que € a época em que as condigdes ambientais sdo
propicias para o desenvolvimento e proliferacdo do vetor. Em 1995, foram registrados
128.619 casos de dengue classico distribuidos em dezoito estados, com a circulagdo
simultdnea de dois sorotipos (DEN-1 e DEN-2) em cinco estados. Em 1996, a doenga
foi registrada em 20 estados, atingindo 183.466 pessoas. A forma hemorragica
acometeu 69 pessoas nos estados do Rio de Janeiro e Pernambuco, sem obitos. As
regides Nordeste e Sudeste foram as mais atingidas nesse ano. O ano de 1997
caracterizou-se pelo maior registro de casos notificados até entdo no pais: 254.939 casos
de dengue de 21 estados, inclusive do Distrito Federal, sendo que 36 deles apresentaram
a forma grave da doenga, o que levou cinco pessoas a morte [FUN 98].
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No periodo de 1990 a 1998 (dados provisérios), j& foram confirmados 718 casos
de FHD/SCD, com 27 mortes. A figura 1.4 fornece o nimero de casos ja notificados de
dengue (dengue cléassico), por estado, no ano de 1998, embora estes dados sejam ainda
provisorios.
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Figura 1.4 - Numero de casos notificados de dengue por estado no Brasil, no ano de
1998[FUN 98].

A situacdo de alerta pela qual passa o pais € resultado de uma década inteira de
politicas governamentais equivocadas. Depois da primeira epidemia, registrada na
década de oitenta, foram organizadas equipes de combate sistematico ao vetor
transmissor, quando a doenca foi mantida sob controle até o inicio da década de
noventa. O governo de Fernando Collor acabou com a Superintendéncia de Campanhas
de Satde Publica (SUCAM) e diminuiu drasticamente as verbas para o combate ao
dengue. Livre do combate, 0 mosquito voltou a se proliferar pelo Nordeste.

O Brasil desenvolveu na Fundagao Oswaldo Cruz os processos de produgdo de
inseticida, em escala industrial, e tem condi¢des de produzir o necessario para atender
as necessidades do pais, reduzindo significativamente os gastos com inseticidas

importados, estimulando a induastria nacional e, sobretudo, protegendo 0 meio ambiente
[MIN 98].

1.5.1 Situagdo do Dengue no Estado do Rio Grande do Sul

Mesmo que nenhum caso tenha sido registrado em territério gatucho, conforme a
figura 1.4, a presenca do Aedes aegypti ja foi verificada pela Fundagido Nacional de
Saude em 28 municipios, dos 467 existentes.

A tabela 1.1 fornece as espécies e o ano em que foi detectada pela primeira vez a
presenca do vetor em algumas cidades gauchas.
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Tabela 1.1 - Perfil entomoldgico em algumas cidades do estado.

Municipio Espécies Ano
Aedes aegypti Aedes albopictus

Caxias do Sul X X 1995
Rio Grande X X 1997
Santa Rosa X X 1996,1998
Torres X 1997
Trés Passos X 1997
Uruguaiana X 1997
Vacaria X 1997

Até o momento, o Rio Grande do Sul tem resistido ao avan¢o do mosquito.
mesmo cercado por todos os lados. Na Argentina, a doenga ja atingiu proporgdes
epidémicas, e a infestagdo comeca a se alastrar no Uruguai [OLI 98].

1.6  Objetivo do Trabalho

A tarefa de construir um modelo matematico para andlise da transmissdo de uma
doenca através de uma comunidade resulta em muitas questdes interessantes, algumas
das quais sdo de natureza biologica e outras de natureza puramente matematica. O
crescimento da Patologia no dltimo século tornou possivel tal construgao, de forma que
os modelos podem ser utilizados para produzir resultados qualitativos interessantes.
Dessa idéia surgiu, entdo, o que se chama de Epidemiologia Matematica [MAK 73].

Nesse sentido, este trabalho tem por objetivo, ao apresentar os conceitos basicos
da Epidemiologia Matematica e da modelagem de populagdes por classes etarias,
desenvolver modelos populacionais para o vetor transmissor, desenvolver e
implementar trés modelos epidemioldgicos de transmissdo do dengue, a fim de
teoricamente avaliar os efeitos da aplicagdo de inseticidas em populagdes de Aedes
aegypti em relagdo a epidemia de dengue, respondendo perguntas do tipo:

1. Qual a mudanga, em termos do numero de pessoas infectadas. quando se
adotam programas de reducdo do vetor na ordem de 30%, 60% ou 90% na
comunidade teoricamente apresentada?

)

Em que circunstancias o inseticida pode ser utilizado a fim de agir
eficientemente no controle da transmissao do dengue?

(W8]

Qual a influéncia do uso de inseticida na dindmica populacional do vetor
transmissor e na dindmica da epidemia?

4. Qual o papel dos larvicidas no controle da transmissdo do dengue?



1.7  Estrutura do Trabalho

Este trabalho estd dividido em sete capitulos, dos quais esta introducdo é o
primeiro e, no ultimo, sdo apresentadas as conclusdes obtidas no decorrer deste,
resultantes dos dados obtidos durante as simulagdes.

No capitulo dois sdo apresentados os conceitos basicos e 0s modelos classicos da
Epidemiologia Matematica.

O capitulo trés apresenta o primeiro modelo de transmissdo do dengue, proposto
por Newton e Reiter [NEW 92], além da analise da estabilidade do modelo e do célculo
de uma expressdo, segundo este modelo, para o numero reprodutivo basico da doenca.

No capitulo quatro sdo apresentados dois modelos com distribuig¢éo etaria para
populagdes de insetos propostos por Gurney, Nisbet e Lawton [GUR 83a][LEV 80].
Nestes modelos, a populagdo de uma determinada espécie € dividida em classes etéarias
de duragio arbitraria, de modo que os individuos s6 se diferenciam por sua idade e onde
especial atencdo ¢ dada sobre as subpopulacdes de cada uma destas classes, de forma
que as transigdes entre os estagios de desenvolvimento sdo provocadas pelo fator idade.

No capitulo cinco os modelos de competi¢do larval (competicdo uniforme e
cohort competition) sao incorporados junto ao mecanismo de transmissao do dengue.
Definidos os trés modelos, apresentamos neste capitulo a implementag¢do destes, as
informacgdes obtidas das simulagdes realizadas sem o emprego de inseticida (caso-base)
e através da variagdo dos valores de alguns dos parametros envolvidos nos modelos.

No capitulo seis apresentamos os resultados obtidos do impacto do inseticida
quando aplica¢bes sucessivas e intercaladas ocorrem em percentuais e em intervalos
distintos, sobre populacdes de Aedes aegypti, durante uma epidemia de dengue.
Simulagdes com o uso de larvicida também sdo abordadas, de maneira a observar o
efeito quando este € aplicado isoladamente ou junto ao inseticida (adulticida).



2. EPIDEMIOLOGIA MATEMATICA

A aplicagdo da Matematica no estudo das doencas transmissiveis parece ter sido
iniciada por Daniel Bernoulli em 1760. Ele fez uso de um modelo matematico para
avaliar a efetividade das técnicas de vacinagdo contra a variola, com o objetivo de
influenciar a politica de saude publica daquela €poca. Esta foi, provavelmente, a
primeira vez em que um modelo matematico foi utilizado para avaliar as vantagens de
um programa de vacinagdo. Ha, entdo, uma longa lacuna até a metade de século XIX,
quando William Farr, em 1840, ajustou uma curva normal para dados quadrimestrais de

mortes causadas pela variola na Inglaterra € no Pais de Gales, no periodo de 1837 a
1839.

Esta abordagem descritiva foi desenvolvida posteriormente por John Brownlee,
o qual publicou, em 1906, um artigo intitulado Statistical Studies in Immunity: the
Theory of An Epidemic. As abordagens empiricas adotadas por Farr e Brownlee tiveram
um grande contraste com os trabalhos de dois outros cientistas do mesmo periodo:
Hamer e Ross. A contribui¢do destes foi a de tentar solucionar dois problemas
quantitativos especificos: a regular reaparigdo de epidemias de sarampo e a relag@o entre
o numero de mosquitos e a incidéncia de malaria. Eles foram os primeiros a formular
teorias especificas sobre a transmissdio de doengas infeciosas e investigar as
propriedades dos modelos resultantes. Seus trabalhos, em unido com os estudos de
Hudson (1917), Soper (1929), Kermack e McKendrick (1927), comegaram a fornecer
uma firme organizagdo tedrica para a investigag¢do dos padrdes observados [AND 91].

Hamer (1906) postulou que o curso de uma epidemia depende da taxa de contato
entre individuos suscetiveis e infectados. Esta nog¢do tornou-se um dos conceitos mais
importantes na Epidemiologia Matematica. Ela € a entdo chamada principio da agdo das
massas, na qual a taxa liquida de propagacdo da infec¢do € suposta como sendo
proporcional ao produto da densidade de pessoas suscetiveis pela densidade de
individuos infectados. As idéias de Hamer foram estendidas e exploradas em maiores
detalhes por Soper (1929), o qual deduziu os mecanismos basicos responsaveis pela
entdo observada periodicidade das epidemias, e por Kermack e McKendrick (1927), os
quais estabeleceram a celebrada teoria do limiar. Esta teoria, de acordo com a qual a
introdug@o de poucos individuos infectados dentro de uma comunidade de suscetiveis
ndo ird proporcionar um aumento no surto de uma epidemia, a menos que a densidade
ou o0 numero de suscetiveis esteja acima de um certo valor critico, é, em unido com o
principio da a¢do das massas, a base da teoria epidemiolégica moderna [AND 91].

Entre as propostas da modelagem em Epidemiologia Matematica estao:

e O processo de formulagdo de um modelo facilita o esclarecimento de
hipoteses, varidveis e parametros;

e A modelagem permite a exploragdo do efeito de diferentes hipoteses e
formulagdes:

e A modelagem proporciona conceitos tais como o numero reprodutivo basico;
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e Modelos com apropriada complexidade podem ser construidos para
responder questdes especificas;

e Modelos podem ser usados para comparar diferentes tipos de doencas em
populagdes distintas;

e Modelos podem ser usados para teoricamente avaliar, comparar ou otimizar
programas de controle;

e Modelos podem ser utilizados para avaliar a sensibilidade dos resultados
quando da varia¢do dos valores dos parametros.

A literatura a respeito da modelagem em Epidemiologia Matematica € extensa:
[BAI 67], [AND 79a], [AND 79b], [BAI 75], [HET 81], [HET 89] e [AND 91] sdo
importantes fontes de informacdes a respeito da modelagem da epidemiologia de
doengas infecciosas.

2.1 Dados Epidemiologicos

Pesquisas epidemiolégicas em infecgSes por microparasitas' sdo largamente
baseadas em duas medidas distintas da abundincia do parasita dentro de uma
comunidade. A primeira destas ¢ a incidéncia da infecgdo. A incidéncia fornece o
numero de novos casos da doenga por unidade de tempo. A segunda medida € a
prevaléncia da infecg@o, registrando o niimero de pessoas infectadas (ou com sintomas
da doenca) em um determinado dia. A medida da incidéncia ou da prevaléncia €
freqlientemente baseada na estratificacdo da populagdo em estudo com respeito a
variedade de fatores tais como idade, sexo, estado social, etc. A estratificagdo por idades
¢ de particular importancia uma vez que a idade reflete o tempo.

Uma posterior medida de grande valor no estudo da transmissio € a propor¢ao
de individuos dentro de uma populagdo que possuem anticorpos especificos para um
particular antigeno do microparasita. A presenga de tais anticorpos pode ser detectada
através de técnicas sorolégicas. Medidas podem ser qualitativas (presen¢a ou auséncia)
ou quantitativas. A detec¢do de anticorpos implica que o individuo estd infectado ou,
mais comumente, jd teve a infec¢do em algum momento da vida. Sua auséncia, no
entanto, n@o necessariamente implica que o individuo nunca tenha tido a doenga.

Em muitos paises desenvolvidos, as autoridades de saide publica tém
desenvolvido sistemas para coleta de dados a respeito da incidéncia de varias infec¢des
por microparasitas. Casos sdao normalmente tabelados por idade, sexo e localizagio
geografica semanalmente, mensalmente ou anualmente. Tais registros fornecem indices
qualitativos das tendéncias na incidéncia para as infeccdes mais facilmente
identificadas, tais como a variola e a praga.

! Microparasitas abrangem desde um simples virus até organismos mais complexos como o parasita que
transmite a maldria. Sdo caracterizados pelo pequeno tamanho e pela reproducdo direta, em altas taxas,
dentro do hospedeiro. Hospedeiros recuperados usualmente adquirem imunidade e a duragdo da infec¢do
€ tipicamente curta em relacdo a expectativa de vida do hospedeiro [AND 91].
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Além disso, mudangas na incidéncia observadas a longo prazo facilitam a
medida da média e da variancia do periodo interepidémico (intervalo de tempo entre os
maiores picos de incidéncia da doenca).

A incidéncia também pode variar devido a fatores ambientais, comportamentais
ou sociais, tal como o tamanho da familia. Finalmente, o padrdo de uma tnica epidemia,
registrada por notificacdes médicas informadas a uma autoridade central, ¢ de vital
importincia na determinagao das relagdes entre a taxa liquida de transmisséo da doenca
e a densidade de pessoas suscetiveis dentro de uma populagdo. A curva epidémica tem

sido objeto de muitos estudos na literatura epidemiolégica e na Biomatematica
[AND 91].

2.2 Periodo Latente, de Incubacgao e Infeccioso

Uma tipica infec¢ao viral comeca com invasdo local da superficie epitelial e,
entdo, apos uma ou mais fases de replicagdo e crescimento da populagdo (fases
virémicas), resulta em infec¢do do organismo alvo. Seguindo a fase de crescimento da
populacdo viral e transporte para o organismo alvo, segue um periodo de rapida
replicagdo, a qual € resultante de um aumento exponencial. A taxa de crescimento ira
depender em parte da eficacia da reagdo imunolégica do hospedeiro. Se a reagdo é
efetiva, anticorpos e reagdes celulares irdo eventualmente restringir o crescimento,
fazendo com que a taxa de crescimento do agente infeccioso torne-se negativa, de modo
que o tamanho da populagdo viral decaia até a extin¢do ou para niveis muito baixos.
Alternativamente, a reacdo imunologica do hospedeiro pode fracassar para o limite do
crescimento da populagdo viral, resultando na morte do hospedeiro.

De um modo geral, é possivel identificar trés diferentes fases no processo de
infeccao [AND 91]:

= Primeiramente, hd o periodo latente, durante o qual o hospedeiro € infectado
mas ndo transmite a doenga, correspondendo ao periodo onde a abundancia
viral seguida da infecc¢do inicial € baixa.

= A segunda fase corresponde ao periodo infeccioso, durante o qual a
abundancia viral ¢ alta e o virus estd sendo excretado pela saliva, secrecdes
do trato respiratorio, fezes, urina ou outras excre¢des ou secrecdes do
hospedeiro. Ha uma grosseira relagdo entre o periodo infeccioso e o periodo
durante o qual os sintomas da infec¢do sao aparentes. O periodo de tempo
entre a infec¢do inicial e o surgimento dos sintomas da doenga ¢ denominado
periodo de incubag@o.

= A terceira fase € a recupera¢do do hospedeiro, durante a qual a abundéncia
viral cai para zero ou para niveis muito baixos. Hospedeiros recuperados sdo
quase invariavelmente imunes a infec¢bes posteriores no caso de parasitas
virais. Além disso, a duragdo da imunidade contra muitas das infecgdes
virais aparenta durar a vida toda.



2.3 Niamero Reprodutivo Bdsico de uma Doenca

O ntimero reprodutivo basico de uma doenga, R,. € essencialmente o nimero
médio de infec¢bes secundarias que um individuo infectado é capaz de produzir, quando
este € introduzido em uma populagdo hospedeira onde qualquer um € suscetivel.

Quando uma infec¢do causada por microparasitas se estabelece em uma
populagdo hospedeira, a fragdo inicial de suscetiveis comega a decrescer.
Eventualmente, um equilibrio pode ser atingido, quando a taxa na qual individuos s@o
infectados € contrabalancada com a taxa na qual novos suscetiveis aparecem
(usualmente por nascimento, mas possivelmente também por imigrag@o ou por perda da
imunidade). No equilibrio, cada infec¢do ira, em média, produzir uma infecgdo
secundaria, isto €, no equilibrio, o nimero reprodutivo basico € igual a um, ou seja,
R,=1.

Se supormos que a populag@o hospedeira é homogeneamente misturada, isto €,
todos os hospedeiros tém propriedades epidemioldgicas semelhantes (independente de
idade, habitos sociais, localizagdo geografica, etc.), entdo o nimero de infecgdes
secundarias produzidas por um individuo infectado serd proporcional a probabilidade
que qualquer individuo infectado estabele¢ca um contato aleatério com um individuo
suscetivel. Neste caso, o numero reprodutivo basico efetivo R; sera dado por R; =R, S,
onde S € a fragdo da populagdo hospedeira que € suscetivel [AND 91].

2.4 Os Modelos SIS e SIR

O proposito desta segdo € introduzir idéias, hipéteses, notagdo e a formulagéo de
modelos deterministicos basicos para doencas infecciosas, as quais sdo transmitidas por
contato direto entre pessoas de uma populagdo. Os modelos sdo apresentados como
problemas de valor inicial para sistemas de equacdes diferenciais ordinédrias. Embora
tais modelos sejam bastante simples, eles fornecem notagdo, conceitos e uma boa
fundamentacdo para modelos mais refinados. Alguns possiveis refinamentos sdo fatores
relacionados a doenca tais como agente infeccioso, modo de transmissdo, periodo
latente, periodo infeccioso, susceptibilidade e resisténcia.

O surto de uma doenga envolve ndo somente tais fatores relacionados a doenca
mas, também, fatores sociais, culturais, demograficos, geogréficos e econdmicos. Uma
epidemia € a ocorréncia de uma doenca onde o numero de casos da doenga € excessivo
em relagdo a expectativa normal. Uma doenga € denominada endémica se ela esta
habitualmente presente dentro da populacdo. Modelos de doengas transmissiveis de
todos os tipos sao freqiientemente nomeados como modelos epidémicos [HET 76].

2.4.1 Hipéteses e Notagao

Para infec¢des provocadas por microparasitas, tais como 0 sarampo, tem sentido
dividir a populagdo de hospedeiros em um pequeno numero de classes disjuntas
(compartimentos), onde o fluxo entre tais compartimentos € modelado por equagGes
diferenciais. Tais classes variam de magnitude com o tempo, sem distinguir diferentes
graus de intensidade da infeccdo [HET 76].
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As classes que representam a populagdo humana, as quais representam as
variaveis de estado do modelo, sdo:

Suscetiveis, que consiste dos individuos que estdo sujeitos a doen¢a, mas
ainda nao estdo infectados.

Infectados, que consiste daqueles individuos que transmitem a doenca aos
outros.

Recuperados (ou removidos), que consiste daqueles individuos que ja foram
removidos da interagdo suscetivel-infectado, recuperando-se e adquirindo
imunidade a doenca.

As fragdes da populagdo total contida nestas classes sdo representadas por:

S(t) = fragdo de suscetiveis no instante t;
I(t) = fracdo de infectados no instante t;

R(t) = fragé@o de recuperados no instante t.

As seguintes hipoteses sdo consideradas [HET 89]:

1.

A populag@o ou comunidade em questdo tem tamanho constante V., ou seja,
os nascimentos e mortes dentro do periodo s3o considerados e
contrabalancados de forma que a populagio se mantenha constante
(equilibrio demogréfico). Este tamanho € suficientemente grande para que a
magnitude de cada classe possa ser considerada como uma varidvel
continua, ao invés de uma varidvel discreta. Se o modelo incluir dindmica
vital, entdo € suposto que Os nascimentos € as mortes naturais ocorrem a
taxas iguais € que todos os recém-nascidos s@o suscetiveis. Individuos sdo
removidos por morte de cada classe a uma taxa proporcional ao tamanho da
classe com proporcionalidade constante 8, a qual é denominada taxa de
mortalidade diaria. A expectativa de vida média é dada por 1/3 °.

O modelo supde que a populagédo seja homogeneamente misturada. A taxa
de contato didria A representa o nimero médio de contatos adequados de
um infectado por dia. Um contato adequado de um infectado € uma
interagdo que resulta em infec¢@o do outro individuo, se este € suscetivel.
Entdo, o nimero médio de suscetiveis infectados por um infectado por dia é
2.S. O numero médio de suscetiveis infectados pela classe de infectados com
tamanho NI por dia ¢ ASNI. Aqui, a taxa de contato didria A € fixa e ndo
varia sazonalmente. O tipo de contato direto ou indireto adequado para a
transmissdo depende de cada doenga. O numero de novos casos por dia

> Numa distribuicdo de Poisson, o periodo médio de permanéncia em um compartimento é igual ao
inverso da taxa de ocorréncia de um evento (saida de um compartimento por morte ou recuperagdo. por
exemplo). Assim, a expectativa de vida média no modelo ¢ dada por //5 ¢ 0 mesmo procedimento €
adotado para determinar a duragdo do periodo infeccioso e do periodo latente, quando este ultimo €
incluido no modelo [FEL 76].



ASNI fornece a incidéncia da doenga e esta relacionado a lei da agdo das
massas, ja que envolve o produto de S por /.

Individuos recuperam-se ¢ sdo removidos da classe dos infectados a uma
taxa proporcional ao numero de infectados com proporcionalidade constante
v, denominada taxa de recuperagio didria. O periodo latente € definido
como zero. Entdo a propor¢do de individuos expostos (e imediatamente
infectados) no instante 7, 0s quais ainda estao infectados no instante ¢y + 7, €
dada por ¢”". O periodo médio de durag@o da infecgdo € /.
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A taxa de saida da classe dos infectados por recuperagéo e morte € y + 6, de
modo que o periodo médio de duragdo da infecg¢do ajustado a morte passa a ser 1/(y +
8). Assim, o numero de contatos adequados de um infectado durante o periodo
infeccioso é R, = A / (y + ). Tal quantidade representa 0 numero reprodutivo basico.

Se a recuperagdo da doenga nédo propicia imunidade, entdo o modelo associado é
denominado SIS, ja que os individuos movem-se da classe dos suscetiveis para a classe
dos infectados, retornando apos recuperacdo para a classe dos suscetiveis. Se os
individuos recuperam-se com imunidade permanente, entdo o modelo associado é
denominado S/R. Se os individuos ndo se recuperam, o modelo associado é denominado
SI. Por outro lado, se os individuos recuperam-se com imunidade temporaria,
retornando para a classe dos suscetiveis apds um determinado periodo, entdo o modelo
associado ¢ denominado SI/RS [HET 89].

A tabela 2.1 fornece exemplos de doencas associadas aos modelos
epidemiologicos S7, SIS, SIR e SIRS [HET 76).

Tabela 2.1 - Doengas que podem ser associadas a modelos epidemioldgicos basicos.

DOENCAS MODELO
AIDS, herpes SI
Gonorréia, meningite, pneumonia e tuberculose SIS
Caxumba, rubéola, sarampo, varicela e variola SIR
Célera, febre tifoide, gripe e tétano SIRS

2.4.2 O Modelo SIS com Dinamica Vital

Utilizando a notagdo da secdo 2.4.1, o diagrama de fluxo para os
compartimentos do modelo SIS com dindmica vital é fornecido na figura 2.1.

oN Suscetiveis N3 Infectados
NS NI
yNI
ONS l L i &NI

Figura 2.1 - Diagrama de fluxo do modelo SIS com dindmica vital.
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O problema de valor inicial (PVI) para o modelo SIS, formulado em termos da
magnitude das classes e para o qual todos os pardmetros sdo positivos, ¢ dado por:

ig;_s — 8N — ANSI + yNI — 8NS
ﬁg‘i — ANSI = yNI = 8NI @1
!

NS(0) = NS, >0, NI(0) = NI, >0
NS+ NI =N.

Se cada equagdo em (2.1) ¢ dividida pelo tamanho constante N da populacio,
entdo o PVI, em termos das fragdes em cada uma das classes, é dado por:

§=—181+y1+8—55'

dt

dl

_(,; = le—'}’f—Sf (2.2)
S0)=5,>0,1(00=1,>0

S+1=1.

Sendo que S pode ser obtido de /, ja que S = I - I, basta considerar o PVI:

L -Goi-ar
dt (2.3)
1(0)=1, >0.

Supondo que y =6 =0 em (2.3), recaimos no modelo SI proposto por Bailey em
1957 [HET 89].
2.43 O Modelo SIR sem Dinamica Vital

Nesta se¢@o sdo consideradas doengas cuja infecgdo confere imunidade
permanente. Admitamos que a escala temporal da enfermidade ¢ muito rapida quando
comparada a dindmica demogréafica da populagdo. Tal suposi¢do permite desprezar os

efeitos demograficos (mortes e nascimentos) que ocorrem dentro do periodo, o qual ¢
normalmente dado em termos de dias ou semanas.

O diagrama de fluxo do modelo S/R sem dindmica vital é dado pela figura 2.2.

{ SUSCCU\EIS ] ANSI ‘ lnfcctados ’ 1 Recuperados J

Figura 2.2 - Diagrama de fluxo do modelo S/R sem dinamica vital.




38

O PVI para o modelo SIR sem dindmica vital e para o qual todos os parametros
sdo positivos ¢ dado por:

dNS
2 e ANE
dt
N o ANSE-3NT
dt (2.4)
dNR
ol
dt #

NS(0) = NS, > 0, NI(0) = NI, > 0, NR(0) = NR, =0
NS+NI+NR = N.

Se cada expressdo em (2.4) € dividida pelo tamanho constante N da populagio e,
considerando que R = / - S - I, entdo o PVI em termos das fragGes S e 7 é dado por:

as

— =-AS]

-
—=ASI —-yI

di

S(0)=S,>0,1(0)=1,>0

O modelo SIR representado pelo PVI (2.5) é conhecido como modelo classico
de Kermack e McKendrick [BAI 75].

A frag@o de infectados de algumas doengas tais como sarampo, varicela e
caxumba varia periodicamente devido as trocas sazonais nas taxas de contato. Dessa
forma, modelos envolvendo taxas de contato periddicas também sdo considerados
[HET 73].

2.4.4 O Modelo SIR com Dinamica Vital

O modelo SIR abordado na secdo 2.4.3 pode ser aplicado somente quando a
enfermidade estudada ocorre em curtos periodos de tempo. Para enfermidades cuja
duragdo € expressa em termos de meses ou anos, € necessario incorporar efeitos
demogréficos. Suponhamos, entdo, que haja um equilibrio demogréfico.

O diagrama de fluxo do modelo S/R com dindmica vital é dado pela figura 2.3.

ON

ANSI yNI

Suscetivels Infectados Recuperados ]

NS NI NR
éNS¢ ‘i 6NI Ié’NR

Figura 2.3 - Diagrama de fluxo do modelo S7/R com dinamica vital.




O PVI para o modelo S/R com dinamica vital e para o qual todos os parametros

sd0 positivos é dado por [KES 88]:

% = ON — ANSI - NS
!

NI
ANT _ 5 NSI —yNI - 8NI

dt ¥ (2.6)
AR T SR

dt

NS(0) = NS, > 0, NI(0) = NI, >0, NR(0) = NR, >0
NS + NI+ NR = N.

Se cada expressdo em (2.6) ¢ dividida pelo tamanho constante N da populagéo,

entdo o PVI em termos das fracdes S e /¢ dado por:

2.4.5

§=6-?x31~65'

o 2.7)
L syt =51

dt

S(0)=S, >0,1(0)=I,>0

Resultados

A resolug@o dos PVI descritos nas segdes 2.4.2 a 2.4.4 pode ser encontrada em

[HET 76], [KES 88] ¢ [HET 89]. A tabela 2.2 resume os resultados obtidos na analise
no numero reprodutivo basico R, como valor critico e suas implicagdes em termos

biolégicos.
Tabela 2.2 - Resumo de resultados dos modelos classicos SIS e SIR.
Numero
Modelo Repr'm?utlvo Resultado
Basico

SIS com Dinamica |R, = A/ (y+ &) | Se R, > 1, a doenga permanece endémica.

Vil Se R, <1, a doenca desaparece da populagéo.

Se R,Sy< 1, a fracdo de infectados tende a zero.
SIR sem Dindmica o=A/y |Se R,Sp >1, a fragdo de infectados aumenta,
Vital atingindo um pico e, a partir dai, decresce para

SIR com Dindmica |R, = 1/ (y+ &)

Vital

aproximam-se de valores endémicos.

Se R,<1, as fragdes de suscetiveis e recuperados
aproximam-se de zero, de modo que a
populagdo inteira € necessariamente suscetivel
(devido ao nascimento de novos suscetiveis).
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2.5 Outros Modelos Epidemiologicos

Outras classes ou compartimentos podem ser adicionados aos modelos. A classe
adicional mais comumente utilizada é aquela onde os individuos estdo infectados,
porém ainda ndo transmitem a doenca aos outros. A fragdo de uma populag@o que esta
em periodo latente € fregiientemente denotada por E(), a qual representa a fragdo de
individuos expostos no instante / [AND 91]. O periodo latente, cuja defini¢do foi dada
na se¢do 2.2. ndo foi considerado nos modelos da se¢do 2.4, ja que, segundo [HET 89],
sua inclusdo em tais modelos ndo modifica a esséncia dos resultados obtidos.

Nos modelos que levam em conta o periodo latente deve-se considerar:

= A taxa na qual os individuos movimentam-se da classe latente para a classe
dos infectados;

= A duragdo do periodo latente, cujo valor é conhecido para a maioria das
doencas que tém como agentes virus e bactérias [AND 91].

Modelos onde uma doenga especifica causa mortes, cujo numero € suficiente
para influenciar o tamanho da popula¢do, sdo considerados por Anderson e May (1979)
[HET 89].

Uma vez que as taxas de contato variam entre diferentes grupos de idade, ¢é
freqiientemente importante considerar modelos com distribui¢do etaria. Tais modelos
sdo tratados em trabalhos de Kermack e McKendrick (1927), Dietz (1975), Hethcote
(1983), Anderson ¢ May (1983,1985).

Na secdo 2.4 foram abordados modelos para doengas cuja transmissdo ocorre
pelo contato direto entre pessoas. Existem varias doengas cuja forma de transmissdo nio
¢ pelo contato direto e cuja modelagem deve ser um pouco mais cuidadosa, devendo
levar em consideragdo esta heterogeneidade inerente 4 transmissdo do agente infeccioso.

Exemplos de enfermidades onde ¢ necessario incorporar a heterogeneidade das
populagdes sdo as enfermidades que s@o transmitidas por insetos (vetores), tais como a
maldria e o dengue. Para completarmos uma geragdo na transmissdo de tais doengas,
devemos levar em conta o esquema representado na figura 2.4.

HUMANO —® MOSQUITO —» HUMANO

MOSQUITO —¥%» HUMANO —¥» MOSQUITO

Figura 2.4 -Esquema de transmissao de uma doenga transmitida por vetores.

A malaria (ou paludismo) continua sendo uma das mais importantes doencas
parasitarias no Brasil, se bem que as medidas de controle e os recentes medicamentos ja
lhe tenham retirado parte daquele carater de flagelo da humanidade que antes lhe era
atribuida. Todos os transmissores de malaria dos mamiferos sao insetos da ordem dos
dipteros, da familia Culicidae e do género Anopheles. Este género compreende cerca de
400 espécies, das quais apenas reduzido numero tem importancia para a epidemiologia
da maléaria. No Brasil, cinco espécies sdao consideradas como vetores principais:
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Anopheles darlingi, Anopheles aquasalis, Anopheles albitarsis, Anopheles cruzi e
Anopheles bellator [FUN 98].

O modelo de Ross-MacDonald para a malaria representa um dos primeiros
modelos que sustentam a epidemiologia teérica a respeito do assunto. Tal modelo
consiste em duas equagdes que descrevem as variacdes na frag@o de pessoas infectadas
e na fragdo de mosquitos infectados e € dado por:

_cj: = abmv(l - y) -y (2.82)
av

El = 1—v)—&v, (2.8b)
i acy(l1-v)—ov

A populag@o total de cada espécie € suposta constante e as variaveis de estado e
os parametros em (2.8) representam:

y = fra¢do de pessoas infectadas no instante t;

v = fracdo de mosquitos infectados no instante t;

a = nimero de picadas por mosquito por unidade de tempo:
b, ¢ = probabilidades de infecg3o;

m = niamero de fémeas do mosquito por pessoa;

o= taxa de mortalidade dos mosquitos;

L = taxa de recuperagdo dos humanos.

O nimero reprodutivo basico Ry do modelo (2.8) € dado pela expressao:

,
a -mbc

R
0 s

2.9

Vejamos uma justificativa para a expressao (2.9). Tomando um caso Gnico caso
da doenga com taxa de recuperag@o p, o tempo médio de durag@o da infecgdo € 1/p.
Durante este periodo, o numero médio de picadas de m mosquitos suscetiveis com uma
taxa de picada a é am/p. Desse numero de picadas, uma propor¢do ¢ é realmente
infecciosa, de forma que ha um total de acm/p mosquitos infectados por um caso inicial
da doenga. Cada um desses mosquitos sobrevive por um periodo médio de vida igual a
1/8 e gera um total de ab/d picadas infecciosas. Assim, o numero total de casos
secundarios € (ab/d)(acm/u). O pardmetro a aparece duas vezes no numerador, uma vez

que o numero de picadas controla a transmissao de humanos para mosquitos € vice-
versa [AND 91].

O modelo de equacdes (2.8) é bastante simplificado, porém ilustra bem as
caracteristicas peculiares na modelagem da transmissdo de uma doenca através de
vetores. Alguns aspectos , tais como a tendéncia das pessoas a adquirirem imunidade, a
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mortalidade dos humanos induzida pela doenga e a existéncia de uma classe de latentes
nas duas populagdes, sdo omitidos. Em [AND 91] € possivel encontrar um modelo para
a maldria que incorpora tais caracteristicas.

Ross, através desse modelo, descobriu que 0s mecanismos de interag@o entre os
vetores € a populacdo humana s3o andlogos aos da transmissdo das doengas venéreas
entre os sexos. Neste caso, basta substituir o vetor pelo homem ou mulher, ja que hé o
envolvimento da preferéncia sexual [BAI 75].
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3. MODELO DE NEWTON E REITER PARA O
DENGUE

Em virtude da situacdo do dengue no mundo exposta na se¢do 1.4, ha um
interesse por parte da Organizacdo Mundial da Saide em desenvolver estratégias de
controle do vetor do dengue, no sentido de reduzir a mortalidade e a morbidade desta
enfermidade [NUT 98]. Atualmente, os programas tradicionais de erradicagdo com
estrutura vertical sdo ineficazes. E dada énfase ao controle quimico, com o emprego de
nebulizagdes com inseticidas de ultrabaixo volume e o uso de adulticidas tais como o
malathion [FUN 98].

H4 muita controvérsia a respeito do impacto das aplicagdes com inseticidas de
ultrabaixo volume em relagdo a populagdes de dedes aegypti. E muito dificil avaliar tal
impacto devido a natureza explosiva das epidemias de dengue e ao intervalo entre a
detecgdo da atividade epidémica e a implementagdo das medidas de controle [NEW 92].

Este capitulo apresentara o modelo epidemiolégico de transmissdo do dengue
proposto por Elizabeth Newton e Paul Reiter em 1992 [NEW 92], cujo emprego visa ao
estudo do impacto do controle quimico do vetor durante uma epidemia, em uma
populagéo hipotética.

3.1 Formulagdo do Modelo

O modelo proposto € composto por sete compartimentos ou classes que mudam
de magnitude com o tempo € que representam os diferentes estados da doenga. Sdo
incluidas pessoas de todas as idades e ambos o0s sexos e, em relagdo a populacdo de
mosquitos, admitem-se somente fémeas adultas. No caso do dengue, s6 as fémeas
alimentam-se de sangue (hemat6fogas), a fim de extrairem proteina necessaria para a
maturag@o de seus ovos. Além disso, o0 modelo considera um sorotipo da doenga, sendo
que os individuos infectados por um sorotipo tem imunidade permanente a este
especifico sorotipo.

As hipdteses a serem estabelecidas s@o as seguintes:

1. Para a populagdo dos mosquitos, 0 ambiente determina a capacidade de
suporte ambiental, mantida constante:

I

A dindmica vital, isto é, 0s nascimentos (recrutamentos’) e as mortes para as
duas espécies, também ¢ considerada. Os nascimentos s6 ocorrem na classe
dos suscetiveis;

A aquisi¢do de prote¢do materna nos humanos e a transmissdo transovariana
nos mosquitos nio estio incluidas no modelo;

L2

’* Em Biomatematica, o termo recrutamento refere-se a entrada de novos individuos em uma determinada
classe. Para a populagdo dos mosquitos no modelo, o recrutamento significa a entrada de individuos
adultos para a classe dos suscetiveis ao dengue.
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4. Todos os nascimentos e todas as mortes ocorrem a taxas iguais e todos os
recém-nascidos sdo suscetiveis. SO mortes naturais sdo incluidas no modelo,
supondo-se que a doenga nao cause mortes (pdlo benigno da doenca - dengue
classico);

5. O modelo supde homogenous mixing, isto €, as popula¢des sdo confinadas
em uma area geogréfica particular, pequena o suficiente para que todas as
pessoas tenham a mesma probabilidade de serem picadas por um mosquito.

Os compartimentos que representam as variaveis de estado para a populagdo
humana estdo representados por:

Sn(t) = Nimeros de individuos suscetiveis no instante 7;
Ey(t) = Nimeros de individuos expostos no instante f;
In(t) = Numeros de individuos infectados no instante ¢;
Rp(t) = Numeros de individuos recuperados no instante ¢,

de forma que a populacdo total de humanos € Ny(t) = Su(t) + En(t) + Iy(t) + Ru(1), €
mantida constante devido a hipotese 4.

Os compartimentos que representam as variaveis de estado para a populagdo do
vetor estdo representados por:

Sy(t) = Numeros de mosquitos suscetiveis no instante f;
E,(t) = Numeros de mosquitos expostos no instante ¢;
I,(1) = Numeros de mosquitos infectados no instante ¢,

de forma que a populagdo total de mosquitos € N,(1) = S,(t) + Eu(t) + L(1).

Para a populag¢do do vetor, a classe dos recuperados ndo € considerada, pois,
uma vez que estes sdo infectados, permanecem nesta classe até a morte, ja que a

expectativa de vida do vetor € bastante curta (cerca de trés a oito dias), segundo
[FUN 98].

O fluxo entre os compartimentos € descrito por equagdes diferenciais ordinarias
da forma

dX

dt

onde X € uma variavel de estado do sistema € ¢ € uma taxa, a qual pode ser constante ou
depender de outras variaveis de estado do sistema e tem dimensio t', de forma que 1/a
representa o periodo médio de permanéncia no compartimento, conforme ja visto na
secdo 2.4.1.

O diagrama de fluxo do modelo esta representado esquematicamente na figura

(%]
Tl
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Figura 3.1- Diagrama de fluxo do modelo de transmissao do dengue.

De acordo com a figura 3.1, temos que:

a) Para os humanos:

T = Expectativa de vida e /Ty, representa as taxas de natalidade e
mortalidade, as quais s3o idénticas pela hipétese 4. Pelo diagrama
representado na figura 3.1, &, = 1/Ty,. Tal valor representa, também, a
taxa de crescimento intrinseca da populag@o de humanos.

T, = Periodo latente intrinseco (do homem) e /T, representa a taxa na
qual as pessoas passam da classe dos expostos para a classe dos
infectados.

T,a = Duragdo da infecgfio e I/T,; representa a taxa de recuperagdo da
doenga.

b) Para os mosquitos:

T}, = Expectativa de vida do mosquito e //T}, que esta representado por
&, na figura 3.1, representa as taxa de natalidade e mortalidade.

T,; = Periodo latente extrinseco (do mosquito) e /7., representa a taxa
na qual os mosquitos passam da classe dos expostos para a classe dos
infectados.

= K = Capacidade de suporte ambiental do vetor' e K/}, representa a taxa

de recrutamento para a classe dos suscetiveis, a qual ocorre pela

* Quando uma populagdo ¢ introduzida em um ambiente favoravel, cresce até atingir o nimero maximo
de individuos que esse ambiente pode manter. Este nimero corresponde a capacidade-limite do ambiente
ou capacidade de suporte ambiental K. A populagdo se estabiliza, de forma que o nimero de individuos
que a constituem tende a permanecer constante.
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maturacdo de somente uma fragdo da reserva de mosquitos e €
independente da densidade atual de mosquitos. A eclos@o para a classe
dos adultos suscetiveis a esta taxa decorre da hipétese de que somente
uma fracdo dos ovos sobrevive até alcancar o estagio adulto.

O nivel de contato entre as duas populagdes € determinado por:

* a;, = Probabilidade de que um humano infectado ira transmitir o virus
para um vetor suscetivel durante a picada.

= a,,= Probabilidade de que um mosquito infectado ira transmitir o virus
para um humano suscetivel durante a picada.

= h,= Numero de picadas por mosquito suscetivel por dia.

= ;= Numero de picadas por mosquito infectado por dia.

Assim, as taxas efetivas de contato sdao dadas por:
" ¢ = aw b; = Taxa efetiva de contato, vetor para humano.
® ¢ = am b, = Taxa efetiva de contato, humano para vetor.

Desta forma, as taxas de exposi¢do & doeng¢a sdo:

S e
¢, I, — paraa transmissdo vetor - humano;
h

S, N, -paraa transmissao humano—> vetor.
h
3.2 Um Modelo Deterministico SEIR para o Dengue

A dinamica do modelo proposto por Newton e Reiter é descrita pelo sistema
auténomo de equagdes diferenciais ndo-lineares

;
By Ny ofptu, 1 (3.12)
dr T;’h Nfr T:’I:

Troga gl Ll (3.1b)
dt N!l Y:i.f r’h
dl, E, 11
—tamiea | i
dt Tm h[Tuf mJ (-1¢)
dr, 1, R

ldt T, T, (3.1d)
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ﬁ:ﬁ._sr IJ: C‘pw +._1_.. - 1
dt ?}v NII' T'h- (J- e)
dE c 1 1
LR P S s 3
3 7 vl N P[Tcn I]‘) (3.1
dil, _ 5, _£ %
i T, T, G-lg)

\

As equagdes (3.1a) a (3.1d) representam as variagdes dentro da populagédo de
humanos, enquanto que as equagdes (3.1e) a (3.1g) representam as variagdes dentro da
populag@o dos mosquitos.

Somando as equagdes (3.1a) a (3.1d) e lembrando que N, = S; + E; + I + Ry,
verificamos

dN, _ ds, " dE, +d1,, % dR,
dt dt dt dt dt

=0,

como teria de se esperar.

Somando as equagdes (3.1e) a (3.1g) e lembrando que N, = §, + E, + I, obtemos
a equagado

dN dS. dE. dI 1
v — v v _..l e K 1 N
dt dt " dt & d T, ( ) (3.2)

v

A equagdo diferencial (3.2), que descreve a populacdo total de mosquitos N,(1),
confirma a hipotese de que a populagdo total de mosquitos ndo € constante e tem seu
crescimento restrito por fatores extrinsecos. Porém, a medida que t assume valores cada
vez maiores, a populagao total de mosquitos N, tende para K, ja que dN,/dr aproxima-se
de zero, conforme a figura 3.2, onde o eixo horizontal representa o tempo. em dias.
enquanto que o eixo vertical representa a populagdo total de mosquitos N.

3

x 10

a2t
18¢
16
14}
312t
1
08
0.6
04 -||
02

0 _J
0 S0 100 150 200

Tempo(dias)

1

Mosquit

Figura 3.2- Grafico da solugdo da EDO (3.2), onde K = 20000 mosquitos, 7;, =4 dias e
N,(0) = 100 mosquitos. Deste grafico, é possivel constatar que a populagdo tende rapidamente
para K, o que possibilita supor que N, é constante.
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A solug@o da equacido (3.2) € dada por
N, (1) = 20000 — 19900 exp(—1/4), (3.3)

onde verificamos uma parte estacionaria e um transiente rapido para os valores
adotados, o que se confirma através da figura 3.2.

Os valores adotados para os parametros das equacdes do sistema (3.1) sdo
apresentados na tabela 3.1, sendo que tais valores podem ser somente estimados, devido
a falta de dados [HET 89]. Os valores foram extraidos de [SHE 69], [DYE 84] ¢
[NEW 92].

Tabela 3.1- Valores dos parametros do sistema de equagdes diferenciais (3.1).

Simbolo Valor-base
Qpy 0,75
Qv 0,75
bs 0.5
b; 1,0
Chy 0,375
Cuh 0,75
K 20.000
T 25.000 dias
T 4 dias
T 5 dias
Teir 10 dias
Ta 3 dias

Dividindo as equacdes (3.1a) a (3.1d) por N}, obtemos um sistema normalizado
para as equagdes que representam a populacido humana e que ¢ dado por:

ﬂ - s,| 1,50 s L 3.4
dt :rﬁl ; v Arh ?:’h ( ’ a)
i PR 3 (3.4b)
P df Nh Tm 7:'!1
S e (3.4¢)
dt T;fl Trd’ T:’h
an _ G T (3.4d)
d" T;d T}F:
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Desta forma, s, + e, + i + rp = 1, onde:
sy(t) = Fracdo de individuos suscetiveis no instante 7,
en(t) = Fragao de individuos expostos no instante f;
i»(t) = Fracao de individuos infectados no instante #,

ry(t) = Frag@o de individuos recuperados no instante z.

Desprezando o transiente em (3.3), a expressdo s,/ ;;" em (3.4a) e (3.4b)
h

- 3 . N . < X
deve ser substituida pela expressdo Sa%%ﬁ ,onde i, = I,/K = fracdo de mosquitos
h

infectados no instante . pela

Assim, o sistema (3.4) € substituido pelo sistema

LY S . T (3.52)
dr T}h h T.!'.&
de, . N, 11 (3.5b)
e e S
i dt N.‘I T:l‘l ?-:'l‘l
diy _e, (11 (3.50)
d T, "\T, T,
L T S -
Ldi Ty T,

O sistema de quatro equacdes diferenciais (3.5) pode ser substituido pelo sistema

de trés equacdes diferenciais (3.6), uma vez que s, = 1 - €5 - iy - .
dg"'-:(l—e —i, =r, )i c —Ni—e LJr—l—
dr BT T A Cy N, h(],.m T, ] (3.6a)
4 .(?_I.L = f.ﬂ_. =3 (L + L}
& . “\T, L (A
dr, _ i Ty
L? - T_“; - T_u: (3.6¢)

E possivel reduzir o nimero de equacdes que modelam a transmissio do dengue
para a populag@o do vetor dadas por (3.1e) a (3.1g), de forma a obtermos as equacdes

-‘w—"=(K~EV -1, )}k_c.{fi._ 3 _.l_.,.L (3.7a)
df Nh T;if 'I}\'
a, _E I, (3.7b)

d T,

T,
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Normalizando o sistema, ao dividir as equacdes (3.7a) e (3.7b) por K, obtemos o
sistema de duas equagdes

de, e T (3.8a)
g =(1_ev _1")lhchv _ev SN e

df Tc:’f T:f\'
d_ e & G.8b)
df Tef: T.fv

onde e, = E,/K = fracdo de mosquitos expostos no instante .

Assim, o sistema (3.1) pode ser substituido pelo sistema (3.9), o qual ¢
constituido pelas equagdes (3.6a) a (3.6¢) para a popula¢do de humanos e, para o vetor,
das equagdes (3.8a) e (3.8b), num total de cinco equagdes.

(de, . N, 11
e 2\l =l By G| —F— 3.9
dt ( €, =L —r, h N, {T,-,-; T:‘h] (3.92)
B e g | Log b (3.9b)
df T;h‘ T;d' ?:’}r
ar, i, %
Sl N PR 13 3.9
a1, T, e
de 1 1
i SR | S L - OF SRRy . Y 28 :
df ( ev fv )‘t.’:c}u ev[Tm Th, J (3 9d)
o B
L dt T:‘.'H ?1:‘\‘ (3‘96)

3.3 Solugoes do Equilibrio

Busquemos agora as solugdes do estado estacionario (equilibrio). igualando a
zero as derivadas em (3.9).

De (3.92) obtemos a expressao

de, 1 1 ¢ % <Ne N (3.10)
—=0= ¢|—+—|=\l—-e, i, —1, Ji,c, —

dt },( J ( h h h ) v vh N;,

nt Ih

De (3.9b) obtemos expressao

di, sf 1 1 e, (3.11)
—=0= | —=—+—|==

df T:a‘ T:‘fi T;r.’

donde

AL
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De (3.9¢), obtemos uma expressdo para r ; que ¢ dada por:

di=0:> r;=Tii; (3-13)
dt Ty

De (3.9d), obtemos a expressdo dada por:

de 3 .1 W e B (3.14)
—=0= e |—+—|=\l—-e, —i kL,
d{ V[T T}‘] ( v \}h Ih

el

De (3.9¢), obtemos uma expressdo para e  que é dada por:

B wli=s s (3.15)
dt T,

que substituida em (3.14), fornece a relagédo entre i pei ydada pela equagdo
Tal I la T ~
S —t— i, =|1=| = +1{i, [c,.i,
To\T. T, T, (3.16)

Substituindo as_expressoes (3.12) e (3.13) em (3.10), obtemos uma outra
equacdo em termos de 7 e i ,dada por:

T,,{—]—+LJ[L+L}}I =|1- 1+Z”‘~+iﬂ,,[—l~+-l—J i cw.ﬁ;f.’. (3.17)
T:d ‘Tz‘h I:H Tfh I:d T:d Y}h AI h

donde

—t— | —+— p
e N M T\ T, i (3.18)

v w " h
c\r' !N\' »
' 1-[1+§£+T,“(—1—+Lﬂfh
T, Iy Ty

Substituindo (3.1 8) em (3.16) e fazendo algumas simplificages, obtemos a
expressdo (3.19) para i 4, a qual depende dos pardmetros e dos valores de N, e N,.

Tm I:u.' N.‘: [ 1 1 }[ l l J[ 1 ] J:|
l-| —/—F——— | —+— | —+— | —+—
T:*L- Cyp CﬂvN v Tmr Y:"v T:'a‘ ?:’h Tm Tfh (3.1 9)

h= ;
I [ 11 J[ 11 J
_7;"’_4_]"”_’( 1 1 ]_ T &L(Tm +Th-] Tm’ T:’h Tm Tfh

L& F— it
A 7}1‘ C\'h

Ty T v
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Assim, podemos 1dent1ﬁcar dois pontos de equilibrio: o ponto de equﬂlbrlo llvre
da doenga Eg = (% 0,0, 0,57, 0, 0) e 0 ponto de equilibrio endémico E;= (s 4, € s, i ',
r;,,Sv,e Vs v)

Utilizando os valores da tabela 3.1, fazendo N, = 10000 pessoas e N, = 20001
mosquitos em (3.19), temos que i , = 5,77479.10°, ou seja, no equilibrio i , é bastante
pequeno, porém diferente de zero.

A fim de encontrar uma expressao para o numero reprodutivo basico R,
utilizamos o método das is6clinas, que correspondem a inclinagdo nula. [AND 91].

Isolando i yem (3. 16), obtemos a expressao

" 75 R (3.20)

W= 74T, 1
et — e, 0y

v

Os pontos de equilibrio sdo encontrados na intersec¢do das isoclinas
representadas pelas expressdes (3.18) e (3.20). Desta forma, duas situagdes podem
ocorrer:

e Ha apenas o ponto de equilibrio £y, cuja situag@o € ilustrada na figura 3.3a.

e Ocorrem dois pontos de equilibrio Eye E}, conforme figura 3.3b.

I
A (3.18) v

/ (3.20)
s

@) 'Eqg

Figura 3.3- (a)Neste caso, a intersec¢do das isdclinas, dadas pelas expressoes (3.18) e (3.20),
ocorre no ponto E,. o qual representa o ponto de equilibrio livre da doen¢a. (b) Além do ponto
de equilibrio E, € possivel ocorrer um ponto de equilibrio endémico E,, desde que o coeficiente
angular da reta tangente a curva (3.20) na origem seja maior que o coeficiente angular da reta
tangente a curva (3.18).

A situagdo ilustrada na figura 3.3b, a qual nos interessa mais, ocorre somente se
na origem, o coeficiente angular da reta tangente a curva (3.20) for maior que o
coeficiente angular da reta tangente a curva (3.18).

Representando por m; o valor do coeficiente angular da reta tangente a curva
(3.18) na origem, obtemos:
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m =T N, Ta Tu \Tu Ta (3.21)
cvhN\'

O valor do coeficiente angular da reta tangente a curva (3.20) na origem ¢é igual
a m; e dado por:

2
o A (3.22)
© I, +T,

et

Assim, se m> > m;, teremos a desigualdade

N Ty T T

v v

—CuChy | 393
N, vihChy T T Tl Tl W (3.23)

i ent

A expressdo a esquerda de (3.23) fornece o numero reprodutivo basico para o

dengue, segundo o modelo de Newton e Reiter, representado pelo sistema de equagdes
diferenciais (3.1). Assim,

N 2
Ro=og e T Tn Tw p (3.24)
JV}: I}h +T;a: Tfh ¥ Tm‘ Th- + Te:f
O valor de Ry, utilizando os valores da tabela 3.1, fazendo N, = 10000 pessoas ¢
N, = 20001 mosquitos, ¢ aproximadamente igual a 1,928, o que classifica o dengue
como uma doeng¢a moderadamente infecciosa [MAR 94].

A expressao (3.24) para Ry € aplicavel somente quando uma grande por¢édo da
populag¢do humana e da populagdo do vetor € suscetivel. Se uma porg¢ao significativa da
populagdo ndo € suscetivel, esta efetivamente reduz a taxa de picada, uma vez que

somente uma fra¢do da populacdo que é suscetivel ira ser envolvida na transmissdo
[NEW 92].

Entdo, o nimero reprodutivo basico em uma populagdo parcialmente imune R;
sera dado pela expressao

S5 .
N, N, 3.25)

onde Ry € dado por (3.24).

R,

Mediante uma simulag@o, cuja implementagdo e principais resultados serdo
apresentados posteriormente no capitulo cinco, para o modelo dado pelo sistema de
equagdes diferenciais 3.1, obtemos a seguinte informagéo: o pico da epidemia, ou seja,
0 momento em que ocorre maior prevaléncia, ocorre quando Sy =5559.94 pessoas e
Sy =19234,60 mosquitos. Entdo, da expressdao (3.25), onde N, =10000 pessoas e
N, =20001 mosquitos, o valor de R; ¢ 1,028. Em outras palavras, no pico da epidemia,
cada pessoa gera, em média, um novo caso de dengue. Depois disso, como o nimero de
suscetivels continua a diminuir, a epidemia diminui ¢ tende a desaparecer. Tal situagdo
serd ilustrada na se¢ado 5.4.
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Se levarmos em conta a definicdo de Ry apresentada na se¢do 2.3, podemos
concluir que o controle da transmissd@o do dengue pode ser obtido pela redugdo de R,
abaixo do valor um, de forma que a introdugdo de um portador do virus em uma
comunidade de suscetiveis gera menos que um caso secundario. Além disso, o nimero
reprodutivo basico € proporcional a N,, de forma que, se o nimero de mosquitos dobrar,
o valor de Ry dobrard. Dessa maneira, podemos esperar que esta arbovirose seja mais
facil de controlar quanto mais proximo de 1 estiver o nimero reprodutivo bésico. Em
outras palavras, o dengue aparenta ser uma arbovirose extremamente sensivel a reducao
de criadouros do mosquito [MAR 94].



4. MODELOS POPULACIONAIS COM
DISTRIBUICAO ETARIA

Os efeitos da distribuigdo etdria sdo amplamente considerados como de
fundamental importdncia na determinagio da estabilidade de muitas populacdes
naturais, porém sdo quase igualmente negligenciadas nos estudos teéricos. As razdes
para isso parecem estar nas deficiéncias técnicas dos métodos utilizados na formulagio
dos modelos com distribuicdo etdria [GUR 83a]. A matriz de Leslie, embora
tecnicamente menos exigente, fornece um modelo linear discreto de equagdes a
diferengas finitas, de forma a descrever a histéria de vida de uma populagio como uma

seqiiéncia de classes etdrias de mesma duragdo, o que nem sempre é verdadeiro
[CAS 89].

O fracasso desta e de outras técnicas levou a uma variedade de tentativas de
descrever tais modelos através de um conjunto de equagdes diferenciais com retardo.
Neste capitulo serdo apresentados dois modelos com distribuigdo etaria para populagdes
de insetos propostos por Gurney, Nisbet e Lawton [GUR 83a][LEV 80], nos quais a
populagdo de uma determinada espécie € dividida em classes etarias de duragao
arbitraria, de modo que os individuos s6 se diferenciem por sua idade, e especial
atencdo € dada sobre as subpopula¢des de cada uma destas classes, de forma que as
transi¢des entre os estagios de desenvolvimento s@o provocadas pelo fator idade.

4.1 A Teoria dos Modelos com Classes Etdrias Aglutinadas

Suponhamos uma populag¢do fechada, ou seja, onde ndo hd imigragbes ou
emigragdes. Se a populagdo de uma determinada espécie tem a proporgdo 1:1 entre os
sexos e se todos os individuos de idade @ no instante / possuem as mesmas taxas de
mortalidade e natalidade per capita, as quais serdo representadas por &(a,t) e PB(a.t),
respectivamente, € possivel descrever o estado da populagdo em qualquer instante ¢ por
meio de uma fun¢do densidade f(«, 1), definida pela expressao

numero de individuoscom idades entre a e a+da no instane t
da

f(at)=lim,, (4.1

Assim, f{a, t)Aa representa o nimero de individuos com idades entre @ e a + 4a
no instante ¢. A taxa na qual a populac@o total esta produzindo novos individuos (taxa de
recrutamento) no instante 7 € dada por:

f(0,t)=B(1)= [B(at)f(a,t)da 42)

Admitindo que M(a, Aag, f) representa o nimero de individuos morrendo com
idades no intervalo [@, @ + Aa], no instante f, por unidade de tempo, a taxa de
mortalidade per capita ¢ dada por:
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8(0‘,!) — lim.ﬁa—)ﬂ M

f(a.t)Aa (4.3)

No intervalo [z, ¢ + Af] morrem M(a, Aa, 1)At individuos com idades no intervalo

[a,a + Aa] que, a partir da expressdo (4.3), podem ser representados por
d(a, 1) fla, 1) AaAt.

No instante ¢ ha f{a, f)Aa individuos com idades entre a e a + Aa. Alguns destes
sobrevivem e se tornam individuos com idades no intervalo [a + Aa, a + Aa +Aa] no
instante ¢ + At, onde Aa = At. Esses podem ser representados por f{a + Aa, t + At) Aa.

Assim, a diferenca entre fla + Ad, t + Af)Aa e f{a, )Aa fornecera a mortalidade no
intervalo [z,  + Af]. Assim,

fla+ 4a, t + At)da - fa, f)da = -&a, Ofla, 1)dadt (4.4)

Da expressao (4.4), através de algumas simplifica¢ées, chega-se a equagio de
balango de massa de McKendrick-Von Foerster, dada pela expressao

(4.5)
of(at) of(at)
Y - s d(a,t)f(at)

As condi¢des de contorno s3o:

Aa, 0) = fo(a) = densidade inicial da populag@o;
J(0, 1) = B(1) = taxa de natalidade da populagio total.

A solugdo da equagdo (4.5) [HOP 75] € dada pela expressao

fia— t)exp[— J&(a —t+s5, s)dS], t<a (4.62)

fla,0)= .
B(t-a) exp{— I&(s,r —a+ S)ds], 1>a (4.6b)

Ao tentar obter uma expressao para a fun¢do densidade f{a, ¢) do ponto de vista
bioldgico, obtemos a expressao:

fla, 1) =f(0,t-a)S(t-a a)=B(t-a)S(t-a a), t>a 4.7)

onde:
S0, t - @) =namero de individuos nascidos no instante ¢ - a;

S(t - a, a) = probabilidade de o individuo nascido no instante 7 - @ sobreviver, no
minimo, até a idade a;

B(t - a) = nimero de nascimentos ha 7 - @ unidades de tempo atras.
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Comparando as expressdes (4.6b) e (4.7), é possivel obter uma expressdo, por
meio da mudanga de varidavel 1 + s = x, para a probabilidade de sobrevivéncia
acumulativa S(7, a), a qual representa a probabilidade dos individuos nascidos no
instante 7 sobreviverem, no minimo, até a idade a. Tal expressdo € dada por:

S(,a) = exp[— H_fﬁ(x - t,x)dx} (4.8)

Uma vez que as expressoes (4.7) e (4.8) ndo levam em conta a distribui¢do de
idade inicial f{a,0), posteriormente sera necessario simular o inicio do processo (¢ <0).

4.2 A Dinamica das Classes Etdrias Aglutinadas

A maneira como transformar o formalismo da se¢@o 4.1 em uma ferramenta para
modelagem decorre das seguintes hipoteses iniciais [GUR 83a][LEV 80]:

e Aproximagdo da historia de vida de uma espécie por uma seqiiéncia de
estagios de desenvolvimento dentro dos quais todos os individuos podem ser
considerados como funcionalmente idénticos (isto €, t€ém as mesmas taxas
vitais).

e As transigdes entre tais classes ocorrem em idades fixas.

Dessa forma, € possivel formular uma distribui¢io continua de idades em termos
das trocas entre as subpopulagdes das varias classes funcionais.

Se a idade de entrada para a classe i €¢ a; e a idade de maturag@o para a classe
i+ 1 ¢ a;+ entdo a subpopulagdo da classe i no instante #, Ni(?), ¢ simplesmente o

numero de individuos com idades no intervalo a; <a < a;+;, de modo que N,(2) pode ser
expresso por:

N.(t) = j f(a,)da (4.9)

Se &i(t) e Pi(t) representam, respectivamente, as taxas de mortalidade e
natalidade dos individuos da classe i e definindo

Ri(1) = taxa de entrada (recrutamento) da classe i - / para a classe i no instante ¢
M;(t) = taxa de maturacdo da classe i para a classe i + /,

entdo as variagdes dentro de N(7) podem ser expressas por

an,(t)

=R ()~ M, ()=8,(E)N.(¢) (4.10)

Integrando a equagdo (4.5) no intervalo a; < a < a;+; ¢ comparando os resultados
com (4.10), obtemos expressdes para R,1) e M) dadas por (4.11a) e (4.11b),
respectivamente.
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R =fla, 1) (4.112)
M) = flai=1, 1 (4.11b)

Escolhendo i = / para denotar a classe etaria para a qual os recém-nascidos sio
recrutados e do fato de que ha Q classes etarias no total, entdo, da expressdo (4.2),
obtemos a expressao

¢
R(®)=£0.0)=Bt)=2B,(ON,® (4.12)

ja que ha um numero finito de classes etarias, onde cada fémea da mesma classe tem a
mesma fertilidade.

Substituindo R;(?) e M;(t) em (4.7), com o uso de (4.11a) e (4.11b), obtemos as
expressoes

Ri(t) = B(t-ay)S(t - a;,ay,

i=234,..,Q (4.13a)
Mi(t) = B(t - ai)S(t - @is1,ai21), i=1,2,3,..

» Q-1 (4.13b)

:
? ?

A importancia das expressdes (4.13a) e (4.13b) pode ser mais facilmente
observada definindo duas novas quantidades dadas pelas expressoes

Ti= Ai+; - 4; (414&)

Sit-a,.a,)
P = =1 i+]
O S aua) (H1E)

onde 7; representa a duragdo da classe i e P;(?) a proporgéo de individuos recrutados para

a classe i no instante - 7;, e que sobrevivem para serem recrutados para a classe i + /
no instante 7.

Das expressdes (4.11a) e (4.11b) encontramos a express@o (4.15) para a taxa de
recrutamento para a classe i no instante ¢.

Rit) = M;-i(1) (4.15)

Utilizando as expressdes (4.13a) e (4.13b) para avaliar a razdo M;(1)/R;(t-7),
encontramos a expresséo (4.16) para a taxa de maturagdo para a classe i + / no instante
.

Mi(t) = Rt -T)P i(1) (4.16)

Os resultados até aqui estabelecidos podem ser intuitivamente justificados
utilizando a analogia com uma ‘correia transportadora’, conforme figura 4.1.
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Figura 4.1- A dindmica de uma subpopulagao no estagio de desenvolvimento i, onde as
transigoes entre os estagios ocorrem em idades fixas, pode ser compreendida mediante a
analogia com uma ‘correia transportadora’ [LEV 80].

Assim, a partir das hipoteses consideradas, € possivel gerar um sistema de
equagoes diferenciais ordinarias, da forma (4.17), as quais descrevem as trocas entre as
subpopulacdes dos distintos estigios de desenvolvimento, e construir a descricdo basica
para modelos com classes etarias aglutinadas.

dN,t(t) =R (t)-R(t-,)P()-8,()N, () 4.17)

onde, das expressdes (4.8) e (4.14b), obtemos para P (1) a expressdo
P (r)=exp{— JS,(x)dx}, i=12,..,0-1 (4.18)
Das expressoes (4.12), (4.15) e (4.16), obtemos para R () a expressao

. . 4.19
e grs,,(rw) @, =1 o=
R:’-l (! = Ty )P:—l (t )3 i= 2533--'5 Q

As taxas vitais §; e 3, foram até aqui consideradas como dependentes do tempo,
embora seja interessante incorporar a dependéncia com a densidade, j4 que os
individuos de uma populagédo sofrem influéncia dos demais. Rescrevendo, obtemos:

3i(t) = 8({Ni1)}, 1)
Bit) = B({Ni(t)}, 1)

Consideremos agora um sistema inicialmente vazio em qualquer instante t <0
definido pela expressdo (4.20), a qual representa uma solugdo valida das equagdes
(4.17) a (4.19).

N()=0, Vi e t<0. (4.20)

Como a maioria dos experimentos dentro de uma popula¢do comeg¢a com um
sistema inteiramente vazio, no qual a inoculagdo de alguns individuos ocorre apos ¢ = 0,
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€ interessante modelar também o processo de inoculagdo. O regime de inoculagdo
adotado ¢€ tal que os individuos sdo adicionados a cultura a uma taxa constante durante
um curto periodo de tempo no inicio do experimento. Todos os individuos sd@o
adicionados a uma classe i. Desta forma, as expressoes (4.12) e (4.16) sdo modificadas e
substituidas pela expressao

R_(r)z{B(r)H.(r), i=1 (4.21)
| M (t)+1(t), i=23..0

onde [;(1) € a taxa na qual individuos com idade a; sdo adicionados a classe i no instante
t. Devido a hipotese adotada, a expressao (4.22) é valida para /(7).

oy DOZLEET
]' (r) = { 1 (4.22)
0, nosoutros casos

O modelo, até aqui, esta bem fundamentado. O unico problema que surge refere-
se a solugdo da equagdo integro-diferencial (4.18). Isto € evitado substituindo a equagédo
(4.18) por uma combinagdo equivalente: uma equagdo diferencial obtida por
diferenciagdo de (4.18) em relacdo a ¢ e uma condig¢@o inicial obtida fazendo # = 0 em
(4.18). Tais modificagdes conduzem ao sistema de equagdes diferenciais com retardo
(4.23), o qual resume os aspectos aqui tratados a respeito da modelagem de uma
populagio com distribuigdo etaria.

dhc;r(!) =R~ R (~%)E0)~5,(N, (O, ON, (0 (4.23a)
a'f;(t) =P, (r)({Nﬂ, -1, ht-1,)-8, ({NJ. (;)},;)] (4.23b)

O sistema (4.23) esta ligado ao sistema de equagdes algébricas
)
R (1) Z}:ﬂ,({NJ(:)},r)N'(:)ﬁLf,(:), i=1 (4.24a)
R (t=7 )P (1)+1,(1) i=23,..0 (4.24b)
Os sistemas (4.23) e (4.24) serdo resolvidos sujeitos as condi¢des iniciais

N@®)=R{t)=1,)=0, —mdx(t,)<1<0, Vi (4.252)

0
P(0)= exp[— |8, {0}, x)dx] (4.25b)

4.3 Modelo de Competicdao Larval para uma Populacdo de Insetos

A partir do modelo de equagdes (4.23) e (4.24) proposto, € possivel gerar um
modelo especifico para uma populacdo de insetos, adicionando a hipotese de que tal
populagdo ¢ regulada pelo suprimento de comida na fase larval. fase de

oFReS
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desenvolvimento pré-adulta em que os individuos sio reprodutivamente inativos
[SOU 72][GUR 83a][LEV 80].

Segundo [FUN 98], com relagdo ao mosquito Aedes aegypti, sabe-se que apos a
eclosdo dos ovos, surge a larva que passa por quatro estagios de desenvolvimento, cuja
duracdo depende da temperatura, disponibilidade de alimentos e da densidade larvaria
no recipiente e, enquanto pupa, este ndo se alimenta. Dessa maneira, a hipotese de
competig@o larval por alimento para a modelagem de uma populagcéo do mosquito Adedes
aegypti € aceitavel.

Quanto as hipdteses a serem ajustadas no modelo, temos:

1. Ha duas classes etérias aglutinadas com duragéo fixa:

e Uma fase larval com duragéo t; e populagdo L(7);
e Uma fase adulta com duracio 1,4 e populagdo A(7).

2. Séo sugeridas duas formas funcionais para a taxa de mortalidade das larvas,
de acordo com as seguintes hipoteses:

2.1.Uniform competition: A maior fonte de limitagdo de recursos esta no
estagio larval, onde € natural supor que uma determinada larva compete
igualmente com outra por alimento. No caso do mosquito Aedes aegypti, as
larvas competem pela comida que cal nos reservatérios onde estas estdo
localizadas. Assim, € natural escolher a taxa de mortalidade per capita das
larvas como diretamente proporcional ao numero total de individuos da
populagdo, isto &, 5.= aL(?).

2.2. Cohort competition: Outra hipdtese que pode ser abordada ainda em
relag@o a taxa de mortalidade per capita das larvas € admitir que uma dada
larva compete por comida somente com outra larva de mesma idade, uma
vez que, para qualquer espécie de insetos, o periodo larval € dividido em
diferentes estagios denominados instars.

3. Sao sugeridas duas formas funcionais para a taxa de mortalidade dos adultos,
de acordo com as seguintes hipéteses:

3.1. Supondo que ndo hé limitagdo de recursos, teremos naturalmente que J;
€ constante. Neste caso, o termo que representa a perda de individuos por
morte dentro da populagdo, D4(1), sera dado por Du(t) = 644(1).

3.2. Supondo que todos os adultos vivem até uma idade fixa e, a partir dai,
morrem, teremos uma taxa de mortalidade nula, mas com a adi¢do de uma
classe etaria extra (classe dos individuos mortos) para a qual os adultos sao
recrutados ap6s um periodo fixo 7. Neste caso, D= Ru(t - ta)

4. Como as larvas sdo inférteis, a taxa de natalidade das larvas € zero (B = 0).
Quanto aos adultos, a taxa de natalidade € independente da densidade e,
portanto, 4 € constante, j4 que esta classe ndo tem seus suprimentos de
comida limitados. No caso do Aedes aegypti, por exemplo, a fonte de
comida, o homem, ¢ ilimitada.
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4.3.1 Modelo de Competicio Larval Uniforme para uma Populac¢iao de Aedes
aegypti

Tendo escolhido as formas funcionais 2.1 e 3.1 para a taxa de mortalidade das
larvas e adultos respectivamente, basta adequar esta dinamica ao modelo de equagdes
(4.23) e (4.24). O modelo de competicao larval uniforme para uma populacio de insetos
serd, entdo, dado pelo sistema de equagdes diferenciais

dL

E=RL(U*R;.(I‘T;,)P(’)"aﬁ(f) (4.26a)

. —aPI(L(t=7,)= L(1)] (4.26b)

dA

5 a0 (4.26¢)
Fazendo

" Rt) =psA@) +ILQ)
* Ra(t) =P(@)Ry(t-7)+I4®1)
= Dy(t) = 04A(1),
onde IL(t) e IA(t) representam a taxa segundo a qual larvas e adultos sdo adicionados

(inoculados) ao sistema durante um curto periodo de tempo, obtemos o modelo de
equagdes diferenciais

i_f =B A(0)+ IL(t) ~ [P LAt — v, ) + IL(t =T, )JP(0) — o L* (1) (4.272)
dP
o = aPO[LG~,) - ()] (4.27b)
%‘; = P()[B At =, ) + IL(t = 7,)] + IA®) - 8 , A(t) (4.27¢)
onde
P(t)=exp[- ]5 L (x)dx] =exp[— IJ‘OL L(x)dx] “210)

=7 -1,

As condig¢des iniciais para 0 modelo (4.27) sdo dadas por:

= L)=P@)=A@t)=0 se -1 <t<0 (4.28a)
= L0)=A40) =0 (4.28b)
= PO)=1 (4.28¢)

As quantidades IL(t) e IA(1) sdo constantes num intervalo [0, 7] dias e, fora
desse, IL(1) = IA(t) =0.
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Além disso, do teorema de existéncia e unicidade em [BEL 63], o sistema (4.27)
tem solugdo.

Os valores dos pardmetros a serem adotados no modelo representado pelo
sistema de equacdes diferenciais (4.27) estdo listados na tabela 4.1, de forma a modelar
uma populagido do mosquito Aedes aegypti. O valor do fator de proporcionalidade o
sera fornecido na secgéo 4.5.3.

Tabela 4.1 - Valores adotados para os parametros do modelo com competi¢o larval uniforme
em uma populacdo de Aedes aegypti.

Parametro Simbolo  Valor

Durag¢éo do estéagio larval T 18,5 dias

[DYE 84][SOU 72]

Fecundidade per capita diaria média Ba 1,31 ovos por dia
[DYE 84]

Taxa de mortalidade dos adultos [NEW 92] da 0,25 adultos por dia

4.3.2 Modelo de Competi¢do Larval com Cohort Competition

Examinando a hipdtese 2.2, na qual supomos que uma determinada larva
compete por comida somente com outra larva de ‘mesma idade’ (cohort competition), é
possivel, segundo [GUR 80] [GUR 83a] [DYE 84], substituir o modelo dado pelo
sistema de equagdes diferenciais (4.27) por uma unica equagdo da forma

. B,A(t—t)exp[—a( A(t—T)E)® ]+ IL(t —t)+ IA(1) -8 ,A(t)

di (4.29)

comA(1) =0 para -7t <0.

A taxa de recrutamento para a classe dos adultos, R4(?), tem sua forma funcional
dada por

R,(t)=B A(t—1)exp[—o(A(t—1)E)® ] (4.30)

vt

uma vez que R4(?) vai para zero quando a populag@o de adultos 4(z) ¢ muito grande ou
muito pequena . Além disso, temos que:

= E = Numero de ovos colocados por dia, sem descontar os que ndo se
desenvolvem e morrem durante o estagio larval ou de pupa. Segundo [DYE 84],
o numero médio esperado de ovos produzidos por uma fémea adulta do
mosquito Aedes aegypti durante toda a sua vida, F, € igual a 58.4. Assim, o valor
de E ¢ dado por:
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5 431
E= —fi = —Dﬁ = 14,6 ovos por dia. ( )
I, 4

1 = Duragdo da passagem de ovo para adulto e é admitido como 18,5 dias,
conforme tabela 4.1.

B = Parametro que serve para ajuste da curva R4(2) quando da existéncia de
dados reais. Neste trabalho, por simplicidade, adotaremos B = /.

A(t - 7)E = Numero de larvas.

exp[-a(A(t - ©E)®] = Probabilidade do ovo atingir o estagio adulto e é
dependente da densidade. A escolha desta fungdo exponencial deve-se ao fato
de que quanto maior é o numero de larvas, menor é a probabilidade destas

sobreviverem para o estagio de desenvolvimento seguinte.

O Comportamento dos Modelos de Competicao Larval

O comportamento do modelo de competi¢do larval uniforme e do modelo de

competi¢do larval com cohort competition para uma populacdo de Aedes aegypti, no
intervalo [0, 500] dias, € ilustrado pelas figuras 4.2 e 4.3.

1
25X10 .

2 i — Adultos

: - vas

.15} :'
8 )
5 ]
-

i

05}
0 100 200 300 400 500

Dias

Figura 4.2 - Solugdo numérica do modelo de competi¢do larval uniforme para uma populagao e
Aedes aegypti, onde dois estagios de desenvolvimento, larva e adulto, sdo considerados no

modelo.
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Figura 4.3 — Solug@o numérica do modelo de competigao larval com cohort competition para
uma populagio de Aedes aegypti.

Tais graficos foram obtidos da solugdo numeérica dos modelos com o emprego
dos parametros citados nas se¢des 4.3.1 € 4.3.2 e do uso do método classico de Runge-
Kutta de quarta ordem, associado ao método preditor-corretor [GEA 71][KIN 91]
[LAM 73]. Este ultimo sera abordado com mais detalhes na se¢do 5.3.

As condigdes iniciais adotadas para obten¢do da solug¢do numeérica sdo:
= L{t)=P()= A(t) =0 para-18,5< t <0 dias;
= L(0)=0,P0)=1,A(0) = 100 adultos;

= JL(t) =50 larvas por dia e I4(?) = 5 adultos por dia para 0 < 7 <2 dias;
= JL(t)=1A(t) =0 parat> 2 dias.

A quantidade de larvas e adultos inoculados e a duragdo do periodo de

inoculacdo ndo influenciam na estabilidade dos modelos, como pode ser observado nas
figuras 4.4 a 4.6.

Nas figuras 4.4a e 4.4b observamos a populagdo de adultos do mosquito Aedes
aegypti para os modelos de competigdo larval uniforme e competicdo larval com cohort
competition, respectivamente, quando variamos o valor do periodo de inoculagio de
larvas e adultos, no intervalo [0, 500] dias. Tendo este periodo iniciado no instante 7 = 0,
sua duragdo influencia no tamanho da populagdo sem alterar a estabilidade. O mesmo
pode ser dito quando variamos o valor da quantidade de larvas e adultos inoculados ao
sistema, de acordo com as figuras 4.5 e 4.6.
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Figura 4.4 -(a) Populacdo de adultos do mosquito Aedes aegvpti para 0 modelo de competi¢ido
larval uniforme, no intervalo [0. 500] dias, com variagio do periodo de inoculagdo de larvas e
adultos. (b) Populacio de adultos do mosquito Aedes aegypti para o modelo de competicio
larval com cohort competition, no intervalo [0, 500] dias, com variagdo do periodo de

inoculacio de larvas e adultos.
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— IL = 100 larvas
— L= 150 larves
15 15 —— IL = 200 larvas
n —— L = 50 larvas -
—— [L =100 larvas )
g —— IL = 150 lerved é |
— L = 200 larvas
1 1
05} o5t L'\f\
0 0 - . 4 -
(a) 0 100 200 300 400 500 ®) 0 100 200 300 400 500

Figura 4.5 - (a) Populagdo de adultos do mosquito Aedes aegypti para o modelo de competi¢do
larval uniforme, no intervalo [0, 500] dias, com variacdo do nimero de larvas inoculadas. (b)
Popula¢do de adultos do mosquito Aedes aegypti para o modelo de competi¢do larval com
cohort competition, no intervalo [0, 500] dias, com variagdo do mimero de larvas inoculadas.



67

10
55 X 25 x10
2 2
— 1A= 3 aduos A ig aaed
— 1A =13 ady 1A = 15 adultos
15 — 1A = 20 ach 15 —— 1A = 20 adultos
3 3
3 3
< <
1 1
05 05
0 " " 0 . " " "
0 100 200 300 400 5C 0 100 200 300 400 500
(a) Dias (b} Dias

Figura 4.6 - (a) Populagio de adultos do mosquito Aedes aegypti para 0 modelo de competigao
larval uniforme, no intervalo [0, 500] dias, com variagdo do mimero de adultos inoculados. (b)
Populagio de adultos do mosquito Aedes aegypti para o modelo de competicio larval com
cohort competition, no intervalo [0, 500] dias, com varia¢io do nimero de adultos inoculados.

4.5 Andlise da Estabilidade dos Modelos de Competi¢cdo Larval

Em um modelo continuo, o equilibrio € estivel desde que os autovalores da
equacdo caracteristica associada ao problema linearizado sejam negativos se reais, ou
tenham parte real negativa, caso sejam complexos [KES 88].

Nesta se¢do encontra-se o equilibrio dos modelos de competicao larval, seguido
da andlise da estabilidade dos mesmos. Os termos referentes a inoculagdo de larvas e
adultos nas equacdes (4.27) e (4.29) sdo desconsiderados nesta se¢do, visto que estes
representam pequenas perturbagdes que podem ou ndo ocorrer dentro do sistema, cuja
histéria do desenvolvimento da populagdo € inteiramente conhecida.

4.5.1 Analise da Estabilidade do Modelo de Competicao Larval Uniforme

Se admitirmos que L°, P° e A" sdo as solugdes do estado estaciondrio
(equilibrio), entdo, de (4.27a) e (4.27c¢), obtemos as expressodes

BiA =B,A'P —aL” =0 (4.32a)
PBA-8,A"=0 (4.32b)

De (4.27d), temos que, no equilibrio, P~ é dado pela expressio
P’=exp[-o1,L ] (4.33)

De (4.32b), temos outra expressio para P dada por:

Falh  cowaan (4.34)

A
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Desta forma, igualando as expressoes (4.33) e (4.34), obtemos a expressdo para
L" dada por

;A
at,

(4.35)
Utilizando as expressoes (4.32a) e (4.34), obtemos para A~ a expressdo
£ = ol”
BA = 6.4 (4-36)

Substituindo (4.35) em (4.36), obtemos para A a expressao

_ 1 2 Bs (4.37)
ati(ﬁa _aa)ln (BA}

Assim, a condig@o para que L'>0,4">0eP’'<1¢ que tenhamos 4> &,.

A

Consideremos agora solucdes proximas do estado estacionario, da forma

L(ny=L +I(1) (4.382)
P(t)= P + p(t) (4.38b)
Alt)= A" +a(r) (4.38¢)

onde /(2), p(t) e a(t) sao perturbagdes do estado estacionario.

Dessa forma,
(dL_dl
dr dt (4.3%a)
dP dp
] a  dt (4.39b)
dA da .
L?{ - & (4.39¢)

uma vezque L , P e A sdo constantes.

Substituindo as expressdes dadas por (4.38) em (4.27), utilizando o resultado
(4.39) e desprezando os termos n#o-lineares, obtemos o sistema de equagdes
diferenciais (4.40) para as perturbagdes /(1), p(t) e a(1).

g{. =B a(t) =8 alt—1,) PB4 p(t)— 20 L'I(r)
! ‘;_f: — o P [t ~7,)~1(0)] (4.40)
% =B, A p(t)+3 [a(t~1,)—a(h)]

“
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Buscamos solugdes para o sistema (4.40) da forma

(1) X
- at
pu)|=\ye (4.41)
a(r) z
onde x, y e z sdo constantes.
Substituindo (4.41) em (4.40), obtemos
—2a L B8, —p,A [x x
‘A.'[.r’ L] -
O. S, [B . 1] BA [¥|=MNYy (4.42)
a P e —1] 0 0 |z| |z
ou Mv = Av, onde A é o autovalor da matriz M e v o autovetor associado.
A equagao caracteristica de (4.42) é obtida de
-2aLl -» B,-8,e B4
-a1, 1l L
0 s, e —1]-a B4 [=0 (4.43)
P e -1 0 -3,
e € dada por

~a2ar ol —1)-a]+pad (B, ~8 07 )P (e -1
+Bod Pre —1)fs (e —1)-a]=0

de forma que L’ e @4’ ndo dependem de « .

Portanto, a estabilidade do equilibrio do modelo com competi¢do larval

uniforme ndo depende de o, mas depende de 54, Ba € 7. O pardmetro « influencia
apenas na magnitude do equilibrio.

As figuras 4.7 a 4.9 fornecem graficos da populagdo de adultos do mosquito
Aedes aegypti, cuja dindmica esta baseada na competi¢do larval uniforme, a fim de
observar o comportamento dessa variamos os valores dos parametros 84, Pa e 1. Os
valores citados na tabela 4.1 foram adotados na construgdo dessas figuras e serviram de
referéncia na escolha dos outros valores, porém, para nenhum dos valores escolhidos, a

estabilidade do modelo foi modificada, conforme pode ser observado nas figuras 4.7 a
4.9.
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Dias

Figura 4.7 - Populagio de adultos do mosquito Aedes aegypti para o modelo de competigcdo
larval uniforme, no intervalo [0, 500] dias, quando diferentes valores da taxa de mortalidade 8,
séio adotados.

x 10

300 200 500

Figura 4.8 - Populacdo de adultos do mosquito Aedes aegypti para o modelo de competi¢do
larval uniforme, no intervalo [0, 500] dias, quando diferentes valores da taxa de natalidade o
sdo adotados.
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12,5 diag
—— 15,5 diag
18,5 diag |
— 21,5 diag
— 24,5 diag

0 100 200 300 400 500
Dias

Figura 4.9 - Populagio de adultos do mosquito Aedes aegypti para o modelo de competi¢cdo
larval uniforme, no intervalo [0,500] dias, quando diferentes valores da duracdo do estdgio
larval T sdo adotados.

Embora o modelo de competigio larval uniforme seja sempre estdvel para os

valores dos parametros adotados, € interessante salientar que existem tendéncias
oscilatérias, e portanto relacionadas & estabilidade, quando aumentamos 8, e T e
diminuimos Pa.

4.5.2 Anadlise da Estabilidade do Modelo de Competicao Larval com Cohort
Competition

Se admitirmos que A" € a solugdo do estado estaciondrio (equilibrio) entdo, de
(4.29), obtemos a expressao

6, = Baexp[-aEA’] (4.44)

de forma que A" é dada por:

]Il BA
A =l_/5_4] (4.45)
ak

Assim, a condigdo para que A" > 0 € que Pa > da.
Consideremos agora a solugdo préxima do estado estaciondrio da forma
A(t)=A"+a(r) (4.46)
onde a(r) € uma perturbagdo.

Dessa forma, obtemos a igualdade
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dd _da (4.47)
dt dt
uma vez que 4~ é constante.
Utilizando a igualdade (4.47) e substituindo a expressdo (4.46) em (4.29),
obtemos a equacao diferencial

Ejf =[B,4" +Balt -k e _§ 4" 5 ,a(r) (4.48)

O termo ndo-linear na equagdo (4.48) ¢ substituido por sua expansdao em série
de Taylor

e ™) = 1~ aEa(t - 1) (4.49)
onde os termos ndo-lineares da série sdo desprezados.

Assim, utilizando as expressoes (4.44) , (4.45) e (4.49) em (4.48), obtemos a
equagao (4.50) para a perturbagéo.

da B, _ R 4.50
e -5, B e =45, e -a0] el

Busquemos agora solugdes para (4.50) na forma
a(t) = Ce™

onde C ¢ uma constante.

4.51)

Substituindo (4.51) em (4.50) e fazendo simplifica¢bes, obtemos a expressdo

e —B{In[g—"J—l}e”“ =3 (32)

B
Definindo @ = f”{ﬁ—" —1 | a expressio (4.52) pode ser rescrita na forma
A

A=-8 [ae™ +1] (4.53)
com a> 0.

Portanto, da expressdo (4.53) € possivel afirmar que a estabilidade do equilibrio
do modelo de competicdo larval com cohort competition nao depende de o, mas
depende de 64, Bace T.

As figuras 4.10 a 4.13 fornecem gréaficos da popula¢ao de adultos do mosquito
Aedes aegypti, cuja dinamica estd baseada na competigdo larval com cohort
competition, a fim de observar o comportamento desta quando da varia¢do dos valores
dos parametros da, Pae T.
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Nas figuras 4.10 e 4.13 a estabilidade do modelo ndo € influenciada para os
valores escolhidos. Por outro lado, na figura 4.11, € possivel observar que, para
Ba= 2,31 ovos por dia e Bo= 2,81 ovos por dia, hd instabilidade, a qual também pode
ser verificada para um intervalo de tempo maior do que o adotado, conforme figura
4.12. A influéncia desta instabilidade em uma epidemia de dengue serd analisada na
se¢do 5.5.3.

3 = -
— 0.1
— 025
0.35
—0.45
— 055
Lk . -
1——"!':- )}'—'Cﬁ‘—‘ ".v—” ————
300 400 500

Figura 4,10 - Populag¢io de adultos do mosquito Aedes aegypti pelo modelo de competi¢io

larval com cohort competition para diferentes valores da taxa de mortalidade 8, no intervalo
[0, 500] dias.

Dias

Figura 4.11 - Populagiio de adultos do mosquito Aedes aegypti pelo modelo de competi¢io
larval com cohort competition para diferentes valores da taxa de natalidade B4, no intervalo
[0, 500] dias.
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Adultos

0 200 400 500 800 1000
Dias

Figura 4.12 - A instabilidade na populag¢do de adultos do mosquito Aedes aegypti pelo modelo
de competicdo larval com cohort competition, no intervalo [0, 1000] dias, quando a taxa de
natalidade B, assume os valores 2,31 e 2,81 ovos por dia.

Adultos

Dias

Figura 4.13 - Populacdo de adultos do mosquito Aedes aegypti pelo modelo de competigio

larval com cohort competition para diferentes valores da duragio do estdgio larval T, no
intervalo [0, 500] dias.

Embora o modelo de competi¢do larval com cohort competition seja sempre
estdvel para os valores dos parametros adotados, ¢ interessante salientar que existe

instabilidade quando aumentamos [a.



75

4.5.3 O Fator de Proporcionalidade Alfa

A fim de obter o valor do fator de proporcionalidade o, o qual aparece nas
expressoes (4.27) e (4.29), faremos uso dos valores dos pardmetros citados na se¢do 4.3
e das expressdes (4.37) e (4.45). Isolando o em (4.37), e (4.45) e admitindo que
A" =20.000 adultos, obtemos os valores listados na tabela 4.2.

Tabela 4.2- Valores do fator de proporcionalidade c nos modelos de competi¢do larval.

Parametro o (1/tempoxLarva)
Modelo com competigzo larval uniforme 3,781.107

Modelo de competi¢do larval com cohort 5,672.10°°
competilion

4.6 Modelos com Outras Estruturas

Segundo [NUT 98] [FUN 98], para o mosquito Aedes aegypti, a passagem de um
estagio de desenvolvimento para outro ¢ provocada pela idade. Através de estudos
fisiologicos, € sabido que, para a maioria das espécies de insetos, ndo € a idade
cronologica, mas o ganho de peso que provoca a passagem de um instar para seu
sucessor. O peso, em média, dobra durante este periodo (lei de Dyar) [LEV 80]. A
modelagem de tal dindmica e de outras variantes pode ser encontrada em [LEV 80],
[GUR 83b], [GUR 85] e [CAN 98]. Neste ultimo, encontra-se um trabalho de
modelagem de uma populag¢do de pequenos crustaceos, Daphnia magna, a fim de se
observar os efeitos da exposi¢do deste organismo a certa substancia quimica cujo efeito
¢ letal (Ecotoxicologia).

Ha uma enorme variedade de possibilidades, algumas de grande importancia
biologica, ndo so descritiva mas também dindmica, pelas quais os individuos de uma
mesma populacido podem ser distinguidos. Algumas destas possibilidades séo:

forma,

toxicidade,

velocidade,

localizag@o (distribuigdo espacial),

qualidade nutritiva, entre outros [FER 98].

OFROS
gi57=MAS DE BIBLIOTECAS
BIELIOVECA SETORIAL DE MATEMATION
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5. MODELOS DE TRANSMISSAO DO DENGUE
COM COMPETICAO LARVAL

O modelo para a populagdo de mosquitos dado pela equagéo (3.2) e incorporado
ao modelo de Newton e Reiter representado pelo sistema de equagdes diferenciais (3.1)
para uma epidemia de dengue € bastante simples, e baseia-se na hipétese de que a
populagc@o em questdo tem uma taxa de recrutamento constante.

Neste capitulo, os modelos de competi¢do sdo incorporados junto a0 mecanismo
de transmiss@ao do dengue. Tais modelos foram propostos no capitulo quatro e sua
construgdo baseia-se na hipotese de que a populagdo € dividida em classes etarias de
duracgdo arbitraria, de modo que os individuos de uma mesma classe sdo considerados
como funcionalmente idénticos e as transi¢des entre os estagios de desenvolvimento séo
provocadas pelo fator idade [GUR 83a][LEV 80].

Desta maneira, incluindo o modelo de Newton e Reiter representado pelo
sistema de equacgdes diferenciais (3.1), sdo propostos neste trabalho trés modelos de
transmissdo do dengue, os quais sdo diferenciados pela modelagem utilizada na
dindmica populacional do vetor transmissor.

Definidos os modelos, apresentamos neste capitulo a implementagdo desses, as
informagdes obtidas das simula¢Ges realizadas sem o emprego de inseticidas (caso-base)
e através da variacdo dos valores de alguns dos parametros envolvidos nos modelos.

5.1 Modelo de Transmissdo do Dengue com Competicdo Larval Uniforme

A fim de adicionar a dindmica populacional do mosquito transmissor que admite
a hipotese de competi¢do larval uniforme, o sistema de sete equacdes diferenciais (3.1)
¢ substituido por um sistema de nove equagdes diferenciais. Tal mudanca deve-se ao
fato de que as equagdes (4.27a) e (4.27b) sdo acrescentadas, a fim de incluir no modelo
a variavel de estado L(7) e a fungdo probabilidade de sobrevivéncia das larvas P(7).

A equacgido (4.27¢), a qual descreve as variagdes entre 0os mosquitos adultos A(2)
no modelo de competi¢do larval uniforme, € embutida na equacgdo (3.1e), a fim de
descrever as varia¢cdes no numero de mosquitos adultos e suscetiveis S,(?). Além disso,
consideramos a hip6tese de que os mosquitos infectados néo se reproduzem.

Desta maneira, 0 modelo de transmissdo do dengue com competi¢do larval
uniforme, constituido de nove equacaes diferenciais ndo-lineares, € dado por (5.1). onde
as equacdes (5.1a) a (5.1d) representam a populagdo dos humanos, e as equagdes (5.1¢)
a (5.11) representam a populagdo do vetor. Além disso, temos que 85 = I/Ty, e P(1) é
dada pela expressao (4.27d).
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ds, Ny gfea, 1

df T:’h Nh T}h

ﬂ=sh1rfﬁ_gh L_,_L}

dt N, T, T,

dt j‘m T;d T:'h

ar, _ 1, _R,

df T:tf I}h
i % =B,S, +IL-P[B,S,(t—-1,)+IL(t-1, )] —oL’
é.i=0'.P[L(f—'TL)'-L]

dt

das, Gie
—=P[B, S, (t—=, )+IL(t—-x,)]+IA-6,S,—S,1,—

dt ) ‘ N,
gﬂzg‘jhi_gv _1_+L

df NI: Tn‘ﬂ' va

d, _E 1.

L_dr Tcﬂ T:'L‘

(5.1a)

(5.1b)

(5.1¢c)

(5.1d)

(5.1¢)

(5.1

(5.1g)

(5.1h)

(5.11)

A expressdo para o numero reprodutivo basico Ry para o modelo de transmisséo
do dengue com competig@o larval uniforme € apresentada com detalhes no Apéndice A.

5.2 Modelo de Transmissdo do Dengue com Cohort Competition

O modelo de transmissdo do dengue com cohort competition incorpora o0 modelo
de Newton e Reiter para a populacido dos humanos, porém a modelagem da dinamica do
mosquito transmissor € modificada, de forma que a equacdo (3.1e) € alterada a fim de
englobar a equagéo (4.29). O modelo é dado pelo sistema de sete equagdes diferenciais
ndo-lineares (5.2), onde as equagdes (5.2a) a (5.2d) representam a populagdo dos
humanos, e as equagdes (5.2e) a (5.2g) representam a populagdo do vetor. Além disso,

temos que 8 = 1/T.

ﬁzﬂ-sh j‘bfi‘i'_+_1_
d’ T:’.h Nh T:‘h
figj_zghjvﬂt_gh[_lﬁ_fi_]
| Ny \I; T,
a, E_, (1. 1
df Tm Tm‘ Y:fh
dR, 1, R,
L dl T;u‘ T;h

(5.2a)

(5.2b)

(5.2¢)

(5.2d)



78

%:BASV("T/"”‘P[—@S»(*-T)EJ+fL(hr)HA—aﬁsv—s\.L,% (52¢)
h

ot S g (5.2f)

dar N, T, 5

9 —_

a T, T,

A expressdo para 0 numero reprodutivo basico Ry para o modelo de transmissdo
do dengue com cohort competition € apresentada com detalhes no Apéndice B.

5.3 Implementacdo dos Modelos

Os modelos representados pelos sistemas de equagdes diferenciais (3.1), (5.1) e
(5.2). os quais incorporam diferentes modelagens na dindmica do vetor transmissor,
serdo, a partir de agora, denominados MODELOI, MODELO2 e MODELO3,
respectivamente, a fim de facilitar sua cita¢do no trabalho.

A fim de realizar a simulagdo dos modelos, necessitamos de algumas
informagdes uteis no processo de implementagdo. Entre tais informacgdes esta a escolha
dos valores iniciais atribuidos as variaveis de estado dos modelos e a escolha do método
numérico a ser utilizado na resolucdo dos sistemas. Os valores iniciais atribuidos as
variaveis de estado nos modelos sdo dados na tabela 5.1.

Tabela 5.1- Valores iniciais atribuidos as variaveis de estado nos modelos de transmissdo do

dengue.

Variavel Valor Inicial
Humano Suscetivel 10.000
Humano Exposto 0
Humano Infectado 0
Humano Resistente 0
Vetor Suscetivel 20.000
Vetor Exposto 0
Vetor Infectado 1
Larvas 0

Probabilidade de Sobrevivéncia das
Larvas

Assim, segundo os valores da tabela 5.1, foi adotada a razdo mosquito:pessoa de

[§]
A

As tabelas 3.1, 4.1 e 4.2 englobam todos os pardmetros e respectivos valores a
serem adotados nos modelos.
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Conforme ja citado na secdo 4.4, segundo [GUR 83a], o método numérico
utilizado na resolucdo dos sistemas de equagdes diferenciais ndo-lineares (5.1) e (5.2) €
o método preditor-corretor [GEA 71][LAM 73] [HAI87] [KIN91], devido as
equagdes com retardo que aparecem no modelo da epidemia ao adicionarmos a
competi¢do larval na dinamica populacional do vetor.

O método preditor-corretor emprega a formula de Adams-Bashforth de quinta
ordem dada pela expressdo

X, =X, +77ho[1901Fn —2774F,_, +2616F,_, —1274F. _ +251F, ] (5.3)

onde F; = F(t;, X)), para predizer uma primeira aproximagdo para X,-;, indicada por
X wets

Utilizando a formula de Adams-Moulton de quinta ordem dada pela expressdo

+646F, —264F, , +106F, , —19F, ,] (5-4)

n+l

X, =X, +—[251F
720

calculamos o valor corrigido de X+, onde F«; = F(ty+,, X‘,,T;).

Os métodos de Adams explicitos (Adams-Bashforth) e implicitos (Adams-
Moulton) fazem parte das familias classicas de métodos lineares de passo multiplo.
Assim como os métodos de Runge-Kutta (métodos de passo simples), pertencem a
classe de métodos utilizados na resolugdo de problemas de valor inicial.

No emprego do método preditor-corretor, um procedimento especial precisa ser
empregado para a incializagdo do método, visto que s6 Xp € conhecido, através dos
valores da tabela 5.1. O método de Runge-Kutta é o método usualmente empregado
para obter X;, X> X3 e X, [KIN 91], onde

= X, =X(to+h)

= X5 =X(to + 2h)
= X;=X(1tp + 3h)
= X4=X(tp + 4h).

Neste trabalho, adotamos o método classico de Runge-Kutta de quarta ordem
[KIN 91].

Quanto a0 MODELOI, ¢ suficiente o emprego do método de Runge-Kutta, ja
que neste modelo ndo encontramos equagdes com retardo.

Assim, a implementa¢do dos modelos de transmissdo do dengue, a fim de
viabilizar as simulagdes, ja pode ser realizada, uma vez que ja sdo conhecidos os valores
dos parametros e das condigdes iniciais, além da escolha do método numérico a ser
empregado. As simulacGes possibilitardio o emprego de inseticidas no controle da
populagdo do vetor, de forma que se possa avaliar teoricamente seu impacto sobre uma
epidemia [MIO 98].
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3

A fim de implementar os modelos, € preciso inicialmente definir dois
procedimentos:

= A forma como a epidemia € detectada;

= A simulagdo do processo de aplicagdo do inseticida.

Segundo o critério utilizado por [NEW 92], a epidemia € detectada quando a
prevaléncia (nimero de casos da doenga por dia) exceder a 1% da populagdo. A
aplicagdo do inseticida € simulada por um abrupto decréscimo no nimero de mosquitos
em um percentual definido inicialmente, e cuja forma (aplicagdes sucessivas ou
intercaladas) e quantidade (nimero de aplicagdes a serem realizadas) também sdo
previamente estabelecidas. Adotaremos aqui estes mesmos critérios.

O algoritmo utilizado na implementagdo do MODELOI é€:

Algoritmo MODELOL

h < passo

m < numero de iteracdes (dias/h)

X <« vetor que contém as condigdes iniciais do modelo
F(X) <«

vetor que contém as equagdes do modelo

para k de 1 até m passo 1 faga

Fi= F(X)

F; F(X +F1/2)

b
"
]

F(X +F,/2)

]
s
]

F(X + Fs)

X(k) = X(k-1) + h/6(F; + 2F; + 2F; + F;)

se prevaléncia > 1% da populacio
entdo aplicar inseticida
fim se

fim para
fim algoritmo

O algoritmo utilizado na implementa¢do do MODELO2 e MODELO3 é:

Algoritmo MODELO2 MODELO3
h < passc

m < numero de iteracgdes (dias/h)
X +« vetor gque contém as condigdes iniciais do modelo
F(X)] <

vetor que contém as equagdes do modelo

para k de 1 até m passo 1 faga
se k <= 4 entio

F; = F(X)

F, = F(X +F1/2)
Fy = F(X +F;/2)
F; = F(X + F3)
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X(k) = ¥X(k=1) + h/6(F; + 2F; + 2F3; + Fy)
senio

X (k) = X(k-1)+ h/720(1901F(X(k-1))
- 2774F (X (k-2))+ 2616F(X(k-3))
- 1274F(X(k-4))+ 251F(X(k-5)

X(k) = X(k-1)+ h/720(251F(X (k) )+ 646F(X(k-1))
- 264F (X (k-2)) + 106F(X(k-3))
- 1S9F (X (k-4))
fim se
se prevaléncia > 1% da populacdo
entdo aplicar inseticida
fim se
fim para
fim algoritmo

Ao realizar uma simulagdo, devera ser fornecido ao sistema um conjunto base de
informagdes, o qual devera acontecer nas seguintes etapas:

v" Primeira Etapa:
= Valores dos parametros do modelo.
= Valores iniciais das variaveis de estado.
* Na hipotese de aplicagdo do inseticida, é necessario informar o nimero
de casos da doen¢a em uma epidemia sem o uso de inseticida (caso-
base), a fim de serem conhecidos posteriormente os casos prevenidos.

v" Segunda Etapa:

* Definigdo do passo a ser empregado na execugio do método numérico.

= Defini¢do do intervalo de tempo (em dias) a ser analisado. Assim, o
numero de iteragdes a serem executadas sera definido pelo quociente do
numero total de dias pelo tamanho do passo.

v" Terceira Etapa:
* Informagdes adicionais que dizem respeito a aplicag@o de inseticida:

1. Percentual de mosquitos mortos.

o

. Nimero de dias, apds o inicio da epidemia, em que sera
aplicado o inseticida.

3. Numero total de aplicagdes em dias consecutivos (para
aplicacdes sucessivas).

A figura 5.1 fornece a tela principal do sistema de simulagdo de epidemias de
dengue, com um menu de opgdes que contém o conjunto-base de informacdes
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necessarias, na primeira etapa, para uma simulagdo. O sistema foi implementado em
um computador Pentium 233 MHz, utilizando a ferramenta MATLAB®.

Figura 5.1 - Menu do sistema de simulagado de epidemias de dengue.

E necessario acrescentar que, para o MODELO2 e MODELO3, é preciso
informar também ao sistema o numero de larvas e adultos inoculados ao sistema, bem
como a durag@o do periodo de inoculagao. Em todas as simulagdes realizadas utilizou-se
os seguintes valores:

= JL(1) = 50 larvas no intervalo [0, 2] dias e, fora deste intervalo, /L(?) = 0;
= JA(1) =0, para qualquer 7.

Definidas estas informagdes iniciais, obtém-se do sistema informagdes a respeito
da propagac@o da doenga no que se refere a(ao):

= Diaem que a epidemia comega.
* Dia em que acaba a epidemia.

= Duragao da epidemia.

* Incidéncia.

* Pico da prevaléncia.

= Dia do pico da prevaléncia: dia onde ocorre o maior nimero de casos de
dengue.

= Numero total de casos de dengue.

= Nuamero de casos prevenidos em relagao ao caso-base nas situagdes em que
se aplicam inseticidas.



5.4 Resultados Obtidos no Caso-Base

A tabela 5.2 fornece as informagdes referentes a uma epidemia de dengue para
os trés modelos, sem o controle quimico do vetor. Estes resultados foram obtidos
analisando o intervalo [0, 400] dias, com passo # = 0,5 e com o emprego dos parametros

e valores iniciais citados nas tabelas 3.1,4.1, 4.2 e 5.1.

Tabela 5.2- Resultados obtidos para o caso-base no intervalo [0, 400] dias.

Modelo MODELOI1 MODELO2 MODELO3
Dia em que inicia a epidemia 116 183 186

Dia em que acaba a epidemia 207 251 254
Duragao da epidemia 91 68 68

Dia do pico da prevaléncia 161 217 220
Pico da prevaléncia 270,39 183,09 186,93
Numero total de casos de dengue 7599,06 5056,7 5099.,47

A tabela 5.3 fornece as informag¢Ges do sistema referentes a propagacdo do
dengue quando S,(0) = 100 adultos e o intervalo de tempo analisado € [0, 800] dias. Os

outros valores permanecem inalterados.

Tabela 5.3 - Resultados obtidos para o caso-base, com S,(0) = 100 mosquitos adultos, no
intervalo [0, 800] dias.

Modelo MODELO1 MODELO2 MODELO3
Dia em que inicia a epidemia 120 438 418
Dia em que acaba a epidemia 211 507 487
Durag¢do da epidemia 91 69 69

Dia do pico da prevaléncia 166 473 453
Pico da prevaléncia 270,30 192,24 192,87
Numero total de casos de dengue 7598.89 5165,73 5181,72

As figuras 5.2 e 5.3 fornecem a curva da prevaléncia para o caso-base, a fim de

ilustrar os valores obtidos nas tabelas 5.2 e 5.3.
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Figura 5.2 - Curva da prevaléncia para os modelos de transmissdo do dengue no caso-base, no
intervalo [0, 400] dias.
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Figura 5.3 - Curva da prevaléncia para os modelos de transmissdao do dengue, para
S,(0) = 100 adultos, no intervalo [0, 800] dias.

Analisando as figuras 5.2 e 5.3 € possivel verificar que o comportamento do
MODELO?2 e do MODELO3 é bastante semelhante, o que ¢ confirmado observando as
tabelas 5.2 e 5.3. Observando as tabelas e as figuras 5.2 e 5.3 percebemos uma diferenga
nestes dois modelos em relagdo ao MODELO1 no que se refere ao atraso com que a
epidemia comega. Tal diferenca pode ser justificada pelas figuras 5.4 € 5.5.
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Figura 5.4 - Nimero de mosquitos adultos e suscetiveis no caso-base, no intervalo [0, 400]
dias.
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Figura 5.5 - Nimero de mosquitos adultos e suscetiveis para S,(0) = 100 adultos, no intervalo
[0, 800] dias.

Na figura 5.4 observa-se que, para o MODELO2 e MODELO3, a populagio
inicial de 20.000 mosquitos passa por um periodo transiente com bruscas oscilagdes, até
estabilizar-se em torno deste mesmo valor em torno do dia 200, o que ndo acontece no
MODELOI (transiente rdpido). Tal periodo na populagdo do vetor provoca o atraso
observado nas figuras 5.2 € 5.3. O mesmo acontece observando a figura 5.5.

A relacdo entre o nimero de mosquitos adultos suscetiveis S, e o dia em que a
epidemia comega estd esquematicamente ilustrada na figura 5.6, para os trés modelos
de transmissdo do dengue. O nimero. de mosquitos adultos suscetiveis S, abordado
pertence ao intervalo [100, 20.000] mosquitos.
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Figura 5.6 - Dia de inicio da epidemia versus nimero de mosquitos suscetiveis, no intervalo
[100, 20.000] mosquitos, para os trés modelos de transmissdo do dengue.

As figuras 5.7 e 5.8 mostram o numero de pessoas suscetiveis para os trés
modelos. O nimero de pessoas suscetiveis € bastante grande inicialmente, porém tende
a decrescer a medida que mais pessoas s@o atingidas pela doenga. O nimero restante de

pessoas suscetiveis ndo tende a zero, possibilitando o ressurgimento da doenca dentro
da populagdo em quest@o.
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Figura 5.7 - Namero de pessoas suscetiveis no caso-base, no intervalo [0, 400] dias.
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Figura 5.8 - Numero de pessoas suscetiveis para S,(0) = 100 adultos, no intervalo [0, 800] dias.

Das figuras 5.9 e 5.10 temos o niimero de pessoas que passaram pela doenca e se
recuperaram, obtendo assim imunidade permanente (imunologicamente resistentes ao

dengue).
8000
70001

60001

Nimero de Pessoas Imunes
[ I w
o o (]
o o o
o =} o

2000}

1000}
0 -~ —— T T
0 50 100 150 200 250 300 350 400

Dias

Figura 5.9 - Namero de pessoas imunes ao dengue no caso-base, no intervalo [0, 400] dias.
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Figura 5.10 - Numero de pessoas imunes ao dengue para S,(0) = 100 adultos, no intervalo
[0, 800] dias.

5.5 Resultados da Variacdo dos Parimetros

Nesta seg@o apresentamos os resultados obtidos com a varia¢do dos valores de
alguns dos parametros envolvidos nos modelos de transmissdo do dengue. Na escolha
dos valores tomamos o valor-base como referéncia e tais variacdes visam medir a
sensibilidade do modelo no curso de uma epidemia. Os valores-base dos pardmetros ja
foram apresentados nas tabelas 3.1, 4.1 e 4.2, num total de dezesseis valores.

5.5.1 Resultados da Variaciao dos Parimetros no MODELO1

As tabelas 5.4 a 5.9 fornecem os resultados obtidos com a variagio de seis dos
parametros envolvidos no MODELOI. Os valores dos demais permanecem inalterados
e as condi¢des iniciais sdo as mesmas da tabela 5.1. O intervalo de tempo analisado ¢é
[0, 400] dias.

Se lembrarmos do critério estabelecido na se¢do 5.3 para detectar o inicio de
uma epidemia, temos que uma epidemia come¢a quando a prevaléncia em um
determinado dia (nimero de casos em um determinado dia) exceder a 1% da populagdo
total N;. Segundo os valores adotados na tabela 5.1, N, = 10.000 pessoas. Assim, o
inicio de uma epidemia ocorrera no primeiro dia em que o nimero de casos de dengue
for igual ou maior que 100, enquanto que o final da epidemia ocorrerda no primeiro dia
em que o numero de casos de dengue for menor que 100. Da tabela 5.4, observamos que
para K = 10000, o inicio e o final da epidemia sdo nulos, porém com casos de dengue.
Para este caso, e para outros que serdo observados durante a se¢do 5.5, em nenhum dia
o numero de casos excedeu ou foi igual a 100.

Para os valores maiores que o do caso-base, as epidemias ocorrem mais cedo,
s30 mais curtas e mais pessoas sdo atingidas em comparacdo ao caso-base. Assim, ¢
possivel afirmar que, a medida que K aumenta, o nimero de pessoas atingidas pela
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doenga também aumenta, o que ¢ confirmado pela expressao para Ry, dada por (3.24),
uma vez que N, ¢ assintoticamente estavel e converge rapidamente para K.

Tabela 5.4 - Variagdo do parametro K no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao
MODELOI.

Capacidade de suporte
ambiental do vetor 10.000  15.000 20.000° 25.000 30.000 35.000 40.000

K
Dia em que inicia a 0 240 116 85 69 60 54
epidemia
Dia em que acaba a 0 269 207 167 143 128 116
epidemia
Duragédo da epidemia 0 29 91 82 74 68 62
Dia do pico da 13 255 161 125 106 93 83
prevaléncia
Pico da prevaléncia 0,67 103,47 270,39 424,98 559,7 676,41 778,18

Numero total de casos de 57.95 5236,74 7599,06 8640,69 918875 94994 9684.4
dengue

Pelos resultados da tabela 5.5, € possivel afirmar que, 8 medida que b; aumenta,
o numero de pessoas atingidas pela doenga também aumenta. Isto também é confirmado
pela expressdo para Ry, dada por 3.24, uma vez que ¢y, = ay b;.

Tabela 5.5 - Variagdo do parametro b, no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELOI.
Nimero de picadas por )
vetor infectado por dia 0,6 08 1,0 12 L4 1,6 1,8
b;

Dia em que inicia a 0 196 116 86 69 59 51
epidemia
Dia em que acaba a 0 271 207 170 146 130 118
epidemia
Duracdo da epidemia 0 75 91 84 77 71 67
Dia do pico da prevaléncia 400 234 161 127 107 94 84
Pico da prevaléncia 12,29 136,33 270,39 395,72 50826 608.36 698

Numero total de casos de 50946 5935,39 7599,06 8484.,69 9007,7 9333,5 954428
dengue

Segundo [FUN 98], o mosquito Aedes aegypti pode viver até cerca de dois
meses. Desta forma, considerando os resultados obtidos na tabela 5.6, é possivel afirmar
que, quanto maior € a expectativa de vida do vetor, mais curtos serdo os surtos de
dengue, com um grande niimero de pessoas atingidas.

" Valor do caso-base.
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Tabela 5.6 - Variagdo do parametro 7} no curso de uma epidemia de dengue, com relagao ao

MODELOI1.
Expectativa de vida do
vetor 3 *y 5 6 7 8 9
% v

Dia em que inicia a 0 116 76 61 33 48 45
epidemia

Dia em que acaba a 0 207 155 131 118 109 102
epidemia

Duragio da epidemia 0 91 79 70 65 61 57
Dia do pico da prevaléncia 400 161 113 96 86 79 74
Pico da prevaléncia 22,82 270,39 491,03 651 76743 85456 92183

Numero total de casos de 101944 7599,06 910347 964942 9864,17 99524 9989,69
dengue

Segundo [NEW 92], ha provavelmente uma significativa variagao geografica e
sazonal no valor do periodo latente extrinseco e, segundo [LUF 98], tais valores giram
em torno de oito a onze dias. Da tabela 5.7 € possivel observar que, quanto mais longo €
tal periodo, menor € o numero de casos da doenga. Isso se confirma observando a
expressao (3.24), uma vez que o parametro 7.; estda no denominador e ¢ de mesma
ordem de grandeza que 7.

Tabela 5.7 - Variagdo do parametro 7, no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELOI.
Periodo latente
T

Dia em que inicia a 90 102 116 132 152 177 212
epidemia

Dia em que acaba a 175 191 207 224 242 259 274
epidemia

Duracdo da epidemia 85 89 91 92 90 82 62
Dia do pico da prevaléncia 133 146 161 178 197 218 243
Pico da prevaléncia 380,07 321,75 270,39 225,12 18527 15028 119,71

Numero total de casos de 8366,33 7998.23 7399,06 7169,79 670944 62105 35647,06
dengue

Segundo [GUB 98], o periodo latente intrinseco 7}, pode variar de trés a
quatorze dias, sendo o periodo médio de quatro a seis dias. Tal pardmetro pouco
influencia o curso da epidemia no que diz respeito ao nimero total de casos, o que pode
ser confirmado pela expressdo (3.24), quando o comparamos com a ordem de grandeza

* Valor do caso-base.
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de T, e pelos resultados da tabela 5.8. Observa-se um atraso e um alongamento das
epidemias em relagdo ao caso-base para os valores maiores que o valor-base.

Tabela 5.8 - Variagdo do parametro 7} no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELOI.
Periodo latente intrinseco
3 4 5% 6 7 8 9
T
Dia em que inicia a 97 107 116 123 135 144 153
epidemia
Dia em que acaba a 182 195 207 219 230 242 252
epidemia
Duragdo da epidemia 85 88 91 94 95 98 99
Dia do pico da prevaléncia 139 150 161 172 182 192 202
Pico da prevaléncia 311,16 289,33 270,39 2538 239,15 226,13 21446

Numero total de casos de 7571,72 7586,32 7599,06 7610,13 7619,56 7627,09 7632.09
dengue

Segundo [GUB 98], a duragao da infecgdo nos humanos € de cerca de cinco
dias. No entanto, segundo [OLI 98], estima-se que, além dos casos notificados, 30%
destes representa o numero de subnotificados, pois, provavelmente, sdo casos de baixa
viremia de curta duragdo, o que justifica a escolha dos trés dias no caso-base. A medida
que o valor da duragdo da infecgdo aumenta, também aumenta o nimero de casos de
dengue, o que € confirmado pela expressao (3.24) e pelos resultados da tabela 5.9. Nio
ha efeitos sobre a duragdo das epidemias, as quais acontecem mais cedo.

Tabela 5.9 - Variagdo do parametro 7}, no curso de uma epidemia de dengue. com relagio ao

MODELOI1.
Duragio da infecgio
3 4 5 6 7 8 9
Tr’d

Dia em que inicia a 116 80 65 58 53 50 47
epidemia

Dia em que acaba a 207 173 156 148 143 141 140
epidemia

Duragio da epidemia 91 93 91 90 90 91 93
Dia do pico da prevaléncia 161 126 110 101 96 92 89
Pico da prevaléncia 270,39 579,78 908,05 123263 154411 1838,56 211524

Nimero total de casos de 7599.06 8828,55 9367.48 963778 978571 9871,73 9924,05
dengue

" Valor do caso-base.
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5.5.2 Resultados da Variaciao dos Parametros no MODELO2

As tabelas 5.10 a 5.15 fornecem os resultados obtidos da variagdo de seis dos
parametros do MODELO2. Os valores dos demais parametros permanecem inalterados
e as condiges iniciais sdo as mesmas da tabela 5.1. O intervalo de tempo analisado €
[0, 400] dias.

Analisando a expressdo para Ry para 0 MODELO2, dada por (A.24), é possivel
afirmar, mediante os resultados da tabela 5.10, que, 4 medida que o valor de b; aumenta,
também aumenta o numero de casos da doenga, uma vez que cy=awb;. Nao ha
epidemia para os valores escolhidos menores que o valor-base enquanto que, para os
valores maiores, as epidemias ocorrem mais cedo, porém com pouca variagdao na
duragdo destas.

Tabela 5.10 - Variagdo do parametro ; no curso de uma epidemia de dengue, com relagido ao

MODELO2.
Numero de picadas por

vetor infectado por dia - b; 0,6 0,8 1,0° 1,2 1,4 1,6 1,8
Dia em que inicia a 0 0 183 139 116 100 91
epidemia

Dia em que acaba a 0 0 251 209 183 164 151
epidemia

Duragdo da epidemia 0 0 68 70 67 64 60
Dia do pico da prevaléncia 400 310 217 174 148 134 121
Pico da prevaléncia 1.49 86.33 183,09 281,37 379 45744 565,74

Numero total de casos de 51,72 350513 5056,7 5965,79 6605,14 707328 742701
dengue

E possivel afirmar, mediante os resultados da tabela 5.11, que os efeitos da
expectativa de vida do vetor no curso de uma epidemia de dengue sdo similares aos
obtidos na tabela 5.6, para o MODELOI.

Tabela 5.11 - Vanagao do parametro 73, no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELO?2.
Expectativa de vida do
vetor - TI\' 3 4= 5 6 7 8 9

Dia em que inicia a 0 183 120 96 85 76 72
epidemia

Dia em que acaba a 0 251 186 156 139 128 121
epidemia

Duragido da epidemia 0 68 66 60 54 52 49
Dia do pico da prevaléncia 400 217 153 126 114 103 98
Pico da prevaléncia 3,04 183.09 330,33 44521 509 590.65 639,39

" Valor do caso-base.
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Expectativa de vida do
vetor - T!v 3 4% 5 6 7 8 9

Numero total de casos de 90,42 5056,7 6032,77 6370,36 6490,59 6532,81 654737
dengue

Da tabela 5.12 € possivel afirmar que os efeitos da variagdo do pardmetro 7, no
curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao MODELO2, sdo similares ao que
acontece na tabela 5.7, com relagdo ao MODELOI1.

Tabela 5.12 - Variagdo do parametro 7; no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELO?2.
Periodo latente
extrinseco 8 9 10* 11 12 13 14
Tei

Dia em que inicia a 146 163 183 207 238 283 0
epidemia
Dia em que acaba a 214 232 251 271 290 303 0
epidemia
Duragdo da epidemia 68 69 68 64 52 20 0
Dia do pico da prevaléncia 181 198 217 239 264 293 327
Pico da prevaléncia 256,61 216,94 183,09 152,82 126,11 102,81 82,34

Numero total de casos de 5549.18 5313.41 5056,7 477757 446397 406775 3459.7
dengue

Da tabela 5.13 € possivel afirmar que os efeitos da variagdo do parametro 7j; no
curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao MODELO?2, sdo similares ao que
acontece na tabela 5.8, com relagao ao MODELOI.

Tabela 5.13 - Variagdo do parametro 7; no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELO?2.
Periodo latente intrinseco
T 3 4 5 6 7 8 9
it
Dia em que inicia a 166 173 183 192 200 209 218
epidemia
Dia em que acaba a 232 242 251 260 268 276 284
epidemia
Duragdo da epidemia 66 67 68 68 68 67 66
Dia do pico da prevaléncia 201 209 217 226 234 242 251
Pico da prevaléncia 210,55 197,20 183,09 172,03 162,25 152.97 1453

Numero total de casos de 5041,04 504942 5056,7 506273 506702 506862 35066,12
dengue

" Valor do caso-base.
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Da tabela 5.14 € possivel afirmar que os efeitos da variagdo do parametro 7}, no
curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao MODELOQ2, sdo similares ao que
acontece na tabela 5.9, com relagdio ao MODELOI1. Para os valores maiores que o
valor-base, as epidemias s3o mais longas e ocorrem mais cedo.

Tabela 5.14 - Varia¢do do parametro 7;3no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELO2.
Duracio da infec¢ao
3 4 5 6 7 8 9
T

Dia em que inicia a 183 127 105 93 85 78 74
epidemia

Dia em que acaba a 251 205 183 170 163 159 156
epidemia

Duragao da epidemia 68 78 78 77 78 81 82
Dia do pico da prevaléncia 217 166 144 131 123 119 115
Pico da prevaléncia 183,09 397,5 626,71 828,4 1072,26 1258.13 1416,21

Nimero total de casos de 5056,7 35851,86 6192,94 6357,73 64435 6490,62 651742
dengue

A fecundidade per capita diaria média Ba pouco influencia o curso de uma
epidemia de dengue no que se refere a duragéo desta e ao nimero de casos da doenga,
conforme os resultados da tabela 5.15.

Tabela 5.15 - Variagdo do parametro 34 no curso de uma epidemia de dengue, com relagao ao

MODELO2.
Fecundidade per capita
didria médis 0,5 0,7 0,9 1,1 1,3 1,5 T4
Ba

Dia em que inicia a 257 216 199 190 183 179 176
epidemia
Dia em que acaba a 324 283 267 257 251 247 243
epidemia
Duragio da epidemia 67 67 68 67 68 68 67
Dia do pico da prevaléncia 291 250 233 224 £ ) 213 210
Pico da prevaléncia 18221 183,21 18348 183,16 183,05 183,85 184,16

Numero total de casos de 501626 5045.66 5051.68 3505472 5056,7 5057,93 5058,88
dengue

Conforme o esperado, ha um efeito sobre 0 momento em que a epidemia se
instala dentro da populagdo, de forma que, quanto maior o valor de B4, mais cedo a

* Valor do caso-base.
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epidemia se instala dentro da populagdo. Assim, a curva da prevaléncia ¢ deslocada
para a esquerda a medida que B, aumenta. Tal situagdo € ilustrada na figura 5.11.
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Figura 5.11 - Curva da prevaléncia para 0o MODELO2 quando da variagiio do pardmetro 3.

A andlise do parimetro 8, ndo é necessdria, uma vez que 8, = 1/ Ty, € 0 mesmo
acontece no MODELO3.

5.5.3 Resultados da Varia¢ao dos Parametros no MODELO3

As tabelas 5.16 a 5.21 fornecem os resultados obtidos com a variagdo de seis dos
pardmetros do MODELO3. Os valores dos demais parametros permanecem inalterados
e as condigdes iniciais sdo as mesmas da tabela 5.1. O intervalo de tempo analisado é
[0, 400] dias.

A semelhanca nos resultados obtidos para o MODELO2 ¢ MODELO3 ja
observada na secdo 5.4 repete-se também nos resultados mostrados nas tabelas 5.16 a
5.21 quando comparados aos resultados das tabelas 5.10 a 5.15. Isto se confirma ao
analisarmos a expressao (B.11) para R, para o MODELO3.

Desta forma, as conclusdes obtidas para cada uma das tabelas da se¢do 5.5.2
podem ilustrar, respectivamente, cada uma das tabelas desta secdo.
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Tabela 5.16- Variag¢ao do parametro b; no curso de uma epidemia de dengue, com relagao ao

MODELO3.
Nimero de picadas por .
vetor infectado por dia 0,6 0.8 1,0 1,2 1,4 1,6 1.8
B;

Dia em que inicia a 0 0 186 142 118 103 92
epidemia
Dia em que acaba a 0 0 254 212 185 166 152
epidemia
Duragdo da epidemia 0 0 68 70 67 63 60
Dia do pico da prevaléncia 400 314 220 177 152 135 123
Pico da prevaléncia 1,38 88.75 186,93 2875 383,92 47347 5574
Numero total de casos de 46,51 353481 5099.47 6003,78 663744 7099,84 744891
dengue

Tabela 5.17 - Variagdo do parametro 7}, no curso de uma epidemia de dengue, com relagao ao

MODELO3.
Expectativa de vida do
Ty

Dia em que inicia a 0 186 123 99 87 79 74
epidemia

Dia em que acaba a 0 254 188 158 141 130 122
epidemia

Duragdo da epidemia 0 68 65 59 54 51 438
Dia do pico da prevaléncia 400 220 156,5 130 115 106 100
Pico da prevaléncia 2,91 186,93 338,18 447,74 52832 587,53 632,62

Numero total de casos de 83,71 5099,47 6057,13 6382,53 649642 653583 654899
dengue

Tabela 5.18 - Variacdo do parametro 7., no curso de uma epidemia de dengue, com relagéo ao

MODELOQO3.
Periodo latente .
extrinseco - Tﬂ.: 8 9 10“ 11 12 13 14
Dia em que inicia a 148 166 186 210 241 283 0
epidemia
Dia em que acaba a 216 235 254 275 295 311 0
epidemia

* Valor do caso-base.
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Periodo latente

extrinseco - T 8 9 10* 11 12 13 14
Dia do pico da prevaléncia 183 201 220 243 268 297 331
Pico da prevaléncia 261,02 221,70 186,93 156,29 129,28 10556  84.83
glﬁmero total de casos de 5585,76 5353,06 509947 482291 4510,5 4109,3 3475,36
engue

Tabela 5.19 - Varia¢do do parametro 7}; no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELOS.
Periodo latente intrinseco
3 4 N 6 7 8 9
T;
Dia em que inicia a 169 178 186 194 203 212 220
epidemia
Dia em que acaba a 235 245 254 263 271 280 288
epidemia
Duragéo da epidemia 66 67 68 69 68 68 68
Dia do pico da prevaléncia 202 212 220 229 237 246 254
Pico da prevaléncia 215,55 200,22 186,93 173.54 165,13 156,08 14798
Numero total de casos de 5086,13 5093,31 509947 510443 5107,67 5108,19 5104,48
dengue

Tabela 5.20 - Variagdo do parametro 7;; no curso de uma epidemia de dengue, com relagdo ao

MODELOS3.
Duracdo da infecgiio
3 4 5 6 7 8 9
T

Dia em que inicia a 186 130 107 94 86 81 T
epidemia
Dia em que acaba a 254 207 185 172 165 160 158
epidemia
Duragdo da epidemia 68 7T 78 78 79 79 81
Dia do pico da prevaléncia 220 169 146 133 125 119 115
Pico da prevaléncia 186,93 399,41 624.89 847,74 1062,11 1264,8 145446
Numero total de casos de 5099.47 5886,14 6218,73 637644 645701 6500,33 652445

dengue

" Valor do caso-base.
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Tabela 5.21 - Varia¢ao do parimetro B, no curso de uma epidemia de dengue, com relagio ao

MODELO3.
Fecundidade per capita
didria média 0,5 0,7 0,9 1,1 1,3 1,5 1,7
Ba

Dia em que inicia a 261 219 202 193 186 182 180
epidemia
Dia em que acaba a 329 287 270 261 254 250 247
epidemia
Duragio da epidemia 68 68 68 68 68 68 67
Dia do pico da prevaléncia 295 254 237 227 221 216 212
Pico da prevaléncia 185,51 18595 186,35 186,68 186,93 187.33 189,48

Nimero total de casos de ~ 5047,26 5082,68 5091,42 5096,21 5099,34 5101,41 5101,49
dengue

Na se¢do 4.5.2 constatamos que, para Ba= 2,31 e Ba= 2,81 ovos por dia, ha
uma instabilidade na populagdo dos adultos para o MODELO3. Embora o
comportamento da populacdo dos mosquitos seja ciclico para tais valores, a epidemia
ocorre com pequenos picos epidémicos localizados, tendendo a desaparecer e atingindo
o equilibrio endémico, conforme a figura 5.12. Para Bo= 2,31 houve um total de
5043,41 casos de dengue, enquanto que, para Ba= 2,81, houve um total de 4905,02
casos. Para os valores adotados na tabela 5.21, constatamos que ndo hd mudanga na
'forma' da curva, bem como ndo hd grandes mudancas na duragdo das epidemias, nos
valores dos picos e no nimero total de casos de dengue
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Figura 5.12 - Curva da prevaléncia quando da variagio do parimetro 35 dentro dos valores que
geram instabilidade na populacio dos adultos .
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6. O CONTROLE DO VETOR TRANSMISSOR DO
DENGUE

Neste capitulo apresentamos os resultados obtidos nas simulagdes, quando
aplicagdes sucessivas e intercaladas de inseticida sdo realizadas durante o curso de uma
epidemia de dengue, a fim de teoricamente avaliar o impacto deste sobre populag¢des do
mosquito Aedes aegypti. A aplicagdo de inseticida ¢ tratada como um brusco
decréscimo na populagdo do vetor, de acordo com uma porcentagem definida
inicialmente, podendo ser iniciada em qualquer dia apds o inicio da epidemia e com um
nimero qualquer de aplicagdes em dias consecutivos ou alternados (de sete em sete
dias).

Simulacdes com o uso de larvicida também sido abordadas, de maneira a
observar o efeito quando este € aplicado isoladamente ou junto ao inseticida
(adulticida). Isto € possivel, uma vez que 0 MODELO2 contém as larvas como uma das
variaveis de estado do modelo, de forma que a aplicagdo de larvicida é simulada por um
abrupto decréscimo na populagdo larval, em uma porcentagem que deve ser definida
inicialmente.

As porcentagens abordadas neste trabalho para redugéo de larvas e adultos s@o
de 30% e 90%. O percentual de 60% também foi tratado durante as simulagdes, porém
os resultados obtidos ndo foram tratados no trabalho, visto que, conforme o esperado,
somente reforcam os resultados obtidos para os percentuais abordados.

Os resultados obtidos nesta se¢do s3o sempre comparados ao caso-base, cujos
resultados, para os trés modelos, foram apresentados na tabela 5.2.

Em todas as se¢des serao analisadas as seguintes situagdes:

* O numero total de casos de dengue versus dia apos o inicio da epidemia em
que inicia (ou o dia em que se realiza, no caso de uma aplica¢do) a aplica¢éo
do inseticida e/ou larvicida.

* O numero de casos prevenidos versus dia apds o inicio da epidemia em que
inicia (ou o dia em que se realiza, no caso de uma aplicag@o) a aplicagdo do
inseticida e/ou larvicida.

duragdo da epidemia versus dia apds o inicio da epidemia em que inicia (ou
o dia em que se realiza, no caso de uma aplica¢ao) a aplicag@o do inseticida
e/ou larvicida.

* O dia do pico da prevaléncia versus dia apos o inicio da epidemia em que
inicia (ou o dia em que se realiza, no caso de uma aplica¢io) a aplica¢do do
inseticida e/ou larvicida.
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6.1 Resultados das Simulacdes com Aplicagcées Sucessivas de Inseticida

Nesta secdo serdo apresentados os resultados obtidos das simulagdes realizadas
com aplicagdes sucessivas de inseticida. Tais aplicagdes foram simuladas por um brusco
decréscimo da populag@o do vetor, nos percentuais de 30% e 90%, onde o nimero de
aplicagdes sucessivas abordadas neste trabalho foram 4 e 7, como também o caso de
uma Unica aplicagio.

6.1.1 Resultados das Simulagdes com Aplicacdes Sucessivas de Inseticida para o
MODELO1

Observando os graficos das figuras 6.1 e 6.2, os quais dizem respeito ao niumero
total de casos de dengue e ao nimero de casos prevenidos quando da aplica¢ido de
inseticida, temos que, a medida que o numero de aplicagdes sucessivas e a porcentagem
de mosquitos mortos aumentam, ha um aumento no nimero de casos prevenidos. Vale
ressaltar que para sete aplicagdes a 30% o efeito € melhor quando comparado com uma
aplicacdo a 90%.

Ainda, temos que, para um mesmo percentual de redugdo do vetor, o nimero de
pessoas atingidas e, conseqiientemente o numero de casos prevenidos, sofre diferencas
menos acentuadas a medida que o nimero de aplicagdes cresce, ou seja, as curvas se
tornam mais préximas a medida que tal valor cresce. O maior impacto ocorre no dia 164
(48° dia ap6s o inicio da epidemia, uma vez que, para 0 MODELOQI, as epidemias tém
inicio no dia 116), para sete aplicagdes sucessivas com 90% de reducio do vetor. Neste
dia o numero total de casos de dengue foi igual a 6013,2 pessoas (cerca de 60,13% da
populagdo suscetivel), oportunizando1585,86 casos prevenidos (cerca de 20,87% do
total de casos no caso-base.
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Figura 6.1 - Numero total de casos de dengue versus dia apés o inicio da epidemia em que
inicia a aplicagdo do inseticida, para 0o MODELOI, quando sdo realizadas aplica¢des sucessivas
(1.4.7) e o percentual de redugao dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Para todos os casos observamos que, quando a aplicagdo do inseticida €
realizada num intervalo de tempo em torno do 50° dia ap6s o inicio da epidemia, temos
os melhores resultados em termos de redug¢do dos casos da doenca. Este periodo
coincide com o periodo de tempo em torno do dia do pico da prevaléncia, o qual
acontece no dia 161 (igual ao caso-base).
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Figura 6.2 - Namero de casos prevenidos de dengue versus dia apds o inicio da epidemia em
que inicia a aplicagdo do inseticida para 0 MODELO1 quando sao realizadas aplicagoes
sucessivas (1,4,7) e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.

Observando a figura 6.3, da duragdo da epidemia versus dia apOs o inicio da
epidemia onde inicia a aplicagdo de inseticida, temos que, nos percentuais de 30% e
90% utilizados para redug@o do vetor, ocorreram epidemias mais longas quando a
aplicagdo, em qualquer um dos trés casos abordados, ocorreu aproximadamente até
quinze dias ap6s o inicio da epidemia, durando cerca de 95 a 150 dias.

Para os casos de sete aplicagdes a 30% e a 90% e quatro aplicacdes a 90%,
houve um decréscimo bem acentuado da curva, em torno do 25° ao 35° dia apds o inicio
da epidemia, com epidemias curtas durando cerca de 30 a 50 dias. Confrontando tal
resultado com o numero total de casos (figura 6.1), podemos concluir que, embora as
epidemias tenham duragdo menor para tais casos, o numero de pessoas atingidas sofre
uma grande variagdo para 0 mesmo intervalo.

A duracdo das epidemias tende a ficar dentro do intervalo de 55 a 100 dias
aproximadamente para aplicagdes realizadas 50 a 70 dias apos o inicio da epidemia,
com uma visivel convergéncia para o valor-base, o qual é de 91 dias. Uma aplicagdo
realizada com redugdo do vetor em 30% praticamente ndo altera a duragdo das
epidemias em relagdo ao valor obtido no caso-base.
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Figura 6.3 - Duracgdo da epidemia versus dia apos o inicio da epidemia em que inicia a
aplicacédo do inseticida, para 0 MODELO/1, quando s3o realizadas aplicagdes sucessivas (1,4,7)
e o percentual de redugao dos mosquitos é de 30% e 90%.

Observando a figura 6.4, do dia do pico da prevaléncia versus dia ap6s o inicio
da epidemia onde se inicia a aplicag¢do de inseticida, temos que, para os casos onde o
controle quimico do vetor € iniciado até aproximadamente 10 dias apdés o inicio da
epidemia, observamos um atraso com relagdo ao dia do pico da prevaléncia. Vale
observar que, para sete aplicagdes com 30% de redugé@o do vetor, o atraso € maior que o
observado em uma aplicagéo unica a 90% dentro do mesmo intervalo de tempo.

As curvas t€ém comportamento semelhante, sofrendo uma acentuada queda entre

10 a 25 dias ap6s o inicio da epidemia e, apds este intervalo, convergindo para o valor-
base, o qual € de 161 dias.

Assim, a realiza¢do de medidas de preven¢@o da doenga através do emprego de
inseticidas no inicio de uma epidemia, para o presente modelo, atrasa o pico da
prevaléncia sem oferecer bons resultados em termos de casos prevenidos, 0 que pode ser
confirmado comparando as figuras 6.2 e 6.4.
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Figura 6.4 - Dia do pico da prevaléncia versus dia apos o inicio da epidemia em que inicia a
aplicacdo do inseticida, para 0o MODELOI, quando sao realizadas aplicagdes sucessivas (1,4,7)
e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.

6.1.2 Resultados das Simulacoes com Aplica¢des Sucessivas de Inseticida para o
MODELO2 e para o MODELO3

No MODELO?2 ¢ no MODELO3 sdo pequenas as diferencas encontradas para o
namero total de casos de dengue quando comparamos os dois modelos. Isto pode ser

confirmado pelas figuras 6.5 e 6.6, as quais dizem respeito ao numero de casos
prevenidos.

Em comparagdo ao MODELOI, no entanto, observa-se que os valores obtidos
para o numero total de casos sdo menores em relagdo aos valores encontrados no

MODELOI, o que esta de acordo com o que se obteve também quando comparamos 0
caso-base.

Para o MODELO2, o maior impacto ocorreu no dia 216 (33° dia apds o inicio da
epidemia), para sete aplicagdes sucessivas com 90% de redugdo do vetor. O dengue
atingiu 3926,9 pessoas (cerca de 39,26% da populagdo suscetivel), oportunizando
1129,8 casos prevenidos (cerca de 22,34% do total de casos no caso-base).

Para 0 MODELO3, o maior impacto foi obtido no dia 219 (33° dia apés o inicio
da epidemia), para sete aplicagdes sucessivas com 90% de redugdo do vetor. Foram
3930,28 casos de dengue (cerca de 39,3% da populagdo suscetivel). oportunizando
1169,19 casos prevenidos (cerca de 22,93% do total de casos no caso-base). Vale
ressaltar que, para o dia 220, foi pequena a diferenga encontrada, num total de 3930,75
pessoas atingidas pela doenga.
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Figura 6.5 - Numero de casos prevenidos de dengue versus dia ap6s o inicio da epidemia em
que inicia a aplicagdo do inseticida para 0 MODELO2 quando sao realizadas aplicagoes
sucessivas (1,4,7) e o percentual de redugao dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Figura 6.6 - Namero de casos prevenidos de dengue versus dia apds o inicio da epidemia em
que inicia a aplica¢@o do inseticida para 0o MODELO3 quando sao realizadas aplicagdes
sucessivas (1.4,7) e o percentual de redugao dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Figura 6.7 - Durag@o da epidemia versus dia apés o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagdo do inseticida, para 0o MODELO2, quando s3o realizadas aplicages sucessivas (1,4,7)
e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Figura 6.8 - Duragdo da epidemia versus dia ap6s o inicio da epidemia em que inicia a
aplicacao do inseticida, para 0 MODELO3, quando séo realizadas aplicacdes sucessivas (1,4,7)
e o percentual de redug@o dos mosquitos € de 30% e 90%.

Observando as figuras 6.7 ¢ 6.8, da duragio da epidemia versus dia apos o inicio
da epidemia onde se inicia a aplica¢do de inseticida, temos, para os dois modelos, os
seguintes resultados:

= Em todos os casos observados (com excecdo de uma aplicacao a 30% e sete
aplicagcdes a 90%) temos comportamentos semelhantes, onde ha um sensivel
decréscimo nos valores obtidos quando a aplicagdo do inseticida ocorre
aproximadamente até o 25° dia ap0s o inicio da epidemia. Porém, os valores
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convergem para 0 valor-base (68 dias) a medida que a aplicagdo do inseticida
¢ postergada. A figura 6.9 fornece a curva da prevaléncia para o MODELO3,
para o caso particular de quatro aplicacGes sucessivas a 30%, quando a
aplicagdo do inseticida inicia em diferentes dias. A figura 6.9 serve de
ilustracdo para o comportamento das curvas das figuras 6.7 e 6.8, onde o
segundo pico epidémico diminui & medida que a aplicagdo € postergada,
proporcionando o decréscimo observado nos valores obtidos para a duragao
das epidemias em cada caso.
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Figura 6.9 - Curva da prevaléncia para 0 MODELO3, para o caso particular de quatro
aplicagoes sucessivas a 30%, quando a aplicag@o do inseticida inicia em diferentes dias.

Pode-se destacar o comportamento linear da curva, na figura 6.8, para sete
aplicacdes sucessivas com 90% de redugdo do vetor, o qual difere dos outros
casos. A figura 6.10 justifica a diferen¢a encontrada na duragdo da epidemia,
para o MODELO?2, quando quatro e sete aplicagdes sucessivas de inseticida
iniciam no primeiro dia apés inicio da epidemia, com 90% de reducdo do
vetor.

Esta diferenca é justificada pelo critério utilizado neste trabalho, onde conforme
ilustrado pela figura 6.10, a epidemia, para quatro aplica¢Ges sucessivas, comeg¢a no dia
183 e acaba no dia 278, enquanto que, para sete aplicagdes sucessivas, dura apenas
quatro dias. Para os dois casos houveram dois picos epidémicos, sendo que a diferenca
se estabelece no segundo pico. Para quatro aplicacdes foi detectada a epidemia,
enquanto que para sete aplicacdes isto ndo ocorreu. Uma epidemia € detectada através
do critério estabelecido na se¢do 5.3.
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Figura 6.10 - Curva da prevaléncia, para 0 MODELO?2, quando quatro e sete aplicagdes
sucessivas de inseticida com 90% de redugéo do vetor sdo realizadas a partir do primeiro dia
apos o inicio da epidemia.

Da analise dos graficos do dia do pico da prevaléncia versus dia apés o inicio da
epidemia onde se inicia a aplicagdo de inseticida, temos que, para os casos abordados,
ha praticamente 0 mesmo comportamento para os dois modelos. Observando a figura
6.11, que trata do MODELO2, temos picos mais atrasados em rela¢do ao caso-base para
aplicagoes realizadas até aproximadamente 20 dias apos o inicio da epidemia, porém
convergindo para valores proximos aos valores-base quando a aplica¢@o do inseticida é
postergada. H4, certamente, uma pequena diferenca nos valores encontrados, ja que no
MODELO?3 os picos sao mais atrasados do que no MODELO2, conforme a tabela 5.2.
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Figura 6.11 - Dia do pico da prevaléncia versus dia ap6s o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagdo do inseticida, para 0o MODELO?2, quando sdo realizadas aplicagdes sucessivas (1,4.7)
e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Para os trés modelos, portanto, hd uma efetiva diminui¢do na transmissdo da
doenca quando sucessivas aplicagdes de inseticida sdo realizadas num intervalo de
tempo em torno do 35° dia apés o inicio da epidemia. Tal periodo corresponde a um
intervalo de tempo em torno do dia do pico, que acontece no dia 217 (igual ao caso-
base). A figura 6.12 confirma os resultados ilustrados nas figuras 6.5, 6.7 € 6.11, para o
MODELO?2, quando quatro aplicagdes sucessivas a 90% foram realizadas em diferentes
momentos apés o inicio da epidemia.
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Figura 6.12 — Curva da prevaléncia para quatro aplicagdes sucessivas de inseticida com 90% de

reducdo do vetor e cuja aplicaciio € iniciada em diferentes dias apés o inicio da epidemia para o
MODELO2.

6.2 Resultados das Simulagoes com Aplicacoes Intercaladas de Inseticida

Nesta sec¢do serdo apresentados os principais resultados obtidos das simulagGes
realizadas através de aplicagGes intercaladas de inseticida (de sete em sete dias). Tais
aplicagoes foram simuladas com uma brusca redu¢do da populagdo do vetor, nos
percentuais de 30% e 90%. O nimero de aplicagdes intercaladas abordadas neste
trabalho foram4 e 7.

6.2.1 Resultados das Simulactes com Aplicacoes Intercaladas de Inseticida para
o MODELO1

Observando os graficos do nimero total de casos e dos casos prevenidos
apresentados nas figuras 6.13 e 6.14, respectivamente, temos que, para tais aplicagoes,
ha resultados que sdo proporcionais ao nimero de aplicagdes e ao percentual de reducao
adotados quando se trata do nimero de casos prevenidos.

Observamos ainda que, para o percentual de 30%, os resultados obtidos para os
dois casos abordados, em termos de pessoas atingidas, possuem uma ligeira diferenca,
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enquanto que, para o percentual de 90%, héd uma forte diferenca entre os valores
obtidos.

Para o MODELOI, encontramos a melhor estratégia para a reducdo da
transmissdao do dengue, dentro das situagdes que foram contempladas no trabalho, para
sete aplica¢des intercaladas com reducgdo do vetor em 90%, quando o emprego do
inseticida inicia no 31° dia apés o inicio da epidemia. Nesse caso, 0 nimero de pessoas
atingidas é de 4016,09 (cerca de 40,16% da populacdo suscetivel), com 3582,97 casos
prevenidos (cerca de 47,15% do total de casos no caso-base). O 31° dia apds o inicio da
epidemia para este caso € o dia 147, o qual coincide com o dia do pico da prevaléncia.

Na pratica, infelizmente, devido a falta de recursos, ha sempre um atraso no
emprego do controle quimico do vetor, quando um grande niimero de pessoas ja foram
atingidas pela doenga. Por outro lado, para a amostra dos quatro casos nas figuras 6.13 e
6.14, observamos uma simetria em relagdo a um determinado dia, considerado
teoricamente como o melhor periodo para efetivagdao do uso de inseticida em aplicagdes
intercaladas.

Segundo o modelo, um efetivo emprego do inseticida deve ocorrer num
intervalo de tempo em torno do dia do pico da prevaléncia, ja que a partir do pico o
namero de casos tende exclusivamente a diminuir.
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Figura 6.13 - Numero total de casos de dengue versus dia apos o inicio da epidemia em que

inicia a aplicag@o do inseticida, para 0o MODELOI, quando sdo realizadas aplicagdes
intercaladas de 7 em 7 dias (4,7) e o percentual de redugao dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Figura 6.14 - Nimero de casos prevenidos de dengue versus dia apés o inicio da epidemia em
que inicia a aplicagdo do inseticida, para 0 MODELOI, quando so realizadas aplicacdes
intercaladas de 7 em 7 dias (4,7) e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.

Observando o grafico relativo a duragdo da epidemia (figura 6.15), temos,
inicialmente, epidemias bem longas, as quais tendem a sofrer uma redug@o a medida
que a aplicagdo do inseticida ¢ atrasada em relag@o ao inicio da epidemia. Ha uma
tendéncia a convergir para o intervalo de duragdo de 50 a 100 dias nos casos abordados,
quando a aplica¢@o de inseticida inicia a partir do 40° dia apos o inicio da epidemia (dia
156 ).
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Figura 6.15 - Duragdo da epidemia versus dia apds o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagdo do inseticida, para o MODELOI, quando sao realizadas aplicagdes intercaladas de 7
em 7 dias (4,7) e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Para sete aplicagbes intercaladas com 90% de redugdo do vetor, quando
realizadas logo apos o inicio da epidemia, os resultados sdo epidemias mais longas e
com maior contagio, ja que tais aplicagbes geram tempo suficiente para que a doenga se
restabeleca dentro da populagdo em questdo, sem reduzir de forma eficiente a
transmissdo da doenga.

Observando o gréfico da figura 6.16, onde o dia do pico da prevaléncia é
representado graficamente em fung@o do dia apos o inicio da epidemia onde se inicia a
aplicac@o de inseticida, temos que, para os casos amostrados, as epidemias tém seus
picos mais atrasados quando a aplicagdo do inseticida ocorre logo apds o inicio da
epidemia. Isto € esperado, uma vez que, conforme observado na figura 6.15, temos
epidemias mais longas neste periodo, ja que tais aplicacdes geram tempo suficiente para
que a doenga se restabeleca dentro da populagdo em questdo. Tal situagdo € bem
ilustrada pela figura 6.17, onde podemos observar a curva da prevaléncia, dentro do
intervalo [0,800] dias, para sete aplica¢des intercaladas iniciadas no sétimo dia ap6s o
inicio da epidemia, com 90% de redugdo do vetor.

A partir do 45° dia ap6s o inicio da epidemia aproximadamente, para qualquer
um dos percentuais e numero de aplicagdes intercaladas abordados, havera epidemias
cujo dia do pico € constante e ocorre no dia 161, valor esse igual ao valor-base.
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Figura 6.16 - Dia do pico da prevaléncia versus dia apés o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagao do inseticida, para 0 MODELOI, quando sao realizadas aplicagdes intercaladas de 7
em 7 dias (4,7) e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Figura 6.17 - Curva da prevaléncia, dentro do intervalo [0,800] dias, para sete aplicagdes
intercaladas iniciadas no sétimo dia apds o inicio da epidemia, com 90% de redugdo do vetor
para o MODELOI.

6.2.2 Resultados das Simulacdes com Aplica¢oes Intercaladas de Inseticida para
o MODELO?2 e para o MODELO3

Para estes modelos valem as mesmas observagdes do MODELOI no que se
refere a proporcionalidade do nimero de aplicagdes intercaladas e do percentual de
reducéo do vetor em relagdo aos casos prevenidos da doenga para os casos abordados.

Conforme observamos nas figuras 6.18 e 6.19, para 0 MODELO2, o numero de
pessoas atingidas € menor do que no MODELOI, alcangando um valor minimo de
2202,08 pessoas atingidas (cerca de 22,02% da populagdo suscetivel), com um total de
aproximadamente 2854,62 casos prevenidos (cerca de 56,45% do total de casos no caso-
base) para sete aplicagdes intercaladas com redugdo do vetor em 90%. Para este caso, 0
emprego do inseticida inicia no 9° dia ap6s o inicio da epidemia, o qual corresponde ao
dia 192, sendo que o dia do pico da prevaléncia correspondente € o dia 193.

Quanto ao MODELO3, conforme as figuras 6.20 e 6.21, o maior impacto ocorre
no dia 197 (11° dia apés o inicio da epidemia), para sete aplicagGes intercaladas com
reducdo do vetor em 90%. Houve um total de 2332,79 pessoas atingidas (cerca de
23,32% da populagdo suscetivel) contabilizando, portanto, um total de 2766,68 casos
prevenidos (cerca de 54,25% do total de casos no caso-base). Este dia corresponde ao
dia 197 e o dia do pico da prevaléncia correspondente € o dia 198.

Ha, embora pequena, uma diferenga nos resultados obtidos nos dois modelos,
sendo levemente maior o numero de casos prevenidos no MODELO2 para os casos
abordados. Vale ressaltar ainda que, como também pode ser constatado pela figura 6.13
referente ao MODELOI, ha um deslocamento da curva do total de casos para a
esquerda, a medida que o percentual de redugdo do vetor e o numero de aplicagdes
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aumentam. Tal situagdo € bastante distinta daquela ocorrida durante os casos abordados
nas aplicagbes sucessivas, onde o intervalo de tempo com os melhores resultados é
constante para todos os casos. No entanto, hd uma semelhanga no que se refere ao
intervalo de tempo onde sdo obtidos os melhores resultados, em termos de casos
prevenidos, o qual coincide com o periodo de tempo em torno do dia do pico da
prevaléncia, fato este que ja havia sido constatado por [NEW 92] para 0 MODELO1.
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Figura 6.18 -Numero total de casos de dengue versus dia ap6s o inicio da epidemia em que
inicia a aplicagdo do inseticida, para 0 MODELO2, quando sio realizadas aplicagdes
intercaladas de 7 em 7 dias (4,7) e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Figura 6.19- Numero de casos prevenidos de dengue versus dia apds o inicio da epidemia em
que inicia a aplica¢do do inseticida, para 0o MODELO?2, quando sdo realizadas aplicagdes
intercaladas de 7 em 7 dias (4,7) e o percentual de redugao dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Figura 6.20 -Numero total de casos de dengue versus dia apos o inicio da epidemia em que
inicia a aplicagdo do inseticida, para 0 MODELO3, quando s3o realizadas aplicagdes
intercaladas de 7 em 7 dias (4,7) e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.
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Figura 6.21 - Numero de casos prevenidos de dengue versus dia apés o inicio da epidemia em
que inicia a aplicagdo do inseticida, para 0o MODELO3, quando séo realizadas aplicagdes
intercaladas de 7 em 7 dias (4,7) e o percentual de reducio dos mosquitos € de 30% e 90%.

Ha praticamente o mesmo comportamento para os dois modelos no que se refere
a duragdo da epidemia versus dia apos o inicio da epidemia em que inicia a aplica¢do
do inseticida. Para o MODELO2, conforme a figura 6.22, os valores obtidos tendem a
convergir para o valor obtido no caso-base (68 dias), a medida que as aplicagGes sdo
postergadas.
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Figura 6.22 - Dura¢do da epidemia versus dia apds o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagdo do inseticida, para 0o MODELO?2, quando sdo realizadas aplicagdes intercaladas de 7
em 7 dias (4,7) e o percentual de redug¢do dos mosquitos é de 30% e 90%.

Ha praticamente o mesmo comportamento para os dois modelos no que se refere
ao dia do pico da prevaléncia para os casos abordados. Para os dois modelos, o dia do
pico € antecipado, em relagdo ao caso-base, quando as aplicagdes sdo iniciadas até
aproximadamente o 33° dia apés o inicio da epidemia e, a partir deste, torna-se
constante, convergindo para o valor-base.

Conforme a figura 6.23, podemos afirmar que, para as aplicagdes intercaladas,
nos casos abordados, ndo ha praticamente uma diferenga quanto aos efeitos sobre o dia

do pico da prevaléncia quando comparamos o numero de aplicagdes e as porcentagens
separadamente.
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Figura 6.23- Dia do pico da prevaléncia versus dia apos o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagdo do inseticida, para 0o MODELO2, quando s#o realizadas aplicagdes intercaladas de 7
em 7 dias (4,7) e o percentual de redugcdo dos mosquitos € de 30% e 90%.
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6.3 Resultados das Simulagées com Aplicagoes Sucessivas de Larvicida

Nesta secdo serdo apresentados os resultados obtidos das simulagtes realizadas
com aplicagbes sucessivas de larvicida. Tais aplicagdes foram simuladas com uma
brusca reducdo da populagdo larval no MODELO?2, nos percentuais de 30% e 90%. O
numero de aplicagGes sucessivas abordadas neste trabalho foram 4, além de uma unica
aplicacao.

Da figura 6.24, comparando os valores obtidos com o valor do caso-base (5056,7
casos de dengue), temos que a aplicagdo de larvicida nos valores abordados ndo
proporciona um controle eficaz do vetor transmissor do dengue, gerando mais casos da
doenga.
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Figura 6.24 -Nimero total de casos de dengue versus dia ap6s o inicio da epidemia em que
inicia a aplicagdo de larvicida, para 0 MODELO2, quando séo realizadas aplica¢Ges sucessivas
(1,4) e o percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.

Isso se deve ao fato de que, devido a hipdtese utilizada na construgdo do
MODELO2, na qual as larvas competem entre si por alimento (competicdo linear
uniforme), havera uma geragdo delas onde n3o ha grande competi¢do por alimento,
devido ao pouco numero de larvas restante do processo de aplica¢do do larvicida.
Assim, a proxima gera¢do de adultos sera bastante numerosa, em meio a epidemia,
gerando muitos casos da doenga.

Tal situagdo € ilustrada nas figuras 6.25 e 6.26, cujos graficos mostram o namero
de larvas e adultos, respectivamente, quando a aplicagdo do larvicida inicia no 40° dia
apos o inicio da epidemia (dia 223), em quatro aplicagdes sucessivas com redugdo de
30% da populag@o larval.
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Figura 6.25 - Numero de larvas versus tempo (dias) quando da utilizagdo de larvicida em 4
aplicagdes sucessivas com 30% de redugdo das larvas, no 40° dia apés o inicio da epidemia
(dia 223).
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Figura 6.26- Numero de adultos suscetiveis versus tempo (dias) quando da utilizagao de
larvicida em 4 aplicagdes sucessivas com 30% de redugio das larvas, no 40° dia apés o inicio da
epidemia (dia 223).

A figura 6.27 fornece a curva da prevaléncia resultante quando a aplicagdo do
larvicida inicia no 40° dia apds o inicio da epidemia (dia 223), em quatro aplicagdes
sucessivas com redu¢do de 30% da populagdo larval.
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Figura 6.27 - Curva da prevaléncia para quatro aplicagdes sucessivas de larvicida, com redugao
de 30% da populagéo larval e com inicio no dia 223.

Da figura 6.28, no que se refere a dura¢do da epidemia, observamos um
comportamento semelhante para os casos abordados, com um deslocamento das curvas
para a direita, a medida que o percentual de reducéo das larvas e o niimero de aplicagdes
aumentam. O atraso no emprego do larvicida gera epidemias mais longas que o caso-
base, porém com uma visivel convergéncia para este valor quando as aplicagdes iniciam
a partir do 60° dia apo6s o inicio da epidemia.
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Figura 6.28 - Duracéo da epidemia versus dia apos o inicio da epidemia em que inicia a

aplicagdo de larvicida, para 0o MODELO?2, quando sdo realizadas aplicagGes sucessivas (1,4) e o
percentual de redugao dos mosquitos é de 30% e 90%.
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Da figura 6.29, a qual diz respeito ao dia do pico da prevaléncia em relacdo a
aplicacdo do larvicida, para os casos observados ¢ possivel afirmar que hd um
comportamento semelhante, com um deslocamento das curvas para a direita, a medida
que o percentual de redugéo das larvas e o numero de aplicagdes aumentam. O atraso no
emprego do larvicida gera um retardamento no dia do pico, porém com uma visivel
convergéncia para o valor-base quando as aplica¢des iniciam, aproximadamente, a partir
do 38° dia apds o inicio da epidemia.
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Figura 6.29 - Dia do pico da prevaléncia versus dia apds o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagdo de larvicida, para 0o MODELO2, quando sio realizadas aplicagdes sucessivas (1,4) e 0
percentual de redugdo dos mosquitos € de 30% e 90%.

6.4 Resultados das Simulag¢ées com Aplicagoes Sucessivas de Larvicida e Inseticida

Nesta sec@o serdo apresentados os resultados obtidos das simulagdes realizadas
com o emprego, através de aplicagdes sucessivas, de larvicida e inseticida. Tais
aplicacoes foram simuladas por um brusco decréscimo no nimero de larvas e adultos no
MODELO?2, cujos percentuais adotados foram de 30% e 90%. O niimero de aplicagdes
sucessivas abordadas neste trabalho foram 4, além de uma tnica aplicagao.

Pelas figuras 6.30 e 6.31 é possivel afirmar que o emprego de larvicida e
inseticida, para os casos abordados neste trabalho, s6 gerara um efeito positivo sobre a
epidemia de dengue quando as aplicagdes iniciarem, aproximadamente, a partir de 35°
dia apés o inicio da epidemia, de forma que o numero de casos seja menor que o caso-
base (5056,7 pessoas). E possivel afirmar, também, que para este mesmo intervalo de
tempo, os resultados obtidos para quatro aplicagées a 30% sdo bastante semelhantes
aqueles obtidos de uma aplicagdo a 90%.
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Figura 6.30 -Numero total de casos de dengue versus dia apds o inicio da epidemia em que
inicia a aplicagdo de larvicida e inseticida, para 0 MODELO2, quando s3o realizadas aplicagdes
sucessivas (1,4) e os percentuais de reducdo de larvas e adultos sdao 30% e 90%.
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Figura 6.31 - Namero de casos prevenidos de dengue versus dia apds o inicio da epidemia em
que inicia a aplicagdo de larvicida e inseticida, para 0 MODELO?2, quando sao realizadas
aplicacdes sucessivas (1,4) e os percentuais de reducao de larvas e adultos sao 30% e 90%.

Se considerarmos sete aplicagdes sucessivas de larvicida e inseticida, o melhor
resultado obtido ocorre no dia 232, onde 461737 pessoas sdo atingidas (cerca de
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46,17% da populacido suscetivel), gerando 439,33 casos prevenidos (cerca de 8,69% do
total de casos no caso-base), com 90% de redugéo da populagao de larvas e adultos.

Considerando a figura 6.32, € possivel afirmar que, para as aplicagdes cujo inicio
acontece at€ o 30° dia apds o inicio da epidemia, ocorrem epidemias um pouco mais
longas que o caso-base, porém ndo excedendo 90 dias. A partir dai, hd um decréscimo
momentaneo na duragdo das epidemias, uma vez que héd a convergéncia para o valor-
base para as aplicagdes mais atrasadas.
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Figura 6.32 - Duragdo da epidemia versus dia apds o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagao de larvicida e inseticida, para 0 MODELO2, quando sao realizadas aplicagtes
sucessivas (1,4) e os percentuais de redugdo de larvas e adultos sdo 30% e 90%.
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Figura 6.33 - Dia do pico da prevaléncia versus dia apés o inicio da epidemia em que inicia a
aplicagdo de larvicida e inseticida, para 0 MODELO?2, quando sdo realizadas aplicagdes
sucessivas (1,4) e os percentuais de redu¢do dos mosquitos (larvas e adultos) sdao 30% e 90%.
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Da figura 6.33 observamos picos mais adiantados inicialmente, porém sofrendo um
brusco decréscimo para as aplicagdes em torno do 20° dia apds o inicio da epidemia e, a
partir dai, convergindo para o valor-base. Dessa forma, é possivel afirmar que, para os
casos abordados, a aplicagdo de larvicida e de inseticida simultaneamente, quando
iniciada a partir de 35° dia apés o inicio da epidemia, gera menos casos da doenga, sem
alterar o dia do pico da prevaléncia.



7. CONCLUSOES

Este trabalho foi idealizado e implementado visando a contribuir para uma
avaliagd@o tedrica da eficacia dos programas de controle quimico do vetor transmissor,
bem como ilustrar os fundamentos tedricos utilizados na modelagem e simulagéo de um
modelo deterministico de transmissdo do dengue.

Analisando a variacdo dos valores dos parametros apresentada na se¢do 5.5,
podemos fazer algumas considera¢des no que diz respeito a sensibilidade dos modelos a
variagdo destes. Tais afirmagdes sdo confirmadas pela anélise da expressdo do numero
reprodutivo basico Ry, dada por (3.24), (A.24) e (B.11) para 0o MODELO1, MODELQO?2
e MODELO3, respectivamente. Os modelos sdo especialmente sensiveis a vérios
parametros: numero de picadas por mosquito infectado por dia, longevidade dos
mosquitos, periodo latente extrinseco e a durag¢do da infeccdo no homem. O periodo
latente intrinseco € um parametro que pouco influencia o curso de uma epidemia de
dengue.

O curso de uma epidemia, de acordo com o MODELO2 e o MODELO3, é
afetado pelo parametro relativo ao mosquito - fecundidade per capita média - uma vez
que, quando o valor da fecundidade per capita média aumenta, a epidemia ¢ adiantada.

Quanto ao controle do vetor transmissor do dengue apresentado no capitulo seis,
os resultados obtidos, além de outras consideracdes, servem de base para respostas as
questdes levantadas na secdo 1.6.

Quanto a questdo um, a qual trata do impacto dos programas de reducdo do vetor
na comunidade teoricamente apresentada, em termos do numero de casos de dengue
para as situacdes abordadas, € possivel afirmar que os beneficios em termos médicos
parecem poucos, com pequeno impacto sobre a incidéncia da doenga. Mesmo quando o
percentual de redugdo do vetor é alto, o impacto sobre a incidéncia é pequeno. Tal
afirmagdo ¢ bem ilustrada pela tabela 7.1, a qual traz os resultados de quatro aplicagdes
de inseticida para os trés modelos propostos. Os diferentes valores para o dia em que
inicia a aplicagao do inseticida se deve ao fato de que os trés modelos tém suas
epidemias com inicios distintos e escolhemos o 4° dia apds o inicio da epidemia para
cada caso.

Tabela 7.1- Namero de casos de dengue para quatro aplicagdes de inseticida para os trés
modelos de transmissdo do dengue.

Tipo de Aplicacao Modelo Dia 30% 90%
MODELO1 120 7370,17 7272,58
Sucessiva MODELO2 187 4800,58 4660,57
MODELO3 190 4873,1 4714,68
MODELO1 120 7241,56 7085,8
Intercalada MODELO2 187 467222 4100,04

MODELO3 190 4776,67 4241,34
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Quanto a questdo dois, que indaga a respeito das circunstdncias em que o
inseticida pode ser utilizado a fim de agir eficientemente no controle da transmisséo do
dengue, dos resultados obtidos nas se¢des 6.1 e 6.2, verificamos que aplica¢Ges
intercaladas tém maior impacto do que aplicagGes sucessivas no curso de uma epidemia.
Tal afirmacdo € ilustrada pela figura 7.1, para o caso especifico de quatro aplica¢Ges a
30%, com inicio no dia 140, de forma sucessiva e intercalada, quando comparado ao
caso-base.

300

Caso-base

250}

200¢

Populagio
o
o

—
o
o |

50+

0 50 100 150 200 250 300 350 400
Dias

Figura 7.1- Curva da prevaléncia para 0 MODELOI, onde podemos comparar o caso-base com
4 aplicagdes a 30% de inseticida com inicio no dia 140, de forma sucessiva e intercalada.

Vimos na se¢do 3.3 que, no pico da prevaléncia, cada pessoa gera, em média, um
novo caso de dengue. Depois disso, como o numero de suscetiveis continua a diminuir,
a epidemia diminui e tende a desaparecer. Por esta razao, os melhores resultados obtidos
para os casos abordados nas segdes 6.1 e 6.2, em termos de casos prevenidos, foram
aqueles em que a aplicagdo do inseticida iniciava em um dia dentro de um pequeno
intervalo de tempo em torno do dia do pico da prevaléncia. Aplicagdes de inseticida
realizadas muito antes do pico da prevaléncia tém um resultado transitério, ja que o
valor de Ry € ainda maior do que um neste periodo, de forma que a epidemia,
inevitavelmente, recomeca. Tal situagao € ilustrada pelas figuras 6.10 e 6.17.

Na pratica, infelizmente, devido a falta de recursos, ha sempre um atraso no
emprego do controle quimico do vetor, quando um grande nimero de pessoas ja foram
atingidas pela doenga. Teoricamente, o melhor periodo para efetivagdgo do uso de
inseticida também coincide com um periodo de tempo onde um consideravel numero de
pessoas foram atingidas pela doenga.

Vale ressaltar a diferenca no nimero de casos de dengue encontrada em todas as
situagdes abordadas, quando comparamos o MODELOl1 ao MODELO2 e ao
MODELOS3. No caso-base, conforme tabela 5.2, o nimero de casos de dengue para o
MODELOI] corresponde a cerca de 76% da populagdo de suscetiveis, enquanto que,
para os outros dois modelos, corresponde a cerca de 51%.
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Tal diferenga € justificada pela modelagem da populagdo do vetor utilizada
diferentemente nos modelos. No MODELOI trabalhamos com a hipdtese de uma taxa
de recrutamento constante, o que nem sempre € verdadeiro. No MODELO2 e no
MODELO3, trabalhamos sobre as hipéteses de que as larvas competem por comida e
que a passagem para o estigio adulto € provocada pelo fator idade, o que é bem
aceitdvel na prética quando se trata de populagdes do mosquito Aedes aegypti.

Com relagao a influéncia do uso de inseticida na dindmica da epidemia,
podemos afirmar que, pelos resultados obtidos nas seg¢des 6.1 e 6.2, para aplicagdes
sucessivas e intercaladas nos casos abordados, as epidemias sio mais longas e com
picos mais atrasados quando as aplicagdes ocorrem logo apds o inicio da epidemia.
Porém, a medida que as aplicagdes sao atrasadas, ndo hd muita influéncia sobre tais
valores, uma vez que hd uma visivel convergéncia para os valores-base correspondentes
nos casos abordados.

Com relagdo a influéncia do uso de inseticida na dindmica populacional do vetor
transmissor, a aplicacdo do inseticida gera abruptas (fortes) redugdes seguidos de uma
recuperacdo, de forma que, para os trés modelos, conforme hipétese utilizada, a
populagdo permaneg¢a em torno do equilibrio. Tal afirmagdo ¢ ilustrada pela figura 7.2,
onde € possivel visualizar a populagdo de mosquitos adultos, para os trés modelos,
quando quatro aplicagdes sucessivas sdo realizadas a partir do 50° dia apds o inicio da
epidemia, com 60% de redugdo do vetor. Tal dia corresponde ao dia 166 para o
MODELOI, ao dia 233 para o MODELO?2 e 236 para o MODELO3.
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Figura 7.2 - Populagio de mosquitos adultos, para os trés modelos, quando 4 aplicacdes
sucessivas sdo realizadas a partir do 50° dia ap6s o inicio da epidemia, com 60% de redugdo do
vetor.

Na populac@o teoricamente estabelecida, humanos e mosquitos estdo dispersos
homogeneamente, onde os focos do mosquito sdo geralmente vasos de plantas, latas,
garrafas e outros tipos de recipientes. Uma vez que a retirada de todos os possiveis
criadouros do mosquito ¢é bastante remota, mesmo com campanhas de conscientizacio,
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o emprego de larvicida dentro destes recipientes agiria no controle dos focos do
mosquito.

No MODELOI, o controle dos focos do mosquito se faz mediante o controle do
parametro K, enquanto que para o MODELO2 e para o MODELO3, o fator de
proporcionalidade o, de forma implicita, é funcionalmente dependente do numero de
criadouros do mosquito. Isto significa eliminar criadouros do mosquito.

Quanto ao papel do larvicida no controle da transmissdao do dengue, conforme os
resultados obtidos nas segdes 6.3 e 6.4, podemos afirmar que, para os casos estudados,
seu emprego nao proporciona um controle eficaz do vetor transmissor do dengue,
gerando mais casos da doenga. Isto se deve a hipoétese utilizada na construgdo do
MODELO2, na qual as larvas competem entre si por alimento (competi¢do linear
uniforme). Havendo uma gerag@o delas onde nao ha grande competigdo por alimento,
devido ao pouco numero de larvas restante do processo de aplicagdo do larvicida, a
proxima geragdo de adultos sera bastante numerosa e em meio a epidemia, gerando
muitos casos da doenga. Isto significa matar larvas nos criadouros uniformemente, mas
deixando a possibilidade de restabelecimento, uma vez que os criadouros ndao sdo
eliminados.

Quanto ao papel do larvicida no controle da transmisséo do dengue, quando este
¢ empregado junto ao inseticida, de acordo com os casos abordados na se¢@o 6.4, temos
que seu emprego ndo gera muito impacto sobre o nimero de casos prevenidos. Tal
afirmacgao também ¢ justificada pela hipotese utilizada na construgdo do MODELO2, na
qual as larvas competem entre si por alimento (competigdo larval uniforme).

Um melhoramento nas condi¢gdes de armazenagem de 4gua e lixo nos locais
infestados por doengas, tais como o dengue, diminuiria sensivelmente os casos da
doenga, o que na pratica dificilmente acontece. Outro detalhe que ndo podemos
esquecer € que somente a eliminag@o de larvas e adultos durante muitos meses, em uma
localidade, ndo impede a transmissdo, pois os ovos dessecados, escondidos em
recipientes secos, quando molhados, servem de local para proliferagdo de novos
MOosquitos.

Em trabalhos futuros seria interessante a inclusdo das seguintes hipoteses:
= Todos os mosquitos podem se reproduzir (infectados ou n@o).
= Possibilidade de transmissdo transovariana (ou transmisséo vertical).

* Abordagem do dengue hemorragico, através da modelagem de uma epidemia
sequencial [HAL 92] [HER 97], onde dois sorotipos do virus do dengue estdo
presentes.

= Controle dos custos da aplicagdo de inseticidas.

Pode-se pensar também no emprego da teoria de controle, a fim de se obter o
controle optimal no emprego do inseticida sobre populagdes do mosquito Aedes aegypti.

JFRES
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APENDICE A

O numero reprodutivo bdsico
para o modelo de transmissao do dengue com
competig¢do larval uniforme

Neste apéndice é apresentada a expressdo para Ry para o modelo de transmissdo
do dengue com competig@o larval uniforme, a qual é obtida através do método das
iséclinas. Por simplicidade, ndo adotamos nenhuma notagéo diferente para as variaveis
de estado do modelo no equilibrio.

Seja o sistema de equacdes diferenciais (5.1). A fim de facilitar os calculos,
facamos a seguinte mudanga de variaveis:

UTp=np cvn = P
UTy=p = P2
UTu=¢ Ba=b

U =x 0a=1/Ty=d

Da equacdo (5.1¢), obtemos a expressao

Byl = ol (A1)

dr g e+

Da equagdo (5.1b), obtemos uma expressdo para E; no equilibrio dada pela
expressao

___ B (A2)
Rl oA e

Substituindo a expresséo (A.2) em (A.1), obtemos a expressdo

P B,
= e 8 3
h E+p(j.1+p)Nh hty (A.3)

Da equagdo (5.1%), obtemos uma expressdao para S; no equilibrio dada pela
expressao A.4.

o BV,
h= 1
e (A4)
N,

Substituindo a expressdo (A.4) em (A.3) e fazendo algumas simplificagdes,
obtemos a expressao
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e B.p I (A.5)
(S P
N

h

v

Seja 0 agrupamento de pardmetros dado por:

0 =B_'
N, (A.6)
P

N O .| -

1P
(n+efu+p)

Substituindo (A.6) em (A.5), obtemos a expressio

(A7)
d, _, o

—— = A —
dt 1+6,1,

A desigualdade a direita em (A.7) fornece a isdclina para a populagdo de
humanos infectados, que pode ser escrita na forma

I, = (A.8)

Busquemos agora a isdclina para a populagdo de mosquitos infectados. Da
equacdo (5.11), obtemos a expressdo

Hopy = 7 =55 (A9)
dt d

Da equagao (5.1h), obtemos uma expressdo para £, no equilibrio dada por:

Bz
Fo= 12 _ Q7 A.10
' (I: i ‘!)NJ: e ( )

Substituindo a expressdo (A.10) em (A.9), obtemos

kB,

8.1 A1l
dlc+d)N, " (A.11)

Da equacdo (5.1e), obtemos uma expressdo para S, no equilibrio dada pela
expressao

ol’

Da equagdo (5.1g), obtemos uma expressao para P no equilibrio dada por:

(A.12)
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p:[m B, L,Jl (A.13)
N b

h

Por outro lado, sabendo que P(7) é dado pela expressdo (4.27d), obtemos uma
segunda expressdo para P no equilibrio dada por:

P = expl-art, L] (A.14)

Igualando as expressdes (A.13) e (A.14), obtemos uma expressdo para L no
equilibrio dada por:

1 b
L= In
ot , d + Blfh (AlS)

N,

Substituindo a expressdo (A.15) em (A.12) na expressdo (A.11), obtemos:

1 - KB! Ih znz b
L A.l16
atid(x+d)N, (b—d)—B—zf,‘ d+£’i1h (A.16)
Nh Nh
Seja o agrupamento de parametros dado por:
'99 - BZ
° dN,
=0 (A.17)
d
Pk
B= 7 72
atid*(k+d)N,
Substituindo (A.17) em (A.16), obtemos a expressdo
ﬁq—v—=0 = ]‘.= BI}' ln2 : (A]S)
dt (r-1)-0,1, (1+6,1I, ;

Portanto, as expressdes em (A.19) fornecem as isoclinas para a populag¢ao de
humanos e mosquitos infectados, respectivamente.

I
TR (A.19a)
f( r’:) A—elfh

BI . r
I )= 4 In~
g(l,) -1)-0.I, n (1+9215,] (A.19b)
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A figura A.1 fornece um esbogo dos gréficos das iséclinas em (A.19), e destaca,
utilizando as expressoes (A.8) e (A.18), asregides onde I, cresce ou decresce.

I I
vll vjl

(a) M B W \ Ip

Figura A.1- (a)Esbogo do grafico da fung¢do (A.19a). (b) Esbogo do grafico da funcdo (A.19b).

Assim, da interseccdo das isoclinas A.19a e A.19b, duas situagdes podem
ocorrer:

= H4 apenas o ponto de equilibrio estavel e livre da doenga, cuja situacdo €
ilustrada na figura A.2a.

= QOcorrem dois pontos de equilibrio, conforme figura A.2b. O ponto de equilibrio
endémico representa um ponto de equilibrio ndo-trivial estavel, conforme o
plano de fase representado na figura A.2b.

7,
b, A b, Sl

e

_—.. ‘_—-
i A (1 T gl

N \
(a) Iy (b) Ip

Figura A.2 — (a) Plano de fase J,J, e dire¢do do fluxo, quando hé apenas o ponto de equilibrio
estavel e livre da doenga.(b) Plano de fase J, J, e dire¢@o do fluxo, quando ocorrem dois pontos
de equilibrio.

Entdo, a condi¢iio necesséria e suficiente para que exista o ponto de equilibrio
nao-trivial E; é dada por:

g'(0)> f'(0) (A.20)

Resolvendo a desigualdade (A.20), obtemos



ABIn® r
S el (A21)

A expressao a esquerda da desigualdade (A.21) fornece o nimero reprodutivo
basico para o dengue. para 0 modelo de transmissdo do dengue com competi¢éo larval
uniforme, de equagdes (5.1). Assim,

2 b
m2 2
_ PiB,xpln [d] 1
* atld(k+du+efu+p)N, b-d

(A.22)

Da se¢do 4.5.1, vimos que, para o modelo de competi¢do larval uniforme, a
expressdo (4.37) fornece 4 no equilibrio, onde, utilizando a mudanga de variaveis,
temos que:

1 b
——
=69 (a)

Desta forma, podemos obter a razdo entre mosquitos e humanos infectados no
equilibrio como segue:

L)
In°| —
d (A.23)

4
N, otl(b-d)N,

Substituindo a expressdo (A.23) em (A.22), voltando as varidveis originais do
modelo e fazendo algumas simplifica¢oes, temos que a expressdo para Ry para o modelo
de transmissao do dengue com competi¢ao larval uniforme ¢ dada por (A.24).

(A.24)

R = ch\-cvh T:"v T:d' ?}I‘E
Y8y L4, T, 4T, T),+T,

A

eit it N'h

O valor de Ry para o para o modelo de transmissdo do dengue com competi¢io

larval uniforme. assumindo que A = 20000 mosquitos no equilibrio e utilizando os

valores das tabelas 3.1, 4.1, 4.2 e 5.1, é aproximadamente igual a 1,928, o que

corresponde ao mesmo valor encontrado para o modelo de transmissdo do dengue de
Newton e Reiter.
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APENDICE B

O numero reprodutivo basico
para o modelo de transmissao do dengue com
cohort competition

Neste apéndice € apresentada a expressao para R, referente ao para o modelo de
transmiss@o do dengue com cohort competition, a qual € obtida através do método das
isoclinas.

Reconsideremos o sistema de equagdes diferenciais (5.2). Utilizando a mesma
mudanca de variaveis utilizada no apéndice A e sabendo que a modelagem para a
popula¢do humana € a mesma para o modelo de transmissdo do dengue com competi¢ao
larval uniforme e para o modelo de transmissdo do dengue com cohort competition,
valem neste apéndice os resultados referentes a isoclina para a popula¢do de pessoas
infectadas (A.1) a (A.8) do Apéndice A. As figuras do Apéndice A também servem para
ilustrar os resultados obtidos no Apéndice B.

Por simplicidade, ndo adotamos nenhuma notagdo diferente para as variaveis de
estado do modelo no equilibrio.

Busquemos a isoclina para a populagdo de mosquitos infectados. Da equacio
(5.2g), obtemos a expressdo

B.1
He g =5 I =2p B0
dr d

Da equagdo (5.2f), obtemos uma expressdo para E, no equilibrio dada pela
expressao

T lera)n,
Substituindo a expressdo (B.2) em (B.1), obtemos
kP,
I, = ——B-——S 1 (B.3)

dik+d)N, "

Da equagdo (5.2e) e fazendo algumas simplificagbes, obtemos uma expressédo
para S, no equilibrio dada por:

Sy B, (B.4)
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Substituindo a expressao (B.4) em (B.3) , obtemos a expressiao

__ XBl, | b
" oEd(k+dN, | 4. B. (B.5)
h

h

Seja o agrupamento de parametros dado por:

o=
P (B.6)
V= —
d
KB,
B= 2
aFEd(x +d)N,
Substituindo (B.6) em (B.5), obtemos
Aot = I,=81 4 I iy
dt 146,17,

Portanto, as expressdoes em (B.8) fornecem as isoclinas para a populagdo de
humanos e mosquitos infectados, respectivamente.

I
f1,)= e
g(l,)=BI, z’n(“_g = J (B.8b)

Assim, da intersec¢do das isoclinas (B.8a) e (B.8b), duas situagdes podem
ocorTer:

* Ha apenas o ponto de equilibrio estavel e livre da doenga Ej.

* QOcorrem dois pontos de equilibrio £y e E; (ponto de equilibrio nao-trivial
estavel).

Entdo, a condi¢do necessaria e suficiente para que exista o ponto de equilibrio
ndo-trivial £, seja estavel é dada por:

(B.9)
g'0)> 7'(0)

Resolvendo a desigualdade (B.9), obtemos

(B.10)
ABInr >1 ‘
A expressdo a esquerda da desigualdade (B.10) fornece o nimero reprodutivo
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basico para o dengue, segundo o modelo de transmissdo do dengue com cohort
competition. Assim, voltando as varidveis originais, temos que a expressiao para Ry
referente ao o modelo de transmissdo do dengue com cohort competition € dada por:

R - chvcvh ‘T.;d T;’? T;‘ﬁ ].rl _@_A__ (Bll)
Y UeBN, Ty 4T T, 4T, T v T \ 8y

Hnr

el

O valor de Ry para o modelo de transmissdo do dengue com cohort competition,
utilizando os valores das tabelas 3.1, 4.1, 4.2 e 5.1, é aproximadamente igual a 1,928, de
forma que o valor do numero reprodutivo basico € o0 mesmo para os trés modelos de
transmissdo do dengue.
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