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Resumo

A dengue € uma arbovirose transmitida pelos mosquitos do género Aedes. Estudar como se da
a dispersdo do mosquito transmissor € essencial para compreender as interagdes que ocorrem
na dinamica da doenca e propor estratégias de controle. Este trabalho propde uma modelagem
matemadtica para analisar a dispersdao da dengue, considerando caracteristicas heterogéneas
como a temperatura, a pluviosidade e a mobilidade humana na dindmica do Aedes. O modelo
matemaético € descrito por um sistema de equacdes ndo lineares que acopla a interagdo de
transmissdo do virus entre as populagdes de humanos e mosquitos. A mobilidade humana é
descrita formalmente via abordagem patch (sitios). Foram realizadas as andlises matemaéticas e
obtidas simulagdes numéricas para diferentes padroes de temperaturas, pluviosidades e tipos de
movimentos humanos, entre dois sitios. Os resultados mostraram que as varidveis climéticas,
especialmente a temperatura, influenciam fortemente a dindmica da doencga. As condigdes para a
ocorréncia de surtos de doencas sao favoraveis quando a temperatura estd proxima de 30°C. Em
relacdo a mobilidade humana, as simulagdes ilustraram que esse fator pode levar a doenca de
uma regido para a outra e, dependendo do tipo de movimento, agravar ou atenuar os surtos de
dengue. A comparacao com dados reais mostrou que o modelo proposto, tanto para um como

para dois patches, faz boas estimativas para a incidéncia da dengue.

Palavras-chave: Dengue, Temperatura, Pluviosidade, Abordagem patch, Modelagem Matema-

tica.



Abstract

Dengue is an arbovirus transmitted by mosquitoes of the genus Aedes. Study how the dispersal of
the transmitting mosquito occurs is essential to understand the interactions that take place in the
dynamics of the disease and propose control strategies. This work proposes a mathematical model
to analyze dengue dispersion, considering heterogeneous characteristics such as temperature and
human mobility in the dynamics of Aedes. The mathematical model is described by a system of
non-linear equations that couple the virus transmission interaction between humans and mosquito
populations. Human mobility is formally described by the patch approach. Mathematical analysis
of the models and numerical simulations were performed for different temperatures, rainfall and
types of human movements, between two patches. The results showed that climatic variables,
especially temperature, strongly influences the dynamics of the disease. The conditions for the
occurrence of disease outbreaks are favorable when the temperature is close to 30°C. In relation
to human mobility, the simulations illustrated that this factor can take the disease from one region
to another and, depending on the type of movement, aggravate or alleviate dengue outbreaks.
The comparison with real data showed that the proposed model, both for one and for two patches,

makes good estimates for the incidence of dengue.

Keywords: Dengue, Temperature, Rainfall, Patch approach, Mathematical Modeling.
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1 Introducao

A dengue é uma doenca viral causada por um flavivirus transmitido por artrépodes do
género Aedes. A picada do mosquito fémea das espécies Aedes aegypti e Aedes albopictus,
contaminadas por este virus, € que transmite a doenca para os humanos. Essa enfermidade
constitui um grande problema de satde publica em muitas regides tropicais e subtropicais do

mundo, em que essas espécies de mosquitos estao presentes (WHO, 2009).

Atualmente hd quatro sorotipos distintos da dengue: DENV-1, DENV-2, DENV-3 e
DENV-4. A infeccao primdria com um dos sorotipo gera imunidade protetora a longo prazo contra
0 mesmo sorotipo, mas apds um curto periodo de protecao cruzada, os individuos recuperados
de uma infec¢do primadria se tornam suscetiveis a infec¢do por sorotipos heterélogos (infeccao
secunddria), elevando-se substancialmente o risco de desenvolver a doenca na sua forma severa,

denominada Febre Hemorragica da Dengue ou Dengue Hemorrdgica que pode levar a morte
(CAPEDING; BRION; CAPONPON, 2010).

O controle da doenca se dd basicamente diminuindo a quantidade de mosquitos, através
de dedetizacdo e, principalmente, da eliminagdo de possiveis criadouros. As varidveis climdticas,
como temperatura e pluviosidade, influenciam diretamente na quantidade de criadouros potenciais
disponiveis, influenciando assim na dispersao da doenca. Além disso, os fatores climaticos
também alteram o ciclo de vida e o comportamento dos mosquitos (PHAIJOO; GURUNG, 2017,
SILVA et al., 2018).

As varidveis climdticas ndo sdo as Unicas que podem alterar a propagacdo da dengue. A
mobilidade humana, por meio de viagens e transportes urbanos, contribuem para a disseminagao
de doengas infecciosas, como a dengue, uma vez que nessas viagens o virus pode ser transportado
de uma regido para outra (ALMEIDA, 2017; ARINO; KHAN, 2014; COLIZZA et al., 2006;
KOUOKAM et al., 2006; PHAIJOO; GURUNG, 2017).

Uma ferramenta capaz de estudar a influéncia desse conjunto de fatores na disseminacao
de uma doenca € a modelagem matematica. O uso de modelos compartimentais baseados em
sistemas de equacgdes diferenciais € uma ferramenta poderosa que permite compreender as
interagdes que ocorrem nos sistemas epidemioldgicos, como se dd a dissemina¢do de uma doenca

e avaliar possiveis estratégias de prevencao e controle (AMAKU, 2001).

Quando se pretende incluir a questdo da mobilidade no estudo da propaga¢do da doenga,
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o ambiente inicialmente considerado continuo, pode ser discretizado, ou seja, dividido em
fragmentos, denominados sitios ou patches. Assim, os movimentos migratorios, entre duas
cidades ou regides, sao representados pela movimentacdo de um individuo de um patch para
outro (ALMEIDA, 2017).

Este trabalho que foi organizado da seguinte forma: no Capitulo 2 sdo apresentados os
principais aspectos bioldgicos e histéricos da dengue. No Capitulo 3 € realizada a revisao da
literatura para identificar como sao incorporadas as questdes da temperatura, da pluviosidade e
da mobilidade humana na dindmica de transmissdo da doenc¢a. No Capitulo 4 € apresentado um
modelo matemadtico com fase aqudtica. A andlise desse modelo e simulacdes computacionais
sdo realizadas, considerando cendrios estabelecidos de acordo com os parametros relacionados a
temperatura e pluviosidade. No Capitulo 5, o modelo € estendido para a abordagem patch. O
modelo com 2 sitios € analisado com o intuito de investigar os efeitos da mobilidade humana, da
temperatura e pluviosidade na dindmica da doenca e sdo feitas comparagdes com dados reais.

Por fim, sdo apresentadas as conclusdes e possiveis trabalhos futuros no Capitulo 6.

1.1 Objetivos

O presente trabalho teve como objetivo principal investigar como a temperatura, a pluvi-

osidade e a mobilidade humana alteram a dindmica de transmissao da dengue.

Além disso, outros objetivos especificos foram:

* Compreender o comportamento dos modelos propostos, por meio de andlise de estabilidade

e simulacdes numéricas.

* Estudar os efeitos dos diferentes tipos de condicdes climdticas e movimentos migratdrios

na transmissao da doenca.

* Comparar os resultados numéricos dos modelos propostos com dados reais, para verificar

se 0 modelo faz boas estimativas e descreve de maneira satisfatéria a dindmica da dengue.



2 Dengue: aspectos biologicos e historicos

2.1 Uma breve historia dos virus

No século XIX, Louis Pasteur construiu sua teoria microbiana das doengas que dizia
que microorganismos eram a causa de inimeras doencas. Seu contemporaneo e colega Charles
Chamberland para provar essa teoria, construiu um filtro de porcelana com poros que variavam
entre 0,1 e 1,0 um com o objetivo de barrar a passagem de corpos bacterianos. Eles estudavam
uma doenca que atacava plantas, conhecida atualmente como virus mosaico do tabaco, isso no
ano de 1884. Em 1892, o bi6logo russo Dmitri Ivanovsky utilizou o filtro de Chamberland (por
vezes também chamado de filtro de Pasteur) para filtrar extratos obtidos de plantas infectadas.
Observou que, mesmo apds 0 processo, o material continuava infectado, e assim foi levado a
pensar que estava diante de uma toxina (SCHULZ, 2020; HORZINEK, 1997).

Em 1898, o holandés Martinus Beijerinck repetiu o experimento de Ivanovsky e observou
o mesmo resultado do russo. Ele entdo propds que estariam diante de um patégeno que se
multiplicava nas células das plantas. Como o material infectado ndo tinha uma natureza observavel
como particulas, mas sim como liquidos, os estudiosos estavam diante de um dilema: seria esta
substancia uma toxina ou um composto com materiais de tamanho muito diminuto que eles ndo

conseguiam observar com seus instrumentos? (SANTOS, 2021)

Figura 1 — Filtro de dgua de Pauster-Chamberland. Adaptado de Hansen (2016).

Assim, o filtro de Chamberland foi balizador para identificacao do agente causador da
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doenca. Se o material residual do processo de filtragem fosse ativo, isto €, provocasse a doenca
em um organismo sauddvel, o agente causador da doenga era um “agente filtradvel” ou um “virus
filtravel” e ndo uma bactéria. A palavra “virus” vem do latim e significa veneno ou toxina, ideia
origindria dos primeiros experimentos com filtros (SCHULZ, 2020; HORZINEK, 1997).

A medida que novas doencas eram causadas por um “agente filtravel”, foi surgindo o en-
tendimento dos estudiosos que este agente se tratava de uma particula, apesar de nao conseguirem

observar sua estrutura.

Em 1915, usando a tecnologia da ultramicroscopia desenvolvida a partir do efeito Tyndall
(dispersao da luz causada por particulas coloidais), Twort confirmou a natureza particular deste
agente, dando ideia de suas dimensdes que até entdo eram desconhecidas. Assim, uma nova
nomenclatura ganhou espaco. Ao invés de “virus filtrdvel”, o termo “virus ultramicroscépio”

passou a ser utilizado ao se referir a esta particula (TWORT, 1915).

E importante ressaltar que a técnica da ultramicroscopia nio possibilita a observacio
da estrutura do virus, porque o comprimento de onda da luz (400 nm — 700 nm) utilizado para
visualizar as particulas coloidais € maior que a estrutura média dos virus (20 nm — 300 nm).

Assim, o limite de resolucdo deste microscépio estd aquém do tamanho do objeto a ser observado.

A barreira da observagdo da estrutura do virus fez com que a defini¢cao deste patégeno
se arrastasse, variando ora como um composto sem vida e chamado de “virus filtravel”, como
propde o artigo de 1927 de Charles Simon, ora como um agente que provavelmente fosse dotado

de vida e assim chamado de “virus ultramicroscépio”, por Earl McKinley no seu artigo de 1932.

Em 1931 foi inventado pelos engenheiros alemédes Bodo von Borries e Ernst Ruska, o
instrumento que, definitivamente, traria luz a natureza do virus: o microscopio eletronico de
transmissao (MET). Neste tipo de microscopio eletronico um feixe de elétrons € emitido na
dire¢do de uma camada muito fina da amostra. Parte dos elétrons interagem com a amostra e a
outra parte a atravessa sem interagir. Estes elétrons transmitidos formam uma imagem em um
filme ou um sensor (GALLETI, 2003; GELDERBLOM; KRUGER, 2014).

Com o auxilio do MET, em 1938, os irmaos Ernst e Helmut Ruska e von Borrie obtiveram
as imagens mais claras de bactérias e, finalmente, uma imagem da estrutura de um virus (Figura
2).

A classificag@o dos virus até a década de quarenta do século passado era realizada através
dos agrupamentos dos hospedeiros, sintomas e patologias que os agentes induziam, mas, com a
observacao em MET, Helmut Ruska prop6s uma classificacdo dos agentes virais por meio de sua
morfologia, assim abandonando a classificacao fenomenoldgica. Seu sistema nao foi aceito por
seus pares e a classificacdo que atualmente € utilizada para virus € a definida por David Baltimore,
em 1971. Nesta classificagdo € levado em conta a composi¢ao do dcido nucleico e as estratégias
de replicagdo do virus (RUSKA, 1943; BALTIMORE, 1971).
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Figura 2 — Imagem de um dos primeiros virus registrados através do MET, por volta de 1938. O
virus em questdo € o Mixoma Virus que causa a mixomatose em coelhos (BORRIES;
RUSKA; RUSKA, 1938).

2.2 O que é um virus?

Atualmente se entende que um virus € um micrébio nao celular, isto €, ndo € considerado
um ente vivo, ja que ele ndo possui a estrutura de uma célula e por isso € reconhecidamente um
parasita intracelular, pois requer obrigatoriamente células para se reproduzir, utilizando, para

isso, o metabolismo do hospedeiro e o cédigo do seu genoma.

Sao os genomas presentes nos virus que conseguem codificar as fungdes necessdrias para
eles se multiplicarem e, quando esta estrutura esta fora da célula — extracelular — sdo chamados de
virions. O virion permite que o virus faca o seu translado entre as células hospedeiras. Ressalta-se
que para a reprodu¢do ndo € necessdrio que a totalidade do virion penetre na célula hospedeira,
o importante € que seu genoma consiga entrar na célula, causando o processo conhecido por
infec¢do. Observa-se na natureza que as células dos trés dominios' (Bacteria, Archaea e Eukarya)

sdo passiveis de serem hospedeiras de virus que as infectam.

A estrutura bdsica de um virion € um invélucro de proteina chamado de capsideo e um
tipo de acido nucleico (DNA ou RNA). Esse conjunto de dcido nucleico e capsideo é conhecido
por nucleocapsideo. Alguns virions também possuem uma outra estrutura mais externa que €
denominada de envelope e tem natureza fosfolipidica. Este envelope € oriundo da membrana da
célula que hospedou o virus e serve para anexa-lo a célula hospedeira. Alguns outros virions
possuem enzimas mais especificas para desempenharem um papel importante na infeccado e

replicacao.

O 4cido nucleico presente nos virus pode ser o dcido desoxirribonucleico (DNA) ou o
acido ribonucleico (RNA). Na natureza € possivel encontrar virus com RNA ou DNA, de fita
simples ou dupla. Também ha virus que possui DNA e RNA em distintas fases de sua replicacao,

utilizando RNA ou DNA como écido nucleico intermedidrio no processo.

A classificacdo dos virus pensada por Baltimore trata exatamente das caracteristicas no

' Trés subdivisdes principais pelas quais os seres vivos sio classificados.



Capitulo 2. Dengue: aspectos biologicos e histéricos 6

Huclesoapsidon —

Virus envelopado

Figura 3 — Estruturas de um virus nu e um envelopado (MADIGAN, 2021).

acido nucleico, assim o virus sera de:

Classe I — DNA de fita dupla.

Classe IT — DNA de fita simples.

Classe III — RNA de fita dupla.

Classe IV — RNA de fita simples com polaridade positiva.

Classe V — RNA de fita simples com polaridade negativa.

Classe VI — RNA de fita simples positiva com DNA intermedidrio.

Classe VII — DNA de fita dupla com RNA intermedidrio.

O Comité Internacional de Taxonomia de Virus (ICTV na sigla em inglEs) também
utiliza outras classificagdes virais, entre elas a estrutura viral (envelopado ou nio e nimero de

capsodmeros), estratégia de replicacio e sequéncia nucleotidica.

O ciclo de replicacao de um virus em uma célula permissiva passa por seis etapas:

1. Adsorc¢do: o virion se fixa a célula hospedeira.
2. Penetragdo: o nucleocapsideo do virion € injetado na célula hospedeira.

3. Desnudamento: neste momento o capsideo € removido pelas enzimas celulares nos lisosso-

mos e o dcido nucléico € exposto.

4. Sintese viral: a sintese se dd através da formacao de proteinas, conforme as caracteristicas

do acido nucleico.

5. Montagem: com o material sintetizado sdo formados os virions com os seus capsideos e

empacotamento dos genomas virais.
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6. Liberacdo: nesta fase os virions estdo prontos e sdo enviados para o exterior da célula

hospedeira com a finalidade de infectar outras células.

Quando o virus se encontra dentro da célula hospedeira, ele pode seguir dois comporta-
mentos que dependem da natureza determinada pelo seu genoma: o primeiro € direcionar todo
no metabolismo da célula para a multiplicagcdo e crescimento dos novos virions, o que provoca
o rompimento da célula hospedeira por uma infec¢ao conhecida por ciclo litico. Um segundo
comportamento € conhecido por ciclo lisogénico, em que o material genético viral € agregado
ao material genético da célula infectada. Apesar de estar infectada, a célula continua com suas
atividades, incluindo a reproducao e, no momento da divisao celular, o material genético do virus
também € duplicado e divido entre as duas células filhas. Assim, os processos de mitose levardo

a transmissdo do virus para as células filhas que j4 estardo infectadas (MADIGAN, 2021).

Um ente que estd em processo lisogénico pode passar a realizar um ciclo litico se for
colocado sob acao de certas condicdes, como radiacdes ou agentes quimicos. Também ¢€ inte-
ressante ressaltar que doencas que sdo provocadas por um virus que replica em ciclo litico, em
geral, manifestam-se mais rapidamente do que aquelas que estdo em ciclo lisogénico que, além

de demorarem mais para se manifestar, sdo incurdveis, como a herpes (MADIGAN, 2021).

Os virus sao capazes de infectar hospedeiros de todos os dominios. A infec¢do de seres

eucaridticos, em especial, pode causar muitos flagelos na humanidade, como sera visto a seguir.

2.3 Os virus do dominio Eukarya

Os virus que atacam os hospedeiros deste dominio possuem as mesmas caracteristicas
que os virus que infectam os outros dominios, mas se observa algumas diferencas que sdo préprias
das interacOes destes virus com células eucaridticas, como: toda a estrutura do virion se conecta
a célula e ndo apenas ao dcido nucleico, a maioria dos virus se replica nos nucleos de células
eucarioticas e, em algumas destas células infectadas, é formado o viroplasma, conhecido como
“f4brica viral”, que além de aumentar a producao de virions também protege a célula contra
ataques externos durante as replicacdes do virus (MADIGAN, 2021; PAPA; BORODAVKA;
DESSELBERGER, 2021).

Uma vez que esses virus sao replicados com as “ferramentas” do hospedeiro, eles saem
das células de animais infectadas por meio de um lise celular > ou de um brotamento dos virions
para o exterior. Durante o processo de saida da célula, o virion utiliza parte da membrana dela

para o seu envelope.

A maneira que um virus sai de sua célula hospedeira diz como a doenca vai se desenvolver.

Sao quatros as possibilidades de infeccdo de um virus animal em uma célula hospedeira.

2 Ruptura da membrana da célula e liberacdo do material do interior para o exterior.
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A infec¢do oriunda de um lise celular € a mais comum e se alastra pelo organismo mais
rapidamente. J4 a lisogenia celular pode provocar uma infec¢ao latente, fazendo com que as
c€lulas infectadas sejam protovirus, isto é, os virions nao sdo produzidos, mas eles podem comegar
a ser desenvolvidos a partir de um evento que desencadeie essa acdo. Quando os virus de animais
possuem um envelope, em geral, sua infec¢dao € mais lenta e ndo degrada a célula hospedeira que

a faz produzir muitos virions. Este tipo de infec¢ao € conhecido como persistente.

Também ha os virus animais que podem converter uma célula tipicamente normal em
uma célula potencialmente tumoral. Esse processo € conhecido como transformagdo (um exemplo
é o papilomavirus humano — HPV na sigla em inglés). E importante ressaltar que a maioria
dos canceres nao sdo originados por virus. Para a compreensao do comportamento do virus em
doengas € importante esclarecer alguns termos utilizados, além de alguns conceitos que envolvem

a manutenc¢do, a dindmica, a distribuic@o e a transmissao do virus na natureza.

Alguns virus sdo capazes de infectar vdrias espécies de hospedeiros e, esta fonte de
infeccdo, pode ser qualquer vertebrado que esteja infectado e possibilite a transmissao para outros

entes suscetiveis ao virus.

A transmissao do virus pode ser do tipo direta ou indireta. A direta ocorre quando um
hospedeiro transmite o ente viral para outro hospedeiro suscetivel. No caso da transmissao
indireta, ela se d4 por meio de vetores ou pelo contato com objetos contaminados. Para este tipo

de transmissdo, fatores ambientais sdo importantes para o seu sucesso.

O mecanismo da transmissao viral para o hospedeiro, especialmente em animais, se dd
por mucosas, picadas ou mordidas, inje¢oes, dentre outros. No caso das picadas e mordidas,
os vetores sao artropodes, moluscos ou parasitas que servem de veiculo entre dois hospedeiros.
Os vetores podem ser do tipo bioldgico que € aquele serve de local para o agente infeccioso se
multiplicar, ou mecanico que € aquele que serve exclusivamente para o transporte do virion. Os
virus podem ser transmitidos de fémeas infectadas para a sua prole — transmissao vertical. A

contaminac¢do da prole pode ocorrer via placenta, no parto, na amamentac¢ao, dentre outras.

Em especial, o virus da dengue, tema desta tese, tem como vetor artropodes, os mosquitos
Aedes aegypti e Aedes albopictus. A doenga € um grande problema de satide publica, ja que tem
grande disseminac¢do em territorios que estdo em regides tropicais e subtropicais, provocando

desde hospedeiros assintomaticos até a forma grave da doenga, denominada dengue hemorragica.

2.4 O virus da dengue

A dengue é causada por um virus de RNA com cadeia tinica e polaridade positiva® que,
conforme a classificagdo de Baltimore, € de Classe IV. Este virus € um arbovirus - o radical “ar”

vem de artrépodes e “bo” de borne (do inglés carregar) - que pertence a familia Flaviviridae e

3 Agquela cujo genoma tem a mesma orientacio do RNA mensageiro.
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ao género Flavivirus. Os virus da dengue sao compostos por quatro tipos de sorotipos distintos
(DENV1, DENV 2, DENV3 e DENV4) que sdo transmitidos aos humanos por meio da picada de
duas espécies de mosquitos: Aedes aegypti e Aedes albopictus (NUNES, 2012; CLYDE; KYLE,;
HARRIS, 2000).

O tamanho desse virus € de 50 nm de diametro, no seu centro estd o nucleocapsideo com
o RNA de fita simples e em volta o envelope, constituido de uma dupla camada de fosfolipidio
oriundo da célula hospedeira, que se apresenta em forma de icosaedro. A camada do envelope
possui a proteina E. Na membrana encontra-se a proteina M e no capsideo C. Todas elas sdo
proteinas importantes no processo de infecgao (HEINZ; ALLISON, 2003).

O processo de replicacao do virus € bastante complexo, mas em sintese, ele se inicia
quando o virus entra em contato com uma célula hospedeira. O primeiro processo € a fixagao do
virus na membrana da célula hospedeira que € realizada por meio da ligacdo da proteina E com
as proteinas da superficie celular (NUNES, 2012).

A penetracdo do virus se d4 em um processo de endocitose e assim se da a internalizacio
e acidificacdo do endossomo que provoca a fusdo das membranas virais e vesiculares, permitindo
a entrada do nuleocapsideo no citoplasma da célula hospedeira. Com o seu desnudamento, o
préximo passo € o virus realizar a traducdo do seu genoma e fazer a sintese de uma fita negativa
que servird de molde para gerar os RNA virais de fita positiva (HEINZ; ALLISON, 2003; CLYDE,;
KYLE; HARRIS, 2000).

A montagem das particulas virais ocorre no reticulo endoplasmaético rugoso da célula
hospedeira. Com a finalizacdo da montagem, os virions imaturos sdo liberados do reticulo
com uma membrana lipidica e enviados para o complexo de Golgi, em que serdo envolvidos em
vesiculas. Durante esse processo, os virions sao amadurecidos e liberados para o meio extracelular
por exocitose. Com a liberacdo dos virions, um novo ciclo de infec¢ao se dard no organismo do
hospedeiro (HEINZ; ALLISON, 2003; CLYDE; KYLE; HARRIS, 2000).

2.5 O mosquito Aedes aegypti

O principal vetor transmissor da dengue no Brasil € conhecido popularmente como
“mosquito da dengue” e tem como nomenclatura taxonomica Aedes aegypti que significa “odioso
do Egito”. Este artrépode pertence a ordem diptera, familia Culicidae, subfamilia Culicinae,
tribo Aedini, género Aedes, subgénero Stegomyia e espécie Aedes aegypti. O Aedes aegypti foi
descrito cientificamente pela primeira vez em 1762 e denominado de Culex aegypti (mosquito
egipcio). O seu nome definitivo foi estabelecido em 1818, quando foi descrito o género Aedes
por Johann Wihelm Meigen (HARBACH, 2007).

Os mosquitos pertencentes a familia Culcidae sdo também chamados de pernilongos

ou muricocas. Eles possuem um par de asas funcionais, trés pares de patas articuladas, corpo
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dividido em trés partes (cabeca, térax e abddomen) e pecas sugadoras utilizadas para perfurar.
Também apresentam dimorfismo sexual e as fémeas, na maioria das espécies, sdo hematéfogas*
(CARVALHO; CASARI; CONSTANTINO, 2012).

Estes insetos sdo holomotdbolos, isto €, passam por uma metamorfose completa (ovo,
larva em quatro estagios, pupa e inseto adulto). No caso dos mosquitos, as modificagdes incluem,
também, o tipo de ambiente que o inseto vive em cada fase: durante a fase larval o inseto vive

em ambiente aqudtico e quando adultos sdo alados vivendo no meio aéreo (ALMEIDA, 2011).

Os mosquitos que pertencem a tribo Aedini, mais especificamente do género Aedes,
produzem ovos resistentes a dessecacdo que sdo capazes de sobreviver durante meses neste
estado de quiescéncia. Esta adaptacao ocorre em situacdes em que as condi¢cdes ambientais
nao favorecem a sobrevivéncia de larvas eclodidas. As fémeas de mosquitos Aedes t€m como
caracteristica depositar os ovos bem proximos a lamina de dgua, preferencialmente limpa, e
em recipientes como pneus, prato de plantas, dentre outros locais. Como nestes recipientes a
evaporagao ocorre relativamente rapida, a quiescéncia dos ovos € bastante comum. Os criadouros
destes mosquitos sdo transitérios - armazenam a dgua durante um curto periodo - e podem
ser naturais ou artificiais, desde que tenham potencialidade em armazenar 4gua (CONSOLI;
OLIVEIRA, 1994).

Os ovos do Aedes aegypti medem cerca de 0,5 p#m, sdo claros no momento da oviposicao,
mas escurecem com o passar do tempo. A embriogénese leva cerca de trés dias, quando 0s ovos
comecam a eclodir ao entrar em contato com a dgua e em condicdes ambientais ideais. A eclosdo
dos ovos € estimulada preponderantemente por trés fatores, que sdo: manuten¢do da temperatura
entre 26,6 e 27°C, umidade relativa variando entre 50 e 80% e a concentracio de oxigénio da
dgua (MULLA; CHAUDHURY, 1968; GJULLIN; HEGARTY; BOLLEN, 1941).

Com os ovos eclodidos, surgem as larvas que se alimentam de material organico in-
crustrado nas paredes do criadouro, respiram ar atmosférico e, para isso, devem emergir até a
superficie regularmente. O tempo necessdrio para as larvas evoluirem para pupa, depende de
fatores que incluem a quantidade de alimento disponivel, densidade larval e temperatura do
ambiente, mas se todos estes fatores forem ideiais, o estdgio de larva se completa dentro de quatro
ou cinco dias (CARVALHO; MOREIRA, 2017).

A fase de pupa € o periodo que ocorrerd as maiores transformacdes no inseto que culminara
no mosquito na fase adulta. Em média, sdo necessdrios dois dias para esta metamorfose e, durante
este periodo, a pupa ndo se alimenta. Como a pupa depende de menos fatores para sobreviver, a
quantidade de pupas que forem encontradas em um criadouro provavelmente serd a quantidade
de mosquitos que surgirdo (OLIVEIRA, 2015).

A fase de desenvolvimento larva-pupa-mosquito deve ser rapida, pois todo esse ciclo

deve ocorrer antes que o liquido do criadouro seja evaporado. Estes mosquitos, tanto machos

4 Alimentam-se de sangue.



Capitulo 2. Dengue: aspectos biologicos e histéricos 11

quanto fémeas, se alimentam de carboidratos oriundos de seivas, frutos e flores, somente as
fémeas fazem um repasto sanguineo, isto €, sdo hemat6fogas. Elas fazem esta ingestdo para
complementar os nutrientes necessarios para o desenvolvimento de seus ovos (CLEMENTS,
1992; CONSOLI; OLIVEIRA, 1994).

A copula, para as fémeas, pode ocorrer somente uma vez em sua vida, pois ela possui
uma estrutura que guarda o liquido seminal vidvel para fertilizar todos os ovos que ird produzir
durante sua vida (OLIVEIRA, 2015).

Ao conseguir nutrientes necessdrios para a maturacdo de seus ovos, a fémea procura um
criadouro que possua dgua parada e limpa, mas que preferencialmente tenha material organico em
decomposicao. A oviposi¢do ocorre um pouco acima da superficie da d4gua e de forma individual.
Quando ocorrer a elevacao da dgua e atingir os ovos, eles irdo eclodir e dardo origem a um novo

ciclo de vida do mosquito.

O mosquito Aedes aegypti apresenta um comportamento com certas predilecoes, como
uma atividade maior nos crepusculos do dia e 4gua limpa para depdsito dos ovos, mas ele também
é oportunista. Essa afirmacao pode ser verificada, por exemplo, em um estudo apresentado por
Paploski et al. (2016) que verificou a presenga de larvas de Aedes aegypti em esgotos na cidade

de Salvador, na Bahia.

A populacdo do mosquito Aedes aegypti se encontra, majoritariamente, em dreas urbanas
que fornece condi¢des importantes para sua alimentacao e sua reprodu¢do. Conforme os dados do
Ministério da Saide do Brasil, 80% dos criadouros estdao no perimetro urbano e em recipientes
artificiais produzidos pelo homem (BAHIA, 2021).

A manutenc¢do e até o aumento populacional deste mosquito dependem de diversos fatores
e um deles € a quantidade de ovos por ciclo gonotréfico que uma fémea € capaz de depositar —
aproximadamente 100 ovos. Em geral, elas ndo colocam todos 0s ovos em um tnico criadouro
(ABREU et al., 2015).

Quando a oviposi¢ao foi precedida por um tnico repasto de sangue dizemos que houve
uma concordancia gonotréfica. No caso do Aedes aegypti, a fémea tem a tendéncia de fazer repasto
sanguineo vdrias vezes antes da desova e esta situacdo é chamada de discordancia gonotroéfica, o

que pode levar a uma grande eficiéncia de transmissao de patégenos (CAMPOS et al., 2020).

O ciclo gonotréfico dos mosquitos comega na procura do vertebrado fornecedor de sangue,
passando depois ao repasto sanguineo, digestao, maturagao dos ovos e a oviposi¢do em um local
adequado (CHARLWOOD; RAFAEL; WILKES, 1980).

O estudo do ciclo gonotréfico é importante para a saide publica, pois informagdes
como a estimativa de tempo que este ciclo ocorre, fornece-nos dados relativos de transmissao
do virus e quantidade de vezes que o vetor entrou em contato com um hospedeiro. O tempo
desse ciclo também depende de fatores como, por exemplo: condi¢des climadticas (temperatura e

pluviosidade), encontro do hospedeiro, distancias do local de desova, dentre outros. Esse ciclo
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para os artrépodes culicideos pode ocorrer entre dois e trés dias, desde que todos os fatores
envolvidos no ciclo estejam favordveis. Para o Aedes aegypti este ciclo pode ocorrer entre quatro
e cinco vezes durante o tempo de vida do mosquito fémea que é de cerca de vinte dias (HOECK
et al., 2003).

2.6 Transmissao do virus da dengue

Como dito anteriormente, 0 mosquito Aedes aegypti estd muito ligado a localidades
urbanas, isto é, adaptou-se para sobreviver nas cidades, por essa espécie ser hematéfoga e ter
como fonte preferencial os seres humanos. (MCBRIDE et al., 2014).

Os mosquitos da tribo Aedini sao potenciais vetores de arboviroses quando infectados.
Estes virus se multiplicam dentro do tecido sanguineo do mosquito e sdo transferidos para outros
hospedeiros através de sua picada. Por estes motivos, o Aedes aegypti tem uma grande importancia
epidemioldgica, uma vez que se trata do principal vetor responsdvel pela transmissdo dos virus
da dengue, chikungunya, febre amarela e zika no Brasil. E importante ressaltar que o Aedes
albopictus também € um vetor da dengue. Esse mosquito estd presente em algumas partes das
regides Sul e Sudeste do Brasil, especialmente em 4reas rurais, mas até 0 momento nao esta

associado a transmissdo de dengue no pais (BRASIL, 2005).

Uma outra possibilidade de transmissao do virus é quando um hospedeiro infectado é
picado por um mosquito sauddvel. Neste momento, o virus € transmitido para o mosquito e assim

se observa uma viremia, tanto no homem quanto no inseto (BRASIL, 2005).

O artrépode infectado terd uma viremia secunddria, isto é, o virus atinge outros 6rgaos
apos sua replicacdo. Desta forma, em mosquitos fémeas, os virus podem atingir os ovdrios
e infectar alguns ovos. O resultado € que alguns mosquitos ja nascerdo infectados, o que é
chamado de transmissdo vertical ou transovariana. Este tipo de transmissdo pode proporcionar a
manutencao do arbovirus na natureza. Porém, alguns estudos concluiram que a taxa de transmissao
transovariana € muito baixa (LEANDRO, 2015; ZEIDLER et al., 2008).

Como visto até aqui, se o vetor estiver infectado podera transmitir o virus para diversos
hospedeiros por conta do seu perfil de repasto sanguineo, podendo transmitir o virus pelo resto
de sua vida. Para se infectar existe dois modos: ou 0 mosquito nasce com o virus ou se infecta
ao ingerir o sangue de um hospedeiro infectado. Nesse tltimo caso, o mosquito deve ingerir
o sangue de um individuo que estd em um periodo de viremia (que comec¢a um dia antes do
aparecimento da febre até o quinto/sexto dia da doenga). Apds a contaminacao, 0 mosquito s
comega a transmitir o virus depois de oito a doze dias de incubagdo extrinseca’. (GUBLER,
1998).

O homem, ao ser picado por um vetor infectado, recebe particulas virais que passarao por

3 O ciclo extrinseco é o periodo em que o virus se instala no organismo do mosquito, enquanto o intrinseco é

relativo ao periodo em que a doenga estd no hospedeiro.
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um periodo de replicacdo — incubagao intrinseca - que dura em geral de trés a dez dias e, logo
apos, atinge o periodo de viremia, fechando o ciclo de transmissao da dengue (GUZMAN et al.,
2016).

2.7 Aspectos historicos da dengue no Brasil

A historia da dengue e do Aedes aegypti no Brasil passam por diversas hipéteses que
permeiam a histéria da ocupagdo do pais, mas, inicialmente, € importante ressaltar que o mosquito
Aedes aegypti apresenta duas subespécies: Aedes aegypti formosus e Aedes aegypti aegypti. A
subespécie formosus — presumidamente a forma ancestral da espécie — € um mosquito silvestre que
vive na Africa subsaariana que coloca seus ovos em buracos de troncos e faz um repasto sanguineo
de outros vertebrados ndo humanos. J4 a outra subespécie € sinantrépica e a encontramos
espalhada globalmente (SYLLA et al., 2009).

Conforme o trabalho de Powell e Tabachnick (2013), o Aedes aegypti sinantrépico se
originou na Africa subsaariana e chegou a novos continentes por meio de transporte passivo
dos humanos. No caso do Brasil, uma das explicagdes mais provaveis € que a chegada se deu
com os navios negreiros oriundos da Africa. Estes navios negreiros levavam em torno de um a
dois meses para realizar o translado entre a Africa e a costa brasileira, logo a possibilidade dos
mosquitos embarcados na fase adulta terem chegados vivos no Brasil € praticamente nula. Assim,
€ possivel inferir que o mosquito deve ter entrado no pais em recipientes na fase de larva ou ovos
no estado de quiescéncia (MARCONDES; MOTTA, 2017).

Epidemias de dengue foram relatadas no Brasil entre os periodos de 1846 a 1853, mas
as primeiras citacoes na literatura s6 ocorrem em 1916, tratando de uma epidemia na cidade de
Sao Paulo. Em relacdo as evidéncias cientificas, a primeira epidemia teria realmente ocorrido
em 1982, quando se encontrou os sorotipos DENV1 e DENV4 na cidade de Boa Vista, Roraima
(MEIRA, 1916; OSANAI, 1984; TIMERMAN; NUNES; LUZ, 2012).

A epidemia de 1982 nao foi alastrada para outras dreas, pois 0 mosquito ainda estava
restrito a pequenas regides urbanas e assim o combate ao vetor foi bastante efetivo (DONALISIO,
1995).

Pouco tempo depois, as cidades do litoral brasileiro apresentavam registros da presenca
do Aedes aegypti e nos anos seguintes as cidades do interior também fizeram esse registro
(TIMERMAN; NUNES; LUZ, 2012).

Nos anos 1980, a alta produ¢ao de materiais descartdveis intensificou o descarte inapro-
priado de vasilhames, recipientes e entulhos a céu aberto e essa atitude favorece a armazenagem
de dgua, o que beneficia a proliferacdo de mosquitos. Rapidamente os registros de casos de

dengue foram aumentando, com a doenga apresentando ciclos endémicos e epidémicos.

A doenga foi detectada pela primeira vez no estado de Sdao Paulo em 1987, nas cidades
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de Guararapes e Aracatuba. Em novembro de 1990 foi registrada uma epidemia de grandes
proporg¢des na regido de Ribeirdo Preto, quando foi isolado o sorotipo DENV-1. A epidemia se
prolongou até o final do verdo de 1991 e foram confirmados no periodo 6.701 casos (CARVALHO,
2011).

Em 2015, ocorreu a maior de todas as epidemias, até o momento, segundo a série histdrica
do Ministério da Sadde iniciada em 1990, quando o nimero de casos provaveis atingiu a marca
de 1,6 milhdo. Em 2019, esses nimeros quase foram alcangados. Foram mais de 1,5 milhdo de
casos provdveis no periodo (CONCEICAO et al., 2021; BRASIL, 2020).

Em 2020, essas marcas diminuiram. Foram mais de 987 mil casos provdveis, sendo
aproximadamente 90% deles no primeiro semestre do ano. Essa reducdo pode ser explicada com
a pandemia de SARS-CoV-2, uma vez que foram tomadas medidas de isolamento social pelas
autoridades, diminuindo a mobilidade humana. O estudo de Conceicdo et al. (2021), por exemplo,
mostrou que essas medidas diminuiram o risco de ocorréncia da doenga no estado de Sao Paulo,
o estado que historicamente possui os maiores nimeros de contaminados com dengue, em 9%
(CONCEICAO et al., 2021; BRASIL, 2021).

Contudo, a dengue segue sendo um grande problema de saide publica no pais e o seu

controle continua sendo um desafio.
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3 Modelos matematicos em dengue: uma

revisao

Os modelos matematicos sdo ferramentas desenvolvidas para ajudar a explicar, por
exemplo, sistemas fisicos ou bioldgicos, os efeitos de seus varios componentes e poder fazer
previsdes sobre seu comportamento. Em epidemiologia, essa ferramenta é capaz de auxiliar na

compreensdo da dindmica de transmissdo de uma doencga infecciosa (MARTCHEVA, 2015).

Martcheva (2015) relata que o estudo matematico de doencgas e sua disseminacado tem
pouco mais de trezentos e cinquenta anos. O primeiro estudo foi atribuido a John Graunt (1620-
1674) que utilizou modelos estatisticos em problemas de satde publica. Porém, foi no século
XX que a modelagem matemadtica em epidemiologia deu passos mais significativos, com os
trabalhos de William Hammer (1858-1934), sobre sarampo, de Ronald Ross (1857-1932) sobre
maldria que lhe rendeu o prémio Nobel de Medicina de 1902, e de Kermack e McKendrick que
publicaram pela primeira vez, em 1927, um modelo epidémico deterministico que dividia uma

populacdo em suscetiveis, infectados e recuperados (MARTCHEVA, 2015).

Em relacdo a modelos matematicos em dengue, consultando as bases de dados Scopus
e Web of Science, com os termos “Dengue’ nos titulos e “Mathematical Model” em todos os
campos, nota-se que os primeiros trabalhos encontrados sdo da década de 1970 - s@o cinco
trabalhos nessa década, sendo o primeiro no ano de 1970. Além disso, foram encontrados dois
trabalhos na década de 1980 e sete na década de 1990, antes do boom de artigos sobre o assunto
ocorrido do século XXI. Na primeira década de 2000 foram listados oitenta e trés artigos, nimero

que aumentou ainda mais na década seguinte: quinhentos e cinquenta e um.

Entre esses trabalhos, um artigo muito importante e que deve aqui ser destacado € o
de Esteva e Vargas (1998). Nesse artigo, os autores apresentam um modelo deterministico
com equagdes diferenciais ordindrias ndo lineares para descrever a dindmica de transmissao
da dengue. A populagdo humana € considerada constante, enquanto que para a populagdo de
mosquitos (Aedes aegypti) supdem-se que a taxa de recrutamento € constante € as mortes sao
proporcionais ao tamanho da populacdo. Os humanos sio divididos em suscetiveis, infectados e
imunes, enquanto que os vetores sdo separados em suscetiveis e infectados. Foram realizadas

a andlise de estabilidade global dos pontos de equilibrio e simula¢cdes numéricas para os casos
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Figura 4 — Nuimero de trabalhos envolvendo dengue e modelagem matematica por década.

em que o nimero reprodutivo basico (R,) € maior e menor que 1. Os autores concluiram com
esse estudo que nos centros urbanos a probabilidade de epidemias de dengue na populacao de
humanos € maior do que em zonas rurais, sendo assim importante para diminuir a densidade de

mosquitos, a eliminacao de habitats larvais artificiais.

Entre os trabalhos que estudam a influéncia da temperatura na dindmica de transmissdo
da dengue, usando também modelos com EDO, valem ser destacados os trabalhos de Yang et al.
(2007) e Esteva e Yang (2015).

No primeiro, a populacdo de mosquitos foi dividida em larva, pupa, adultos suscetiveis,
adultos infectados porém nao infectantes e adultos infectantes. Os humanos foram divididos
em suscetiveis, expostos, infectados e recuperados. Os autores determinaram as expressoes do
nimero de descendentes basal (Q),) € R, e por meio dos estudos laboratoriais foram estimados
os parametros de transi¢do e de mortalidade das diversas fases do ciclo de vida de mosquito para
diferentes temperaturas. Os autores concluiram que entre 16 e 23°C o risco de colonizagdo e
infestacao por mosquitos € elevado. Porém, o risco de deflagracdao de dengue € maior quando a

temperatura esta entre 25 e 30°C.

Em Esteva e Yang (2015), os autores dividiram a populacdo humana em suscetiveis,
expostos, infectados e recuperados e a de vetores em fase alada e fase aquética. A fase aquética foi
subdividida em larva e pupa e a alada em suscetiveis, expostos mas nao infecciosos, infecciosos
com baixa carga viral e infecciosos com alta carga viral. Os autores estenderam os resultados
de Yang et al. (2007), estimaram e apresentaram os valores dos parametros de transi¢do e de
mortalidade das diversas fases do ciclo de vida do mosquito, para temperaturas de 16 a 36°C.
Foram também calculados os valores de R, para diversas temperaturas. Os autores concluiram
que os casos de dengue e dengue hemorrigica sdo maiores para temperaturas entre 30 e 32°C e
que variacOes na transmissao da dengue sdo mais influenciadas por fatores associados ao ciclo de
vida do mosquito, como oviposicdo, maturacao e longevidade, ao invés de fatores relacionados

com a dindmica viral intrinseca. Contudo, os resultados também indicaram que a intensidade dos
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surtos € afetada pela duragdo do periodo extrinseco e do periodo de infec¢do dos mosquitos.

Como neste trabalho, além da investigacao dos efeitos de varidveis climéticas, sera
também estudado a influéncia da mobilidade humana usando modelagem em patches, valem
também ser destacados os trabalhos de Wang e Zhao (2004) e Santos (2017).

Wang e Zhao (2004) apresentaram um modelo em patches para descrever a dindmica
de propagacao de uma doenca infecciosa entre dois sitios, devido a mobilidade da populacao
realizada por meio de movimentos migratdrios entre os patches. Os autores construiram dois
exemplos para mostrar que os movimentos migratérios podem tanto intensificar quanto reduzir a
propagacdo de doengas em patches. No primeiro exemplo, foi considerado um caso em que a
doenca, sem conexdo entre os sitios, se espalha em um patch e ndo € capaz de se espalhar no outro.
Os sitios foram considerados com as mesmas estruturas demograficas e taxas de contato. Com a
introducdo dos movimentos migratdrios, a doenca foi capaz de se disseminar nos dois sitios, se
'R, for suficientemente grande. Porém, com valores adequados de R, a doenga ndo evoluiu nos
dois patches. No segundo exemplo, foi suposto que individuos suscetiveis e infectantes em cada
sitio tinham a mesma taxa de acoplamento, mas as populagdes, em patches distintos, possuiam
diferentes taxas de natalidade e de contato. Neste caso, com 0os movimentos migratdrios, a doenca
se disseminou nos dois sitios, embora ndao pudesse se espalhar em cada um deles isoladamente

(sem movimentos migratdrios).

Santos (2017) prop6s uma abordagem para um nimero arbitrdrio de patches em dengue.
O autor dividiu a populacdao de humanos em suscetiveis, infectados e recuperados e a de veto-
res em fase aquatica e fase alada, essa dltima subdividida em suscetiveis e infectados. Foram
realizadas simulacdes para os casos um, dois e cinco patches. O autor concluiu que os movimen-
tos migratérios das populagdes humanas infectadas foram capazes de infectar a populacao de

mosquitos suscetiveis em quaisquer sitios considerados.

Na busca por estudar outros trabalhos e compreender os estudos ja realizados sobre a
dindmica aqui investigada, foram realizadas trés revisoes sistematicas que serdo apresentadas
na sequéncia deste Capitulo. O objetivo foi responder a seguinte pergunta: Como a literatura
incorporou e investigou a influéncia da temperatura, pluviosidade e mobilidade humana na

transmissao da dengue?

Essas revisdes foram realizadas seguindo as diferentes fases e o fluxo estabelecido pela
metodologia PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and MetaAnalyses na
sigla em inglés), apresentada em Moher et al. (2009).

3.1 Dengue e temperatura

Foram utilizados para busca os seguintes termos "Dengue", "Temperature"e "Model",

nas bases de dados Scopus e Web of Science. Foram encontrados cinquenta e nove e cinquenta e
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um trabalhos nestas bases, respectivamente, sendo quarenta e nove duplicatas. Apds a eliminagdo

das duplicatas, restaram sessenta e um trabalhos, como apresentado na Figura 5

Foi entdo realizada uma filtragem para selecionar os trabalhos mais relevantes e mais

condizentes com o foco da pesquisa. Os critérios de selecao foram:

* Data de publicacao: foram selecionados os trabalhos dos dltimos cinco anos, de 2017 a
2021, para que se possa verificar possiveis respostas a pergunta posta anteriormente em

trabalhos recentes.

* Tipo de modelo matemédtico: como neste trabalho é proposto um modelo deterministico
com equagoes diferenciais ordindrias ndo lineares de ordem inteira, buscou-se escolher
apenas artigos que trabalham exclusivamente com modelo similar para que a metodologia

ali utilizada fosse mais proxima a algo que pudesse também ser utilizado.

* Quantidade de sorotipos da dengue: muitos trabalhos apresentam modelos com mais de
um sorotipo de dengue. O que foge do escopo dessa pesquisa. Assim, foram selecionados

apenas aqueles que estudavam apenas um tinico sorotipo.

* Resumos de congresso foram também descartados, sendo considerados apenas artigos e

trabalhos completos de eventos.

Ap6s essa filtragem, restaram doze trabalhos que serdo descritos na sequéncia.

Scopus: 59 artigos }—{ Web Of Science: 51 artigos ‘

110 artigos 49 duplicatas

filtros

’ 49 artigos excluidos

’ 12 artigos selecionados ‘

Figura 5 — Diagrama representando o processo de selecdo dos artigos relacionados a influéncia
da temperatura.

Putra e Nuraini (2017) tiveram como objetivo compreender o processo de transmissdo da
dengue envolvendo temperatura e pluviosidade. No modelo de EDO utilizado, hd equagdes para

larvas, mosquito adultos suscetiveis e infectados e humanos suscetiveis, infectados e recuperados.
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Todos os parametros relacionados a taxas de transi¢des ou mortes de vetores, taxa de picadas
e a probabilidades de infec¢do sdo descritos como fungdes de temperatura. Apds simulagdes
computacionais, os autores concluiram que a precipitacdo e a temperatura afetaram mais a

populacdo do vetor do que a humana.

Tendo como objetivo estudar os efeitos da temperatura e da mobilidade humana da
transmissao da dengue, Phaijoo e Gurung (2017) propuseram um modelo SEIR-SEI em patches.
A taxa de picadas, as probabilidades de transmissao do vetor para o hospedeiro e do hospedeiro
para o vetor, a taxa com que um mosquito exposto torna-se infeccioso e a de morte natural dos
vetores sdo descritas como func¢des da temperatura. Os autores realizaram simula¢des numéricas
para quatro diferentes temperaturas (15, 20, 25 e 30°C). O trabalho concluiu que € significativa
a importincia da temperatura na dindmica de transmissdo da dengue. Os resultados simulados
mostraram que o ndmero de reprodugdo basico depende da temperatura e do movimento do
hospedeiro. A prevaléncia da doenca pode aumentar ou diminuir com a temperatura e a mobilidade

humana de um local para outro. Assim, a temperatura pode aumentar a forca da doenca.

O trabalho de Taghikhani e Gumel (2018) apresentou um modelo em que a populacdo
de mosquitos € dividida em ovos, larva, pupa e adultos, sendo cada uma dessas subdividida em
suscetiveis e infectados. Para a populacdo de humanos, tem-se as classes: suscetiveis, expostos,
infectados e recuperados. O objetivo era investigar os efeitos da temperatura e da transmissao
vertical na transmissao da doenca. Foi realizada a anélise de estabilidade e realizadas simulagdes
numéricas. Parametros (relacionados a taxa de picadas de mosquitos, a taxa de oviposicao, a taxa
de mortalidade do vetor e as probabilidades de um mosquito infectar um humano suscetivel e
de um humano infectar um mosquito suscetivel) foram alterados de acordo com a temperatura,
por meio de fun¢des. Outros parametros também relatados como dependentes da temperatura
pelos autores (a taxa de incubagao de ovos em larvas, as taxas de mortalidade natural de ovos,
larvas e pupa e as taxas de maturacdo de larvas para pupa e de pupa para adultos) foram fixados,
pela auséncia de bons dados para descrevé-los realisticamente em fungdo da temperatura. As
simulagdes numéricas mostraram que a transmissao vertical tem um efeito muito marginal na
dindmica da doenca. No entanto, quando a temperatura € incorporada ao modelo, o efeito dessa
transmissdo € consideravel para valores de temperatura na faixa de 16 a 26°C. Os autores relataram
também que alguns dos parametros do modelo desempenham um papel dominante na dinamica
de transmissao da doenca, em especial a capacidade suporte do mosquito, a taxa de picadas e
a taxa de oviposicao dos ovos. Portanto, o controle eficaz da dengue depende do desenho de
estratégias que reduzam os valores desses pardmetros. Além disso, as simulagdes mostraram que
o numero de casos de dengue é maximizado quando a temperatura média mensal estd na faixa de
16 a 28°C. Esse nimero diminui com a temperatura média mensal abaixo de 15°C e acima de
32°C.

Huber et al. (2018) estudaram a influéncia da temperatura na transmissao de dengue, zika e

chikungunya. Para tal, apresentaram um modelo SEIR-SEI com todos os parametros relacionados
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ao ciclo de vida do mosquito e as infec¢des sendo descritos como fungdes da temperatura. Foram
realizadas simulagdes numéricas para examinar a influéncia da temperatura média sazonal e
da temperatura no inicio da epidemia na dindmica da doenga. Os autores relataram que, em
temperatura constante, as epidemias variam substancialmente no sentido do esgotamento dos
individuos suscetiveis. Além disso, temperaturas mais altas no inicio das epidemias promovem
epidemias mais rdpidas, devido ao esgotamento acelerado da populacao humana suscetivel.
Em contraste, as temperaturas intermedidrias (de 24 a 25°C) no inicio da epidemia produziram
epidemias mais longas. Contudo, a temperatura na qual uma epidemia comecou, afetou a dindmica

apenas sob grandes faixas de varia¢do de temperatura.

Zhu et al. (2019) apresentaram um modelo em parches, com humanos suscetiveis, ex-
postos, infectados e recuperados e mosquitos na fase aqudtica, adultos suscetiveis, expostos e
infectados. O objetivo foi estudar os efeitos da temperatura e da mobilidade humana na dissemi-
nacdo da dengue, com foco especial no surto de dengue ocorrido em 2014 na regido do delta do
Rio das Pedras, composta por sete cidades, sendo a maior delas Guangzhou, localizada no sul
da China. A temperatura foi incorporada ao modelo por meio de fungdes para os parametros de
transmissao envolvidos nos virus e mosquitos (taxas de oviposi¢do, mortalidade, transi¢do aqua-
tica, incubacao, picadas de mosquitos e probabilidade de transmissdo) em funcio da temperatura.
As simulagdes numéricas realizadas foram comparadas aos dados da epidemia de 2014, na regido
estudada. Os resultados esclareceram os impactos da temperatura na transmissao da dengue nessa
epidemia. Foi reconhecido que esse pode ter sido o fator chave para o surto de dengue, uma vez
que a temperatura no periodo foi favoravel para a transmissdo da doenga e os pardmetros do
modelo sao altamente dependentes desse fator climdtico. Por fim, os pesquisadores destacaram o
importante papel das medidas de controle adotadas na época, pois, segundo o modelo, sem a
implementacgdo de estratégias de controle, o nimero de casos de dengue teria sido mais que o
dobro.

O objetivo do trabalho de Robert et al. (2019) era investigar como as flutuagdes sazonais
e diurnas da temperatura afetam a transmissdo da dengue em seis cidades dos EUA. Para tal,
foi apresentado um modelo em que a populagao humana foi dividida em suscetiveis, expostos,
infecciosos e recuperados, enquanto que a populacdo de vetores foi dividida em cinco classes
juvenis (quatro em estdgios larvais e uma pupal) e trés adultas (suscetiveis, expostos e infecciosos),
sendo que a populacdo de mosquitos expostos foi ainda subdividida em 6 classes, sendo 6
dependente da parametrizacdo da relacdo entre o periodo de incubagdo extrinseca e da temperatura.
Os autores inicialmente obtiveram uma funcao para representar a temperatura média didria para
cada dia do ano. Obtiveram também funcdes que descrevem a relacao de alguns pardmetros e a
temperatura, sdo eles: taxa de mortalidade do mosquito adulto, tempo de desenvolvimento larval
e periodo de incubagdo extrinseca. Foram realizadas diversas simulagdes computacionais que
mostraram que possiveis surtos de dengue dependem da relagdo entre o perfil de temperatura de
uma cidade e a época do ano em que o caso inicial € apresentado. Outra conclusdao importante

das simulacdes €é que as mudancas climdticas provavelmente levardo a condi¢cdes mais favorédveis
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para a transmissao da dengue e aumentardo os periodos do ano em que surtos podem ocorrer nos

EUA, especialmente em cidades que normalmente t€m invernos amenos e verdoes quentes.

No trabalho de Song, Tian e Shan (2020) foi apresentado um modelo de EDO com termo
de retardo para estudar o efeito da temperatura na transmissao do virus da dengue. O sistema
proposto € do tipo SIR-SI e o parametro de retardo € incluido na equacao de mosquitos suscetiveis
para representar o tempo de maturag@o dos vetores. O parametro relacionado a taxa intrinsica de
oviposic¢do foi descrito como uma fun¢do da temperatura. Foi realizada a andlise matemaética e os
resultados dessa andlise foram comparados ao surto de dengue ocorrido em 2014, na provincia de
Guangdong, China. As simula¢des mostraram que a mudanca de temperatura provoca oscilacoes

periddicas dos casos de dengue, o que estd de acordo com os dados reais utilizados.

Kim et al. (2020) apresentam um modelo com dois patches, o primeiro deles representando
um parque e o segundo uma drea residencial ao redor desse parque, ambos na cidade de Seul,
na Coréia do Sul. A populacdo de vetores foi dividida em: larvas suscetiveis, larvas infecciosas,
adultos suscetiveis, adultos expostos e adultos infecciosos. J4 a populacdo humana tem os
compartimentos de suscetiveis, expostos, infecciosos e recuperados. Os autores determinaram
fun¢des da temperatura para os parametros presentes nas equacoes dos vetores. Em seguida,
foi estudado o controle 6timo dos mosquitos adultos e a vacinacdo dos humanos. Para cada um
dos sistemas foram realizadas as andlises de estabilidade e obtidas simula¢gdes numéricas. Os
resultados mostraram que € muito provdvel que o surto de dengue ocorra durante uma estagdo de
verdo. Para reduzir o potencial de surtos, os autores indicaram que estratégias de controle podem

ser eficazes se implementadas logo antes do inicio dessa estacao.

No trabalho de Pongsumpun (2020), o autor estudou a influéncia da temperatura na
trasmissao da dengue na Tailandia. Como nessa regido o Aedes aegypti ndo € o tinico vetor trans-
missor da dengue, o modelo proposto pelo pesquisador também incluiu a transmissao realizada
por Aedes albopictus. O sistema apresenta quatro equagdes para a populacdo de humanos (susce-
tiveis, expostos, infecciosos e recuperados), e trés equagdes (suscetiveis, expostos e infecciosos)
para cada um dos mosquitos. A temperatura € incluida no modelo por meio de um parametro
T'. Esse parametro € um dos fatores do termo de transicao entre uma equacao de suscetiveis e
infecciosos de cada populagdo. O autor conclui que a temperatura influenciou a dindmica de
transmissao da doenca, uma vez que nas simula¢des numéricas com temperaturas mais altas, a
proporcao de humanos expostos, infecciosos e recuperados e de mosquitos expostos e infecciosos
aumentaram, enquanto que a de humanos e mosquitos suscetiveis diminuiram, em comparacao

com as simulagdes com temperaturas menores.

Hamdam e Kilicman (2020) também investigaram os efeitos da temperatura na transmis-
sdo da dengue. Os autores apresentaram um modelo em que a populagdo humana foi dividida em
quatro classes: suscetiveis, infectados, infectados notificados ou hospitalizados e recuperados. Ja
a populacgdo de vetores foi divida em trés classes: fase aquatica, mosquitos adultos suscetiveis e

infectados. Os autores usaram a tabela de parametros entomolégicos apresentada por Esteva e
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Yang (2015) para fazer as simulagdes numéricas para diferentes temperaturas. O estudo sugeriu
que a variacao dos pardmetros entomoldgicos do mosquito em relacio a temperatura € importante
na existéncia de epidemias de dengue e no tamanho dos surtos. De acordo com as simulacoes,
0 méaximo da populacdo de mosquitos € obtido a uma temperatura de 30°C. Essa populacao
comeca a diminuir para temperaturas abaixo de 28 e acima de 32°C. Isso sugere que a transmissao

maxima da dengue deve ocorrer a uma temperatura entre 28 e 32°C.

Hamdam e Kilicman (2021) estenderam o trabalho anterior, apresentando o modelo e as
simulagdes mais detalhadamente e compararam os resultados numéricos com dados de surtos de
dengue e temperatura na Maldsia de 2013 a 2017. Os autores concluiram que os resultados das
simulac¢des foram coerentes com os dados encontrados na Maldsia e com outros trabalhos sobre

0 tema.

Asih et al. (2021) estudaram a influéncia da temperatura no niimero de casos de dengue
hemorragica. Os autores apresentam um modelo SIR-SI para a dengue hemorragica, com os
seguintes fatores descritos como fungdes da temperatura: a taxa de sobrevivéncia da populagao de
mosquitos, a frequéncia de picadas e as probabilidades de transmissdao de humanos infectados para
mosquitos suscetiveis e de mosquitos infectados para humanos suscetiveis. Foi realizada a anélise
de estabilidade do modelo e calculado R, em funcdo da temperatura. Foram realizadas simulag¢des
numéricas que mostraram que a temperatura influencia a dindmica da dengue hemorrégica. Esse
fator afeta o tempo que a dindmica converge para o ponto de equilibrio. No caso do ponto de
equilibrio endémico, esse tempo foi menor quando a temperatura aumentou. Para as temperaturas

investigadas, o maior R, foi obtido em torno de 28°C.

A Tabela 1 resume o resultado da revisdo. Pode-se observar que sete dos trabalhos incluem
no modelo ao menos uma equacdo para a fase aqudtica do vetor, uma vez que a temperatura afeta
diretamente o ciclo de vida dos mosquitos nessa fase. Em relagdo a influéncia da temperatura,
todos os doze artigos a introduz no modelo por meio dos parametros, escrevendo-os como funcdes

da temperatura ou apresentando seus valores para diferentes temperaturas.

Tabela 1 — Resultados da revisdo “Dengue e Temperatura”.

Trabalho Pardmetros em Funcdo = Compartimento para a
da Temperatura fase aquatica do vetor
Putra e Nuraini (2017) X X
Phaijoo e Gurung (2017) X
Taghikhani e Gumel (2018) X X
Huber et al. (2018) X
Zhu et al. (2019) X X
Robert et al. (2019) X X
Song, Tian e Shan (2020) X
Kim et al. (2020) X X
Pongsumpum (2020) X
Hamdam e Kilicman (2020) X X
Hamdam e Kilicman (2021) X X
Asih et al. (2021) X
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Na sequéncia, apresenta-se a revisao da literatura de como os efeitos da pluviosidade siao

incorporados nos modelos em dengue.

3.2 Dengue e pluviosidade

Para a influéncia da pluviosidade, os termos utilizados nas buscas foram: “Dengue”,
“Rainfall” e “Mathematical Model” e “Dengue”, “Rainfall” e “Modeling”. As bases utilizadas
foram as mesmas: Scopus e Web of Science. Nessa pesquisa foram encontrados quarenta e
um artigos na Scopus e trinta e quatro na Web of Science, sendo dezoito duplicatas. Apos a
eliminacao das duplicatas, restaram cinquenta e sete trabalhos, nos quais foram aplicados os

seguintes filtros:

* Data de publicacao: foram selecionados os trabalhos dos dltimos cinco anos, de 2017 a
2021.

* Tipo de modelo matematico: novamente foram selecionados apenas artigos que apresentas-
sem para a disseminacdo da dengue, modelos deterministicos com equagdes diferenciais

ordindrias nao lineares de ordem inteira, com apenas um tnico sorotipo de dengue.

* Pluviosidade: alguns dos trabalhos, apesar da presenca dos termos buscados, ndo estudava
a interferéncia da pluviosidade na dindmica de transmissao da dengue ou ndo apresentavam

uma formulacdo para medir essa influéncia. Assim, esses foram excluidos.

* Novamente foram considerados apenas artigos e trabalhos completos de eventos, sendo

descartados resumos.

A Figura 6 ilustra o processo de sele¢cao completo.

O trabalho de Putra e Nuraini (2017) foi mencionado na se¢ao anterior. Além da influéncia
da temperatura, os autores também investigaram os efeitos da pluviosidade na transmissao da
dengue. Isso foi realizado descrevendo dois pardmetros como fungdes da pluviosidade. Esses
dois parametros estdo presentes na equacao das larvas e sdo: a taxa de sobrevivéncia larval e
o efeito da chuva no criadouro do mosquito. Além desses parametros estarem em fungao da

precipitacdo, também sdo funcdes da temperatura.

Buonomo e Marca (2018) apresentaram um modelo SIR-SI para estudar o efeito de
medidas de controle na disseminacdo da dengue. A taxa de natalidade do mosquito foi modelada
como uma fung¢do do tempo (em dias) e do tamanho do periodo chuvoso. Os autores destacaram
que esta suposicao € uma aproximagao grosseira no caso de zonas climéticas com duas estacoes
chuvosas distintas. Foram realizadas diversas simulagdes computacionais que mostraram que o
nivel méximo de prevaléncia da dengue depende fortemente de fatores climdticos e cresce com o

aumento da amplitude sazonal. A combinacdo das estratégias de controle estudadas pelos autores
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Scopus: 41 artigos }—‘ Web Of Science: 34 artigos‘

75 artigos 18 duplicatas

filtros ’46 artigos excluidos

’ 11 artigos selecionados ‘

Figura 6 — Diagrama representando o processo de selecdo dos artigos relacionados a influéncia
da pluviosidade.

(mosquiteiros e inseticidas) leva a uma redu¢do imediata da prevaléncia que se aproxima de zero
antes dos cento e cinquenta dias. No entanto, os efeitos do controle parecem ser despreziveis em

regides em que hd uma clara distin¢do entre os meses mais imidos e os mais secos.

Valdez, Sibona e Condat (2018) estudaram o impacto da pluviosidade nas populacoes de
Aedes aegypti. Para tal, apresentaram um modelo com quatro estdgios de vida do mosquito: ovo,
larva, pupa e adultos, sendo que a populagdo de ovos foi subdividida em secos e umidos. O Aedes
aegypti poe seus ovos no lado interno dos recipientes acima da linha de dgua. Esses ovos foram
denominados pelos autores de ovos secos. Esses quando sao inundados, por exemplo, pela d4gua da
chuva, geralmente eclodem. A fracdo de ovos secos que se tornam ovos timidos foi representada
por uma funcdo da precipitacdo. A capacidade suporte da fase aquética do mosquito foi descrita
também como uma fun¢ao da dgua disponivel nos criadouros, sendo que esta depende das taxas
de precipacgdo e de evaporacdo. Essa formulacao foi utilizada para estudar o caso de Taiwan.
O modelo foi aplicado para estudar as populacdes de mosquitos em quatro cidades do pais:
Taipei (zona norte), Taichung (zona oeste), Hualien (zona leste) e Kaohsiung (zona sul). Foram
utilizados dados de temperaturas médias, minimas e maximas didrias no periodo 2010-2013, e
de precipitacdo média mensal no periodo 1981-2010, sendo que apenas em Kaohsiung foram
encontrados Aedes aegypti. Foram realizadas simulagdes computacionais sob a hipétese que
locais com invernos frios e chuvosos sdo hostis a essa espécie. Os autores apontaram que 0 motivo
da doenca ser endémica em Kaohsiung € o fato da cidade ter a menor precipitagdo no inverno.
Outra conclusdo dos pesquisadores € que conforme aumenta a heterogeneidade de precipitagao,
o pico de abundancia de mosquitos durante o verdo diminui. Por outro lado, uma reducao na
heterogeneidade das chuvas didrias diminui a probabilidade de extin¢cdo em todas as cidades,
exceto Taipei. Outro fator estudado foi o efeito da durag@o da estacio seca na sobrevivéncia do

mosquito, e os autores descobriram que, a medida que aumenta essa estacdo, a probabilidade de



Capitulo 3. Modelos matemdticos em dengue: uma revis@o 25

sobrevivéncia também aumenta. No entanto, como os ovos se tornam gradualmente invidveis,

por secas muito longas, a probabilidade de extingdo aumenta também.

No trabalho de Wickramaarachchi e Perera (2017) € apresentado um modelo SIR-SI para
a dengue, sendo a populacdo de mosquitos descrita como uma fun¢do de Gompertz com fator
de variacdo do clima. Para a modelagem do efeito do clima no crescimento das populagdes de
mosquitos, foram utilizadas fungdes de pertinéncia fuzzy, para cada fator de chuva e temperatura.
Foram realizadas simula¢cdes numéricas e comparadas com os casos semanais de dengue notifi-
cados na drea do Conselho Municipal de Colombo, no Sri-Lanka, para o periodo de 2006 a 2011.
O nivel de precisao do modelo apresentado no trabalho foi, no minimo, 90% preciso, em 74,19%

do tempo, e 80% preciso, em 94,77% do tempo.

Wickramaarachchi e Perera (2018) utilizaram a mesma formula¢do do trabalho anterior e
introduziram duas medidas de controle, na populagdo de mosquitos adultos e juvenis. Os autores
concluiram que com as medidas de controle a dinamica dos humanos infectados mudou e o
nimero de infec¢des diminuiu. Os resultados sugerem que um alto nivel de uso de medidas de

controle pode ser eficiente para erradicar as infec¢des por dengue em Colombo.

Chanprasopchai, Pongsumpun e Tang (2017) utilizaram um modelo SEIR-SEI para
descrever a transmissdo do virus da dengue na Tailandia. O principal objetivo era determinar o
papel das chuvas na dindmica, uma vez que a doencga aparece regularmente todos os anos no pais
tendo pico na estagdo chuvosa (de junho a agosto) e os dados histéricos indicam que o nimero de
casos relatados de dengue na Tailandia estd correlacionado com a quantidade mensal de chuva.
Foi incluido nas equac¢des dos mosquitos suscetiveis e expostos um termo periddico para incluir
a pluviosidade do modelo, uma vez que este termo tera valores diferentes nas estacdoes chuvosa
e ndo chuvosa. Foi realizada a andlise de estabilidade dos pontos de equilibrio encontrados e
determinado R, para o modelo com o termo periddico e um modelo sem esse termo, ou seja,
sem considerar os efeitos da pluviosidade. Além disso, foram realizadas simulacdes numéricas
que indicaram que a quantidade média de chuvas influéncia diretamente no niimero de casos de

dengue, tendo o modelo se mostrado eficiente para descrever esses efeitos.

Sanchez-Gonzalez et al. (2018) formularam um modelo para compreender a dindmica
de transmissdo na dengue no México e inseriram neste modelo fatores climédticos, por meio
dos parametros. O modelo proposto contém doze equacdes diferenciais ordindrias ndo lineares
com componente de retardo, sendo dez delas para populacdes de mosquitos: ovos, larvas, pupas,
mosquitos adultos e ovos em repouso. Cada uma dessas populagdes foi dividida em infectados
e nao infectados. Além disso foram incluidas as populacdes de humanos infectados e imunes.
O modelo considera que um mosquito infectado recentemente s6 pode ser infectante apds a
passagem de um periodo de tempo, que corresponde ao periodo de incubacdo extrinseca. Em
relacdo a pluviosidade, foi introduzido no modelo um coeficiente de precipitacao para ajustar a
densidade do mosquito, usando uma equacao polinomial baseada no trabalho de Ehelepola et al.

(2015). Esse coeficiente foi inserido nos parameros relacionados a taxa de mortalidade do vetor



Capitulo 3. Modelos matemdticos em dengue: uma revis@o 26

na fase aqudtica. Foram realizadas simulagdes numéricas que mostraram, entre outras coisas, que
um surto de dengue depende menos da densidade do mosquito do que da temperatura ambiente;
a transmissdo da dengue por longas distincias deve ser atribuida principalmente ao deslocamento

humano, o que significa que a mobilidade humana tem um papel crucial na dispersdo da doenca.

Wang et al. (2019) estudaram os impactos dos fatores climdticos na transmissao da dengue.
Para tal apresentaram um modelo com trés equacdes representando: o indice de umidade e a
populacdo de mosquitos imaturos € maduros. O indice de umidade foi descrito como dependente
da precipitacdo e da taxa de evaporacao. Foi encontrada uma expressdo para o numero de
reproducio efetiva. Esse modelo foi calibrado usando dados meteoroldgicos e de incidéncia de
dengue na cidade de Guangzhou, na China, de 2012 a 2014. Apds a calibragem, foram realizadas
simulagdes computacionais que mostraram que com a temperatura na faixa de 25 a 30°C, o
aumento da precipita¢do leva a um aumento no nimero de reproducdo efetiva com uma defasagem
média de dez dias. Com a precipitacdo mensal fixa, quanto mais regular for o padrao de chuva
(ou seja, maior nimero de dias chuvosos), maior serd o nimero total de mosquitos adultos. As
condigdes climdticas que levam a grandes surtos dentro de uma estagdo sao uma combinagao de
temperatura relativamente alta, alta precipitacdo com um pico e garoa ininterrupta ou chuvas

regulares.

O objetivo do trabalho Chowell et al. (2019) era investigar o impacto de tempestades na
transmissdo de doengas transmitidas por mosquitos em dreas temperadas do mundo. O modelo
utilizado € do tipo SEIR-SEI com a adicao de uma equacgdo para representar a populacdo humana
infecciosa acumulada. A capacidade suporte do mosquito foi escrita como dependente da chuva.
Foram realizadas simulacdes que contemplavam, além da precipitacdo, o perfil temporal do
deslocamento da populacdo humana para longe da drea afetada pelas tempestades. As simulacdes
realizadas pelos autores mostraram que o impacto da transmissao de doencas transmitidas por
vetores provavelmente serd maior quanto mais cedo ocorrerem as tempestades na estagdo de
transmissao e quanto maior for a taxa de importacdo de casos. Foi realizada ainda uma simulagao
baseada nos dados do furacao Harvey que matou cerca de setenta e uma pessoas e atingiu o Texas
em 2017. O furacao trouxe 127 cm de chuva, em apenas quatro dias, na regiao metropolitana
de Houston. Essa simulacao sugere que o impacto limitado que a passagem do furacdo teve na
transmissao de doencgas transmitidas por vetores foi devido a dois fatores: 0 momento em que
ocorreu nao ser o melhor, do ponto de vista climético, para a transmissao de doengas desse tipo e

ao efeito mitigador do deslocamento de pessoas.

Vasconcelos et al. (2021) apresentaram um modelo de dispersdo de doengas causadas
por Aedes aegypti com o intuito de determinar medidas 6timas de controle dessas doengas para
a cidade de Lavras (MG). O modelo divide a populacdo dos vetores em imaturos (ovos), fase
aqudtica (larvas e pupas), fémeas adultas acasaladas e nao acasaladas. As taxas de oviposicao,
imaturos que vao para a fase aqudtica, pupas que se tornam fémas ndo acasaladas e mortalidade

das fémeas adultas acasaladas e ndo acasaladas foram escritas como funcdes da pluviosidade. Os
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demais parametros sdo considerados constantes. Foi realizada a andlise matemdtica do modelo e
implementado o controle 6timo. Em seguida, foram realizadas simula¢des numéricas. Em todos
0s casos, as estratégias de controle contribuiram para reduzir a incidéncia do vetor e minimizar

0s custos sociais e econdmicos envolvidos.

O objetivo de Aguirre et al. (2021) era apresentar um modelo matemdtico capaz de
tornar o sistema de vigilancia de dengue melhor e mais proativo. O modelo proposto dividiu os
mosquitos em quatro subpopulacdes: ovos, larvas, pupas e adultos. Sao descritos como fungdo
da precipitacdo as taxas de oviposicdo, ovos submersos, mortalidade larval e pupal. As previsoes
do modelo foram comparadas com os dados da cidade de Cérdoba, Argentina. Embora os dados
de campo tenham alta variabilidade, uma concordancia geral foi observada. A comparagdo dos
resultados obtidos com os dados meteoroldgicos observados, com as simulagdes baseadas em

previsdes do modelo, sugeriu que as dinamicas modeladas sdo precisas com até quinze dias de

antecedéncia.
Tabela 2 — Resultado da revisao “Dengue e Pluviosidade”.
Parametros em  Fungdes de Densidade do Parametro
Trabalho fun¢do da pertinéncia  mosquito ponderada  representando a
pluviosidade Fuzzy pela precipitacdo precipitacio
Putra e Nuraini (2017) X
Buonomo e Marca (2018) X
Valdez, Sibona e Condat (2018) X
Wickramaarachchi e Perera (2017) X
Wickramaarachchi e Perera (2018) X
Chanprasopchai, Pongsumpun e Tang (2017) X
Sanchez-Gonzalez et al. (2018) X
Wang et al. (2019) X
Chowell et al. (2019) X
Vasconcelos et al. (2021) X
Aguirre et al. (2021) X

Nessa revisao, como apresentado na Tabela 2, observa-se novamente que em todos 0s
trabalhos a formulacdo da pluviosidade € realizada por meio de parametros. A forma de se fazer
essa inclusdo varia, mas seis dos onze trabalhos estudados descrevem parametros do modelo
com fun¢do da precipitacdo. Esses parametros sdo, em geral, relativos as fases iniciais de vida do

mosquito: ovos, larvas e pupa.

Por fim, serd apresentada a revisao dos trabalhos que estudaram a interferéncia da mobili-

dade humana na transmissao da dengue.

3.3 Dengue e mobilidade humana

Na revisao sobre a acdo da mobilidade humana na dispersao da dengue foram usadas
as mesmas bases citadas anteriormente, utilizando os seguintes termos nas buscas: "Dengue'e
"Human Mobility"ou "Patches". Nessa pesquisa foram encontrados noventa e cinco artigos na
Scopus e noventa e um na Web of Science, sendo 83 duplicatas. As duplicatas foram excluidas e

restaram 103 artigos. Nesses trabalhos foram aplicados os seguintes filtros:
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* Data de publicacao: foram selecionados os trabalhos dos dltimos cinco anos, de 2017 a
2021.

* Tipo de modelo matematico: foram selecionados apenas modelos de dengue deterministicos
com equacodes diferenciais ordindrias nao lineares de ordem inteira em patches, com um

Unico sorotipo de dengue.

* Mobilidade humana: foram selecionados apenas os trabalhos que deixaram de maneira
explicita a formulagdo e os tipos de movimentacao de humanos que foram simulados e que

exploraram as diferengas entre esses tipos.

* Resumos de eventos foram excluidos, sendo selecionados apenas artigos e trabalhos com-

pletos.

Ap6s a filtragem, restaram doze trabalhos que sdo descritos na sequéncia. O processo

completo de sele¢do dos trabalhos pode ser visto na Figura 7 seguinte.

Scopus: 95 artigos }—‘ Web Of Science: 91 artigos‘

186 artigos 83 duplicatas

103 artigos filtros ’ 91 artigos excluidos

’ 12 artigos selecionados ‘

Figura 7 — Diagrama representando o processo de selecdo dos artigos relacionados a influéncia
da mobilidade humana.

Kim et al. (2017) apresentaram um modelo de dengue de dois patches que pode capturar
o movimento de individuos hospedeiros entre e dentro dos patches. O objetivo do trabalho foi
identificar e avaliar, por meio de controle 6timo, medidas de controle destinadas a reduzir a
prevaléncia da dengue. Os autores usaram o conceito de tempo de residéncia' para implementar a
mobilidade humana. Foram realizadas simula¢des considerando um sitio como uma 4rea urbana
e 0 outro como uma érea rural. Foram simulados movimentos simétricos e assimétricos fortes
(com taxa de acoplamento 0,3) e fracos (com taxa de acoplamento 0,01). No caso assimétrico,

foi considerado mais forte o movimento na dire¢ao da drea rural para a urbana, com taxas de

! Cada termo a;; da matriz de tempo de residénica representa a propor¢ao do tempo que uma pessoa que reside no

patch i gasta no j.
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acoplamento forte (0,3 e 0,001) e fraca (0,1 e 0,001). Foram também considerados os casos em
que as populagdes dos sitios eram iguais e diferentes. Os resultados mostraram que a medida
que o acoplamento se torna mais forte, os tamanhos de pico de ambos os sitios se tornam mais
semelhantes. Esses picos também se tornam maiores a medida que o acoplamento se torna mais
assimétrico, ou seja, a medida que a propor¢ao de humanos que visitam a cidade vindos da
area rural torna-se maior. Em relacio ao controle 6timo introduzido, os autores concluiram que
controlar os dois patches simultaneamente proporciona a melhor reducio na prevaléncia de
dengue. Em caso de limitacdo de recursos, deve-se observar o tamanho das populacdes e as taxas

de acoplamento, pois esses influenciam a eficiéncia do controle.

O trabalho de Phaijoo e Gurung (2017) ja foi citado anteriormente, pois, além da mobili-
dade humana, ele estuda a interferéncia da temperatura na propagacao da doenca. A mobilidade
humana foi modelada utilizando movimentos migratérios de maneira mais simples, sem a ideia
de tempo de residéncia. Os autores fizeram vérias simulacdes usando temperaturas diferentes e
para diferentes taxas de mobilidade. Quando o movimento € unidirecional, na dire¢do do patch
um para o patch dois, a carga da doenca diminui no patch um e aumenta no dois, assim como
0 R, desses sitios. Quando € na dire¢do contréria, a carga da doenca e o R, sdo aumentados
no patch um e diminuidos no dois. Em cada caso, a dindmica dos hospedeiros infecciosos foi
considerada dependente da temperatura. Assim, o movimento dos hospedeiros pode fazer com
que o patch seja menos ou mais prevalente de doenca. Desta forma, os autores concluiram que os
movimentos humanos contribuem para a disseminacdo da doenga em novos lugares e a carga da

doenca pode ser reduzida gerenciando o movimento do hospedeiro.

O objetivo do trabalho de Bock e Jayathunga (2018) também era implementar um controle
6timo em um modelo de dengue em patches, usando o conceito de tempos de residéncia. Foram
realizadas simulagdes para o caso com um, dois e para um caso multipatch. Para dois sitios,
foram simulados movimentos unidirecionais e bidirecionais (simétricos e assimétricos) fortes e
fracos. Os resultados desse cendrio mostraram que quando hd movimento do hospedeiro entre os
sitios, a doenca se espalha para a drea ndo afetada. Pode-se observar pelos picos da proporcao de
infectados de hospedeiros e vetores que, quando o acoplamento € forte, o pico ocorre mais cedo
do que quando € fraco. Ou seja, quando a interacdo com os hospedeiros € maior, a velocidade de
disseminagao da doenga também € maior. Além disso, com o movimento do hospedeiro entre os
patches, o nimero de vetores infectados comeca a aumentar em cada sitio, independentemente da
intensidade do acoplamento. A implementacdo de medidas de controle nesse cendrio se mostraram
efetivas independente da for¢a de acoplamento. Quando se trata do movimento unidirecional, é
importante que as estratégias sejam aplicadas em um nivel maximo por mais tempo no patch
do qual a populacgdo estd saindo. Nos casos de movimento bidirecional, as tentativas 6timas
de prevencao devem ser aplicadas com um nivel maximo, quase ao longo de todo o intervalo
de tempo, em ambos os sitios. Os autores concluem que, independentemente das intensidades
de acoplamento em diferentes cendrios, sob a implementacao de funcdes de controle 6timo, a

propagacdo da doenca pode quase ser prevenida ou caminhar para redug¢des considerdveis na
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incidéncia humana em ambos os patches.

Barrios, Lee e Vasilieva (2018) avaliaram os efeitos do deslocamento humano na dindmica
da transmissdo da dengue usando um modelo de dois patches ajustado aos dados observados
e coletados em Cali, Colombia. A mobilidade humana também foi modelada usando a ideia
de tempo de residencia, porém, ao contrario dos demais, esse modelo inclui o conceito de
tempo efetivo de residéncia, cujos valores sdo gerados por meio dos tempos de residéncia dos
elementos ponderados pelas respectivas fracoes de tamanhos efetivos de populagdo em cada
patch (considerando as entradas e saidas). Foram simulados dois cendrios (surtos epidémicos
e persisténcia endémica da doencga) e para cada cendrio foram analisados o caso em que nao
hé ligacdo entre os sitios e mais dois casos de acoplamento (deslocamento unidirecional e
assimétrico), com diferentes intensidades. O patch um foi considerado como sendo a drea urbana
de Cali e o dois representando as dreas suburbanas. Em relagdo ao cendrio epidémico, os principais
resultados foram que: o surto aparece no sitio um ao mesmo tempo para todos os tipos de
acoplamento e intensidade. No entanto, a medida que a intensidade do fluxo para a cidade aumenta,
o pico da epidemia diminui ligeiramente. J4 no cendrio endémico, sem nenhum acoplamento,
o patch um tem prevaléncia didria quase invaridvel e que € afetada um pouco pela presenca de
acoplamento (mais por unidirecional do que assimétrico). No entanto, a prevaléncia didria da
doenca no patch dois sem acoplamento € estritamente crescente. J4 o acoplamento assimétrico
reduz o nivel de persisténcia da doenga no primeiro sitio a uma extensao inferior do que o
acoplamento unidirecional. Com o acoplamento, a presenca de fluxo em direcao a cidade ajuda
seus moradores a evitar infec¢oes e a intensidade do fluxo se correlaciona positivamente com o

numero de infeccoes evitadas.

O trabalho de Lasluisa, Barrios e Vasilieva (2019) utilizou o mesmo modelo de dois
patches para a propagacao da dengue de Barrios2018 e o estendeu propondo estratégias 6timas
de controle com o objetivo de reduzir infeccdes transmitidas por vetores entre populagdes
humanas. Em relagdo ao controle, politicas 6timas para a aplicacdo de medidas de protecao
pessoal foram projetadas em seis cendrios diferentes, resultantes de combinagdes de duas opgdes
para a mobilidade da populacdo (unidirecional e bidirecional assimétrica) com trés estratégias
(protecdo usada apenas pelos residentes da cidade, apenas por residentes suburbanos e por
ambas as populagdes). Todas as politicas elaboradas foram avaliadas do ponto de vista de custo-
efetividade, em que os beneficios potenciais de cada politica foram apreciados por meio do
numero de infeccdes humanas evitadas. Como resultado da andlise de custo-efetividade, os
autores concluiram que a aplicacdo de medidas de protecdo pessoal por todos os residentes
suburbanos traz maiores beneficios, expressos pelo nimero de infec¢des humanas evitadas em

ambos 0s sitios.

Bock e Jayathunga (2019) estenderam o trabalho que fizeram no ano anterior para estudar
o uso da bactéria Wolbachia como estratégia de controle da dengue. Sabe-se que essa bactéria,

quando presente no mosquito, inibe a infeccdo da dengue. Eles incluiram entdo no modelo
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matemadtico equagoes representando os mosquitos portadores dessa bactéria e suscetiveis, expostos
ou infectados por dengue. Os resultados indicaram que a propor¢do do niimero de vetores
infectados aumenta nos respectivos sitios com o hospedeiro viajando para as dreas vizinhas mais
proximas. Os resultados numéricos mostraram que o uso de esfor¢os de controle sobre as taxas
de incidéncia e compartimentos do vetor sdo capazes de controlar a doenga nas respectivas dreas.
Os autores ressaltam que este estudo garante que a inclusdo de vetores com Wolbachia reduz a
populacdo de vetores em nimeros significativos e, ainda, ao somar esfor¢os de controle externo

leva a resultados eficientes de elimina¢do da doenca.

O artigo de Zhu et al. (2019) ja foi mencionado na sec¢ao de revisao sobre a influéncia
da temperatura. Em relacdo a mobilidade humana, ela foi incluida nesse modelo de maneira
distinta dos demais. Foi incluido um pardmetro representando o reservatdrio efetivo de humanos
infecciosos em cada patch, que € calculado como uma soma ponderada de visitantes infecciosos
pela propor¢do de tempo que eles passam no patch e os tamanhos das populagdes dos diferentes
patches. Os resultados mostraram que a mobilidade humana pode desencadear novas infec¢cdes em
dreas virgens, da regiao estudada na China. Como esse surto de dengue foi importado para o pais
por meio de viagens internacionais, tendo como entrada Guangzhou, os autores concluiram que
se os residentes da regido estudada continuassem em suas préprias cidades durante o periodo do
surto, a infec¢do por dengue poderia ficar confinada em Guangzhou. No entanto, a alta frequéncia
de mobilidade humana na realidade impulsionou a difusdo da dengue nas demais cidades da
regido.

Senapati et al. (2019) apresentaram um modelo para dengue para compreender o meca-
nismo de transmissao temporal e espacial da doencga e avaliar a eficicia de diferentes estratégias
de controle na reducdo da prevaléncia de dengue. O acoplamento entre dois sitios foi formulado
seguindo a regra de migracao semelhante a gravidade, em que a forca de acoplamento é propor-
cional ao produto da densidade da populacdo humana nos patches envolvidos e inversamente
proporcional a algum expoente da distancia entre os patches. O expoente rege a dependéncia da
distancia que possui a taxa de acoplamento. O modelo foi ajustado aos casos mensais de dengue
de Calcut4, na India, durante o periodo de janeiro de 2014 a dezembro de 2015. Os resultados
mostraram que o acoplamento entre os sitios pode ser importante nas estratégias de controle,
pois a aplicacdo dessas estratégias em determinados sitios podem reduzir significativamente os
casos de dengue em todos. Entre as estratégias de controle estudadas, a que apresentou melhor
desempenho, segundo os autores, foi o tratamento de superficies e materiais que € realizado por
meio do tratamento com inseticidas nas superficies de objetos das residéncias, como janelas,

portas, tampas de recipientes de dgua, entre outras,

O trabalho de Kim et al. (2020) também j4 foi citado na secao anterior que trata sobre
as influéncias da temperatura. A formulacdo da mobilidade foi feita usando a ideia de tempo de
residéncia. Os valores de mobilidade entre os patches um (parque de Seul) e dois (4rea residencial

em volta do parque) foram estimados em 0,0411, na direcdo de dois para um, e 0,999 na direcao
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de um para dois. Os resultados das simulacdes mostraram que, se uma infeccao por dengue for
iniciada pelo fluxo de viajantes internacionais infectados para a drea de foco, haverd milhares
de humanos infectados em dez anos, caso nao haja controle da doenca. As simulagdes também
ressaltam que uma estratégia de controle pode ser o fechamento do parque. Esse fechamento,
por um periodo de curto prazo, como trés a cinco dias, seria eficaz em um certo grau, mas
o fechamento por um periodo de longo prazo, como trinta e sessenta dias, faria um controle

substancial da doenca.

Brady et al. (2021) estudaram a eficdcia do controle de vetores e de drogas profilaticas
na dindmica de transmissdo da dengue. Propuseram um modelo em patches cujo acoplamento
entre eles pode ser feito por meio de trés tipos de movimento: exponencial, gravitacional ou
radiacdo, cujas equagdes foram apresentadas, A escolha do modelo de movimento humano foi
estimada durante o procedimento de ajuste do modelo. Ajuste esse que foi realizado com dados
de Cingapura. Os autores descobriram que o controle de cadeias individuais de transmissdo, por
exemplo, dentro de uma casa ou comunidade local, € altamente sensivel ao tempo e o uso de drogas
profildticas podem ser uma ferramenta util para estender essa janela de tempo. Eles concluiram que
as estratégias estudadas provavelmente serdo eficazes, mas ndo serdo universalmente aplicaveis.
A necessidade de ja ter alcancado niveis baixos de intensidade de transmissao, ter altas taxas
de detecc¢do de casos e ser capaz de implantar intervengdes repetidamente em escalas espaciais

amplas sugerem que as estratégias serdo mais adequadas para dreas nao endémicas.

Tocto-Erazo, Olmos-Liceaga e Montoya-Laos (2021a) apresentaram um modelo para
estudar o efeito do movimento humano nas caracteristicas da dindmica da dengue. O modelo
considera que cada dia € dividido em dois periodos: alta atividade e baixa atividade. O movimento
humano periddico entre os patches foi formulado utilizando o conceito de tempo de residéncia.
Foram estudados os casos em que os sitios estavam desacoplados e acoplados. Os autores
estudaram os efeitos da mobilidade, variando as taxas de acoplamento nos valores de R, de cada
patch e nos pontos de equilibrio. Um resultado interessante € que, com o acoplamento dos sitios,
embora existam regioes com condi¢des de propagacao da doenca, a doenga ndo necessariamente
subsiste. Além disso, podem haver regides sem condicdes favordveis para o desenvolvimento da
doenca, mas a movimentacao humana pode levar ao aparecimento de surtos. O estudo mostrou
que as regides de extin¢do da doenca variam muito. Essas regides tornam-se maiores quando os

numeros reprodutivos basicos dos sitios desacoplados sdo relativamente préximos de um.

Tocto-Erazo, Olmos-Liceaga e Montoya-Laos (2021b) estudaram o efeito da movimen-
tacdo didria de humanos na propagacdo da dengue. O modelo € o mesmo do trabalho anterior,
mas dessa vez foi estudado um caso especifico que foi o surto ocorrido em 2010 em Hermosillo,
no México. Os dados desse surto foram usados para ajustar os parametros e foram realizadas
simula¢des com o modelo de dois patches, dividindo a cidade em lado sul e norte. Foram consi-
derados os casos em que as taxas de acoplamento foram: 0, 0,25 e 0,5. Com base nos resultados,

0s autores observaram que nao considerar a mobilidade didria entre dreas conectadas pode levar a
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conclusdes inadequadas de algumas caracteristicas da dindmica da doenga. Foram obtidas estima-
tivas mais altas de taxas de transmissao e nimero reprodutivo basico no lado sul, quando nao ha
taxa de acomplamento. Os autores ressaltam que, apesar de haver um ajuste razodvel do modelo
desacoplado aos dados, deve ser levado em consideracdo a importancia da mobilidade e como

isso pode afetar significativamente a dindmica em regidoes sem condicdes de desenvolvimento da

doenca.
Tabela 3 — Resultado da revisdo “Dengue e Mobilidade Humana”.
Movimentos Tempo Parametro Migracgao Coef envolvendo
Trabalho migratérios de para o reservatério  semelhante &8  tempo de res e
simples residéncia de H; gravidade param estat
Phaijoo e Gurung (2017) X
Kim et al. (2017) X
Bock e Jayathunga (2018) X
Barrios, Lee e Vasilieva (2018) X
Lasluisa, Barrios e Vasilieva (2019) X
Bock e Jayathunga (2019) X
Zhu et al. (2019) X
Senapati et al. (2019) X
Kim et al. (2020) X
Brady et al. (2021) X
Tocto-Erazo (2021a) X
Tocto-Erazo (2021b) X

A Tabela 3 apresenta um resumo da revisao. Pelo que se pode observar existem vdrias
formas de se encorporar a questao da mobilidade humana no modelo, mas a abordagem mais
utilizada € por meio do tempo de residéncia. Esse conceito foi utilizado em oito dos doze trabalhos
estudados. Quanto aos movimentos migratérios, os mais comuns utilizados sdo os unilaterais e
os bilaterais simétricos e assimétricos. Em relacdo a forca de acoplamento ndao hd um consenso

na literatura sobre quais valores utilizar. Cada autor usa valores distintos.
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4 Modelo matematico com fase aquatica

O modelo matemadtico compartimental que descreve a interagcdo de transmissao da doenca
da dengue entre as populacdes de humanos e mosquitos serd apresentado neste capitulo. Este
modelo serd estendido para aplicar a abordagem patch, em que a mobilidade humana terd um

papel importante da dispersdo da doenca.

Para os humanos tem-se trés compartimentos: suscetiveis (/s), infectados (/{;) e recupe-
rados (Hg), com H = Hg + H; + Hpy constante. A populacdo de Aedes sera dividida em fase
aqudtica (A) que representa os mosquitos no estado imaturo (ovo, larva e pupa), e em sua fase
adulta (M). A fase adulta € subdividida em infectados (M;) e suscetiveis (M), uma vez que o

tempo de vida do mosquito € curto, ndo sao considerados os recuperados, M = Mg + M;.

Os humanos nascem e morrem a uma taxa /i, enquanto que os vetores morrem a uma
taxa y,,. O surgimento de humanos infectados causado pelas picadas de mosquitos infectados

s e 2 b HgM
em humanos suscetiveis é dado por %

, sendo que uma taxa o desses se recupera. Surgem
z b MgH . . . . s .
também % mosquitos infectados das picadas de mosquitos suscetiveis em humanos

infectados.

A fase aquatica A do mosquito possui uma capacidade suporte C', e o nimero de insetos
dessa fase decresce de acordo com a mudanca para a fase adulta, a uma taxa o, e com a mortalidade

natural, a uma taxa i .

Trabalhando apenas com os mosquitos, tem-se o modelo (4.1).

dM
% = oA — /LMM
4.1)
dA A
. k5(1—C)M—(uA+a)A

A dinamica entre as populacdes de vetores e humanos pode ser expressa pelo modelo
4.2).
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dHS bBHHSMI
— up(H — Hy) — 212570
a s) H
dH, b HsM,;
- - H
dt H (b + o) Hy
dH
TtR =0oH; —puyHg
4.2)
dM bBy Mg H
dtS:aA_ MHS I—MMMS
dM; b MsH,
dt H Hart
dA A
=k (1— C) (Mg + My) — (a + a)A

As varidveis de estado podem ser encontradas na Tabela 4. Os parametros sao apresentados

na Tabela 5.

Tabela 4 — Variaveis de estado do modelo.

Varidvel Descricao

Hg Populacao humana suscetivel
H; Populagdo humana infectada
Hg Populagdao humana recuperada
Mg Populacdo de vetores suscetiveis
M; Populagdo de vetores infectados
A Populacao de vetores imaturos

Tabela 5 — Parametros biolégicos do modelo

Parametro Descricao Unidade
15 Taxa de natalidade e mortalidade per capita da populagdo humana ano™*
Lo Taxa de mortalidade per capita da populacao de vetores ano~!
b Numero de picadas efetivas que transmitem a doenga por dia dia™!
o Taxa de recuperacao humana dia™*
B Probabilidade de infec¢do do vetor para o humano -

B Probabilidade de infec¢ao do humano para o vetor -

H Populag¢do humana total indiv.
M Populacao total de mosquitos fémeas indiv
C Capacidade suporte da fase aqudtica do mosquito indiv
k Razio entre mosquitos machos e fémeas -

) Taxa de oviposicao per capita dia™!
fha Taxa de mortalidade do vetor na fase aqudtica dia™*
« Taxa de maturagcao dos mosquitos na fase aquatica dia™!
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O modelo (4.2) sem o compartimento de fase aquatica (A) foi analisado e, juntamente

com as respectivas simulagdes computacionais, estd presente no Apéndice A.

Apresenta-se, a seguir, a andlise de estabilidade local de (4.2) e as respectivas simulacdes
computacionais, que ilustrardo a estabilidade dos pontos de equilibrio encontrados para esse
modelo e estudardo os efeitos da temperatura e da pluviosidade na dindmica de transmissao da

doenca.

4.1 Analise local

4.1.1 Pontos de equilibrio

A
Em (4.1), no equilibrio, tem-se que % = % = 0, o que implicaem M* = e
Ko
A"\ «
Ak (1- 5 )5~ (a+ ] ~0.
[ C') tinr ( MA)

piar (@ + pia)

=C|l—-———"—
koo

A* > 0 para que o problema tenha sentido do ponto de vista biolégico.

Desta forma, ou A* = 0 ou A* ] . Seré estudado o caso em que

Assim, € necessdrio que:

po ko) g ke
kdc fiar (0 + fia)
) koo . . ks
Seja )y = —— denominado nimero de descendentes basal. > representa a
par (@ + pra) F

probabilidade de que ovos colocados pelos mosquitos fémeas sejam vidveis, transformando-se

(atpg)

probabilidade de que um vetor sobreviva ao periodo aquético e passe para M. Portanto, (), € o

em larvas de mosquitos fémeas durante o seu periodo de vida e o termo representa a

nimero de descendentes de mosquitos fémeas que sobrevivem e se tornam mosquitos fémeas
suscetiveis. (YANG et al., 2007).

O sistema (4.1) s6 terd solugdes de equilibrio biologicamente vidveis quando () > 1.

Serd usado o fato de Hr = H — Hs+ H; para trabalhar sem o compartimento de humanos

recuperados.

Foi determinado o ndmero reprodutivo basico (R,) do sistema. Esse nimero € definido
como o nimero médio de pessoas que serdo contaminadas quando um individuo infectado é
introduzido em uma populacdo completamente suscetivel. Ele desempenha o papel de um limiar
para a dindmica de um sistema epidemiolégico (MARTCHEVA, 2015).

O 'R, do sistema (4.2) foi determinado pelo método da matriz da préxima geragdo, como

dado por Driessche e Watmough (2002), e € descrito a seguir.
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A matriz K, relacionada aos termos de infeccdo, e a matriz 7', relacionada aos termos de

transicdo, sao dadas, respectivamente, por:

0 Wy +o0 0
K=| g0 2 | 7="" -
MiVtg 0 O Ut
H
O operador de proxima geracao serd igual a:
b
) bBu
122

o= KT '(E,) =

bByvaC (1 _ 1) 0
H(pg + o) Qo

A equacgdo caracteristica de ¢ é dada por:

PO = x2 = L nbaC (1 - 1) — 0.

B HN%M(NH"‘U) Qo

Portanto,

5261151\4040 < 1 )
RQ - 2 1 - — 1.
H i3, (u + o) Qo
Desta forma, (4.2) possui trés pontos de equilibrio ' = (HZ, Hy, M}, M;, A*):

* Livre de mosquitos: Fy = (H,0,0,0,0), com @, < 1.

1 1
 Livre de doenca: F, = (H,O,aC (1 — Q) ,0,C (1 — Q)),coon >leRy<1.
0 0

1200,

* Endémico: E, = (H}, H;, M, M;, A*), em que:

H? g [pbBar + por (e + o)

H; = I
bBu [HuHuM + CbBya (1 — ﬂ
Qo
CHabBupn (R§—1) (1 — 1)
H; = Qo

(py +0) [HﬂHﬂM + CbBpa <1 - 5)] Rg,
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(pu +0) [HMHMM + ChBra (1 - 5)]

M: =
s bBw [1abBa + piar(porr + )]

b

 Coblhun (R5 ~ 1) (1 - 5)

" o [pbB + piae (pr + )] R2

A*:C<1—1>, com (@Qy>1eRy>1.
Qo

4.1.2 Analise de estabilidade

A andlise de estabilidade local foi realizada de acordo com Kalil (2002) apresentado no

apéndice B.

Teorema 4.1. E, é local assintoticamente estavel se (), < 1.

Prova do Teorema 4.1

A matriz jacobiana associada ao sistema 4.2 € dada por:

—p = HHEL 0 0 —hre 0
PHEL (s +0) 0 Biglls 0
7= 0 S I e a
0 S UL i 0
0 0 _k6(ACfC) _ké(fé—c) _k-é(M%—HVII) — (4 + ).

Para o ponto E, tem-se que:
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— iy 0 0 —bBy 0

0 —(up+o) 0  bBy 0
J(E) =1 o0 0 e O a

0 0 0 —pu 0

0 0 ko k6 —(pa+ )

Os autovalores associados a Ej, sdo:

AL = —HH, Ao = —(,UH + 0'), >\3 = —HUn»

(foar + pra + ) £ \/(Mm + pa+ 04)2 — 4ppr(pa + a) + 4kda

)\i:_
2

,parat = 4,5.

Temos que A, ,\; € A3 sdo sempre negativos, uma vez que os parametros sdo todos
positivos.

Entretanto, \, € A5 serdo negativos se e somente se:

—4pp (s + @) + 4kda < 0 & kda < py(pa + o) <

ko
e Y JasQ, <1
poar (pra + )

Portanto, F, é local assintoticamente estavel, se (), < 1.

Teorema 4.2. E, é local assintoticamente estavel se ()y > 1 e Ry < 1.
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Prova do Teorema 4.2

Para o ponto £/, a matriz jacobiana serd dada por

—[tr 0 0 —0Bu 0
0 —(py + o) 0 bBu 0
o _MweC@-1
J(E,) = piarH Qo
o MZA%%O_ Voo 0
. . k6 kS kda(Q— 1)

@ Qo s Qo

Entao, os autovalores associados a £/, sdo:

A= —[im,

A= { = (k8aQo + 123, Qo — Koa) & [(k0aQy + 113, Q0 — ko)’ +, i = 2,3

—4 (s Qo) [k oruns (Qq — 1)]]1/2} /(200 Qo)

As = {_(MH’UMHQO + M?WHQO + MMHUQO) + {(/LHMJWHQO + ,U?L{HQO + ,UMHO)2 +,
1=4,5

—4(par HQo) 13, HQo (1 + 0) + VB BraC(1 = Qo) } / (2par HQ),

Temos que \; é sempre negativo. Se (), > 1, A, e \3 também s3o sempre negativos.

Entdo, F, é local assintoticamente estavel se A\, < 0 e A5 < 0. Isto ocorre quando
A par HQo) (13, HQo(ppr + ) + U BrBruraC(1 — Q)] > 0 &
S uy HQo(pw + o) + 0*BubualC(l — Qy) >0 &

S pyHQo (g + o) > 0 BufuaC(Qo — 1) &

0

Qo
Hyd,(pe + o)

bQBHBMOCC <1 - 1)

& <leRy< 1
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Portanto, se (), > 1 e R, < 1, F, serd local assintoticamente estavel.

Teorema 4.3. E, é local assintoticamente estavel se (), > 1 e Ry > 1.

Prova do Teorema 4.3

Para F, = (Hg, Hy, Mg, My, A*), a matriz jacobiana de (4.2) é dada por

= 0 0
bBy M7y
% —(pum +0) 0
J <E2> - 0 _bﬁM% —HKM — WA+HI
0 . L
0 0 ks — oA

0 «
—HM 0
ko — koAT k6<M5+M1*C>—C(uA+a)

Para determinar os autovalores de ./, deve-se calcular D = det[J(F,) — A\I] = 0.

Adicionando em D a segunda linha na primeira e a quarta linha na terceira, segue

—Ug — A —pug—o—2A 0 0 0
i —(ug+o)=X 0 b Hs 0
D= 0 0 —UM — A —pap— A « =
0 s 55 SEOEP 0
0 0 ko — BOAT g kSAT ROMMERMD (), 4 ) — A

que D pode ser reescrito como D = (—pug — A)J; — (—py — 0 — A)J,, em que:
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bBr H
— g — 0 — A 0 5’; S 0
0 —par — A —par — A «
T, bBu H
51;[ S 6];{[ I _,LL]M _ )\ 0
ko A* ko A* ko(Mg + My)
ké — ké — ——s - A
e
b My 0 bBu H 0
H H
0 —par — A —par — A «
b= bBos H
0 Z Loy = 0
ko A* ko A* ko(Mg + My)
ké — ké — — ) L - A
Temos que J; e J, podem ser reescritos como:
bBr H bByM;
J1 = (_,LLH_O'_)\)J:;"_ 5H SJ4 € JQ BF_;[ IJ3,
em que:
—fa — A —fa — A Q
J3 % — i — A 0
* * ES(ME+MT)
ko — EAT g — kAT _ESTED  (py +a) — A
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0 —fa — A Q
bBN s M & bBN HY
Jy=| Puts  PME 0

0 ko— L BEEED (i 4 a) - A

Calculando J; e J,, tem-se que:

Jy = [bﬁMH; T A)] Kaké - ak(SA*) +

H C
ko(M: + M:
+ (par + A) <—(SCI)_(MA+O¢)—)\>]
e
bBy M koA by M k6(M:+ M;
J, = 61;{_[ S(akzé—a c >+ 51\;{ S(MJVI+A)<—(SCY1’)_<MA+@>_)\>.
Logo,

Jo= (—pr — 0 — N [bﬁA;H; (e A)] Kakcs - ﬂ;) "

ko(Mg + M; bBu HY by M ko A*
—i—(/LM—l—)\)(—(S—'—I)—(MA—i-oz)—)\)]—l— P 5 S(aké—a )—l—

C H H C
bBa M ko(MZ:+ M
PP ) (P gy, 40y - )

bBuM; | By H} ko A*

+(par + N) (—M(MECJFM;) — (pa + ) — A)] :
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Ap6s algumas manipulagdes, D pode ser novamente reescrito como:

C C

—(pa+ ) = N {(pr + 0+ A) (pa + A+

bBuM;\ (bByH; bBuHG bBn M
+ i )( % + fiar + A (g + ) 7 i

De D = 0, segue que:

ko A* k6(M:+ M:
) <ak5—a C )+(NA4+)\><_(%,M_(MA—FQ)—)\):O;

bBuM; \ (b H; 0B H b M
i) (puto+A) <uH+A+ ”8’;[ f) ( ﬁj;[[ : +uM+A>—(uH+A) 5’;[ - BA;{ S = 0.
De i) obtemos:
N+ a\ +a, =0, 4.3)
em que
ko, . X
al:?(MS_‘_MI)_I'NA“‘,UM‘FOJ
) koA ko
a *
a, = —akd + C +6MM(M§+MI*)+MM(MA+OZ)

Pelo Critério de Routh-Hurwitz, as raizes de (4.3) sdo negativas se a; > 0 e a, > 0.

Como os parametros do modelo sdo todos positivos e, se Ry > 1e (Qy > 1, M%e M;

também sdo positivos, segue que a; > 0. Para que a, > 0, € necessdrio que:

k6 1 ko
e <1— ) +E,LLM(M§—|—M}k)+uM(;LA+a) > ako. (4.4)
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Dividindo (4.4) por i (pa + @), tem-se que:

ko ko

1
1— — )+ —————— (M2 4+ M) + 1 R e s
QO( QO)JFC“M(“AJFQ)MM( s+ M)+ >QO<:>C(,UA+OJ)< s+Mjp) >0,

o que é sempre verdade. Portanto, se Ry > 1e )y > 1, entdo )\, , < 0.
De ii) segue a equagao:

em que
boyH:  bBgM:
by = 51;] L+ 31;] Lt (o +0) + (pa + par),
b/B * bﬂ £ bﬁ *
by = (piy + o) l(,U«H + par) + ?MHI + ]_IHMI] + ,MM?HMI—F
=g i gt 4 S S HEM = SR HEMS
) B b8 B b8 8
bBy b . bBy b s b .
by = —pn g g HMs o+ (JJHIMI g Hit
bBu ..
+NM?M1 (e +0) + papar (P + o).
bBu bBr o pe < : .
Como T HiM: = pp(pun + o), entdo b, e by podem ser reescritos como:
b b b
by = pr (i + par +0) + (i +0) <24H; + f;{M;> +/~LM§HM;+

bBun ..  bBubBar .., . ..
b= Hi Sy M,
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OBk 0Bt 17y 1 B 4. OB 1.
bs = <HHH£MH1M1 +MH?MHI +UM?HM1 (hu +0).

Pelo Critério de Routh-Hurwitz, as raizes de (4.5) sao todas negativas se b; > 0, b3 > 0e
biby > bs.

Como os parametros do modelo sdo todos positivose Ry > 1e ), > 1, entdo H; e M;

também sdo positivos, implicando em b; > 0 e b3 > 0.

Para o produto b,0,, tem-se que:

by H; n bBy My
H H

bBuH; bﬁHM}‘ﬂ

+0) [MH(/LH+#M+U)+(“H+U>< H H

ou seja, b, b, € igual a b; mais uma soma de termos positivos. Logo, b;b, > bs.

Portanto, se Ry > 1e @y > 1,entdo \; < 0, paras = 1,2, 3,4, 5, isto implica que F, é

local assintoticamente estavel.

4.2 Simulacoes numéricas

Para ilustrar a estabilidade dos pontos de equilibrio, foram realizadas simulagdes numéri-
cas para trés cendrios: Qy < 1; Qp > 1eRy < 1; Qo > 1e Ry > 1.

Esses cendrios sdo representados, respectivamente, pelas Figuras 8, 9 e 10. As simula¢cdes

corroboram com a andlise de estabilidade realizada na se¢do anterior.

Foram fixados os seguintes parimetros: b = 1,0 (NISHIURA, 2006), 65 = 0,4
(NISHIURA, 2006), By = 0,4 (NISHIURA, 2006), uy = 3,9 - 107° (CRUZ-PACHECO;
ESTEVA; FERREIRA, 2019), 0 = 1/7 (CRUZ-PACHECO; ESTEVA; FERREIRA, 2019),
k = 0,8 (ESTEVA; YANG, 2015), 0 = 6,353 (ESTEVA; YANG, 2015), H = 1000 e C' = 1000.
Os demais parametros variaram nas simulacOes, sendo para a primeira: p,, = 0,9, s = 0,9
e o = 1,0; para a segunda: p,; = 0,8, uq = 0,061 e a = 0,423 e para a terceira: p,, = 0,3,
pa = 0,061 e o = 0,423, sendo que os parametros que sdo taxas foram todos colocados sob
uma mesma escala de tempo (dia~1). As condi¢Oes iniciais nos trés casos foram: Hg = 900,
H;, =100, H; =0, A =0, Mg =1000e M; = 0.

Na Figura 8 € possivel ver que o equilibrio € atingido muito rapidamente, em torno de
20 dias. A populagdo de mosquitos se extingue, uma vez que as condicdes sao desfavordveis a
ela (QQy < 1).Ja a populagao de humanos suscetiveis fica quase inalterada, enquanto que a de

infectados € mondtona decrescente. Nesse caso, hd o equilibrio livre de mosquitos € estdvel.
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Para o caso em que ), > 1 e R, > 1, representado pela Figura 9, observa-se, como espe-
rado, que a doenca ndo evolui e ocorre um equilibrio livre de doenca. Os infectados (mosquitos e
humanos) vao rapidamente para zero, mas, ao contraro do caso anterior, a populacao de mosquitos
suscetiveis e imaturos nao se estabilizam em zero, uma vez que nesse caso (), > 1. Fazendo uma
simulacdo para 25.640 dias (aproximadamente a estimativa de vida dos humanos), verifica-se que
os recuperados tendem a zero. Contudo, para uma melhor visualizacao da simulagdo, optou-se

por apresentar o que ocorre em um curto espaco de tempo.

1000 : : : : e
goo |- . H—
Mg
700 My ——
600 1A —
& 500 .
a
400 -
300 =
200 —
100 =
0 | |
0 10 20 30 40 50

t (dias)

Figura 8 — Populacdo de humanos (suscetiveis e infectados) e mosquitos (suscetiveis, infectados
e imaturos) até 50 dias com (), = 0, 56.
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a
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Figura 9 — Populacio de humanos (suscetiveis e infectados) e mosquitos (suscetiveis, infectados
e imaturos) até 50 dias com (), = 5,55e Ry = 0, 78.
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Figura 10 — Populacdo de humanos (suscetiveis e infectados) e mosquitos (suscetiveis, infectados
e imaturos) até 60 dias com (), = 14,8 e R, = 2, 22.

O caso endémico € representado pela Figura 10. Nesta ilustracdo, a doencga prevalece,
com a populacdo de humanos suscetiveis se estabilizando préximo de 15. Neste momento, o
nimero de mosquitos suscetiveis atingem um minimo de aproximadamente 900 e essa populagdo

se estabilizard em valores bem acima dos casos anteriores, atingindo aproximadamente 1300.

4.2.1 Para temperaturas e pluviosidade constantes

Foram realizadas simulagdes considerando temperatura e pluviosidade constantes, para
diferentes valores dessas varidveis climadticas, no sistema (4.2). Esses fatores foram incorporados
por meio das func¢des da temperatura e pluviosidade, dadas por: Esteva e Yang (2015), Taghikhani
e Gumel (2018), Putra e Nuraini (2017), Cheng et al. (2016) e sdo apresentados nas equacgdes
(4.6), (4.7), (4.8), (4.9), (4.10), (4.11) e (4.12).

» Taxa de oviposicao:

§(T) = —15,837 41,2897 T — 0,0163 T>. (4.6)

Niimero de picadas efetivas:
b(T) = 0,056 6(T). 4.7)

Probabilidade de infec¢ao do humano para o vetor:

Bu(T) = 0,033 T — 0,41. (4.8)

Taxa de mortalidade dos mosquitos adultos:

pnr(T) =0,8962—0,159 T +1,116-1072 7% —3,408-10~* T° +3,809-10~°T". (4.9)
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* Taxa de mortalidade dos mosquitos imaturos:

pa(T) = (2,13 = 0,3797 T+ 2,457 - 1072 T> — 6,778 - 10~* T° + 6,794 - 10~° T*) /7.
(4.10)

* Taxa de maturacdo dos mosquitos na fase aquatica:

a(T) = (0,131 = 5,723 - 107> T + 1,164 - 107> T% — 1,341 - 107° T+ .

+8,723-107° 7% —3,017- 107 7% + 5,153 - 107 T° 43,42 - 10~ T7) /7. (4.11)

» Capacidade suporte da fase aquética:

O = Crax ——. (4.12)

WrrAx

em que 7' € a temperatura em graus Célsius, C,4x € a capacidade suporte mdxima da fase

aqudtica, w € a precipitacdo e wy; 4 x € a precipitacdo méxima em mm.

Os demais parametros foram fixados nas simulacdes, como apresentado na Tabela 6.
Além disso, foi utilizado H = 1000.

Tabela 6 — Pardmetros fixos nas simulac¢des

Parametro Valor Referéncia
Br 0,4 (NISHIURA, 2006)
J05% 3,9-107° (CRUZ-PACHECO; ESTEVA; FERREIRA, 2019)
o 1/7 (CRUZ-PACHECO; ESTEVA; FERREIRA, 2019)
k 0,8 (ESTEVA; YANG, 2015)

Foram realizadas simulacdes considerando as temperaturas 20, 25 e 30°C e precipitagdes
5 e 10 mm. Para as simulacdes foram considerados C'y;4x = 1000 € wy;4x = 30. As condicdes
iniciais utilizadas foram: Hg = 900, H; = 100, Hr = 0, Mg = 1000, M; = 0e A = 0. As
Figura 11, 12 e 13 representam, respectivamente, as situagoes em que 7' =20, 25 e 30°C, sendo

a esquerda o grafico no caso em que w = 5 e a direita w = 10 mm.

Os valores de R, e (), obtidos em cada uma das simulag¢des sdo apresentados na Tabela

Observa-se claramente que conforme se aumenta a temperatura e a pluviosidade, maior
serd o nimero de infectados. Enquanto que em 20 e 25°C ocorre um equilibrio livre de doenca,

quando a temperatura é 30°C h4 uma situacdo endémica.

E possivel concluir assim que hd uma grande influéncia desses fatores, especialmente da
temperatura na dindmica de transmiss@o da dengue, sendo que, com temperaturas mais elevadas,
30°C em especial, e maiores precipitagdes, maior a transmissao, pelo menos para os valores aqui

apresentados.
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Tabela 7 — R, e (), de acordo com a temperatura e pluviosidade

T(C) w(mm) R, Qo
20 5 0,19 55,29
20 10 0,27 55,29
25 5 0,64 106,87
25 10 0,90 106,87
30 5 1,12 163,81
30 10 1,58 163,81
T T Hg —— 1000 T T T T T Hs
Pr—— A H— 900 pme - Hy ——
= T Hr 800 |- 1 Hr
Ms Ms
= My —— 700 - My ——
= 4 A— 600 |- 4 A—
- B é‘ 500 - B
= - 400 | -
= — 300 [ B
L i 200 |- : : i -
— 100 . :
0 20 40 60 80 100 120 140 0 20 40 60 80 100 120 140
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Figura 11 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-
veis, infectados e prematuros) até 140 dias a temperatura de 20°C e precipitagcao de
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Smm (esquerda) e 10mm (direita).
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Figura 12 — Populac¢do de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-
veis, infectados e prematuros) até 180 dias a temperatura de 25°C e precipitagcdo de

Smm (esquerda) e 10mm (direita).
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Figura 13 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-
veis, infectados e prematuros) até 140 dias a temperatura de 30°C e precipitacdo de
Smm (esquerda) e 10mm (direita).

4.2.2 Para temperaturas e pluviosidade variando

Também foram simulados os casos em que a temperatura e a pluviosidade nio sdo cons-
tantes, ou seja, essas varidveis irdo variar no decorrer do ano. Essas variagcdes foram representadas
pelas equagdes (4.13) e (4.14). Essas equacoes foram adaptadas do enunciado por Huber et al.
(2018).

T - T 21
T = <1V[AX2]WIN) - COS (&%t> + TA4ED (413)
Wrrax 2m > (wMAX>
= . —t 4.14
“ (2>COS<365+ A (4.14)

em que ¢t € o tempo em dias, Th;4x € a temperatura didria maxima média, T;;y a temperatura
didria minima média e T';xp a temperatura didria média média, em graus Celsius e wjy;4x € a

precipitacao didria madxima em mm.

Nas simulacdes foram utilizados os seguintes valores: Ty, 4x = 35°C, Ty pp = 25°C,
Tyrn = 15°C, wyrax = 30 mm. Os parametros e condicdes iniciais utilizados foram os das
equacoes (4.6), (4.7), (4.8), (4.9), (4.10), (4.11) e (4.12) e da Tabela 6, como no caso anterior,
mas aqui os parametros dependentes de temperatura e pluviosidade vao variar junto com essas

grandezas.

As variagdes de temperatura e pluviosidade no decorrer de um ano sao apresentados na

Figura 14.
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Figura 14 — Temperatura (esquerda) e pluviosidade (direita) no decorrer do ano utlizadas nas
simulagdes.

Além disso, para que fosse possivel acompanhar a evolucdo da epidemia, foi calculado o
numero efetivo de reproducdo R, que € definido como o nimero médio de pessoas infectadas
por um unico individuo infectado naquele momento da epidemia e calculado por (4.15) (ZHAO
et al., 2020; PUSPITA et al., 2022).

H
R, =R, - ﬁs (4.15)

Os resultados das simulagdes sdo apresentados nas Figuras 15 e 16, sendo que na primeira
€ possivel observar as variacdes de R, e (), e na segunda das populacdes estudadas, no decorrer

de um ano.

180 T T T 1.5 T T T
160
140
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100
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I 1 I 1 I 1 I
0 50 100 150 200 250 300 350

t (dias) t (dias)

Figura 15 — (), (esquerda) e R, (direita) no decorrer de um ano para o caso em que as variaveis
climaticas nao sao fixas.

Pode-se observar pela Figura 15 que no decorrer do ano, as variagdes de temperatura e
pluviosidade fazem com que a dindmica de transmissao varie, tetndo momentos livre de mosquito,
livre de doenga e endémico. Em especial, os maiores valores de (), € R, ocorrem préximo aos
dias 60 e 300, aproximadamente, momentos em que a temperatura estd em torno dos 30°C e a
precipitagdo por volta de 20 mm. Entdo, para o conjunto de parametros utilizados, essas sdo as

condi¢Oes ideais para uma maior transmissdao da doenca. J4 no meio do ano, entre os dias 150 e
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200, quando as varidveis climdticas atingem seus menores valores, a doenga nao consegue se
propagar. O nlimero maximo de humanos infectados ocorre logo nos primeiros 10 dias, atingindo

um valor de aproximadamente 150.
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Figura 16 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-
veis, infectados e prematuros) no decorrer de um ano para o caso em que as varidveis
climdticas ndo sdo fixas.

Com o conjunto de parametros € com as condi¢Oes iniciais utilizadas, observa-se que
o nimero maximo de humanos infectados ocorre nos primeiros dias do ano, atingindo zero no
meio do ano. A variacdo da populacdo de mosquitos imaturos segue um padrao muito préximo
ao da precipitacdo, o que € esperado uma vez que a capacidade suporte da fase aquética foi aqui
considerada como uma func¢do da chuva. O nimero de humanos suscetiveis vai rapidamente
diminuir atingindo um equilibrio por volta do dia 70. J4 a populacdao de mosquitos suscetiveis

vai variar, tendo momentos de aumento e outros de diminuicao ao longo do ano.

4.2.3 Dados reais

Foram realizadas também simula¢des utilizando valores de temperatura, pluviosidade
e incidéncia de dengue reais. Foram utilizados dados de 2021 da cidade de Sorocaba-SP. Os
dados climéticos foram retirados do Sistema de Monitoramento Agrometeoroldgico (Agritempo)
do governo federal', enquanto que os dados de dengue foram obtidos do portal da secretaria de

sadde do governo do estado de Sdo Paulo’.

A populagdo de Sorocaba estimada pelo IBGE no dia da simulacao foi de 695.328. Os
valores climaticos utilizados foram: T, ,x = 27,96°C, Ty zp = 22,01°C, Ty = 16,06°C
€ wyax = 100,4 mm. Foi considerado C);4x = 10° e 1,5 mosquitos por humano, como no
trabalho de Massad, Coutinho e Wilder-Smith (2019). Foram novamente utilizadas as equagdes

4.13 e 4.14 para temperatura e pluviosidade e para os parametros a Tabela 6 e as equagdes (4.6),

Disponivel em http://www.agritempo.gov.br

2 Disponivel em http://saude.sp.gov.br/cve-centro-de-vigilancia-epidemiologica-prof.-alexandre-vranjac
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(4.7), (4.8), (4.9), (4.10), (4.11) e (4.12). As condig¢des iniciais utilizadas foram: Hg = 695327,
HI = 1, HR :O,MS = 1042992, M[ :OCAZO

Os resultados sdo apresentados nas Figuras 17, 18 e 19, sendo que na primeira € apresen-
tada a variacdo da temperatura e pluviosidade, conforme as equacdes (4.13) e (4.14), na segunda
a variacdo de (), e R, ao longo do ano, conforme o modelo (4.2), e na terceira uma comparagio
do ndmero de infectados no decorrer do ano, utilizando o modelo (4.2) e dados de prevaléncia’

de dengue em Sorocaba do ano de 2021.

Precipitacac (mm)

10 - : ,

Temperatura (graus Celsius)

0 | | | | | | 11 L I |
0 50 100 150 200 250 300 350 0 50 100 150 200 250 300 350

t (dias) t (dias)

Figura 17 — Temperatura (esquerda) e pluviosidade (direita) consideradas nas simulagdes com
dados reais para a cidade de Sorocaba.
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Figura 18 — (), (esquerda) e R, (direita) para a cidade de Sorocaba de acordo com o modelo
4.2).

3 Com os dados reais de incidéncia de dengue, utilizando a aproximacio de que uma pessoa fica em média sete

dias com a doenca, foram estimados os dados de prevaléncia da doenca
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Figura 19 — Comparacdo da estimativa do modelo (4.2) para populacdo humana infectada por
dengue em Sorocaba, ao longo de 2021, com dados reais.

E possivel observar que @, e R, aqui apresentam um padrio semelhante aos das varidveis
climaticas, sendo os picos ocorrendo no inicio e final do ano, quando os valores de temperatura e
precipitacdo sdo maximos. A diferenca do padrio de (), e R, para o anterior pode ser explicado
pelo fato daqui a temperatura nio ultrapassar os 30°C, limiar que na simulacio anterior apresentou
os maiores valores tanto de (), quanto para R,. Esse limiar parece ser importante no modelo

aqui proposto.

Em relacdo a prevaléncia da dengue, o modelo apresentou valores bem préximos dos
dados reais. A diferenca pode ser explicada com a implementagdo de medidas de controle que
geralmente ocorrem quando as autoridades sanitdrias municipais e estaduais tomam ao perceber
um aumento de casos da doenca. Essas medidas podem fazer com que o pico seja retardado e
menor, como o apresentado na Figura 19. De qualquer forma, temos que o modelo estimou de

maneira adequada o comportamento da doenca.
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S5 Modelo metapopulacional

Neste Capitulo, a modelagem apresentada e analisada até aqui € estendida para a aborda-
gem que considera patches, sendo que cada um deles terd uma dindmica populacional descrita

pelo sistema (4.2), com os movimentos migratorios representando o acoplamento entre os sitios.

O modelo que serd apresentado aqui possui 0s seguintes pressupostos:

* A mobilidade humana na dindmica € formulada de maneira mais simples, sem o conceito

de tempo de residéncia ja muito explorado na literatura.
* Nao hd migracdo de mosquitos, apenas de humanos.

* A fracdo de humanos que migra de um sitio para o outro é a mesma entre os diferentes

compartimentos (suscetiveis, infectados e recuperados) dessa populagdo.

O Modelo para k patches sera dado por:

b8y Hs M,

= NH(Hi - HSi) H,

k k
+ _;Kizﬂsz - ;Klz‘HSiv

dH;, bByHg,M,, k b
I _ BH Si I . OHIi _MHHIZ + Z:lKilH” — ;KliHIN

dt H;
dtR =0Hy — ppHp, + ;KMHR[ - ;KliHRia
(5.1)
dMs, bBy Mg, Hy,
Tts = ad; — BMHTI — par M,
dM;; _ by Ms;Hi, . M
dr 1, Mar Vi,
dA; A;
Temos que paratodoi=1,--- kel =1, --- k(I # 1), sendo k o nimero de patches.

K, representa a fragdo da populacdo do patch j que ird migrar para o patch i.
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A populacgao total de humanos em cada patch ¢ é dado por H; = Hg, + H;, + Hg, €0

total de mosquitos por M; = Mg, + M;,. Em particular, a populagdo total de humanos é dada

k
por H = > H,.
i=1

5.1 Modelo para dois patches

Para k = 2 patches o modelo é dado por:

W1 = NH(Hl - HSl) - % + KipHs, — Koy Hsy,

dHp; _ bBpgHg My
= —oH — pyHp + KigHpy — Ky Hyy

dt H,

dHpy _ O'H]1 — ,UHHRl + K12HR2 - KQlHR17

dMgy _ bBpm Mg Hry
Frami aA; — H, — par My,

dMpq bWBpMsiHry

. H, — par My,

w /«5( _ ) (Msy + Mpy) = (1 + ) As,

dHgg _ MH(HZ — HSQ) — W{% + Ky Hgy — Ky, Hgs,

dHpy _ bBgHgoMpg
= —0Hy — puHy + Ko Hyy — Ky Hpy,

dt Hoy
4HRy = O'HIQ — /.LHHRQ + K21HR1 - K12HR2’

dMgy __ bBpMgoHro
T = CYAQ - T - IU/MM527

dMpo _ bBpMgoHpo
a Hy — par Mo,

dt

¢ — k:5<1 —~ Ag) (Mgy + Mpy) — (s + @) Ay,

(5.2)
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5.1.1 Analise de estabilidade do modelo

Quando 7 = 1, o modelo € exatamente aquele ji apresentado e analisado no capitulo
anterior.

Assim, com os resultados anteriores, € possivel dizer que, para todos os sitios:

kdo

Q= poar (v + f1a)

eparat =1,...,k

o b26H6MaC _ i
Ro. = \J Hip3, (1 + o) (1 QO)

5.1.1.1 Pontos de equilibrio

Foi possivel determinar dois pontos de equilibrio do sistema (5.2), do tipo

_ * * * * * * * * * * * *) .
F = (Hsl,Hll,HRI,MSI,MII,ADHSQ,HIQ,HRQ,MSQ,MIQ,AQ).
* Livre de Mosquito:
- * * * * * * * * * * * * .
= (Hslo’Hllo’HR10’MS10’Mho’Alo’HSzo’HIzO’HRzo’MSQO’Mlgo’A%)’ com:

* - * P * - * - * - * - * J— * - * - * -
Hy = Hp =M =M = A =H;, =H, =M, =M, =A; =0,

_ #HH1+K12(H1+H2) e o ,UHH2+K21(H1+H2)

10 pg + Ko + Ky 52 pop + Ko + Koy

* *

* Livre de Doenga:

Fy=(Hz H; Hp Mz ,M; A; Hi  H; (Hp Mz M A ), com:

S117 ]117 R117 5117 Ill’ 117 5217 1217 R217 S217 1217

Hy = Hy, =Hj, =Hy, =0,

Ry,
C 1 1
M;11:M521=O‘<1—Q>, A;leglzc*(l—Q),
1257 0 0
. _ ﬂHH1+K12(H1+H2) e o MHH2+K21(H1+H2)
1l fg + Ko + Koy 52, fo + Ko + Koy

5.1.1.2 Numero reprodutivo basico global

Foi determinado o 'R, global do modelo para 2 patches, usando novamente o método do
operador de préxima geracdo (DRIESSCHE; WATMOUGH, 2002).

Tem-se que, as matrizes associadas aos termos de infec¢do K e de transi¢ao 71’ sao dadas,

respectivamente, por:
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bBy Mg
0 — 0 0
H,
bfuHs,
_— 0 0 0
H,
K =
b3y Mg
0 0 0 —_—2
H,
bBuHs
0 0 —2 0
H,
0 o+pug+ Ky O K,
T —
0 0 12373 0
0 —K21 0 o+ M + K12
Tem-se que:
1
— 0 0 0
s
0 X 0 Y
7! =
1
0 0 0
Hoar
0o 2 0 W
em que:
X — (0 + pu + Kiy)

(U +,U/H + K]_Q)(O— + ,uH + Kgl) - K12K21’

Y =

K12

(U + 1253 —+ Klg)(g + 1253 -+ Kgl) — K12K21,

K21

c
(0 + pug+ Kio)(0 + pg + Kay) — KoKy

(0 + pu + Ky)

B (U + pg + Klz)(U+NH + K21) - K12K21'

Logo,
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0 bﬁMMgll 0 bBMM;vll
H, H,
Putls, 0 0 0
NMHl
o= KT Y(F) =
0 b5MM§21 0 bBM]Ws2
H, H,
bBuH,
0 0 1 0
MMHz

A equacdo caracteristica de ¢ € dado por:

PO =M= (WT + XT)N + T T(WX =Y Z),
em que:

Hgi (1m +0)RE,
T, = L i ,parai = 1,2.

Logo, R, do sistema serd dado por:

R_J@myam@+ﬂwz-xnf+w7ﬂn
0 — .
2

Na auséncia de movimentos migratérios, K, = K, = 0, segue que:

1
X=W=——Y=2=0H; =HeH;, =H,,
(kw +0) h 2

Assim,
Ti = (ug +0)R2, parai = 1,2

Entdo R, serd dado por:

. J (Ri, + R3,) +| (R4, - %3,)
2

* Se Ry, > Ry,,entdao Ry = Ry,.

d Se R02 > Rol, entﬁo RO - ROQ'
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Logo, na auséncia de movimentos migratdrios,

RO = maX{Rol s RQQ}

O que corrobora com os resultados de (BICHARA; CASTILLO-CHAVEZ, 2016; LEE,;
CASTILLO-CHAVEZ, 2015; BARRIOS; LEE; VASILIEVA, 2018).

5.1.2 Simula¢des numéricas

Foram realizadas simula¢des numéricas para diferentes tipos de movimento (unidirecional,
bidirecional simétrico e assimétrico), com patches com tamanhos de populacao de humanos
distintos: H, = 1000 e H, = 1500. Foram consideradas as seguintes condi¢des iniciais: Hg, =
900, H;, = 100, Hg, = 0, A; = 0, Mg, = 1500, M;, = 0, Hs, = 1500, H,, = 0, Hg, = 0,
Ay =0, Mg, = 2250, M;, = 0, ou seja, a doenga estd presente inicialmente apenas no sitio 1.

Para a quantidade de mosquitos foi novamente utilizado o valor de 1,5 mosquitos por humano.

Em todas as simulacdes, a temperatura e a pluviosidade foram consideravas variando no
tempo. Foram realizadas simulacdes considerando os sitios com mesmas condigdes meteoroldgi-

cas (temperaturas e pluviosidades iguais em ambos) e diferentes condi¢cdes meteoroldgicas.

Em ambas as situagdes, foram utilizadas as equacdes (4.6), (4.7), (4.8), (4.9), (4.10),

(4.11) e (4.12) e a Tabela 6 para os valores dos parametros.

Para se acompanhar a evolu¢do da epidemia ao longo do tempo, foram calculados os
numeros reprodutivos efetivos global e de cada um dos sitios, por meio das equacdes (5.3), (5.4)
e (5.5). Como o nimero de total de humanos e a quantidade individuos suscetiveis em cada sitio
vao variar ao longo do tempo, essas medidas tornam-se melhores para avaliar o comportamento

da doenca.

B Hs,
Ry = Rou |+ (5.3)
Hs,
=Rz - | =2 4
Ri =Rz | 57 (5.4)

_ HSI +H52
Ro=TRo-/ H A, (5.5)

5.1.2.1 Patches com mesmas condicoes meteoroldgicas

Nesta situagdo, foram utilizados os seguintes valores: Ty, ax = 35°C, Thypp = 25°C,
TMIN = ]_5OC, Wpax = 30mme CMAX = 1000.
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A temperatura e pluviosidade nos dois sitios variaram de acordo com as equagdes (4.13)

e (4.14) e sao representadas na Figura 20.

Temperatura (graus Celsius)

40

10 - —

Precipitacao (mm)

50 100 150 200 250 300 350 0 50 100 150 200 250 300 350
t (dias) t (dias)

Figura 20 — Temperatura (esquerda) e Pluviosidade (direita) para as simulagdes de patches com
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mesmas condi¢des meteoroldgicas.

Movimento Unidirecional

As Figuras 21 e 22 apresentam a simulagdo do caso unidirecional no sentido do patch 1
para o patch 2 (K, = 0e Ky, = 0,01). Os gréficos da Figura 21 ilustram a dindmica nos
sitios 1 e 2, respectivamente. Na Figura 22 € apresentado, do lado esquerdo, o que ocorre
nos primeiros 200 dias com a populagdo de humanos infectados em ambos os sitios € o

gréfico da direita mostra as variagdes de R,,, R, € R, global.

1250 |-
1000
750 |
500
250

| 0
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000 0 100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000

t (dias) t (dias)

Pop

Figura 21 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-

veis, infectados e prematuros) nos dois patches com mesmas condi¢des meteoroldgi-
cas para o movimento unidirecional no sentido 1 — 2.

E possivel observar que a doenga que estava inicialmente presente apenas no primeiro
sitio, migra totalmente para o segundo, tendo nesse patch um valor mdximo maior de
humanos infectados: 310, contra 197 do outro. O periodo mais critico da doenga ocorre
nos primeiros 100 dias, quando o nimero efetivo reproducdo global tem um maximo de

1,85. A migracao foi capaz de causar um grande surto da doenca.

Nas Figuras 23 e 24 estdo os graficos do caso unidirecional na dire¢do contrdria, do sitio 2

parao 1 (K, = 0,01 e K,; = 0). Novamente, sdo apresentadas as dindmicas em cada um
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Figura 22 — Populac¢do de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R, ,
R., € R, global (direita), para 0 caso em que 0s sitios possuem as mesmas condigdes
meteoroldgicas para 0 movimento unidirecional no sentido 1 — 2.

dos patches inicialmente, depois € apresentado o grafico com as populacdes de humanos

infectados e a variacdo do nimero reprodutivo efetivo global e local dos dois sitios.
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Figura 23 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-
veis, infectados e prematuros) nos dois patches com mesmas condi¢cdes meteoroldgi-
cas para o movimento unidirecional no sentido 2 — 1.
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Figura 24 — Populacdo de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R,,,
R., e R, global (direita), para o caso em que os sitios possuem as mesmas condigdes
meteoroldgicas para 0 movimento unidirecional no sentido 2 — 1.

Nota-se que a doenga, neste caso, fica concentrada no primeiro patch. Em comparag¢do com
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0 movimento no sentido contrdrio, o surto que ocorre no sitio 1 € similar, tendo um valor
mdximo um pouco maior: 215 humanos infectados, mas em compensacdo nao ha infectados
no patch 2, enquanto que no caso anterior ocorreu um maximo maior que 310 infectados.
Como a doenca ndo estd inicialmente presente no sitio 2 e como ndo vai ocorrer novas
entradas de humanos nesse patch, ele ndo apresenta infectados e o seu R, se mantém igual
a zero. Desta forma R, global se aproxima de R, do sitio onde a doenca esté presente,

tendo valor maximo igual a 1,83, o que é muito préximo do caso anterior.

Comparando essas duas simulagdes com a similar do capitulo anterior, em que havia um
Unico sitio com populacdo humana igual a 1000, porém sem movimenta¢ao de humanos,
percebe-se que o nimero de infectados com mobilidade humana, independentemente do
sentido da migracdo, foi maior (como mostra a Figura 46 no apéndice C), o que deixa
claro que a movimentacdo de humanos, neste caso, pode causar um surto maior de dengue.
Contudo, € preciso notar que a aqui a populagdo humana do sitio estd aumentando, enquanto

que no caso do capitulo anterior, ela era constante.

Movimento Bidirecional Simétrico

Para o movimento simétrico foi considerada a taxa de acoplamento K, = Ky, = 0,01.

As Figuras 25 e 26 apresentam os resultados desse caso.
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Figura 25 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-

veis, infectados e prematuros) nos dois patches com mesmas condi¢des meteoroldgi-
cas para o movimento bidirecional simétrico.
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Figura 26 — Populacdo de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R,,,
R., € R, global (direita), para 0 caso em que 0s sitios possuem as mesmas condigdes
meteoroldgicas para o movimento bidirecional simétrico.

Aqui, observa-se um comportamento semelhante da doenca nos dois sitios, sendo que no
patch 1, em que a doenga j4 existia mas que possui uma populagdo menor, o valor maximo
de humanos infectados serd um pouco inferior ao do segundo patch: 204 contra 239. Neste
caso, o nimero de humanos suscetiveis, nos dois sitios, vai se estabilizar préximo de zero,

mostrando que a doencga vai atingir a populacdo humana em ambos.

Os numeros efetivos de reproduc¢ao também sao bem préximos em ambos, sendo o do
primeiro sitio um pouco superior, uma vez que possui uma populacao menor. O R, glo-
bal aqui um méaximo de 2,20. Ou seja, esse tipo de movimentagdo humana pode causar

momentos de maior transmissdo da dengue que o movimento unidirecional.

Comparando essa situacdo com o caso do capitulo anterior, sem mobilidade humana,
observa-se novamente que a movimenta¢do humana causa um valor mdximo maior no

ndmero de infectados.

* Movimento Bidirecional Assimétrico

As Figuras 27 e 28 ilustram a dindmica das populacdes de humanos e mosquitos com o
movimento bidirecional assimétrico, com forca maior no sentido do primeiro patch para o
segundo (K, = 0,01 e Ky, = 0,02).

Nota-se qua a doenga estd presente nos dois sitios, ou seja, ela novamente foi levada do
patch 1 para o 2, e € mais intensa no segundo, por estar recebendo mais imigrantes do que
cedendo, tendo picos de infectados superiores: 271 contra 194. Novamente os primeiros
100 dias s@o os mais criticos, sendo o periodo em que ocorrem 0s maximos nos nimeros

de infectados.

O R, global neste caso, € muito influenciado por R, que € sempre maior ou igual a R,
atingindo um valor maximo de 2,46, o que € superior a todos os demais casos anteriores.
Ou seja, esta situacdo entre todas as até aqui estudadas € a que vai gerar um periodo de

maior transmissao de dengue.
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Figura 27 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-
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veis, infectados e prematuros) nos dois patches com mesmas condi¢des meteorologi-
cas para o movimento bidirecional assimétrico mais forte no sentido 1 — 2.

HIl _
| He

Ry ——

Ry ———
Ry ——

valor

0 50 100 150 200
t (dias) t (dias)

Figura 28 — Populagdo de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R, ,

R., e R, global (direita), para o caso em que os sitios possuem as mesmas condigdes
meteoroldgicas para o movimento bidirecional assimétrico mais forte no sentido
1—2.

Quando a forca de acoplamento € maior no sentido oposto, de 2 para 1 (K, = 0,02 ¢
K, = 0,01), situagao ilustrada pelos graficos das Figuras 29 e 30, o surto € mais intenso
no primeiro sitio. Neste caso, o valor mdximo de infectados no primeiro sitio € um pouco
maior do que no caso anterior (207 contra 194), quando o movimento € mais forte no
sentido 1 — 2, mas o do segundo € inferior (191 contra 271). Isso pode ser explicado
pelo fato do movimento estar no sentido do patch em que a doenga nao estava presente

originalmente e pelo tamanho das populacoes.

O periodo mais critico se extende um pouco, tendo durante esse periodo os valores maximos
de infectados e dos nimeros efetivos de reproducao locais e global. Nesta situagdo, ao
contrdrio da anterior, R, €, na maior parte do tempo, maior a R,, ¢ R, global atinge um
valor mdximo um pouco menor que no exemplo anterior (2,27 contra 2,46), mas maior que

nos casos de movimentos unidirecionais ou simétricos.

Assim, é possivel dizer que, nas condi¢des aqui estabelecidas, o movimeno assimétrico

causa periodos com taxas de transmissibilidade de dengue maior que os demais movimen-
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Figura 29 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susceti-
veis, infectados e prematuros) nos dois patches com mesmas condi¢des meteoroldgi-
cas para o movimento bidirecional assimétrico mais forte no sentido 2 — 1.
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Figura 30 — Populagdo de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R,
R., € R, global (direita), para o caso em que 0s sitios possuem as mesmas condigdes
meteoroldégicas para o movimento bidirecional assimétrico mais forte no sentido
1—2.

Comparando os valores mdximos de humanos infectados no sitio 1 com movimento assi-
métrico com o pico sem a movimenta¢cdo de humanos nesse parch, novamente verifica-se

que a mobilidade humana gera valores maximos de humanos infectados maiores.

5.1.2.2 Patches com condicoes meteoroldgicas distintas

Aqui serdo repetidas as simula¢des anteriores, contudo, os dois sitios serdo considerados
com condi¢des meteoroldgicas distintas, sendo: Ty ax1 = 35°C, Thyppr = 25°C, Thynv = 15°C,
Wyax: = 30 mm, Thyaxs = 27°C, Typps = 22°C, Thine = 12°C, wyraxe = 20 mm e
Chrax = 1000.

Para o primeiro sitio, temperatura e pluviosidade continuardo obedecendo as leis dadas

por (4.13) e (4.14). J4 para o segundo patch, serdo consideradas as equacdes (5.6) e (5.7).
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Temperatura (graus Celsius)

T —-T 2
T, = < MAXE 5 MIN2> - sin <3é;t) + T2 (5.6)
2 Whr
Wy = <wMzAX2) - sin (35—575) (;XQ) (5.7

A Figura 31 ilustra o comportamento das varidveis climaticas ao longo de um ano.
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Figura 31 — Temperatura (esquerda) e pluviosidade (direita) para as simula¢des de patches com

Pop

condicdes meteoroldgicas distintas.

¢ Movimento Unidirecional

Os graficos da Figura 32 apresentam a simulagcdo do caso unidirecional na direcdo do
patch 1 para o patch 2 (K, = 0 e K, = 0,01), quando as condicdes meteoroldgicas sao

diferentes nos dois sitios.
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Figura 32 — Populagdo de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R, , R,

e R, global (direita), para o caso em que os sitios possuem condi¢des meteoroldgicas
distintas para o movimento unidirecional no sentido 1 — 2.

Os graficos com o comportamento de cada uma das varidveis de estado dos dois sitios

estdo no apéndice.

Observa-se aqui pequenas diferencas em relagdo ao caso em que ambos os sitios possuem

as mesmas condi¢des meteoroldgicas. O valor mdximo de humanos infectados serd muito
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préximo nos dois sitios (197 no primeiro e 188 no segundo), neste caso, uma vez que
as condi¢Oes climdticas vao se tornando favoraveis a transmissiao da dengue no segundo
sitio - temperaturas e pluviosidade mais elevadas - ao longo do tempo, o periodo critico de

transmissibilidade € mais longo, cerca de 150 dias.

Além disso, € possivel verificar um comportamento distinto de R, que fica por um pe-
riodo de 83 dias acima de 1,5, o que era 30 quando ambos os sitios tinham as mesmas
caracteristicas climdticas. Porém, o valor mdximo atingido diminui um pouco (1,79 contra
1,85). Esse comportamento de R, faz com que R, global também se comporte de maneira
semelhante, uma vez que a populagdo do segundo sitio, nessa simulacdo, vai ser cada vez

maior e assim influenciar cada vez mais no nimero de reproducao efetivo global.

Comparando o nimero de humanos infectados no sitio 2 nesta simulacdo com a correspon-
dente com condicOes climaticas iguais, apresentado na Figura 33, verifica-se nesta tltima
um valor maximo inferior (188 contra 310), atrasado e mais longo. Ou seja, as condigdes
climéticas distintas nesse patch alterou 0 momento, a duracao e o valor do valor maximo

de infectados.
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Figura 33 — Populacao de humanos infectados no segundo sitio, com movimento unidirecional
na direcdo 1 — 2, no caso anterior(mesmas condi¢des meteoroldgicas) e atual
(condi¢des distintas).

Quando o movimento € na direcdo contrdria do sitio 2 parao 1 (K, = 0,0l e Ky, =
0) ndo ha diferencas para a situagdo em que os sitios possuem as mesmas condi¢des
meteoroldgicas, uma vez que toda a populacdo ird se concentrar no sitio 1 que possue
as mesmas caracteristicas das simulagdes anteriores. Os graficos dos dois casos sdo os
mesmos. O segundo patch nao apresentard individuos infectados, uma vez que esse nlimero

€ zero no inicio da simulag@o e que ndo hd nova entrada de humanos nesse sitio.

¢ Movimento Bidirecional Simétrico
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Para o movimento simétrico foi considerada a taxa de acoplamento K, = Ky, = 0,01.

As Figuras 34 apresenta os resultados desse caso.
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Figura 34 — Populagio de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R,,, R,
e R, global (direita), para o caso em que os sitios possuem condicdes meteoroldgicas

distintas para o movimento simétrico.

Aqui, observa-se no primeiro patch um comportamento idéntico ao apresentado quando

os sitios possuem as mesmas condi¢des meteoroldgicas. As diferencas estdo apenas no

sitio 2, por este possuir condi¢des climaticas bem distintas. A maior diferenca ocorre na

curva de humanos infectados nesse patch. A curva apresenta um valor maximo menor (116

contra 239), atrasado e a curva € mais suave, tendo um pico mais longo. O periodo critico

também € maior, em torno de 150 dias. A comparagdo entre essas curvas estd apresentada

na Figura 35.
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Figura 35 — Populag¢do de humanos infectados no segundo sitio, com movimento simétrico, no
caso anterior (mesmas condicdes meteoroldgicas) e atual (condi¢des distintas).

O comportamento de R, global também € diferente aqui. Como R, € R,, apresentam

curvas muito distintas entre si, o nimero efetivo de reproducao global, ora vai estar mais

proximo de um deles, ora do outro. Porém, o valor maximo atingido também € o mesmo
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daquele encontrado no caso em que as caracteristicas climdticas sdo as mesmas nos dois
sitios (2,20).

¢ Movimento Bidirecional Assimétrico

A Figura 36, ilustra a dinamica das populacdes de humanos e mosquitos com o0 movimento
bidirecional assimétrico, com for¢a maior no sentido do primeiro patch para o segundo
(K12 - O, 01 € K21 = O7 02)
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Figura 36 — Populacdo de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R, , R,
e R, global (direita), para o caso em que os sitios possuem condi¢des meteoroldgicas
distintas para o movimento assimétrico mais forte no sentido 1 — 2.

Assim, como nos ultimos casos, a dinAmica ndo se altera no primeiro sitio, tendo 0 mesmo
valor maximo de humanos infectados: 194. Ja no patch 2, o comportamento da doenca
¢ bem distinto: o valor maximo de humanos infectados € inferior (121 contra 271), mas
novamente ele € mais longo e atrasado. A comparacao entre essas curvas € apresentada
na Figura 37. Verifica-se aqui também um periodo critico maior, ao comparado ao caso
correspondente com varidveis climdticas iguais. Apesar do valor mdximo de R, global niao
se alterar, ele acompanha a curva de R,, que tem um valor maximo inferior a R, , porém
mais longo, ficando acima de 1,5 por quase 100 dias (do dia 37 ao 132), enquanto R,, fica

acima desse liminar 50 dias (do dia 35 ao 85).
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Figura 37 — Populagdo de humanos infectados no segundo sitio, com movimento assimétrico
mais forte no sentido 1 — 2, no caso anterior(mesmas condi¢des meteoroldgicas) e
atual (condi¢Oes distintas).

Quando a for¢a de acoplamento é maior no sentido oposto, de 2->1 (K, = 0,02 e Ky, =
0,01), situacdo ilustrada pelos grafico da Figura 38, o surto € mais intenso no primeiro
sitio, como no caso correspondente com as mesmas condi¢des climdticas. Novamente, o
valor maximo de humanos infectados no segundo patch é inferior, quando comparado com
seu caso correspondente da secdo anterior: 81 contra 191 (como apresentado na Figura

39), contudo, trata-se de um pico atrasado e mais duradouro.

O namero reprodutivo efetivo global, ird se aproximar mais de R, e ird atingir um valor
maximo maior que o correspondente da se¢do anterior: 2,63 contra 2,27. Esse é o maior
valor de R, global encontrado entre todas as simulac¢des realizadas. Além disso, esse pico
€ longo, R, global fica acima de 2,0 por quase 90 dias (do dia 53 ao 137).
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Figura 38 — Populag¢do de humanos infectados nos dois patches (esquerda) e variagdo de R, , R,
e R, global (direita), para o caso em que os sitios possuem condi¢des meteoroldgicas
distintas para o movimento assimétrico mais forte no sentido 2 — 1.
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Figura 39 — Populacdo de humanos infectados no segundo sitio, com movimento assimétrico
mais forte no sentido 2 — 1, no caso anterior(mesmas condi¢des meteoroldgicas) e
atual (condi¢Oes distintas).

A Tabela 8 apresenta um resumo dos valores maximos de humanos infectados das

simulacoes e seus resultados ja foram explorados no texto.

Tabela 8 — Maximos de humanos infectados e de R, nos primeiros 200 dias das simulagdes.

Movimento Cond. Met. Maix. de H;, Maix.de H;, Mix.deR,.
Unidirecional 1 — 2 Iguais 197 310 1,85
Unidirecional 2 — 1 Iguais 215 0 1,83

Simétrico Iguais 204 239 2,2
Assimétrico 1 — 2 Iguais 194 271 2,46
Assimétrico 2 — 1 Iguais 207 191 2,27

Unidirecional 1 — 2  Diferentes 197 188 1,79
Unidirecional 2 —+ 1  Diferentes 215 0 1,83

Simétrico Diferentes 204 116 2,2
Assimétrico 1 — 2 Diferentes 194 121 2,46
Assimétrico 2 — 1  Diferentes 207 81 2,63

5.1.2.3 Dados reais

Foram realizadas também simula¢des com o modelo (5.2) e comparado com resultados
reais de temperatura, pluviosidade e prevaléncia de dengue. Foram utilizados dados de 2021
das cidades de Sorocaba-SP e Campinas-SP. Os dados climéticos foram retirados do sistema
Agritempo e dados de incidéncia' de dengue do portal da secretaria de saide do governo do

estado de Sao Paulo.

A populagdo de Sorocaba estimada pelo IBGE no dia da simulacio foi de 1,=695.328,
enquanto que a de Campinas foi de H,=1.223.237. Considerando 1,5 mosquitos por humanos,
utilizou=se M;=1.042.992 e M,=1.834.854. Os valores climaticos utilizados foram: T, 411 =

Com os dados reais de incidéncia de dengue, utilizando a aproximacio de que uma pessoa fica em média sete
dias com a doenca, foram estimados os dados de prevaléncia da doenga
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27, 96OC, TMEDI - 22, Oloc, T]\/IINI = 16, O6OC, TMAXI == 28, 84OC, T]VIEDI == 22, 410C,
Trvinvi = 15,97°C, wirax: = 100,4 mm e wiyaxe = 94,0 mm. Foi considerado Cj;4x = 10 e
foram utilizadas as equacdes (4.13) e (4.14) para temperatura e pluviosidade de ambas as cidades,

uma vez que representa bem as estacdes do ano locais, e para os pardmetros a Tabela 6 e as
equacdes (4.6), (4.7), (4.8), (4.9), (4.10), (4.11) e (4.12).

As Figuras 40, 41 e 42 apresentam os resultados dessas simulagdes, com as temperaturas
e precipitagdes consideradas, os valores de R, , R,, € R, € a compara¢do do nimero de humanos

infectados por dengue segundo o modelo (5.2) com os dados reais.

Observa-se curvas parecidas para temperatura e pluviosidade nas duas cidades e nos
numeros reprodutivos efetivos, sendo o de Sorocaba um pouco superior ao de Campinas, devido

especialmente a pequena diferenga nas curvas de pluviosidade.
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Figura 40 — Temperatura (esquerda) e pluviosidade (direita) consideradas para as simulagdes
com dados reais.
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Figura 41 — Variagdo de R, (Sorocaba), R,, (Campinas) e R, global de acordo com 0 modelo
5.2 e os dados reais.

E possivel perceber que o modelo descreveu bem a quantidade de humanos infectados

para as duas cidades, especialmente para Campinas. O modelo mais uma vez apresentou um



Capitulo 5. Modelo metapopulacional 75

1200 T T "1 modelo 1200 T T T T T T T "1 modelo
100 : : roal e 1100 : ; : ; : ; : roal
1000 = PR . e H . . . L IGOO —
900 - : i = 900 —
800 - i 800 .
700 | ' T - 700 -
g 600 , - g 600 -
500 |- = _ 500 .
400 - . L . S A | 400 -
300 o] T . : ] 300 -
200 - 200 —
100 o.” J 100 /
O A8asl & i 0
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50
t (semana epidemiologica) t (semana epidemiologica)

Figura 42 — Comparacgao da estimativa do modelo 5.2 para populacao humana infectada por
dengue em Sorocaba (esquerda) e Campinas (direita), ao longo de 2021, com dados
reais.

valor maximo um pouco superior aos dados reais e um pouco adiantado, o que pode ser explicado
por possiveis implementacdes de estratégias de controle da doenca, o que pode diminuir e atrasar

um pico.
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6 Conclusoes

Neste trabalho foi investigada a influéncia da temperatura, da pluviosidade e da mobilidade
humana na dindmica de transmissdo da dengue via modelagema matemadtica, cujo sistema
ndo linear de EDOs acopladas considera uma equagao para representar os mosquitos em sua
fase imatura (aqudtica) e, posteriormente, com a estensao para a abordagem patches. Foram
realizadas uma série de simula¢des numéricas para fazer essa investigacdo, com temperaturas
e pluviosidades fixas e variando ao longo do tempo, considerando patches com caracteristicas
diferentes e condi¢des climdticas iguais ou distintas. Também foram realizadas comparagdes
entre os resultados dos modelos com dados reais. As simula¢des numéricas foram coerentes com

as andlises matemadticas realizadas, ilustrando de maneira correta os pontos de equilibrio.

Com relagdo as varidveis climdticas, foi possivel mostrar que ambas sdo capazes de alterar
a dindmica de transmissdo da doenca, tanto para o caso de um unico sitio quanto para o caso com
dois. No entanto, a temperatura parece influenciar e alterar mais a transmissao da dengue que a
pluviosidade, sendo que temperaturas proximas a 30°C parecem ser 6timas para a disseminagao
da doencga. A precipitacdo, da forma aqui apresentada, altera especialmente o reservatorio de

vetores imaturos.

Quando a mobilidade humana € incluida nas simulagdes, a dindmica de transmissao da
doenga € também alterada, com o niimero maximo de individuos infectados crescendo com essa
movimentacdo. Nas simulagdes, a mobilidade foi capaz de levar a dengue do primeiro sitio para
o segundo, em que a doenca ndo estava presente inicialmente. A tnica excec¢do ocorreu quando

nao hd novas entradas de humanos no patch 2.

Da maneira como foram formuladas as simulag¢des, os primeiros dias do ano sdo os mais
criticos para a transmissdo da dengue. No caso de sitios com mesmas condi¢des climéticas,
os valores maximos de infectados e de R, global ocorrem nos primeiros 100 dias e quando as

condi¢des meteoroldgicas sdo distintas esse periodo se prolonga um pouco mais.

Os movimentos bidirecionais, em todas os casos simulados, apresentaram surtos maiores
de dengue que os unidirecionais, com valores maiores de R, global e locais e de humanos
infectados, sendo que 0 movimento bidirecional assimétrico gerou valores méximos de R, que o

simétrico.

Tanto no caso unidirecional quanto no caso bidirecional assimétrico, os maiores surtos

foram apresentados nos sitios que tiveram sua populagao humana aumentada ao longo do tempo,
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em comparag¢ao com 0s que tiveram a populacdo reduzida.

Quando as condicdes meteoroldgicas foram alteradas em um dos sitios, a dinamica da
transmissao da doenca foi mudada apenas nesse patch, no outro tudo se manteve da mesma forma.
Essas alteracdes provocaram no sitio 2 uma mudanca substancial no comportamento da doenca.
Os valores maximos de infectados e de R, passaram a ser diferentes, mais longos e atrasados,
em comparacdo com a simulagdo em que as condicdes climdticas eram iguais nos dois patches.

Isso mostra mais uma vez o quanto as varidveis climdticas podem alterar a dindmica da doenca.

Quando comparados os resultados dos modelos com dados reais, os resultados foram
bem satisfatérios, ou seja, os dois modelos, para um ou dois sitios, conseguiram boas estimativas
para o numero de humanos infectados reais. Os valores maximos das simula¢des foram um pouco
superiores e adiantados, em comparagdo com os dados reais, mas isso pode ser explicado por
possiveis implementacdes de estratégias de controle que ocorrem normalmente em uma cidade,

quando hd um crescimento do nimero de casos de dengue na regido.

Esse trabalho pode ser estendido utilizando outras formula¢des para a mobilidade humana
e utilizando diferentes taxas de acoplamento para verificar o quanto isso afeta a dindmica de

transmissao da doenca.

Espera-se que a investigacao aqui realizada possa ajudar numa melhor compreensao da
dindmica de transmissdao da dengue e que possa contribuir com trabalhos futuros na area de
biomatematica, bem como nas defini¢des de politicas publicas voltadas para o controle efetivo

da doenca no pais
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A Modelo Sem Fase Aquatica

Apresenta-se aqui a andlise global do modelo matematico compartimental que descreve

a dindmica de transmissdo da dengue entre as populagdes de humanos e mosquitos, sem fase
aquadtica.
A Figura 43 apresenta um diagrama do modelo compartimental da populacido de humanos

e vetores da dengue. As varidveis de estado e os parametros ja foram apresentados no Capitulo 4.

HH HH HH

pun M Ms Y My

[75%s 12378

Figura 43 — Diagrama da dinamica populacional de humanos e vetores.

Considerando as premissas anteriores, o modelo correspondente € dado pelo sistema

abaixo:
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dHg _ by HsM;
= H—-Hg) —
a s) H
dH;  bByHsM _
dtl _ /BH HS I . (/,I/H + O')H]
dH _ _
R — UH] _IUJHHR (A.l)

dt
dMS o v bﬁJ\IMSHI

i fiar (M — M) — g
a¥t, b NH, o

it H par i

Considerando-se as seguintes proporc¢oes:
H H H M M
o= M= He="p Ms=7p e M=

Como Hrp = H — Hg — Hj, a equacdo que representa o compartimento de humanos

recuperados pode ser removida. Assim, o sistema A.l pode ser reescrito da seguinte forma:

dCIZs = pp(1 — Hg) — bgByHs M,

dgl = bqBuHsM; — (pi + o) H;

dg/t[s = pine(1 — Ms) — bBuMsH,; w
ddj‘ff — BBy MsH; — pias M,

em que ¢ = 47

¢ o nimero de mosquitos por humano.

A.1 Analise Global do Modelo

A.1.1 Pontos de Equilibrio

O sistema (A.2) tem dois pontos de equilibrio:

* O trivial: P, = (1,0,1,0);
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» Oendémico: P, = (H}, H;, Mz, M;),

em que,
H — fiar0 + o (fiar + bBr) . _ L 0*qBu b — b (g + )]
s bByv (bqBu + pm) ! bBr (bqBy + pg)(o + pg)
M:— piar (0B + pw) (o + pipr) « _ Mu 1b°qBuBar — pear(pem + 0)]
s € M] - .
bqBu(paeo + foarpiar + bBarfin) baBu (a0 + tarpins + 0B tir)

A.1.2 Numero Reprodutivo Basico - R

Usando o método do operador de proxima geragdo, foi encontrado o niimero reprodutivo
basico do sistema A.2 (DRIESSCHE; WATMOUGH, 2002).

A matriz K, associada aos termos de infec¢do, e a matriz 7', associada aos termos de

transicao, sao dadas, respectivamente, por:

K — 0 bqBuHs CT= pg+o 0 '
bBvMs 0 0 Har

O operador de pr6xima geragdo serd entao dado por:

b
0 q0u
2374
O =KT '(E,) =
bBa
Mg + 0

O polinémio caracteristico de ® € dado por:

)\2 . bQQﬁHﬁM —

poar (o + )

Segue entao que:

szﬁHﬁM
Ro = | — M
’ e (pg + o)
A.1.3 Analise de Estabilidade

Teorema A.1. Se R, < 1, P, = (1,0, 1,0) é globalmente assintoticamente estdvel.
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Prova do Teorema A.1

Para mostrar a estabilidade global de F, serd utilizada a funcdo V', dada e definida por:

V(Hs, Hy, Ms, M;) = hy [Hs — 1 — In(Hg)|+hoHy+hy [Ms — 1 — In(Mg)]+hyM;, (A3)

com h; > O constantes e ¢ = 1, ..., 4.

Serd demonstrado que V' € uma fungdo de Lyapunov em P, = (1,0, 1,0), isto &, deve

satisfazer:

() V(X)>0,VX € Qe V(X) =0 X = E;

(ii) A derivada orbital V(X ) < 0.

A prova se iniciara de (i).

Dado que os coeficientes (A.3) sdo ndo negativos, segue que:

h1 [HS —1- h].(Hs)] +h2HI +h3 [MS —1- ln(Ms)] +h4M[ =0&

HS_]-_ h].(HS):O HS:]-
H[:O H]:O
=4 =4 .
Ms—l— ln(Ms):o Mszl
MSZO M]ZO

Logo, V(X) =0« X = F, = (1,0,1,0).

Para terminar a prova de (i) € necessario mostrar que V' € nao negativa em todo o seu
dominio. O segundo e quarto termos de (A.3) sdo sempre positivos. Resta entdo demonstrar que

0 primeiro e o terceiro também sao.

Seja F(X) = X —1 —1In(X). F tem concavidade para cima (F"(X) > 0) e possui um

minimo global 0 em X = 1. Portanto, F' é sempre maior ou igual a 0.

Como o primeiro e terceiro termos de V' sdo gerados do produto de uma contante positiva
por um fator de mesma estrutura de F', entdo esses termos também sao sempre posivitos. Entao,
V(X) > 0,¥VX € Q, completando a demonstragio de (i).

Para provar (ii), € necessério calcular V', como se segue:

. 1
V=hm {1 - H} g — paHs — bgBy Hs M| + hy [bgBu Hs My — (g + o) Hy| +
S

1
+hs [1 — M} [,UM — iy Mg — bBMMSHI] + hy [BMMSHI - ,UMMI] =
s
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) 1 1
=V=n {1 — ] {_MHHS (1 — H) - bqﬂHHSMI] +hy by Hs My — (i + 0)H] +
s

1
+hs [1 — } {_MMMS (1 — M> - bﬁMMsHI] + hy [BuMsH; — pp M| =
S

. 1\? 1
=V = —hugiHs (1= 5 ) = (1= 5 ) baBuHs Myt haba S Hs My = oy +0) iyt

S

1\? 1
~hopiaeMs (1= 5 ) = hs (1= 57 ) bBuMsHy + hibBuMsHy = (i + o) Hy (Ad)
Mg Mg

Substituindo hy, = h, e hy = hs em (A.4), segue que:

. 1 2 1 2
V =—hiuyHg (1 — > + hibgBu M — hy (g + 0)Hy — hapin Ms <1 — > +
Hg My

. 1 \?2
S

1

2
—hapar Mg (1 — M) — [=hibgBu + hapirr )M — [—hsbBu + by (pw + 0)|H. (A.5)
s

De A.5, tem-se que:

—hibgBy + happr >0 hibqBu < hapin
V<0e = . (A.6)

Como os termos das inequacdes de A.6 sdo positivos, tem-se que:

V<0e hibqB - habBar < hapinr - ha(pm + 0) < b2qBufu < pine(pw + 0) <

b°qBr Bar

T 1 e R, < 1,
s (pr + o)
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isto é,se Ry < 1, P, = (1,0, 1,0) é globalmente assintoticamente estavel.

Teorema A.2. Se R, > 1, P, = (HZ, H;, M3, M) é globalmente assintoticamente estdvel.

Prova do Teorema A.2

Inicialmente, serd demonstrado que (A.2) tem um tnico ponto de equilibrio endémico, e

este serd o ponto P, = (H}, Hy, M}, M;) apresentado anteriormente.
Resolvendo o sistema (A.2) no equilibrio, segue que

NH(l - H;) - quHH;‘M; =0
baBuHsM} — (i +0)H; =0

(A7)
par(1 = M) = by MiH =0
Escrevendo HY, Hy e M de (A.2) em termos de M, segue que:
K

g = ————— (A.8)

* oy + b M;

b My

H* . QBH:LLH I (A9)

" (p A+ o) (i + bgBr M)

M, — par (par + o) (pa + bgBr M) ‘ (A.10)

P (e + ) (perr + bqBu M) + b2qBy Barpeas M

Substituindo as expressoes (A.8), (A.9) e (A.10) na equacdo de M; de (A.7) e apds

algumas manipulagdes, considerando a condi¢do HZ, H;, M, M7 > 0, é obtida a equacio:

CLQMI*Q + alMI* - O,

em que:
a1 = V*qBuBufinitn — Wl — Harfiu0 €
as = —bqBu i tir — bqBu a0 — b2qBu Bas i forr-

Como a, < 0, pela Regra de Descartes, se a; > 0, entdo a equagdo tem uma unica raiz

positiva. Caso contrdrio, ndo ha raizes positivas.

Para que exista raiz positiva, € necessdrio que:
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bQQBHBM,UMNH - ,ui[/ﬁ{ — ,M?VI,MHU >0&
S VqBuBubimpin > oy + papino > 0=

& b qBuby > pa(pm +0) > 0=

b*qBulbu

— Y S 1e R, > 1.
piar(pw +0)

Assim, o sistema (A.2), na situagdo endémica (R, > 1), tem um tnico ponto de equilibrio,

que € o apresentado anteriormente.

Para demonstrar a estabilidade global deste ponto, serd usada a seguinte funcao:

Hg H
V<H5,H[7M5,MI):h1 (HS—H* H* ln>+h2 (H]—H;—H; 1n1>+
H Hy

My M
+hy (MS—M* M In Mg) + hy (MI—MI* — M; 1n]\4;>,

em que h; > 0 sdo constantese ? = 1, ..., 4.

Serd mostrado que V' € uma funcao de Lyapunov. A primeira parte da demonstragao € a
mesma apresentada na demonstra¢do do ponto F,. Para completa-la, é necessdrio mostrar que a

derivada orbital de 1/ € negativa.

Calculando V, ¢ obtido:
. H*
V=h, (1 -

S

) [MH(l - HS) - bQ5HHSMI] +

+h ) [bgBa Hs My — (s + o) Hy] + (A1)

I

*

+h/3 (1_ S) ,LLM ]-_MS _bBJV]MSHI]

M;
Wi ) [bﬂwaSHI - MMMI]

I

th, <

No equilibrio (A.7), tem-se:

pr = bgBu HgM; + pg Hg (A.12)
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by By HaM?
g + o = LA HM; (A.13)
Hy
pr = 0B MgH + iy M. (A.14)

Substituindo (A.12), (A.13) e (A.14) em (A.11), apds algumas manipulagdes, segue que:

. hl/.LH 2 H; HSMI M[
V=- Hg — H: h.b HIM:|1-— —
HS ( S S) + 1 qBH S I < HS H’;MI* + M[* +

H, HsM, HsM,H:
haba By HM? (1 — _
+habaB Hs M; ( : T HM:  HMrH, )

hg/I/M 2 M; MSHI HI
— Mg — M habgBy MEHT [ 1 — —
My (Ms &)+ hsbgByu MgH; ( Mg~ MzH; + ; +

M, MgH, MgH,M:
habaBu MEH? (1 — _ .
+habgfu Mg H; < M T MpH: | MsH:M,

Tomando h; = hy, = ¢; € hys = hy, = ¢, resulta em:

. (Hs — Hz)* H: M, H, HsMH;
V= —epn S5 b8 HIM: (2 — S R e s
g b M\ 2 = e T T mna,
(Ms — M) M: H, M, MsHM;
eyt 5 ) | bgBu MEH] (2~ T W WsHiA )
Cotag == ebaBu M H, My TH: T M MM,

bgBr Hs My

Tomando ¢; = 1 e ¢, = —~—5 L ¢ substituindo na expressio de V, segue que:
baBuMH}

S

(Hs — H3)*

He M, H,£ HMH
b, H-M: (2 - s Hs M Hy
+baPu HM, ( H, M H: H;M;H,)

bqBy HiM* (Mg — M2 M: H, M, MqH,M:
— s QBM sty ( S S) + bqﬁHH;M; 2 _ S + o mSsArRr
bgBy MEH My Ms  Hy My MgHiM;

=V =—u (Hs — HE)Z _ baBa H M iy (Mg — M§)2
" Hs bgBy Mg H; Ms
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1
+4bgBy HLM: [1 — - (

(A.15)

Hy M HSM,HI*+MSH,MI*>]
1 .

s T T E, s,

Os primeiros 2 termos de (A.15) sdo sempre menores que 0. Para completar a demonstra-

¢do, é necessario mostrar que o tltimo termo também € menor ou igual a 0.

Como a média aritmética de uma sequéncia finita de nimeros reais é sempre maior ou

igual a sua média geométrica, entdo:

L(Hy Mg HsMiH; | MsHM;\ (Hy Mg HsMH; MsH M; ”4_1
A\Hs " Mg " H;M;H,  M:;H;M;) = \Hy My HiM:H, M;H;M;)

Assim,

[1 1<H; M: HgM;H; MgsH M;

“a\wy T T HMrE, T MHM,

< /<
1 )]_0:>V_0,

emque V(X) =0« H; = Hg, H = H;, M3 = Mg e M; = M,, o que significa que
X - Pl-

Portanto, V' € uma funcdo de Lyapunov em P, = (H, H;, M}, M;) e este ponto é

globalmente assintoticamente estdvel.

A.2 Simulacoes Numéricas

Para ilustrar o comportamento global dos pontos de equilibrio desse modelo, foram
performadas simulagdes numéricas para os casos em que Ry, < 1 e Ry > 1. Os resultados sdao

apresentados nas Figuras 44 e 45.

Em ambas as simulagdes, variou-se o valor de ¢ = % (nimero de mosquitos por humano).
No primeiro caso, foi utilizado ¢ = 0, 2, obtendo-se R, = 0,88, e no segundo ¢ = 3,0,
com R, = 3,40. Os demais parametros foram fixados, sendo: b = 1,0 (NISHIURA, 2006),
By = 0,4 (NISHIURA, 2006), 8y, = 0,4 (NISHIURA, 2006), uy = 3,9 - 10~° (CRUZ-
PACHECO; ESTEVA; FERREIRA, 2019), uy, = 0,29 (ESTEVA; YANG, 2015), 0 = 1/7
(CRUZ-PACHECO; ESTEVA; FERREIRA, 2019). As condicdes iniciais utilizadas foram: Hg =
0,9, H =0,1, Mg = 0,8, M; =0, 2.

Na Figura 44 € possivel verificar que o equilibrio € atingido por volta do dia cinquenta.
A populagdo de humanos suscetiveis se estabilizard em 0,7 e a de infectados em 0,0, ja a de

mosquitos suscetiveis e infectados em 1,0 e 0,0, respectivamente. A curva de infectados decresce
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Figura 44 — Proporcao de humanos e mosquitos suscetiveis e infectados até 200 dias. Para o caso
em que R, = 0, 88.
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Figura 45 — Propor¢do de humanos e mosquitos suscetiveis e infectados até 50 dias. Para o caso
em que R, = 3, 40.

monotonamente, tendo como maior valor aquele utilizado no inicio da simulacdo. Nessa situacao,

com R, < 1, a doenca nao progride e o estado livre de doenca € atingido.

Na Figura 45 € possivel perceber que, por volta do quinto dia ocorre um pico do nimero
de humanos infectados (com valor préximo a 0,55). Alguns dias apds esse pico, ocorre 0 maximo
de mosquitos infectados, em torno de 0,4, e o minimo de vetores suscetiveis, aproximadamente
0,6. Neste caso, a propor¢ao de humanos suscetiveis se estabilizara proximo de 0,0. O equilibrio
global € atingido em aproximadamente cinquenta dias e, como R, > 1, trata-se de uma situacio
endémica. Observa-se claramente que essa situa¢do causou mais problemas a populacdo humana

do que a anterior.
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B Estabilidade Local de Sistemas

Autonomos Lineares

Os pontos de equilibrio de um sistema autdnomo linear podem ser classificados de
acordo com os autovalores de sua matriz Jacobiana J. De acordo com Kalil (2002), se todos os

autovalores de J forem reais e distintos, o ponto de equilibrio estudado serd um né ou uma sela.

* Se todos os autovalores forem positivos, o ponto de equilibrio serd um né instavel, ou ainda

podemos dizer que o ponto € localmente instdvel;

* Se todos os autovalores foram negativos, o ponto de equilibrio serd um no estdvel, ou ainda

podemos dizer que o ponto € local assintoticamente estdvel;

* Se ao menos dois autovalores tiverem sinais opostos, o ponto de equilibrio serd uma sela

instavel.

Se os autovalores forem complexos ndo reais, com parte real o e complexa 3, o ponto de

equilibrio estudado serd uma espiral (instdvel ou estdvel) ou um centro.

* Se o > 0, o ponto de equilibrio serd um espiral instdvel, ou foco instavel;
* Se o < 0, o ponto de equilibrio serd um espiral estavel, ou foco estavel;

* Se a = 0, o ponto de equilibrio serd um centro (neutramente estavel).

Se os autovalores sdo reais, repetidos e diferentes de zero, o ponto de equilibrio serd um

no singular (dito também estrela) ou um né improprio.

* Se a matriz de autovalores é miiltipla da matriz identidade, entdo o ponto de equilibrio sera

um n6 singular. Caso contrario, serd um né improprio;

* Se os autovalores sdo negativos, entdo o ponto de equilibrio (singular ou impréprio) € local

assintoticamente estavel;

* Se os autovalores forem positivos, entdo o ponto de equilibrio (singular ou impréprio) é

localmente instavel.
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C Resultados Numéricos Complementares

Aqui sdo apresentados resultados numéricos complementares do modelo ??. A legenda

de cada uma das figuras descreve detalhadamente de qual simulagdo se trata cada grafico.

Hp uni 1->2
HIl uni 2->1
7 Hp semm. h, =—

250 T T T

200

150

100

Pop

50

0 50 100 150 200
t (dias)

Figura 46 — Populagdo de humanos infectados no primeiro sitio, com e sem a mobilidade humana,
para a simulacdo com sitios de mesmas condi¢des meteorolégicas e movimento
unidirecional
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250 T T T
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100

50
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Figura 47 — Popula¢do de humanos infectados no primeiro sitio, com e sem a mobilidade humana,
para a simulacdo com sitios de mesmas condi¢des meteorolégicas e movimento
simétrico.
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Figura 48 — Populacao de humanos infectados no primeiro sitio, com e sem a mobilidade humana,
para a simulacdo com sitios de mesmas condi¢des meteoroldgicas e movimento
assimétrico.
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Figura 49 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susce-
tiveis, infectados e prematuros) nos dois patches com condicdes meteoroldgicas
distintas para o movimento unidirecional no sentido 1— 2.
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Figura 50 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susce-
tiveis, infectados e prematuros) nos dois patches com condicdes meteoroldgicas
distintas para o movimento unidirecional no sentido 2— 1.
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Figura 51 — Populagdo de humanos infectados nos dois patches com condigdes meteorolégicas
distintas para o movimento unidirecional no sentido 2 — 1.
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Figura 52 — Variacao de R, R € R, global para o caso em que os patches possuem condicoes
meteoroldgicas distintas € o movimento € unidirecional no sentido 2 — 1.
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Figura 53 — Populacao de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susce-
tiveis, infectados e prematuros) nos dois patches com condicdes meteoroldgicas
distintas para o movimento simétrico.
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Figura 54 — Populacdo de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susce-
tiveis, infectados e prematuros) nos dois patches com condicdes meteoroldgicas
distintas para o movimento assimétrico mais forte no sentido 1 — 2.
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Figura 55 — Populagao de humanos (suscetiveis, infectados e recuperados) e mosquitos (susce-
tiveis, infectados e prematuros) nos dois patches com condicdes meteoroldgicas
distintas para 0 movimento assimétrico mais forte no sentido 2 — 1.
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