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Introduccion. El dengue tiene un comportamiento estacional asociado a los cambios climaticos, los
ciclos del vector, los serotipos circulantes y las dinamicas poblacionales. El analisis de ondiculas
permite descomponer una serie de tiempo muy larga en sus componentes de tiempo calendario y
periodo. Esta es la primera vez que se utiliza esta técnica para generar un modelo exploratorio del
comportamiento del dengue en Colombia.

Objetivo. Examinar los patrones de estacionalidad interanual del dengue en Colombia, en particular
en los cinco municipios mas endémicos, para el periodo 2007 a 2012, y de los ciclos entre afios entre
1978 y 2013 a nivel nacional.

Materiales y métodos. Se hizo un analisis exploratorio de ondiculas con base en los datos de los
casos incidentes de dengue reportados por semana epidemioldgica en el periodo de 2007 a 2012,
y por afio, en el periodo de 1978 a 2013. Se utiliz6 un modelo autorregresivo de primer orden como
hipotesis nula.

Resultados. Fue evidente el efecto de la epidemia de 2010 sobre la serie de tiempo a nivel nacional y
la de los cinco municipios. Se observaron diferencias en los patrones de estacionalidad interanual por
municipio. Asimismo, a nivel nacional se hallaron ciclos de dos a cinco afios desde el 2004.
Conclusiones. El analisis de ondicula permite estudiar una serie de tiempo larga con patrones de
estacionalidad variables, como en el caso del dengue en Colombia, e identificar diferencias por
regiones. Es necesario explorar estos patrones en niveles de agregacion inferiores y evaluar su
relacion con diversas variables predictoras.

Palabras clave: dengue/epidemiologia, vigilancia epidemioldgica, estudios de series temporales,
estaciones del afo, andlisis de ondiculas, Colombia.
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Exploratory wavelet analysis of dengue seasonal patterns in Colombia

Introduction: Dengue has a seasonal behavior associated with climatic changes, vector cycles,
circulating serotypes, and population dynamics. The wavelet analysis makes it possible to separate a
very long time series into calendar time and periods. This is the first time this technique is used in an
exploratory manner to model the behavior of dengue in Colombia.

Objective: To explore the annual seasonal dengue patterns in Colombia and in its five most endemic
municipalities for the period 2007 to 2012, and for roughly annual cycles between 1978 and 2013 at
the national level.

Materials and methods: We made an exploratory wavelet analysis using data from all incident cases
of dengue per epidemiological week for the period 2007 to 2012, and per year for 1978 to 2013. We
used a first-order autoregressive model as the null hypothesis.

Results: The effect of the 2010 epidemic was evident in both the national time series and the series for
the five municipalities. Differences in interannual seasonal patterns were observed among municipalities.
In addition, we identified roughly annual cycles of 2 to 5 years since 2004 at a national level.
Conclusions: Wavelet analysis is useful to study a long time series containing changing seasonal
patterns, as is the case of dengue in Colombia, and to identify differences among regions. These
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patterns need to be explored at smaller aggregate levels, and their relationships with different predictive

variables need to be investigated.

Key words: Dengue/epidemiology, epidemiological surveillance, time series studies, seasons, wavelet

analysis, Colombia.
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El dengue afecta a comunidades urbanas y peri-
urbanas de 128 paises tropicales y subtropicales,
donde 3.970 millones de personas estan en riesgo de
contraer la infeccién (1). Para el 2010, se estimaba
gue anualmente ocurrian entre 284 y 528 millones
de casos de dengue clasico en el mundo, y la region
de las Américas ocupaba el tercer lugar en cuanto al
numero de casos de dengue clinicamente evidentes,
después de Asia y Africa (2). En los ultimos afios
la incidencia mundial del dengue ha mostrado una
tendencia general al aumento, en particular en las
Américas, Asia suroriental y el Pacifico occidental,
en donde aumenté en 1,2 y 3 millones de casos
en 2008 y 2013, respectivamente (3).

El dengue en Colombia todavia representa una
importante proporcion de la carga de enfermedad,
pues genera una pérdida promedio anual estimada
de 3.900 afios de vida saludable ajustados por
discapacidad (AVAD) (4). En el 2010, afio en que
ocurrié la que se considera la mayor epidemia de
dengue de las Ultimas dos décadas en el pais, se
estima que se perdieron 57.017 AVAD a causa del
dengue (4). Dada su alta incidencia, la enfermedad
tiene un gran impacto en los sistemas de salud en
términos de costos, los cuales aumentan con la
gravedad clinica. En dos estudios se ha evaluado
el impacto econémico del dengue en Colombia. En
uno de ellos se estimo que el promedio del costo
directo de atencion para el 2011 era de USD$
76,1 en los casos ambulatorios, de USD$ 705,1
en los de pacientes hospitalizados con dengue,
y de USD$ 1.115,9 en aquellos de pacientes con
dengue grave (5). En el segundo estudio, se estimé
gue en 2012 el promedio de los costos directos e
indirectos por caso ascendia a USD$ 202,3 para
la atencion ambulatoria del dengue, mientras que,
para un caso de paciente hospitalizado o un caso
de dengue grave, los costos alcanzaron USD$
497,9 y USD$ 2.306,7, respectivamente (6).
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En 2014, en Colombia se notificaron al Sistema
Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (Sivigila)
110.473 casos de dengue (tasa de incidencia de
413,5 por 100.000 habitantes), de los cuales 2,5 %
correspondia a dengue grave y 53 % a casos en
menores de 14 afios (7). La incidencia del dengue
en Colombia parece tener un comportamiento
ciclico que tiende a repetirse cada tres o cuatro
afios (8). Entre el 2001 y el 2003 se produjeron
diversos brotes de fiebre por dengue o dengue
clasico, y el mayor pico se alcanzé en el 2002, con
una incidencia anual de 372 casos por 100.000
habitantes (8). Como ya se menciond, la mayor
epidemia ocurrié en el 2010 cuando la incidencia
anual llegé a ser de 577 casos por 100.000
personas (9). También, se registré un aumento de
la proporcion de casos de dengue grave entre el
2000 y el 2009, aunque esta disminuy6 durante el
2010y el 2011 (9). En este contexto, la mortalidad
por dengue ha tenido un incremento, pues en la
década de 1990 el nimero de muertes fue de
439, en tanto que en la década de 2000 a 2011
ocurrieron 1.040 muertes por dengue (9).

El dengue tiene un comportamiento estacional
variable asociado a los cambios climéaticos, los
ciclos del vector, los serotipos circulantes y las
dindmicas poblacionales (10,11), factores que
interactian de un modo complejo que adn no se ha
comprendido del todo y que explican los cambios
en los patrones de transmision. Por esta razon,
la transmision del dengue en areas endémicas
se caracteriza por una falta de linealidad en
la tendencia, una estacionalidad variable con
ciclos entre afios que varian en el tiempo y la
aparicion de epidemias periédicas combinadas
con brotes a intervalos irregulares (10,11). Por ello,
su analisis mediante modelos de series de tiempo
convencionales o modelos lineales generalizados
resulta poco adecuado, dado que estos, en general,
no consideran los cambios en el comportamiento
periodico de las series de tiempo (12), sino que
asumen que sus propiedades matematicas se
conservan a lo largo de la serie. Asi pues, el ana-
lisis estadistico de tales series de tiempo plantea
retos metodologicos importantes que requieren
de técnicas estadisticas mas sofisticadas.
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El andlisis de ondiculas permite tener en cuenta
simultaneamente los cambios temporales y el com-
portamiento perioddico de las series de tiempo, medir
las asociaciones (coherencia) entre dos series de
tiempo en cualquier banda de frecuencia (periodo)
y en cada ventana de periodo (10-12) y, por ultimo,
puede usarse para separar los efectos estacionales
de los efectos de la variabilidad interanual (10).
Esta técnica se ha utilizado previamente en
diversos estudios en otros paises con contextos
epidemioldgicos similares a los de Colombia para
entender la dinamica de la transmision del dengue
segun la variabilidad estacional e interanual, princi-
palmente en relacién con los cambios climéticos
(10-13); no obstante, hasta donde sabemos, los
datos de dengue en Colombia no se han analizado
mediante esta técnica. En este primer analisis
se examinaron los patrones de estacionalidad
interanual del dengue en el pais y en sus cinco
municipios mas endémicos en el periodo de 2007
a 2012, asi como de los ciclos entre afios de 1978
a 2013 a nivel nacional.

Materiales y métodos
Disefio del estudio

Se hizo un estudio ecolégico exploratorio de varios
periodos y lugares a nivel nacional y, en particular,
de los cinco municipios mas endémicos para
dengue en el pais (Cali, Bucaramanga, Medellin,
Clcuta e lbagué). Este primer estudio pretende
ser el punto de partida de disefios analiticos, pero,
por lo pronto, solo se exploraron las diferencias
en los patrones de estacionalidad entre los muni-
cipios mas endémicos para ilustrar la utilidad de la
técnica de ondiculas, asi como los patrones de los
ciclos entre afios a nivel nacional en un periodo
mas amplio.

Fuente de los datos

Los casos de dengue a nivel nacional y en los
cinco municipios mas endémicos del pais por
semana epidemiolégica entre 2007 y 2012 se
obtuvieron del Sivigila (7), el cual es el referente de
informacion en el pais para los eventos de interés
en salud publica. Para el analisis entre afios, los
datos sobre los casos de dengue se obtuvieron del
Ministerio de Salud y Proteccion Social para los
afos 1978 a 2003 (14) y del Sivigila para el periodo
2004 a 2013.

Andlisis estadistico

El andlisis de ondiculas es una descomposicion
local espectral de una serie de tiempo en sus dos
componentes: tiempo (t) y frecuencia-periodo (1)
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(12,15). Estadisticamente, la transformada de
ondicula (wavelet) descompone una sefial usando
funciones (ondiculas), que se estrechan cuando las
caracteristicas de alta frecuencia estan presen-
tes, y se ensanchan en las estructuras de baja
frecuencia (12,15). Esta descomposicion produce
una buena localizacién en tiempo y frecuencia (o
periodo) de la intensidad de la sefal, la cual es
adecuada para la investigacion de la evolucion
temporal de las sefiales aperiodicas y transitorias.
El andlisis de ondiculas es una descomposicion de
tiempo y frecuencia con una compensacion 6ptima
entre el tiempo vy la resolucién de la frecuencia,
gue permite revelar cémo los componentes esta-
cionales de una serie cambian con el tiempo. En
una serie epidemioldgica de tiempo, la intensidad
equivale al nimero de casos de una enfermedad
en un momento del tiempo, el tiempo calendario
depende de la frecuencia con que se reportan o
analizan los casos, y el efecto de periodo se refiere
al patrén de ciclos dentro de la intensidad (12).

Esta técnica es particularmente Gtil cuando la
serie de tiempo no conserva sus propiedades
matematicas a lo largo del tiempo. Desde el punto
de vista epidemiologico, esto sucede cuando se
dan cambios en la estacionalidad de un fendémeno
0 este tiene patrones complejos y ruidosos, como
puede pasar con series de tiempo muy largas, o en
el caso de las enfermedades infecciosas cuando
cambian los patrones de transmisiéon debido a los
cambios en el tiempo de los factores determinantes
de su aparicion (16). Esta técnica se ha utilizado
ampliamente en epidemiologia para el analisis del
comportamiento de las enfermedades infecciosas,
especialmente para analizar su relaciéon con las
variables climaticas (12,17-25).

En resumen, de una sefial x (t) (una serie de
tiempo), se desprende una funcion de ondicula
definida como sigue:

Wrx(a,1) == [ X O (50) di= [ X (0¥* (1) de,

donde x (t) representa la serie de tiempo de
cada valor de x (la intensidad) en cada tiempo t,
siendo a la ventana dentro de la cual se examina
el cambio en cada coordenada bidimensional de
tiempo calendario (t) y periodo (1), y donde ¥ es la
funcion de ondicula. La transformada de ondicula
aparece basicamente como un filtro lineal cuya
funcién de respuesta esta dada por la funcion de
ondicula; la funciébn de Morlet es la mas utilizada
en epidemiologia (18) y fue la empleada en el
presente estudio.
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La interpretacion del analisis de ondiculas deriva
de la lectura de graficas en dos dimensiones, en
las cuales el eje de las Y corresponde al periodo
(T) vy, el eje de las X, al tiempo (t). Por periodo (T)
nos referimos al ciclo, es decir, a la frecuencia de
los picos, y por tiempo (t) nos referimos al tiempo
calendario, de modo que para cada coordenada
(t, T), se estima el valor de la funcién de ondicula.
Segun el grado de intensidad de dicha funcién
en cada punto (i, T), el analisis grafico presenta
un color mas calido, es decir, a mayor intensidad
mayor calidez del color de manera que se pueden
observar simultaneamente las areas de periodo-
tiempo donde se presenta la mayor intensidad de
la infeccion. Ademas, aquellas areas estadistica-
mente significativas bajo la hipétesis nula aparecen
bordeadas por una linea oscura.

Los efectos se deben analizar dentro de un cono
de influencia para eliminar los efectos limitrofes,
ya que el analisis supone una circunvolucién en la
serie de tiempo en la cual se conecta el Ultimo
punto con el primero. Debe mencionarse que,
para este trabajo, se recurrié al analisis estan-
dar desarrollado en otras aplicaciones similares
recientes (10-12). Los detalles matematicos de este
modelo exceden el alcance de este estudio, en el
cual se hace una aplicacion empirica especifica,
pero pueden consultarse en la literatura cientifica
pertinente (15-16,19).

Para el presente andlisis, se obtuvo la raiz cua-
drada del nimero de casos de dengue por semana
epidemiolégica para manejar la variabilidad de la
serie a lo largo del tiempo y para normalizar su
amplitud, tal como se ha hecho en varios estudios
previos que utilizan esta técnica, en algunos
de los cuales se analizaron las series de tiempo
para el dengue (16-21). En todas las aplicaciones
conocidas en epidemiologia, se usan como medida
de intensidad los casos en lugar de las proporciones
o tasas de incidencia.

Para determinar la significacion estadistica, se con-
sider6 que, por lo general, en las enfermedades
infecciosas hay una autocorrelacién de los casos
debido al hecho evidente de que la transmisién
depende frecuentemente de una misma fuente de
infeccion, oalmenosvarios delos casos compartan
una fuente, o puede haber puntos clave por el inicio
de brotes epidémicos con factores determinantes
comunes. En consecuencia, estadisticamente es
esperable que en cualquier punto de tiempo dado,
la incidencia se asocie con la del punto de tiempo
anterior. Por esta razon, estas series de tiempo son
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mas propensas a variar en periodos mas largos y
a mostrar supuestos patrones de estacionalidad
debido a la autocorrelacion.

Dado que el andlisis exploratorio de la serie
de casos de dengue en Colombia puso en evi-
dencia una autocorrelacion de primer orden, con
el fin de incorporar la posible influencia de la
autocorrelacion de corto plazo en las caracteristicas
de largo plazo, la hipétesis nula no fue el ruido
blanco, sino que se definié que la variabilidad de
la serie temporal observada era equivalente a la
variabilidad esperada de un proceso aleatorio con
autocorrelacion de primer orden (16), tal como se
propuso en la metodologia de un estudio similar
(10). Las areas significativas con un alfa de 0,05
se sefialaron como &reas sombreadas.

Todos los andlisis se hicieron con el paquete
biwavelet 3.2.0 de la R Foundation for Statistical
Computing.

Resultados

La figura 1 presenta la serie de tiempo en semanas
epidemiolégicas entre el 2007 y el 2012 para
todo el pais, y la descomposicion del espectro de
poder de su ondicula. Este espectro de poder se
vio notoriamente afectado por la gran epidemia
del 2010, de manera que ocultd otros potenciales
efectos estacionarios con una significacion relati-
vamente menor. Cuando la intensidad en un
periodo (t**- t*) determinado (como el afio 2010)
es tan alta, la funcion ¥ (t, T) para todo el vector
de la ondicula dentro de (t**- t*) afecta un amplio
rango de periodos y dificulta la determinacion de
la estacionalidad. La figura 2 muestra el mismo
analisis con exclusién del afio 2010, es decir, como
si la epidemia no se hubiera presentado, lo cual es
valido dado que el andlisis en el primer ejercicio
pretendia determinar, ante todo, la estacionalidad
interanual. Se observd, entonces, que en el
2007, y menos claramente en el 2008, hubo ciclos
estadisticamente significativos cada cuatro a ocho
semanas. En el 2009 se hallé un amplio rango del
efecto de periodo, aunque esto podria explicarse
porque la epidemia comenzé realmente en dicho
afio, como se observa en la serie de tiempo.

En la figura 3 se presentan las series de tiempo
y sus respectivos espectros de poder para los
cinco municipios mas endémicos del pais. En
todos, exceptuando Culcuta, hubo un efecto muy
acentuado de la epidemia de 2010. En Culcuta se
observé un patrén estacional que, aunque no fue
continuo, si fue relativamente constante a lo largo
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Figura 1. Serie de tiempo de los casos de dengue a nivel
nacional y su respectivo andlisis de ondiculas, 2007-2012

El tiempo calendario y el periodo se expresan en semanas
epidemiolégicas. En el caso del tiempo calendario, son
semanas consecutivas, y 1 corresponde a la primera semana
epidemiolégica de 2007. Los colores méas célidos denotan una
gran intensidad; las areas bordeadas de negro indican efectos
estadisticamente significativos con un alfa de 0,05; la raya
blanca punteada es el cono de influencia, y los efectos dentro
del cono son aquellos que no se ven afectados por el efecto
limite de la circunvolucion de la serie.

del tiempo, con ciclos cortos estadisticamente sig-
nificativos de cuatro a ocho semanas en algunos
afios, pero muy localizados en el tiempo, por lo que
no hubo claridad de que constituyera un verdadero
efecto estacional. El hecho de que no hubiera
sido continuo refleja que, de existir este patron de
ciclos, estuvo muy localizado en el tiempo y no
fue constante dentro de cada afio. En el resto de
municipios no se identificaron efectos de periodo
corto o largo, a excepcion del afio 2010, que
permitieran sugerir una estacionalidad interanual.
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Figura 2. Serie de tiempo de los casos de dengue a nivel
nacional y su respectivo andlisis de ondiculas (excluida la
epidemia de 2010), 2007-2012

El tiempo calendario y el periodo se expresan en semanas
epidemioldgicas. En el caso del tiempo calendario, son
semanas consecutivas, y 1 corresponde a la primera semana
epidemiolégica de 2007. Los colores mas célidos denotan una
gran intensidad; las areas bordeadas de negro indican efectos
estadisticamente significativos con un alfa de 0,05; la raya
blanca punteada es el cono de influencia, y los efectos dentro
del cono son aquellos que no se ven afectados por el efecto
limite de la circunvolucioén de la serie.

En la figura 4 se presentan las series y sus
espectros de poder para los cinco municipios mas
endémicos del pais, de nuevo con exclusion del
2010. Se observaron patrones variables en cada
municipio. Por ejemplo, en todos los municipios
analizados, excepto en Cali, se hallaron ciclos
no continuos pero permanentes de cuatro a ocho
semanas, que fueron estadisticamente significa-
tivos y se localizaron en el 2007 y el 2008, los
cuales no fueron visibles (salvo en Medellin) en el
2011 nien el 2012. En el caso de Medellin, llamo la
atencién que estos ciclos se mantuvieran, aunque
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Figura 3. Series de tiempo de los casos de dengue y sus respectivos analisis de ondiculas en los cinco municipios mas endémicos

del pais, 2007-2012

El tiempo calendario y el periodo se expresan en semanas epidemiologicas. En el caso del tiempo calendario, son semanas
consecutivas, y 1 corresponde a la primera semana epidemiologica de 2007. Los colores mas célidos denotan una gran intensidad; las
areas bordeadas de negro indican efectos estadisticamente significativos con un alfa de 0,05; la raya blanca punteada es el cono de
influencia, y los efectos dentro del cono son aquellos que no se ven afectados por el efecto limite de la circunvolucion de la serie.

de forma muy discontinua, a lo largo de todos los
afios del estudio, aunque debe considerarse que
estos Ultimos también reflejaron el comienzo de la
epidemia en el 2009 y que hubo un efecto de salto

en el tiempo. A pesar de estos hallazgos, no hubo
un patrén claro y continlio que permitiera sugerir
un patrén estacional interanual claro y constante
en todos los afios.

49



Fernandez-Nifio JA, Cardenas-Cardenas LM, Hernandez-Avila JE, et al. Biomédica 2016;36(Supl.2):44-55

Medellin Cucuta Bucaramanga

(I; 100 200 30
1

i

{

Casos de dengue
300
=
QD
«Q
=
[¢)
O
=
g
e
o
w
o
(2]
3
=
3.
[=X
S
o
(2]
@
=
o
oS
3
Q
o
(2]

%
e
-

0 100 200 300 O 100 200 300 O 100 200 300
Semana epidemiolégica

2007 2008 2009 2011 2012 2007 2008 2009 2011 2012 2007 2008 2009 2011 2012

Medellin ( Bucaramanga

Periodo

2007 2008 2009 2011 2012
Todos los municipios endémicos
- "l -

Periodo

50 100 150 250 260 300
Tiempo calendario

Figura 4. Series de tiempo de los casos de dengue y sus respectivos andlisis de ondiculas en los cinco municipios méas endémicos
del pais (excluida la epidemia de 2010), 2007-2012

El tiempo calendario y el periodo se expresan en semanas epidemiolégicas. En el caso del tiempo calendario, son semanas
consecutivas, y 1 corresponde a la primera semana epidemioldgica de 2007. Los colores mas calidos denotan una gran intensidad; las
areas bordeadas de negro indican efectos estadisticamente significativos con un alfa de 0,05; la raya blanca punteada es el cono de
influencia, y los efectos dentro del cono son aquellos que no se ven afectados por el efecto limite de la circunvolucion de la serie.

Por dltimo, para ampliar la perspectiva se pre- desde 1978 hasta 2013 (figura 5). Se observaron
senta la serie temporal anual y su correspondiente  ciclos de dos a cinco afos, los cuales han sido
espectro de poder de ondicula a nivel nacional intensos desde 1995. Hay que tener en cuenta
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que, al ser anuales, estos datos son limitados
debido a los pocos puntos de observacion y la
consecuente baja resolucién. Ello explicaria que
los efectos solo fueran significativos a partir del
2004, aunque desde afios atras se evidenciaba
cierto halo de intensidad asociado a estos ciclos.
Asimismo, aunque este efecto de ciclo se mantuvo
mas alla de este afio, se vio afectado por los
efectos limitrofes, en especial, porque la epidemia
de 2010 se produjo cerca del fin de la observacion,
que fue el 2013.

Discusion

Este articulo presenta la primera implementacion
exploratoria del andlisis de ondiculas en el
estudio de la incidencia del dengue en Colombia.

Esta técnica ya habia sido utilizada previamente
en diversos contextos epidemioldgicos, incluidos
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Figura 5. Serie de tiempo de los casos anuales de dengue a
nivel nacional y su respectivo andlisis de ondiculas, 1978-2013
El tiempo calendario y el periodo se expresan en afios.
Los colores mas calidos denotan una gran intensidad; las
areas bordeadas de negro indican efectos estadisticamente
significativos con un alfa de 0,05. La raya blanca punteada es
el cono de influencia, y los efectos dentro del cono son aquellos
que no se ven afectados por el efecto limite de la circunvolucion
de la serie.
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algunos relativamente similares al colombiano,
para determinar diferencias en los patrones esta-
cionarios de la enfermedad (10,13,20,22). En Perd,
por ejemplo, el andlisis de ondiculas permitid
recientemente encontrar diferencias en los ciclos
de transmision en las tres grandes regiones de
ese pais: costa, sierra y selva (20). En estudios
similares realizados en otros paises, esta técnica
(18,21-25) se ha empleado no solo para el estudio
de la estacionalidad del dengue, sino también,
para el del comportamiento histérico de otras
enfermedades infecciosas como el colera (12), el
sarampion (12,17) y la influenza (21).

El andlisis presentado aqui es exploratorio
y permite solamente ilustrar la utilidad de la
técnica para detectar diferencias regionales en la
transmision, en especial, cuando estas cambian
en el tiempo. Se trata de un método no paramétrico
gue utiliza toda la informacion de la serie derivada
del vector X (t), lo cual es especialmente dutil
cuando las propiedades estadisticas de la serie
varian en el tiempo y se quiere comprender glo-
balmente la transmision. Ciertamente, la técnica
tiene una orientacion acentuadamente grafica,
gue no permite resumir el fendbmeno en un nimero
parsimonioso de parametros, como en los modelos
estadisticos convencionales, porque el espectro
de poder de ondicula al final se presenta como
una area bidimensional y las pruebas estadisticas
se aplican sobre estas mismas areas, de modo
gue no hay inferencia sobre uno o varios para-
metros, como en las series de tiempo, sino que se
usan “series de tiempo sustitutas” como hipotesis
nulas (16).

Una limitacion del analisis grafico es que, cuando
estas areas (t, T) son estadisticamente signifi-
cativas, aparecen como coordenadas variables
e irregulares que por lo mismo son dificiles de
delimitar con precision. Sin embargo, la compren-
sién de este comportamiento nacional y particular
requeriria de datos sobre el cambio en los factores
determinantes de la transmision, lo cual excede el
alcance de este estudio.

En esta aplicacion en concreto, se encontr6 que en
una epidemia como la del 2010 (que equivale a 52
periodos, es decir, a una quinta parte de la serie y
con un patrén unimodal de Unico pico), la técnica
no permite determinar cabalmente los patrones de
estacionalidad interanual, en especial porque se
tratd de una epidemia de gran intensidad, ya que
por fuera del periodo epidémico se podrian ocultar
los efectos estacionarios de periodos mas cortos,

51



Fernandez-Nifio JA, Cardenas-Cardenas LM, Hernandez-Avila JE, et al.

debido a las acentuadas diferencias relativas en
el espectro de poder (16). El andlisis de ondiculas
seria mucho mas util para descomponer una serie
de tiempo en la que los brotes no se extendieran
por tantos periodos. En el caso de requerirse el
estudio de series de tiempo con uno o varios brotes
de larga duracion (larga en relacién con el periodo),
se necesitarian series de tiempo mas largas para
asi poder identificar los patrones de los ciclos.
Fue por esta razén que se amplio el horizonte
al examinar la ciclos entre afios de 1978 a 2013
(figura 5).

Se han encontrado ciclos estacionales del dengue
entre afios en diversos estudios relativamente
coincidentes con los hallazgos de este trabajo. Los
patrones de ciclos entre afios hallados ya habian
sido sugeridos en un estudio previo en Colombia,
en el cual se analiz6 la incidencia del dengue entre
2004 y 2013, y se evidenciaron ciclos de tres a
cuatro afios (8). Los hallazgos en otras partes del
mundo sugieren la presencia de ciclos de dos afios
en Ecuador (13), de dos a tres afios en Tailandia
y Vietnam (18,24), y de tres a seis afios en Puerto
Rico (10); no obstante, la periodicidad del dengue
continlla siendo objeto de estudio y discusion.
Entre los potenciales factores determinantes de
estos ciclos se encuentran los cambios climaticos,
la circulacion viral, la inmunidad de las poblaciones
y las condiciones propias de cada region (13), lo
cual hace que la comprension y la prediccion de los
patrones de los ciclos del dengue sean complejas.

Este andlisis también permiti6 sugerir posibles
diferencias en los patrones estacionarios inter-
anuales entre municipios, incluso en este caso en
gue los cinco estudiados son muy endémicos, lo
cual constituye otro beneficio potencial de la técnica
como sustento en la adopcion de decisiones (10). La
capacidad del analisis de ondiculas para comparar
la transmisidn entre regiones ya habia sido puesta a
prueba en otros contextos epidemiolégicas (10,20).
Con relacién a las diferencias en los patrones de
los ciclos interanuales del dengue, un estudio en
Brasil determind ciclos de la infestacion del vector
con una periodicidad de una a cuatro semanas,
especialmente al final de la primavera e inicio del
verano (23); pero, hasta donde sabemos, no existen
estudios que hayan reportado la periodicidad
interanual de la incidencia del dengue con datos
por semanas, lo cual podria generar un mayor
interés por la periodicidad entre afios. Aunque
este analisis de ondiculas permitié sugerir cierta
heterogeneidad regional en la transmision, no se
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identificd un patron claro y continuo que mostrara
una pauta estacional interanual de forma clara y
constante en todos los seis afios de estudio.

Este esfuerzo de andlisis a nivel de municipio se
hizo porque una limitacion general de los trabajos
qgue han empleado esta técnica para analizar la
transmision del dengue, es que se hicieron en
niveles de agregacion muy altos, y tanto las com-
paraciones como el andlisis de una region reflejan
un comportamiento forzosamente agregado que
no reconoce la heterogeneidad interna de los
ciclos de transmision y sus factores determinantes,
por lo que probablemente el método sea Util solo
en niveles de agregacion mas bajos, con unos
patrones de transmision y de factores determinantes
relativamente homogéneos en lo geogréfico y en
cada momento del tiempo. En caso de unidades
muy altas, los ciclos no podrian determinarse si
no son homogéneos y, ademas, sincronicos en
el tiempo, o si los factores determinantes de la
transmision son diferentes.

En este andlisis se encontraron diferencias en los
ciclos estacionales por municipio, especialmente
en Cucuta y Medellin, en todos los afios de estudio.
Lo anterior resulta relevante si se considera que
estos dos municipios pertenecen a las regiones
del centro-oriente y centro-occidente del pais, que,
si bien no tienen el mayor nimero de poblacion
expuesta al dengue, si contribuyen con la mayor
carga de enfermedad del pais, aproximadamente,
60 % de los casos (14). Con base en la bibliografia
consultada, las diferencias encontradas en los
ciclos estacionales de Medellin y Clcuta, ademas
de responder a los factores climaticos y a las
condiciones sociales, podrian explicarse por el
hecho de ser ciudades densamente pobladas con
importante actividad comercial, gran movilidad
de la poblacion, circulacién simultanea de los
cuatros serotipos del virus del dengue (14), v,
probablemente, con problemas de control del
vector debidos a la resistencia de Aedes aegypti
a los insecticidas, tal como se ha reportado en
estudios en Clcuta y en otros municipios del pais
(26,27).

La condicion de Culcuta como municipio de
frontera terrestre entre Colombia y Venezuela
constituye una importante situacion de interés
para la vigilancia epidemioldgica. Segun lo repor-
tado por el Observatorio Nacional de Salud para
el afio 2012, el dengue fue el evento de interés en
salud publica de mayor incidencia en los municipios
de frontera, siendo Cudcuta uno de los municipios
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fronterizos con mayor nimero de reportes (28). La
circulacién del virus del dengue entre diferentes
paises, y su posible repercusion en la periodicidad
de la infeccion, requieren de acciones para el
fortalecimiento de la vigilancia epidemioldgica en
dichas areas.

Se necesitan estudios analiticos que utilicen ana-
lisis de coherencia a nivel del pais, las regiones
y los municipios para entender los factores
determinantes de las diferencias geograficas y
temporales. Entre dichos factores sobresalen
los cambios climaticos, los ciclos del vector, los
serotipos circulantes y las dinamicas poblacionales
(10,13,20). De todos ellos, el clima ha sido uno
de los factores mas estudiados, especificamente
los cambios de la temperatura, la precipitaciéon y
la humedad, los cuales influyen en los procesos
de alimentacién, supervivencia y proliferacion
del vector, asi como en la replicaciéon del virus
(11,29,30). Los resultados de los estudios hechos
en Ecuador sugieren que existe coherencia entre
la incidencia del dengue y la temperatura en ciclos
bianuales y anuales (13), mientras que en Vietnam
se han encontrado asociaciones del dengue con
la humedad, la temperatura y la precipitacion en
modo anual (24). Asimismo, se ha encontrado
coherencia entre la abundancia de A. aegypti y
las estaciones climaticas, especialmente al final
de la primavera e inicio del verano en Brasil (23).
Sin embargo, la relacién entre el clima, el ciclo del
vector y la transmision es compleja y esta muy lejos
de ser entendida. Debe considerarse, ademas,
gue hay muchos mas factores que afectan la
transmision y que su interaccion dinamica produce
diversos patrones de transmision que no siempre
corresponden a lo esperado.

Del mismo modo, la evidencia en torno al efecto
de la variabilidad climatica interanual y entre perio-
dos de mas afios, y su relacién con los cambios
climaticos en la transmisién y la propagacion del
dengue, tampoco es del todo concluyente (10).
Asi, por ejemplo, con relacién a la asociacion entre
la incidencia del dengue y el fenébmeno de El Nifio,
la evidencia parece sugerir que las epidemias
periédicas podrian asociarse con este fenémeno
(10,11); no obstante, la informacién existente no
permite aun llegar a conclusiones definitivas. En
paises como Puerto Rico y Tailandia se encontrd
gue la incidencia del dengue se asociaba con el
fenébmeno de EI Nifio, pero en México no se encon-
tr6 dicha asociacién (10). Debe comprenderse
gue la relacién entre clima global, clima local,
ciclo del vector y transmision de la enfermedad no
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ha podido demostrarse en la practica. Sin duda,
estas relaciones existen, pero son complejas
y no lineales, y probablemente existan muchos
elementos modificadores del efecto, lo cual lleva
a concluir que la transmision seria el resultado
de la interaccién dinAmica entre todos estos fac-
tores y otros que aun no se conocen, incluida la
vulnerabilidad inmunitaria de la poblacion frente a
la transmision.

Parte de las divergencias en torno al efecto de
los fenébmenos climaticos en la transmisién podria
deberse a que, en estos estudios, el andlisis se ha
hecho a nivel de pais y enfocado en los ciclos de
transmision, de manera que las condiciones locales
(climaticas, entomoldgicas y epidemioldgicas) que
se verian afectadas por el clima son diferentes.
Estos andlisis reflejan, entonces, un efecto pro-
medio y no particularizado localmente. En este
sentido, estas relaciones deben analizarse en
Colombia, aunque con un enfoque de regiones mas
localizado, dada la gran heterogeneidad climatica
del pais, lo cual explicaria que en los diversos
estudios no se haya encontrado un efecto claro de
los fendbmenos climaticos regionales.

Otro factor de importancia en salud publica que
no se ha documentado en el pais es el efecto
de las medidas de control. Con respecto a otras
enfermedades, el analisis de ondiculas ha revelado
gue el control puede producir cambios drasticos
en la intensidad y en el patrén de los ciclos, como
se ha observado en el sarampion o el célera (12),
con periodos cada vez mas largos entre ciclos. Asi,
el presente analisis podria servir para evaluar los
efectos de las medidas de control sobre los ciclos
del dengue e, incluso, para comparar diversas
intervenciones de largo plazo.

Este primer estudio es un buen punto de partida
para el desarrollo de nuevas investigaciones cien-
tificas que permitan analizar a profundidad las
diferencias en los patrones estacionales del dengue,
sus determinantes y su variacion en el tiempo.
Esta aplicacion exploratoria permitié demostrar
gue, dado el comportamiento variable del dengue
en Colombia, el analisis de ondiculas puede ser
de utilidad para entender mejor su transmision y
sus factores determinantes, incorporando datos de
variables climéticas, entomoldgicas, poblacionales
y de control en nuevos estudios. Por otro lado, esta
técnica podria implementarse de modo rutinario
en los sistemas de vigilancia para respaldar la
evaluacion y la adopcion de decisiones de control,
y para la vigilancia de los cambios a mediano y
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largo plazo de la transmision a nivel nacional y en
cada municipio endémico. La disponibilidad de
aplicaciones gratuitas como la empleada en este
estudio hace posible su uso, y sus potenciales
aportes al proceso de adopcion de decisiones en
salud publica son prometedores.

Dada su naturaleza ecoldgica, la principal limitacion
de este estudio se refiere a la utilizacion de datos
secundarios. El analisis de ondiculas depende de
la calidad de la informacion, del registro adecuado
del total de casos de dengue y del correcto registro
de la fecha y lugar de su aparicion. Si bien el
Sivigila es el referente de informacion sobre el
dengue y sobre otros 81 eventos de interés en
salud publica en Colombia, en términos de la
cobertura de la notificaciéon y la calidad de la
informacion, los reportes consultados presentan
algunas deficiencias (31-33). En estudios previos
sobre la situacion del sistema de vigilancia de los
casos de dengue en Colombia, se concluyé que
la cobertura de la notificacion no es del 100 %, y
se sefalan deficiencias en la notificacion, asi como
desconocimiento de los lineamientos nacionales
de vigilancia en salud y resistencia de algunos
prestadores de servicios a integrarse al sistema
por considerar las actividades como una carga
adicional (32), aspecto que también se plantea en
un estudio sobre la cobertura del Sivigila, en el cual
se encontré que en el 2012 era de 58,5 % (33).

Ademas, en estudios realizados en diferentes
ciudades endémicas del pais se han reportado
niveles bajos de concordancia y sensibilidad
entre la notificacion de dengue al Sivigila y las
definiciones clinicas sugeridas por la Organizacion
Mundial de la Salud (30). Esta limitacién no
invalida, sin embargo, la utilidad de los resultados
de este estudio, mas cuando la estacionalidad se
analizé a nivel nacional y en los municipios méas
endémicos, y, por el contrario, reitera la necesidad
del fortalecimiento del Sivigila, lo que combinado
con estrategias de analisis como la que aqui se
presenta, representaria un respaldo importante
a las decisiones en salud publica, pues la conju-
gacion de los sistemas de vigilancia y las técnicas
de analisis automatizadas tiene posibilidades
enormes que deben tenerse en cuenta.
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