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RESUMEN

Objetivo En este trabajo se presenta un modelo matematico que muestra la
dinamica de transmisién del dengue, con el objetivo de estudiar el comportamiento
de las poblaciones del Aedes aegypti y de las personas afectadas. Este modelo
puede ser tenido en cuenta por los programas de vigilancia y control a la hora de
tomar decisiones.

Métodos El modelo matematico propuesto esta representado por ocho ecuaciones
diferenciales con retardos constantes. Cada ecuacion representa la variacion de
cada subpoblacion tanto en los humanos como en el mosquito transmisor.
Resultados Se presentan dos escenarios de simulacién del modelo matematico
resueltos mediante un algoritmo implementado en el software MATLAB, con datos
obtenidos del Departamento Nacional de Estadisticas de Colombia (DANE),
la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y la revision de literatura. En cada
escenario se analizan tanto la poblacion humana como la del mosquito, con la
utilizacién o no de controles.

Conclusiones El modelo matematico propuesto es capaz de simular la dinamica
de transmisién del dengue, muestra el comportamiento de las poblaciones del
Aedes aegypti y de las personas afectadas y puede ser una herramienta a tener
en cuenta para apoyar de forma cientifica la toma de decisiones en los programas
de vigilancia y control.

Palabras Clave: Dengue, prevencion, control, transmision, Epidemiologia,
estadistica, datos numéricos (fuente: DeCS, BIREME).
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ABSTRACT

Objective A mathematical model is presented in this paper showing the dynamics
of dengue transmission. The goal was to study Aedes aegypti population behaviour
and that of affected people to scientifically support the decision-making involved in
surveillance and control programmes.

Methods The proposed mathematical model involved eight differential equations
having constant delays; each represented each population’s variation either in
humans or the mosquito vector.

Results Two of the mathematical model’s simulation scenarios are presented;
they were solved by means of an algorithm implemented in MATLAB software.
The data was obtained from the Colombian Statistics Department (DANE), the
World Health Organisation (WHO) and from a review of the pertinent literature.
The data regarding human and vector populations was analysed (with and without
using controls).

Conclusions The proposed mathematical model was able to simulate the
dynamics of dengue transmission; it simulated the population-related behaviour of
Aedes aegypti and the affected people. This model could be a tool for scientifically
supporting surveillance and control programmes’ decision-making.

Key Words: Dengue, prevention, control, transmission, statistics, numerical data
(source: MeSH, NLM).

| dengue es una enfermedad viral transmitida al hombre por la

picadura del mosquito Aedes aegypti, se propaga en zonas tropicales

y subtropicales por debajo de los 2 200 metros sobre el nivel del
mar. Se distinguen tres formas especificas: Dengue Clasico (DC), Dengue
Hemorragico (DH) y Sindrome de Choque por Dengue (SCD), cada una
con diversos tipos de gravedad (1).

El mosquito Aedes aegypti es de habitos tipicamente domiciliarios,
se cria en climas tropicales humedos y pica con mayor frecuencia entre
las 06:00 a 08:00 horas y las 17:00 a 19:00 horas del dia. Su ciclo de
vida comprende: el huevo, cuatro estados larvarios, un estado de pupa
y el mosquito adulto; las tres primeras corresponden a la etapa acuatica
(mosquito inmaduro) y la ultima a la etapa aérea (mosquito maduro). La
oviposicion y los estados larvarios se desarrollan en depdsitos de agua,
generalmente limpia formados en objetos abandonados o en recipientes
destinados al almacenamiento de agua para el consumo humano. Los sitios
de cria son superficialmente artificiales: urbanos como cementerios y
basurales, o domésticos como neumaticos, floreros, botellas, bebederos de
animales, latas abiertas o contenedores de cualquier tipo (2).
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En la actualidad, esta enfermedad constituye uno de los problemas
mas importantes en salud publica en el mundo, exclusivo de los paises
tropicales, ya que segiin la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) se
estima que unos 80 millones de personas se infectan anualmente, y cerca
de 550 mil enfermos necesitan de hospitalizacion, 20 mil mueren como
consecuencia de esta enfermedad, mas de 2 500 millones de personas (dos
quintos de la poblaciéon mundial) corren el riesgo de contagiarse, y mas
de 100 paises tienen transmision endémica. Sin embargo, los recientes
cambios climaticos globales, hacen temer una propagacion a regiones
hasta ahora libres de la enfermedad y se estima que para el afio 2085 habra
cerca de 3 500 millones de personas en riesgo.

En Colombia, en el afio 2010 se registraron 157 152 casos de los cuales
hubo 217 muertes a causa de esta enfermedad; hasta la fecha del 26 de
septiembre de 2011, se han notificado 24 474 casos de los cuales 18 294 son
probables y 6 180 son confirmados; de éstos se han registrado 40 muertes
confirmadas, 47 muertes en estudio, 62 muertes descartadas y 9 muertes
compatibles en los Departamentos de Amazonas 2, Arauca 2, Atlantico 1,
La Guajira 2, Sucre 1 y Cesar 1. Se calcula a la semana 37 de 2011 una
letalidad nacional del 3,75 % (2).

Aun no se ha aprobado una vacuna que brinde inmunidad temporal o
permanente contra todos los serotipos del virus, ya que los conocimientos
que se tienen acerca de la patogénesis de la enfermedad y las respuestas
inmunitarias protectoras son limitados. Sin embargo, dos vacunas experi-
mentales se encuentran en fase de evaluacion clinica en paises endémicos,
mientras que otras estan en fase de desarrollo. Es por eso, que en el
momento la tnica alternativa que se tiene para erradicar la enfermedad, es
hacer un control del mosquito transmisor (1,3).

Los factores relacionados a la salud ambiental en base a las necesidades
basicas, constituyen prerrequisitos para establecer niveles de mejor salud y
son la primera y lamas importante defensa contra enfermedades infecciosas.
En el caso del dengue, se deben aplicar como estrategia de prevencion y
control las siguientes acciones: saneamiento ambiental, control derecipientes
o llamado también control focal, evaluacion entomologica, educacion y
comunicacion de riesgos. Dentro de estas acciones se distinguen tres tipos
de control hacia el mosquito: el control Mecanico o también llamado
control preventivo, que consiste en la eliminacion o limpieza de objetos
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que puedan servir como criaderos; el control bioldgico, que consiste en
eliminar al mosquito con ayuda de otros seres vivos (tanto pluricelulares
como unicelulares) que sirvan como depredadores; y el control quimico,
que se aplica directamente al mosquito, ya sea en su etapa acuatica o aérea
(larvicidas, insecticidas).

El empleo de modelos matematicos ha crecido en grado significativo
en los ultimos afios y estos han sido de gran ayuda para establecer eficaces
medidas de control y erradicacion de las enfermedades infecciosas.
La Epidemiologia actual estd en una etapa de transicion que va de la
identificacion de factores de riesgos hacia la identificacion de sistemas que
generan patrones de enfermedades en las poblaciones (4).

EL MODELO

Para el planteamiento del modelo, asumimos que:

- En la poblaciéon humana, una persona puede pasar por todos o
algunos de los siguientes estados: susceptible (persona sana, no
posee la enfermedad), infeccioso (persona que tiene la enfermedad
y puede transmitir el virus a mosquitos no portadores) e inmune
(persona que se ha recuperado de la enfermedad y tiene inmunidad
permanente contra ese serotipo). No se tiene en cuenta la reinfeccion
a otro serotipo.

- Enlapoblacion del mosquito se distinguen dos grupos: los mosquitos
maduros (portadores y no portadores del virus), y los mosquitos
inmaduros (huevos, larvas y pupas).

- Una persona susceptible pasa al estado infeccioso, al ser picada
por un mosquito maduro portador; mientras que un mosquito no
portador (mosquito sano) pasa a ser mosquito portador al picar a una
persona infecciosa.

Si P(t) representa el tamafio de cierta poblacion en un cierto tiempo
t, entonces P(t-t) representa el tamafio de dicha poblacion en un tiempo
T antes de ocurrir el tiempo t 'y dtt o simplemente %, la variacion o el
cambio de dicha poblacién en el tiempo t. Al nimero 7 se le llama retardo
de tiempo constante.

En la Tabla 1 se muestra la definicion de las variables y parametros
que se usan en el planteamiento del modelo. La ecuacion que describe la
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variacion o el cambio del nimero promedio de personas susceptibles a la
enfermedad en el tiempo es:

BN (1) 2
=7 —U —Ux
dt Y 1 + }’2
Donde nN representa el niimero promedlo de personas que ingresan

a la poblacion susceptible, By (1 — up) 52— y1+y X1 el numero de personas
susceptibles que se adquieren el virus y son capaces de transmitirlo a
mosquitos maduros no portadores, y px, el nimero de personas susceptibles
que mueren por causas naturales. La ecuacion para describir el cambio del
numero promedio de personas infectadas en el tiempo es:

dx, V2
—=3,(1—-uy)————x
t By Yy 4y,

— 0x,(t = 7) — px;

Donde 0x, (t-t) representa el namero de personas infecciosas que se
recuperaron de la enfermedad en un tiempo 7, y px, el nimero de personas
infecciosas que mueren por causas naturales (o, a causa de la enfermedad).
La ecuacion para describir el cambio del nimero promedio de personas
recuperadas en el tiempo es:

dx3
ar = 0x,(t — 7) — px3
Donde px, representa el nimero de personas recuperadas que mueren
por causas naturales.

Por otra parte, la ecuacioén que describe el cambio del nimero promedio
de mosquitos maduros no portadores en el tiempo es:

% = w3z3(t —T3) — ﬁ}h — (6 +uy,
dt *N

Donde o, z, (t-7, ) representa el nimero promedio de pupas que pasaron
aser mosquitos maduros no portadores después de un tiempo 7' Bx ~ Vel
numero promedio de mosquitos maduros no portadores que adqulrleron el
virus, y (6+u,)y, el nimero promedio de mosquitos maduros no portadores
que mueren por causas naturales o por la aplicacion del control. La ecuacion
para describir el nimero promedio de mosquitos maduros portadores en el
tiempo es:

dy
2= .Bx — (6 +ux)y,
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Tabla 1. Variables y Pardmetros utilizados en el planteamiento del modelo
Variables y

parametros Descripcion

x,1) Numero promedio de personas susceptibles en un tiempo t

x,(1) Numero promedio de personas infecciosas en un tiempo ¢

x,(1) Numero promedio de personas con inmunidad a un serotipo en un tiempo ¢

7,0 {\il:r?;or? promedio de mosquitos maduros no portadores del virus en un
Numero promedio de mosquitos maduros portadores del virus en un

yA0 tiempo t

z,(0) Numero promedio de huevos viables en un tiempo ¢

2,00 Numero promedio de larvas viables en un tiempo t

Z,(0) Numero promedio de pupas viables en un tiempo ¢

N=x+x,+x; Tamafio total de la poblacion humana

Y=p+y, Tamario total de mosquitos maduros

7 Tasa de personas susceptibles que ingresan a la poblacién

ﬂy Probabilidad de transmision del virus del mosquito al hombre

B. Probabilidad de transmision del virus del hombre al mosquito

0 Tasa de personas infecciosas que adquieren inmunidad a un serotipo

Y7 Tasa de muerte natural en los humanos

) Tasa de muerte por factores ambientales del mosquito maduro

¢ Tasa de ovoposicion de los mosquitos maduros

o, Tasa de huevos que pasan al estado larval

w, Tasa de larvas que pasan al estado de pupa

R Tasa de pupas que pasan al estado de mosquito maduro

EExE,; Tasas de mortalidad natural de huevos, larvas y pupas, respectivamente

T Tiempo que se tardan las personas infecciosas en alcanzar la inmunidad
a un serotipo

T,T,T, Tiempos de desarrollo de huevos, larvas y pupas, respectivamente

u, Control a la poblacion humana (medidas preventivas)

u, Control a mosquitos maduros (insecticida)

u, Control a mosquitos inmaduros (Larvicidas 6 medidas preventivas)

Donde (6+u,)y, el nimero promedio de mosquitos maduros portadores
que mueren por causas naturales o por la aplicacion del control. La ecuacion
para describir el nimero promedio de huevos viables en el tiempo es:

dz;
ar S+ y2) — w1z, (E —T3) — (&1 + uz)zy

Donde ¢(y +y,) representa el namero promedio de huevos ovopositados
por los mosquitos maduros, ®,z (¢-T) los huevos que pasaron al estado
larval en un tiempo T,, y (¢+u,)z, el nimero de huevos que no se
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desarrollan por causas naturales o por aplicacion del control. La ecuacion
para describir el nimero promedio de larvas viables en el tiempo es:
dz,
DT w121t = T3) — w2, (t — T2) — (&2 + u3)z,
Donde w,z,(+-T,) representa el nimero promedio de larvas que pasaron
a estado de pupa después de un tiempo 7’ »Y (f:;ruS)z2 el nimero de laryas
que mueren por causas naturales o por aplicacion del control. Y la ecuacion
para describir el nimero promedio de pupas en el tiempo es:
dzs
o W32 (t —T,) — w3z3(t — T3) — (&3 + uz)z3
Donde wz,(¢-T,) como se describid anteriormente, y (¢,+u,)z, el nimero
de pupas que mueren por causas naturales o por aplicacion del control.

Es importante observar que x,+ x,+ x,=N es la poblacion humana total
la cual es -cclmstante si n=u, y ademas, los parametros 1, 7', T o T, u,y
u, son positivos y 7, ﬁy, B0, 1,0,9,0,0,0,¢,¢ye¢ estanentre Oy 1.

Por lo tanto, la dinamica de transmision de la enfermedad del dengue
se modela mediante el siguiente sistema de ecuaciones diferenciales con
retardo: Se presentan dos escenarios de simulacion del modelo matematico
anteriormente expuesto. Las condiciones iniciales y los valores de los
parametros para el escenario I, se tomaron de forma hipotética, con el
objetivo de tener una perspectiva de como es el comportamiento de la
enfermedad al aplicar o no los controles; mientras que para el escenario
11, la estimacion de los parametros se hizo en base a datos obtenidos por el
Departamento Nacional de Estadisticas (DANE), la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) y la revision de Adams et. al, (3), Derouich et. al, (5)
y Garba et. al, (6). Los valores de los parametros que se utilizaron para la
simulacion se presentan en la Tabla 2.

Tabla 2. Valores de los parametros

Parametro | Il Parametro | Il Parametro | Il
] 0,004 0,004 ¢ 0,5 0,49 g, 0,123 0,143
B, 0,1 0,75 o, 0,05 0,2 T 10 7
B. 0,1 0,75 o, 0,05 0,2 T, & 3
[ 0,02 0,1428 o, 0,05 0,2 T, 7 7
u 0,0035 0,00042 g, 0,123 0,143 T, & 3
o 0,05 0,143 3 0,123 0,143

N




Lépez — Modelo matematico control Dengue 519

dx, v
T;ZUN_.By(l_ul)?)ﬁ_.uxw

dx %
7;=By(1—u1)72x1—ze(t—r)—uxz,

dx

j:@xz(t—r)—yxs,

D o2 (=T) = B, 2 3~ G+,

dt *N

dy X

B %G

dz
d_t1=¢(J/1+y2)_w121(t_T1)_(81+”3)Z1,
d.
%=wlzl(t—T])—wzzz(t—Tz)—(Sz+u3)zz,
d
%=60222(1—T2)—603Z3(Z—T3)—(83+u3)z3.

Con condiciones iniciales: x (0)=x,, x,(0)=x,, x,(0)=x,, y (0)=x,,
Y,(0)=x,, 2,(0)=x, 5, 2,(0)=x,, 2;(0)=x,,

Simulacion del modelo

La Figura 1 muestra el comportamiento de las poblaciones humana y vector
con los valores del escenario I, en un periodo de tiempo de dos meses (60
dias) sin control; es decir, =0, u,=0 y u,=0.

La Figura 2 muestra el comportamiento de las poblaciones humana y
vector con los valores del escenario I; para este caso, se aplican los tres
controles con una efectividad del 40 %, 15 % y 15 % respectivamente; es
decir, u,=0,4, u,=0,15 y u,=0,15.

La Figura 3 muestra el comportamiento de las poblaciones humana y
vector con los valores del escenario II, en un periodo de dos meses (60
dias) sin control; es decir, u,=0, u,=0'y u,=0.

LaFigura4 muestra el comportamiento de las poblaciones humanas y del
mosquito utilizando los valores del escenario II. Para este caso, se aplican
tres controles con una efectividad del 25%, 5% y 10% respectivamente; es
decir, u,=0,25, u,=0,05 y u,=0,1.
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RESULTADOS

Hasta el momento la estrategia mas eficaz para el control del dengue radica
en el control del Aedes aegypti. La formulacion de modelos matematicos y
las simulaciones de las dindmicas de transmision pueden ser herramientas
sostenibles que sirven de apoyo para la toma de decisiones.

Figura 1. Escenario | (Sin Control)
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En la Figura 1 se muestra un comportamiento donde se percibe un brote
epidémico aproximadamente en el transcurso del primer mes, ya que las
poblaciones en el mosquito transmisor estan creciendo exponencialmente y
esto hace que la poblacién humana infectada también lo haga. Sin embargo,
al aplicar los tres controles (Figura 2), por ejemplo, un control mecanico a la
poblacion humana (uso de mosquiteros, ropa adecuada, repelentes, etc.); un
control quimico (insecticida) directamente al mosquito maduro, y un control
preventivo (eliminacion de objetos que acumulen agua, limpiar canales de
recoleccion de aguas lluvias, piscinas, materas, etc.) o quimico (larvicida) al
mosquito en estado inmaduro, con una efectividad del 40 %, 15 % y 15 %,
respectivamente, se logra disminuir la poblacion del mosquito, haciendo
que el tamano de la poblacion humana infectada sea mucho menor.



Lépez — Modelo matematico control Dengue 521

Las Figuras 3 y 4, muestran los resultados al tomar datos reales
proporcionados por el DANE, OMS vy la revision de bibliografia para los
parametros relacionados con el mosquito. Cuando se aplican los controles
(Figura 4), se logra disminuir la poblacion del mosquito haciendo que
reduzca levemente el tamafio de la poblacion humana infectada. Esto
hace, que al transcurrir el tiempo, se elimine la enfermedad del medio,
manteniendo una efectividad en los controles del 25 %, 5 % y 10%,
respectivamente. Es decir, para controlar la enfermedad del dengue, se
deben aplicar los tres controles pero con una exhaustiva monitorizacion y
vigilancia en la poblacion natural de los mosquitos, con mayor peso en la
utilizacion del control mecéanico o control preventivo, teniendo presente no
eliminar por completo al mosquito, ya que esto puede ocasionar tragedias
mucho mas graves a nivel ecologico (1,2).

Figura 2. Escenario | (Con Control)
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Figura 3. Escenario Il (Sin Control)
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Figura 4. Escenario Il (Con Control)
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CONCLUSIONES

El modelo matematico propuesto es capaz de simular la dindmica de
transmision del dengue, muestra el comportamiento de las poblaciones del
Aedes aegypti y de las personas afectadas y puede ser una herramienta
precisa y sostenible a tener en cuenta para apoyar de forma cientifica la
toma de decisiones en los programas de vigilancia y control ®
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