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Resume. La epidemia del Zika en la actualidad se ha expandido a gran parte
del mundo, todavia existen incertidumbres acerca de las consecuencias de la
enfermedad en los humanos y su relacién con otras enfermedades transmitidas
por el mismo vector, Aedes aegypti. En este articulo proponemos un modelo
matemdtico determinista que involucra estrategias de control que diferencia
y a la vez vincula el control aplicado a vectores y humanos. Este estudio
permitird a las autoridades tener una idea aproximada de la eficacia lograda

en el control para la reduccion del impacto de la epidemia en la sociedad.
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1. Introduccion

El Zika es una enfermedad transmitida por la picadura del mosquito
Aedes aegypti, el mismo que transmite los virus del dengue y fiebre amarilla.
También se han comprobado casos de transmisiéon a través de relaciones se-
xuales, debido a que el virus permanecia en el esperma durante cierto tiempo
(Musso et al., 2015).
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Este virus se identificé por primera vez en macacos (Uganda, 1947) a
través de una red de monitoreo de la fiebre amarilla. Posteriormente, en 1952,
se identificé en el ser humano en Uganda y la Republica Unida de Tanzania
(Dick et al., 1952a). Se han registrado brotes de enfermedad por este virus en
Africa, las Américas, Asia y el Pacifico.

El tiempo de incubacién del virus suele oscilar entre 3 y 12 dias. Tras
este periodo, desaparecen los sintomas. Sin embargo la infeccién también puede
presentarse de forma asintomatica.

Los sintomas mdas comunes de la infeccién con el virus incluyen dolores
de cabeza leves, eflorescencia o erupciones maculopapulares, fiebre, malestar
general, conjuntivitis y dolores articulares (Dick et al., 1952b). La dispersion a
diferentes zonas geograficas de este virus es bastante reciente, por lo que aun se
desconocen las consecuencias o secuelas que pueden provocar en los pacientes.

El tiempo necesario para desarrollar una vacuna efectiva, certificarla y
ponerla en produccién es largo y complejo. Los primeros pasos se llevan a
cabo en el laboratorio e incluyen pruebas en animales, ensayos clinicos y las
licencias de aplicacién y aprobacién requeridas. Se estima que podria llevar al
menos unos 10 a 12 anos el tener una vacuna efectiva contra el virus del Zika
disponible para su uso. La proteccién contra las picaduras de mosquitos es
fundamental para prevenir la infeccién por el virus de Zika (Dick et al., 1952b).

Las medidas de control para la proliferacién de los mosquitos Aedes
aegypti es vélido para todas las enfermedades que producen, incluida el Zika,
entre ellas se encuentran vaciar, limpiar o cubrir regularmente los sitios que
puedan acumular agua, como cubos, barriles, macetas, canalones y neumaticos
usados. Las comunidades deben apoyar los esfuerzos de las autoridades locales

por reducir los mosquitos.

La OMS colabora con los paises para controlar la enfermedad por el virus
de Zika mediante la adopcién de las medidas definidas en el marco de respuesta

estratégica al Zika:

= Definir las investigaciones sobre la enfermedad por el virus de Zika y

darles prioridad convocando a expertos y asociados.
= Potenciar la vigilancia del virus de Zika y sus complicaciones.

= Reforzar la capacidad de comunicacion sobre los riesgos a fin de involucrar

a las comunidades para que comprendan mejor los riesgos asociados al
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virus.
= Fortalecer la capacidad de los laboratorios para detectar el virus.

= Ayudar a las autoridades sanitarias a aplicar las estrategias de control de
los vectores destinadas a reducir las poblaciones de mosquitos del género
Aedes.

= Elaborar recomendaciones acerca de la atencién clinica y el seguimiento
de las personas con complicaciones relacionadas con la infeccién por el
virus de el Zika, en colaboracién con expertos y otros organismos sanita-

rios.

En este trabajo se presenta un modelo matemaético para la transmisién
del Zika, en él aparecen involucradas las estrategias de control que se aplican
a humanos y vectores y permite observar el comportamiento de la epidemia al
paso del tiempo y contribuye como herramienta para la lucha por la reduccién
del impacto de la epidemia en la sociedad.

2. Marco Teorico

2.1. Estrategia de Control

La estrategia de control estard basada en una funcién ¢(t) que tiene la

siguiente estructura:

slf()] si f(£)#0
g(t) =
s(L+ f(t)) st f(t)=0
Siendo s el coeficiente de ponderacién (control) determinado mediante un anéli-
sis estadistico.

Si restringimos las posibilidades de la funcién f(t), asumiendo que no
deberia ser una funcién exponencial, potencial, ni lineal debido a que el creci-
miento o decrecimiento constante nos llevaria a perder informacién, pues exis-
tirdn periodos donde se aplicard el control de forma mads eficaz que en otros,
por tanto necesitamos funciones que nos brinden esta informacién, entonces
f(t) ademds de ser continua y tendrd la propiedad de ser periédica (ciclica).

En caso de los humanos utilizaremos esta estrategia de control debido a
que permite tener en cuenta factores externos, como por ejemplo econémicos y

climéticos, en el caso del vector utilizaremos control constante.
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3. Metodologia

La metodologia del estudio, estd basada en la construccién de un modelo
matematico definido por los sistemas de ecuaciones diferenciales, en el cual se
consideran las estrategias de control a humanos y vectores, para el caso de
humanos un control ciclico, por sus caracteristicas y en el caso del vector es
constante.

Las simulaciones computacionales se realizaron con datos reportados por
la OMS (Organizacién Mundial de Salud) para el afio 2016, para paises del
caribe OMS (2015), que es un escenario propenso al desarrollo del vector, y los

parametros fueron tomados de sus intervalos de confianza estimados.

4. Modelo

Para la construccién del modelo se tienen en cuenta las siguientes obser-

vaciones:

= En la poblacién humana, una persona puede pasar por todos o algunos de
los siguientes estados: Susceptible (S) (persona sana, no posee la enferme-
dad), Infectado (I) (persona que tiene la enfermedad y puede trasmitir
el virus a mosquitos no portadores) e Inmune (R) (persona que se ha
recuperado de la enfermedad y tiene inmunidad permanente contra ese

serotipo), se diferencia cada sexo.
= No se tiene en cuenta la reinfeccion, ni la transmision vertical.

= Una persona susceptible pasa al estado infeccioso, al ser picada por un
mosquito maduro portador, y por tener contacto sexual con un hombre
infectado, mientras que un mosquito no portador pasa a ser mosquito

portador al picar a una persona infectada.

La poblacion P de humanos no es constante y esta repartida en tres
clases: Susceptible (S), Infectado (I) y Recuperado (R), tal que P(t) = S(t) +
I(t)+ R(t), para un tiempo ¢ > 0, teniendo encuenta la diferenciacién por sexo,
H es la cantidad de hombres que involucran susceptibles e infectados y M la

cantidad de mujeres que tienen igual diferenciaciéon que los hombres.
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La ecuacién que representa el comportamiento de los hombres suscepti-
bles (Hj), es:

dH,
dt

Vi H
= N1 — s19(t) By, c157 Hs = 529(0)Byoc2 5 Hy — pH.,
. My
donde N; es la constante de natalidad de hombres, 3,, c1 — H, los hombres

que se infectan por contacto con mosquitos infectados, ¢; cantidad de picadas

(constante), By, CQ&HS los hombres que se infectan por contacto con hombres
infectados, co cantidad de contactos sexuales (constante), uH, la mortalidad
de los hombres susceptibles.

La ecuacion que representa el comportamiento de las mujeres suscepti-
bles (M), es:

dM;
dt

V H
=Ny — Slg(t)ﬁylcl VIMS - 329(t)6y262 PI M — pMs,
. . My .
donde N3 es la constante de natalidad de mujeres, 3y, c——Mg las mujeres

que se infectan por contacto con mosquitos infectados, ¢; cantidad de picadas

(constante), 8y, CQ&M s los mujeres que se infectan por contacto con hombres
infectados, co cantidad de contactos sexuales (constante), uMj la mortalidad
de las mujeres susceptibles.

La ecuacién que representa la variacién de los hombres infectados (Hy)

en el tiempo es:

dHp

daty Vi
dt

H
v H, + szg(t)ByQCQ—IHS —oH; — (n+e€)H;

= Slg(t)ﬁylcl P

donde By, c1 %H s, By, C2 %HS son los hombres que pasan al estado de infec-
tado por tener contacto con mosquitos infectados o por tener sexo con hombres
infectados, 0 H; los infectados que se recuperan y alcanzan la inmunidad, uH;
la mortalidad de los hombres infectados y eH; la muerte de los hombres por la
enfermedad (letalidad).

La ecuacién que representa la variacién de las mujeres infectadas (M)

en el tiempo es:

dM;y

aMy Vi
dt

H
VMﬁwMW%m—UL—ML—W+dMu

= Slg(t)ﬂylcl P

M H
donde By, c1 VIMS, By, C2 ?IMS son las mujeres que pasan al estado de infec-

tado por tener contacto con mosquitos infectados o por tener sexo con hombres
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infectados, o M| las infectadas que se recuperan y alcanzan la inmunidad, M
la mortalidad de las mujeres infectadas y eM; la muerte de las mujeres por la
enfermedad (letalidad).

La ecuacién que representa el comportamiento de los hombres recupera-

dos (HR) en el tiempo es:

% =oH; — pHg,
donde o H son los infectados que se recuperan y alcanzan la inmunidad y uHpg
es la mortalidad en los hombres inmunes.
La ecuacién que representa el comportamiento de los mujeres recupera-

dos (MR) en el tiempo es:

% =oM; — uMg,
donde o M7 son los infectados que se recuperan y alcanzan la inmunidad y uMpg
es la mortalidad en los mujeres inmunes.

Como se refirié en el marco tedrico, s; representa el control al contacto
entre humanos susceptibles y mosquitos portadores, so representa el control
sobre el contacto entre humanos y g(¢) la funcién ciclica.

La poblacién de mosquitos consta de mosquitos adultos y larvas, por lo
que: V(t) = Vg(t)+ Vi (t), para t > 0y no es constante, representa la poblacién
de mosquitos adultos, Ny, (t) las larvas (mosquitos no adultos).

La ecuacién que representa la evolucién en el tiempo de las larvas de

mosquitos (N,) en el tiempo es:

% =B- SngL —UNL,
donde B (constante) es la cantidad de huevos que llegaron a larva, wNy, las
larvas que llegaron al estado adulto y asumimos que son no infectadas y uNp,
las larvas que mueren de factores ambientales, incluidos depredadores.
La ecuacién que representa la evolucion en el tiempo de los mosquitos no por-

tadores (Vg) en el tiempo es:

dVs Hy My
T S$3wN1, — 8484, ?Vs — 8469;2?‘/5‘ —nVs,

donde wNp, representa las larvas que llegan a mosquito adulto no portador,
H M

34@1?1‘/5, 34ﬂx2—IVS los mosquitos que quedan infectados por tener con-

tacto con humanos infectados y Vs los mosquitos adultos no portadores que

mueren de factores ambientales.
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La ecuacion que representa el comportamiento de los mosquitos porta-

dores (V7) en el tiempo es:

dvi H;

My
o 548z, €1 Iz Vs + s4fz,c1 ?Vs - nVr,

H M
donde ﬂwlcl—IVs, B, C1 ?IVS representa los mosquitos no portadores que se

infectan al tener contacto con humanos infectados y V7 los mosquitos infecta-

dos que mueren por factores ambientales.

El elemento s3 es el control aplicado a mosquitos no adultos y s4 el

aplicado a mosquitos adultos.

Cuadro 1: Pardmetros del modelo de Zika

Pardametros Descripcion

ﬁyl
By
Ba
Ba,

£ & 3 = Q

[0}

Probabilidad de transmisién de vector a humanos

Probabilidad de transmision de hombre a hombre

Probabilidad de transmision de hombre al vector

Probabilidad de transmisién de mujer al vector

Tasa de humanos que alcanzan inmunidad

Tasa de mortalidad humana (mortalidad)

Tasa de mortalidad por factores ambientales de mosquitos adultos
Tasa de desarrollo de larvas para a fase adulta

Tasa de mortalidad de larvas por factores ambientales

Tasa de mortalidad em seres humanos por enfermedad (letalidad)

Por tanto, la dindmica de transmisiéon del Dengue se modela mediante

el siguiente sistema de ecuaciones diferenciales ordinarias:
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dZs = N; — S19(t)5y101%H3 — Sgg(t)6y2CQ%Hs — uH,,

dcjz\fs = Na- Slg(t)ﬂyﬂl%Ms - 829(0%@%% — ubMs,

% = 319@5%61%]’& + 329(t)6y262%Hs —oHy — (u+ ¢)Hy,
% = 319(25)5%61%1\43 + szg(t)ﬁm(;Q%Ms — oM — (u+ €)My,
ljfTR = oHj— pHp,

% = oM — pMg,

% = B —s3wNp —ulNg,

dd% = S3wNp — 5404, %VS — 840z, %VS —nVs,

% = 840, %VS + 54,8962%‘/5 — V7.

4.0.1. Condiciones Iniciales

t € [0,n],
Hs(O) = ]’LSO7
H;(0) = hio,
Ms(0) = mso,
M;(0) = mio,
HR(O) = h’l“o,
Mg(0) = mro,
Vs(0) = vso,

Vi (0) = iy,
NL(O) = nlo

5. Resultados

Para el estudio se considerd la unidad de tiempo dia y la poblacién de
vectores se tomé de forma aproximada. La Figura 1 muestra el comportamiento
de la poblacién humana, dividida en hombres y mujeres susceptibles e infec-

tados. Se observa que el mayor impacto de la epidemia estd en los hombres,
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aunque también también hay crecimiento en las mujeres infectadas, en este caso

no se aplica estrategia de control.

Figura 1: Humanos sin Control

La cantidad de mosquitos portadores crecen en comparacién a los no
portadores, lo que evidencia la necesidad de una estrategia de control (ver
Figura 2).

4000

1000

Figura 2: Mosquitos sin Control

Al aplicar estrategia de control sobre los mosquitos adultos y no adultos,
con una efectividad del 35% y 10% para s3 y s4 respectivamente, vinculado
con un 50% y 35 % en los humanos para s1 y s2, se logra reducir la cantidad
de mosquitos portadores (ver Figura 3).

En el caso de los hombres se consider6 la funcién coseno para simular

un comportamiento ciclico ademés de control constante y en ambos caso se



124 Delgado, Marrero y Albalate

logra reducir el impacto de la epidemia, pero el ciclico permite tener encuenta
factores como econdémicos, climaticos, politicos que hacen que haya momentos
donde se logra una mayor efectividad y otros no, por lo que se acerca mas a la
realidad (ver Figura 4).
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Figura 4: Humanos sin Control

6. Conclusiones

Este trabajo propone un modelo para la prediccién del comportamiento
de la epidemia del Zika considerando estrategias de control para simular dis-
tinto escenarios, esto permite observar las evoluciones de brotes epidémicos,
condicionados ademas por las condiciones iniciales y los valores de los parame-
tros.
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La opcién de considerar controles no constantes, resulta mas realista y

permite analizar diferentes momentos en el comportamiento de la epidemia.

Segun los resultados obtenidos, que son aun preliminares, los hombres
juegan un papel activo en la transmisién por tener doble via de contagio res-
pecto a las mujeres.

Siembargo en cualquier estrategia de disminuir el desarrollo e impacto de
la epidemia es fundamental centrarse en la poblacion de vectores tanto adulto
como en estado larval.

Este modelo es una propuesta para contribuir con los objetivos del con-
trol de la epidemia de Zika, para las instancias y autoridades de salud.
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