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1 Introducao

A maléria é uma doenca infecciosa causada por um
protozoario do género Plasmodium que € transmi-
tido de pessoa infectada a pessoa sadia através da
picada de fémeas de mosquitos do género Anophe-
les.

Anualmente, sobretudo no continente africano,
entre 300 e 500 milhGes de pessoas sao infecta-
das, das quais cerca de um milhao morrem em con-
sequéncia da doenca. O maior nimero de casos re-
latados no continente americano ocorre no Brasil,
que registra cerca de 500 mil casos; destes, 99% se
concentram na regido amazonica.[8]

No comego do século XX, a malaria ocorria em
quase todo o territério brasileiro. As medidas de
controle, incluindo o uso de DDT fizeram com que
o ndmero de casos fosse reduzido.[7] A partir da
década de 70, em razao da descoberta de ouro e
dos projetos de colonizagao e expansao da fronteira
agricola, construcao de estradas e hidrelétricas, pro-
jetos agropecudrios e extragao de madeira que le-
varam & ocupacao desordenada da Amazonia, o
numero de casos subiu progressivamente e, até hoje,
continua sendo uma grande preocupagao para a po-
pulacao que vive nas areas de risco.

A incidéncia de maldria na Amazonia, assim
como em outras regioes tropicais, sofre variagoes
com as estacoes do ano. Nessas regioes a tempera-
tura é praticamente estavel, mas os indices de umi-
dade variam conforme a época do ano, assim o ritmo
de propagacao da maléria se d4 de acordo com as
chuvas, e a estiagem diminui a proliferagao de mos-
quitos contribuindo para o decréscimo do ntimero
de casos da doenga.

O principal transmissor de malaria no Brasil é o
mosquito Anopheles darlingi. Ele tem como cria-
douro grandes colegoes de dgua como represas, la-
gos, lagoas e remansos de rios, sendo o principal

vetor da regiao amazonica.

Sua sazonalidade estd relacionada ao nivel das
aguas dos rios e aos periodos de chuvas e secas. O
aumento das chuvas resulta em uma elevagao de
mosquitos viaveis, ocasionando ondas epidémicas.
Por outro lado, as fortes chuvas podem arrastar
os mosquitos para locais inadequados, destruindo
os criadouros e resultando em um declinio da in-
cidéncia de malaria. Assim, o periodo de maior den-
sidade de mosquitos coincide com a estabilizacao
dos seus criadouros, apds as fortes chuvas.[5]

Modelos matematicos tém sido desenvolvidos no
intuito de melhor compreender a dinamica envol-
vendo a populacao de mosquitos vetores e a trans-
missao de maldria. Eles auxiliam na avaliacao
dos principais parametros responsaveis pela manu-
tencao da doenca em niveis considerados endémicos.

Os cendrios tracados através de simulagoes
numéricas do modelo indicam tendéncias do pro-
cesso evolutivo de transmissao frente a determina-
das situacoes. Para avaliar a efetividade dos me-
canismos de controle, muitas vezes sao simulados
modelos matematicos.

2 Modelo Matematico

O modelo matematico descrito a seguir considera
a dinamica do processo infeccioso da malédria em
regides onde a variagao sazonal na densidade po-
pulacional de mosquitos é um fator fundamental.
As equacgOes que compde o modelo descrevem a
variagao das respectivas populagoes ao longo do
tempo.

Para sua elaboragao, as seguintes consideragoes
devem ser feitas:

e O modelo proposto considera duas populagoes:
H — Humanos, com tamanho constante e V' —
Mosquitos, com tamanho varidvel. A hipdtese



de que o tamanho da populagao de humanos
é constante enquanto o tamanho da populagao
de mosquitos é variavel se deve ao fato de que
uma geracao de humanos corresponde a muitas
geragoes de mosquitos em fungao da diferenca
entre suas expectativas de vida;

Na populagao de humanos sao consideradas
pessoas de todas as idades e ambos os sexos;

Na populagao de mosquitos sao consideradas
apenas as fémeas adultas, pois apenas es-
tas alimentam-se de sangue a fim de obterem
proteina necessaria para a maturacao de seus
0VOs;

Os fen6menos migratorios sao negligenciados;

Cada uma das populagoes é dividida em trés
compartimentos que representam as variaveis
de estado: Suscetiveis (H; e V), Expostos (H,
e Ve) e Infecciosos (H; e V;), onde H = H, +
He+Hie V=V, +Ve+V;;

Ambas as populagbes estao homogeneamente
distribuidas no espago. Essa hipétese pode
ser adotada quando a area em questao é pe-
quena o suficientemente de modo que apresente
a mesma caracteristica em toda a sua extensao;

A doenca nao confere nenhuma imunidade, o
humano curado retorna imediatamente a classe
dos suscetiveis e pode adquirir a doenca sempre
que estiver sujeito a um contato adequado com
o mosquito infeccioso;

A doenca nao reduz a fecundidade em humanos
ou mosquitos;

A mortalidade atribuida a doenca ¢é des-
prezivel;

Todos os seres (humanos ou mosquitos) nas-
cem suscetiveis. A infecgdo para o mosquito
ocorre quando um mosquito suscetivel pica um
humano infeccioso e a infecgao para o humano
ocorre quando um mosquito infeccioso pica um
humano sadio;

Os mosquitos suscetiveis, expostos e infecciosos
9
picam com a mesma frequéncia;

O tempo de recuperacao dos humanos depende
da eficicia do tratamento. Sao consideradas n
situagoes: pessoas tratadas eficazmente, pes-
soas cujo tratamento foi incompleto ou ina-
dequado ao tipo de Plasmodium que elas ad-
quiriram e tantas outras situacoes quantas se
queira especificar. Para os mosquitos, bem
como para os humanos que nunca foram tra-
tados, o periodo infeccioso cessa com o fim da
sua vida;

e A flutuacdo sazonal observada em populagoes
de Anopheles spp. estd diretamente relaci-
onada ao nivel das aguas dos rios, ja que
esta espécie utiliza grandes volumes de agua
para sua reproducao. Com isso, as variagoes
climaticas afetam somente as formas imaturas
do mosquito e por esse motivo o modelo nao
apresenta variagao sazonal na capacidade su-
porte e na taxa de mortalidade.

Desta forma, o modelo que descreve a dinamica
da malaria pode ser posto nos seguintes termos:
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Os parametros sao interpretados como:

1 — taxa de natalidade e mortalidade para humanos
por u.t., as quais sao idénticas pela hipétese de
que a populagdo de humanos é constante e as
taxas de migracao nao foram consideradas;

a — numero de picadas por mosquito por u.t.;

b — probabilidade de que um humano suscetivel pi-
cado por um mosquito infeccioso desenvolva a
infecgao;

¢ — probabilidade de que um mosquito suscetivel
desenvolva a infecao ao picar um humano in-
feccioso;

n, a — taxas de transicao do compartimento dos
expostos para o compartimento dos infecciosos
para humanos e mosquitos por u.t., respectiva-
mente;

1 1 - , L
—, — — duragao dos peridos latentes intrinseco e
@

n
extrinseco, respectivamente;

p; — propor¢ao da populagao que recebeu o tipo de

n
tratamento j, onde ij =1;
j=1



¢; — taxas de recuperacdo para p; por u.t.;

1 . . .
— — duragao do periodo infeccioso para p;;
j

e~! —nimero de fémeas adultas geradas por fémea

de mosquito por u.t.;

gp —amplitude da variacao sazonal da densidade de
mosquitos;

¥ (t) — fungdo periddica de perfodo ¢, variando no
intervalo [—1,1];

Kk — capacidade suporte avaliada no periodo inter-
medidrio;
6 — taxa de mortalidade dos mosquitos por u.t..

As equagbes que descrevem o comportamento
das populagoes totais de humanos e mosquitos
apresentam a forma

dH
dt
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onde a populagao total de humanos é constante
conforme a hipétese do modelo e a populagao to-
tal de mosquitos é uma generalizacao do modelo de
crescimento logistico de Verhulst para o caso sazo-
nal.

2.1 Estimativas

As simulagoes numéricas mostradas na secdo
seguinte visam comtemplar caracteristicas da
Amazonia, descrevendo a flutuagao sazonal que
ocorre na densidade de mosquitos nesta regiao.
oS (%t) [6] descreve
o comportamento observado, ji que o pico na den-
sidade de mosquitos ocorre em torno no meés de
junho[5]. A unidade de tempo adotada é més.

A funcao de sazonalidade escolhida apresenta o
seguinte comportamento:

Neste caso, a funcao ¥(t) =

t=0 - A taxa 1de recrutamento assume o valor

minimo: ;
E+¢€o

t=3,t=9 — A taxa de recrutamento assume o

1
valor médio: —;
€

t=6 — A taxa 1de recrutamento assume o valor

maximo:

e—¢o

A capacidade suporte é estimada como a média
das densidades populacionais de mosquitos nos me-
ses de Margo e Setembro e dada por

= %(V(3) +V(9)) ~ 20.

1
O valor de | = —§ ) é estimado considerando o
€
fato de que a populacao de mosquitos cresce ex-
ponencialmente na auséncia de qualquer fator limi-

tante, sendo seu crescimento descrito nesse caso por

dV 1
E—(g‘é)“

cuja solugao é dada por

V= V(O)e<é R 5)t

de onde se conclui que

- n(3)

Estudos de laboratério de Santos et.al. [4] a res-
peito da biologia de Anopheles darlingi mostraram
que o ciclo biolégico de ovo a adulto leva , em média,
15,6 dias (0,51 més) para se completar com uma
taxa de sobrevivéncia de 57%. O ndmero médio
de ovos a cada postura é de 110 ovos [4] e cada
fémea poe ovos em média duas vezes em sua vida
[5]. Charlwood e Alecrim [2] estimaram em 80,4%
a taxa diaria de sobrevivéncia dos mosquitos adul-
tos. Considerando que 50% dos ovos resultam em
fémeas, entao:

)

o §=1-0,804% = 0,9985/més;

1 1 ! 220 % 0,5 % 0,57
051" 1
= 7,116/més,

> —0,9985

e ¢y < e = g9 =0,14 ou menos.

Assumindo que a expectativa de vida média da
populagao de humanos seja de 60 anos, entao

1 N
B=on = 0,00139/més.

A taxa de picada do Anopheles darlingi é esti-
mada a partir do indice de estabilidade S = 5&,
onde ¢4 é a taxa didria de mortalidade do mosquitlé.
Na regido Amazonica foi estimado S = 5,01 — 8 [2].
Para efeito de cdlculo é assumido S = 7.

Entao,

a

7= m = a = 1,372/d1a

Como nem todos os mosquitos sobrevivem a um
meés, é normal que a taxa de picada tenha relacao
com a taxa de sobrevivéncia didria do mesmo.
Entao,

30
a=1,372% ) 0,804" = 5,628 /més.

t=1



Os coeficientes b e ¢ devem variar no intervalo
[0, 1] conforme o grau de suscetibilidade de huma-
nos e mosquitos, respectivamente. Neste caso sao
assumidos

b=c=1.

O periodo latente para maléria é definido como
o intervalo de tempo desde a picada até o surgi-
mento de gametécitos no sangue (periodo latente
intrinseco - para humanos) ou o surgimento de es-
porozoitos nas glandulas salivares (periodo latente
extrinseco - para mosquitos). Sua duragdo varia
com a temperatura ambiente, mas estima-se em
média 10 dias (0,33 més) para Plasmodium falci-
parum e Plasmodium vivaz [1]. Assim, a taxa de
transicao do compartimento dos expostos para o
compartimento dos infecciosos é dada por

1

Em relacao ao tratamento, sao consideradas aqui
trés situagoes:

e Tratamento completo e eficaz: Neste caso o in-
dividuo permanece infeccioso por um periodo
que vai desde o término do periodo latente até
a total eliminagao da doenca em seu organis-
mo. Esse espaco de tempo compreende o in-
tervalo entre o inicio do tratamento e a cura,
que ¢ de aproximadamente 15 dias somado ao
periodo que corresponde a diferenga entre o
perfodo de incubagéo (periodo assintomdtico) e
o perfodo latente (periodo de néo transmissibi-
lidade), pois o individuo s6 procura tratamento
ao manifestar os sintomas da doenca.

o1 =

TG * 30 = 1,5/més

e Tratamento incompleto: Neste caso o in-
dividuo permanece infeccioso por um longo
periodo, pois o seu organismo vai eliminando
a doenca de forma lenta, assim como é admi-
nistrado o seu tratamento. Para a realizagao
das simulacoes é considerado o periodo infecci-
oso de dois anos.

1 A
Po = = 0,0416/més

e Tratamento inexistente: Quando o tratamento

nao é realizado, o individuo permanece infecci-
0so0 até o fim de sua vida. Neste caso,

¢3 = 0.

Os coeficientes obtidos estao dispostos na Tabela
1.

Parametros Valores
€ 0, 1405
€0 0, 1296
1) 0, 9985
K 20

I 0,00139
a 5,628
b 1

c 1

« 3

n 3

(o3} 1,5
P2 0,0416
¢s3 0

Tabela 1: Parametros do Modelo

2.2 Simulagoes Numéricas

As simulagdes numéricas visam verificar a dindmica
sazonal descrita pelo modelo. Os coeficientes uti-
lizados nas simulacgoes estao resumidos na Tabela
1.

A populacao total de mosquitos apresenta con-
formidade com as observagoes de campo realizadas
em 1997 no municipio de Novo Airdo/AM [5] e sua
evolugao ¢é vista na Figura 1, onde é possivel per-
ceber a influéncia da variacao sazonal na sua densi-
dade populacional.
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Figura 1: Evolugao temporal do An. darling:

Consequentemente, essa variacao sazonal obser-
vada na populacao de mosquitos provoca as ondas
epidémicas visualizadas na Figura 2, que mostra as
flutuagoes na densidade populacional de humanos
suscetiveis e infecciosos.

A relagao entre a densidade populacional de mos-
quitos infecciosos e a densidade populacional de
humanos infecciosos é apresentada na Figura 3,
onde além da flutuacao sazonal é possivel perceber
que um pequeno numero de mosquitos infecciosos
é capaz de caracterizar uma situagao endémica de
maldria. Isso justifica a predominancia do Anophe-
les darlingi como o principal mosquito vetor da
regiao amazonica.

As simulacbes numéricas seguintes visam tragar
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Figura 2: Evolugao temporal da populagio de huma-
nos suscetiveis com condigao inicial Hs(0) = 60 e da
populacao de humanos infecciosos com condicao inicial
H;(0) = 5. Foram admitidos p1 = 0,17, p2 = 0,6 e
p3 =0,23.
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Figura 3: Evolugdo temporal da populagdo de huma-
nos infecciosos com condigéo inicial H;(0) = 5 e da po-
pulagdo de msoquitos infecciosos com condi¢do inicial
Vi(0) = 1. Foram admitidos p1 = 0,17, p2 = 0,6 e
p3 = 0,23.

cendrios comparativos em relagao a proporgao da
populagao que recebeu determinado tipo de trata-
mento.

Os cendrios mostrados nas Figuras 4 e 5 consi-
deram uma maior proporcao da populacao de in-
feccioso recebendo tratamento eficaz e adequado.
Assim, é possivel perceber uma tendéncia a erradi-
cacao da doenca quando se investe em tratamento.

Quando, ao contrario, a populagao deixa de fazer
o tratamento corretamente ou este é negligenciado,
a situacao tende a se agravar.

Como pode ser visto nas Figuras 6 e 7, os resulta-
dos obtidos pelo descaso com o tratamento nao fo-
ram satisfatérios. Nesse caso, a doenga se mantém
em niveis bastante elevados.

3 Discussao
Os modelos mateméticos existentes na literatura

buscam quase sempre descrever a situagao da
maldria em paises da Africa onde a doenca é alta-
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Figura 4: Evolugao temporal da populagio de huma-
nos suscetiveis com condigao inicial Hs(0) = 60 e da
populacdao de humanos infecciosos com condicao inicial
H;(0) = 5. Foram admitidos p1 = 0,2, p2 = 0,6 e
p3 =0,2.
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Figura 5: Evolugao temporal da populagdo de huma-
nos infecciosos com condigao inicial H;(0) = 5 e da po-
pulagdo de msoquitos infecciosos com condi¢ao inicial
Vi(0) = 1.
pP3 = 07 2.

Foram admitidos p1 = 0,2, p2 = 0,6 e

mente endémica, apresentando elevados indices de
incidéncia ao longo de todo o ano.

Porém, nao sao apenas estes os paises prejudica-
dos pela malaria; as regioes cuja incidéncia é elevada
em determinadas épocas do ano, como a Amazonia,
também merecem atencdo. A morbidade que a
doencga provoca induz a um decréscimo significa-
tivo da producao material e intelectual pelo fato de
que o individuo infectado se ausenta do trabalho e
da escola. A exploragdo do potencial turistico da
regiao também ¢é afetada.

Os danos economicos atribuidos a malaria classi-
ficam esta doenga como uma das quatro principais
causas de pobreza no mundo [§].

O modelo contemplando variagao sazonal da den-
sidade de mosquitos considerado neste trabalho des-
creve de forma mais realista a dinamica popula-
cional de mosquitos em areas como a Amazonia.
A conformidade do modelo com as observagoes da
regiao auxiliam na elaboracao de formas de controle
do mosquito vetor.

A malédria afeta principalmente pessoas pobres
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Figura 6: Evolugao temporal da populagio de huma-
nos suscetiveis com condigao inicial Hs(0) = 60 e da
populacao de humanos infecciosos com condicao inicial
H;(0) = 5. Foram admitidos p1 = 0,08, p2 = 0,6 e
p3 =0, 32.
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Figura 7: Evolugao temporal da populagio de huma-
nos infecciosos com condigdo inicial H;(0) = 5 e da
populacao de moquitos infecciosos com condigao inicial
Vi(0) = 1. Foram admitidos p1 = 0,08, p2 = 0,6 e
ps = 0,32.

e que vivem em &areas rurais onde o atendimento
médico é inexistente ou precario. Esse fato foi a mo-
tivagdo da diferenciagao no tratamento que é con-
templada no modelo.

Conforme se verificou nas simulagoes numéricas,
o investimento em satde tem um papel fundamental
na reducao da malaria.

Outras formas de reducao da doenga como o con-
trole dos mosquitos também tém sua importancia,
podendo se utilizar larvicidas, adulticidas ou mos-
quitos geneticamente modificados para que sejam
refratdrios & doenga [6], mas estes casos nao foram
tratados neste trabalho.

As pesquisas de campo/laboratério e a interacao
entre pesquisadores de diferentes dreas do conheci-
mento devem ser intensificadas no sentido de ob-
ter informagoes mais precisas. Dessa forma, os
cendrios tragados poderao ser mais proximos a rea-
lidade para que tenham condigoes de fornecer dire-
trizes aos 6rgaos relacionados a saiide ptublica, indi-
cando meios mais eficazes e econdémicos de controlar
a doenca.
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