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Objetivos

» En esta platica formularemos y analizaremos sistemas de
ecuaciones diferenciales que modelan aspectos de la
transmisién del Virus del Oeste del Nilo entre poblaciones de
aves y vectores.

» Encontraremos umbrales en términos de las tasas de infeccién,
periodos infecciosos y densidades poblacionales, los cuales
indican cuando se puede presentar un brote epidémico en una
determinada poblacién.
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Introduccidn

e Existe una gran cantidad de citas histéricas y literarias acerca
de la ocurrencia de enfermedades infecciosas en las
comunidades humanas.

e Europa del siglo XIV: 25 millones de muertes por peste
bubdnica de una poblacién de 100 millones.
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e los aztecas perdieron la mitad de su poblacién de 3.5 millions
en 1520 debido a un brote de viruela introducida en América

por los espanoles.
e Esta epidemia fue de gran importancia para el éxito de Cortez
en la conquista del imperio azteca.
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e La Epidemiologia consiste en el entendimiento de las
relaciones entre las variables que determinan el curso de una
infecciéon en una comunidad.

e Objetivos:
» Detectar los factores que son responsables, o que contribuyen
a la ocurrencia de un brote epidémico.

» Formular hipdtesis acerca de la distribucién geografica de una
enfermedad.
» Los modelos matematicos constituyen una herramienta my
valiosa para entender la transmisién de una enfermedad en
una comunidad.
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Epidemiologia Matematica

v

D. Bernoulli (1776) formulé el primer modelo matematico
para evaluar la mortalidad debida a la inoculacién del virus de
la viruela como medida preventiva de esta enfermedad.

v

W. H. Hamer (1906) postulé la ley de accién de masas: la
transmisién de una infeccién es proporcional al contacto entre
susceptibles e infecciosos.

v

R. Ross (1911) Primer modelo matematico para describir la
transmisién de la malaria.

» W. O. Kermack and A. G. McKendrik (1927) formularon el
modelo SIR model y la Teoria del Umbral en Epidemiologia.
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» Modelos compartamentales: La poblacién se divide en clases
epidemioldgicas.

» Flujos de una clase a otra.
> Enfoques:

» Modelos continuos (ecuaciones diferenciales).

» Modelos discretos (ecuaciones en diferencias, autématas
celulares)

» Probabilistico (ecuaciones estocésticas, modelos fuzy)
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Virus del Oeste del Nilo (VON)

e El Virus del Oeste del Nilo (VON) se transmite a través de la
picadura de mosquitos a diferentes especies de aves y
mamiferos, incluyendo humanos.

e El ciclo del VON es entre aves y mosquitos. Mamiferos
infectados no pueden transmitir la enfermedad.

e Los mosquitos pueden presentar transmision vertical.

lb
0,

mosqulo

/,’/
-

\

horse

human




Modelacién la transmisién de la Enfermedad del Oeste del Nilo

Sintomas

e Infecciéon asintomdtica.

e Fiebre del Oeste del Nilo: fiebre , dolor de cabeza, escalofrios,
dolor de articulaciones.

e Meningitis o encefalitis.

e Proporcién entre los tres estadios: 110:30:1.
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e El virus fue aislado en Uganda en 1937.

e La enfermedad se ha observado en Africa, Europa y el Medio
Oriente por varias décadas.

e VON se detecté por primera vez en en América en 1999
durante un brote en la ciudad de Nueva York y se expandié a
E.U y parte de Canada.
(www.cdc.gov/ncidod /dvbid /westnile/).

e Mas de 2500 casos de VON se reportan anualmente en E.U.

» Aproximadamente 2100 casos reportados en 2015 en 48
estados de E.U.
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West Nile Virus in the United States, 1999 - 2002
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Velocidad de propagacién ~ 3 Km./dia (Maidana y Yang, 2009)
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Comité para la vigilancia epidemioldgica del Virus del
Oeste del Nilo en México

Secretaria de Salud Publica

v

v

Secretaria de Agricultura y Ganaderia

Secretaria del Medio Ambiente

v

v

Instituto Politécnico Nacional

v

Universidad Nacional Auténoma de México
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Situacién del VON en Latinoamérica America y el Caribe

e El virus se detecté en 2001 en Jamaica y las Islas Caiman: 17
aves seropositivas al VON en una muestra de 348.

e En 2002 se reportaron caballos seropositivos en seis estados
de México. Aves seropositivas son raras y la primera se
encontré en 2003.

e Primera eviencia seroldgica de VON en Sudamérica en
Colombia en 2004.
e No se han reportado brotes de VON en humanos.

e Explicaciones posibles

e Inmunidad cruzada con otros flavivirus como el dengue.
e Mutacién del virus en su camino hacia el sur (Hayes, 2005)
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FIGURE 1. Countries of Latin America and the Caribbean with reported activity for West Nile

i (nback) beesen 2001 s 2004 inlucing Meco, Bk, G, E Saador,
amas, Cayman Islands, Jamaica,

Gundeloupe (French West Incies), Trinidad and Tobago, and Celombia
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Preguntas importantes

e El papel que juegan las diferentes especies de aves y
mosquitos en la ocurrencia de epidemias de VON.

e El efecto sobre la propagacién del VON de las preferencias
alimentarias, probabilidades de transmisién y densidades
poblacionales de las diferentes especies de mosquitos.

[ Turell, M.J. et al. (2005). An update on the potential of north
American mosquitoes (Diptera: Culicidae) to transmit West Nile virus. J.
Med Entomol. 42: 57-62. ]

[ Komar, N. (2003). West Nile virus: epidemiology and ecology in North
America. Adv. Virus Res. 61:185-234. ]

[Rizzoli, A., et al. (2015). Understanding West Nile virus ecology in
Europe: Culex pipiens host feeding preference in a hotspot of virus
emergence. Parasites & Vectors 8:213-226. |
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El modelo basico

e N,, N, poblaciones de aves y mosquitos

e S.(t), Su(t) aves y mosquitos susceptibles
o I(t), I,(t) aves y mosquitos infecciosos

e R,(t) aves recuperadas

e 11, tasa de mortalidad de los mosquitos

® (i, tasa de mortalidad de las aves

e A, tasa de reclutamiento de las aves

e b nimero de picaduras de mosquito por dia
e (3,, B, probabilidades de transmisién

e 7y, tasa de recuperacién de las aves

e (o, tasa de mortalidad de las aves
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A
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Nimero Reproductivo Bésico Ry

Nimero promedio de infecciones secundarias producidas por un
caso primario en una poblacion susceptible.

» Mide el potencial infeccioso de una enfermedad.
» Un patdgeno puede invadir si Ry > 1

» Ry se calcula como la tasa a la que nuevos casos se producen
por un infeccioso en una poblacién susceptible multiplicada
por el periodo infeccioso promedio.
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Operador de la Primera Generacién (O. Diekmann and
J.A.P Heesterbeek, 1990 )

» K- La matriz no negativa de los términos infecciosos
» T- La matriz no singular de los términos de transicidn

> Ry es el radio espectral p(KT 1)

Para el modelo:

0 bg,
Yat+ Hatas O
K = vaNv s T = y
= 0
N, 0 Hv
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mbp, bf,
Ry=4 ———MM— . ==
Ya+ pat sy

Ny
m= —
N,
Estados de Equilibrio:

» Estado libre de enfermedad
Eo =(1,0,0,1)

» Estado endémico
E; = (5a7 lay Iy, na)
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Resultados

e Si Ry < 1 = las soluciones con condiciones iniciales en T
tienden a Eg cuando t — 00

e Si Ry > 1 = las soluciones en T con condiciones iniciales
in(0), i,(0) diferentes de cero tienden al equilbrio endémico E;
cuando t — oo.

» Ro <1= Eyesg.a.e.

» Ryp > 1= Ey es un punto silla, E; es g.a.e en
T - {(5370707 na)70 S Sa7 na S 1}



e
Modelacién la transmisién de la Enfermedad del Oeste del Nilo

Common name s i d (days) <

Blue Jay 1.0 0.68 3.75 2.55
Common Grackle 1.0 0.68 3 2.04
House Finch 1.0 0.32 55 1.76
American Crow 1.0 0.50 3.25 1.62
House Sparrow 1.0 0.53 3 1.59
Ring-billed Gull 1.0 0.28 4.5 1.26
Black-billed Magpie 1.0 0.36 3 1.08
Fish Crow 1.0 0.26 2.8 0.73

Indice de competencia ¢; = s X i X d del virus del Oeste del para ocho especies de aves. Datos tomados de
(Komar et al., 2003).
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Calculo de Ry

name Ba | By | 7a | | Ha P | m | Ro

Blue Jay 1.0 | 0.68 | 0.26 | 0.15 | .0002 | .06 | 5 | 5.89
Common Grackle 1.0 | 068 | 033 | .07 | .0001 | .06 |5 |6.97
House Finch 1.0 {032 | 0.18 | 0.14 | .0003 | .06 | 5 | 4.57
American Crow 1.0 05 | 031|019 |.0002 | .06 | 5 | 4.58
House Sparrow 1.0 053|033 |01 |.0002|.06 |5 |5.08
Ring-billed Gull 1.0 0.28 | 0.22 | 0.1 .0003 | .06 | 5 | 4.28
Black-billed Magpie | 1.0 | 0.36 | 0.33 | 0.16 | .0001 | .06 | 5 | 3.92
Fish Crow 1.0 | 0.26 | 0.36 | .06 | .0002 | .06 | 5 | 3.60

Pardmetros epidemiolégicos y demograficos. Unidades dias™!.
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Curso temporal de aves infectadas. s, =1, i, =0, i, = 0.001, n, = 1.
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Comportamiento asintético de las soluciones.
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N especies de aves

e N; Poblacién de la especie de aves i
e S; Susceptibles de la especie de aves |

e /; Infecciosos de la especie de aves |

CL—‘? = A — I\I1+ﬂ.i+l\lnsilv — iS5

% - & JrbﬂiJr N_s,-lv — (i + i +ai)l;
I, . vili

C:f_t - Zle:ﬂ'JrN (N =h) =l

dd—l\:' = N —piNi — ajl;
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Ndmero reproductivo basico Rj

Ry =] — D00 Ry R=Y" R i=1...n
%N (i i+ an) U =1 v

e R{ es el promedio del niimero reproductivo basico de las n
especies de aves ponderado por las proporciones de las
poblaciones correspondientes con respecto total de aves.

e La interaccion entre las competencia de las especies de aves
para transmitir la enfermedad y sus poblaciones determinan la
evolucién de la enfermedad.
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e Teorema de Comparacién: R§ < 1 = el equilibrio libre de la
enfermedad Ej es g.a.s.

e R3 > 1= un lnico equilibrio endémico E;
e Estabilidad de E;:

| 0
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Estimacién de Ry

B|rd Bv ’Ya aa Ma

Common Grackle | 0.68 | 0.33 | 0.07 | 0.0001

Northern Flicker | 0.06 | 1.0 0.0 0.0003

Datos de

1. Komar, N. (2003). West Nile virus: epidemiology and ecology in
North America. Adv. Virus Res. 61:185-234

2. The University of Michigan Museum of Zoology, 2004. Animal
Diversity Web. http://www.animaldiversity.ummz.umich.edu.
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Vector b | Ba |

Ae.albopictus | 0.1 | 0.86 | 0.07

Cx.pipiens 0.5]0.88 | 0.07
Datos de:

Savage et al. (1993). Host-feeding patterns of Aedes albopictus
(Diptera:Culicidae) at a temperate North American site. J. Med.

Entomol. 30: 27-34.

Turell, et al. (2005). An update on the potential of north American
mosquitoes (Diptera: Culicidae) to transmit West Nile virus. J. Med

Entomol. 42: 57-62.

Wonham et al. (2004). An epidemiological model for West Nile virus:
invasion analysis and control applications. Proc. R. Soc. Lond. B

266:565-570.
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Curso temporal de la proporcién de aves infectadas. Para Northern
Flicker R5 = 0.41, y N = 1000. Para Common Grackle,
Rg, =22,y N, =100. R§ = 0.76.
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Curso temporal de la proporcién de aves infectadas. Para Northern
Flicker R = 0.37, y Ny = 1000. Para Common Grackle,
Rs, =1.95, y Ny = 400. En este caso R§ = 1.25.
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Dependencia de R§ con respecto a parametros.

e Rj depende linealmente de b, 3;, 3, N,.

a)2
AL = & (~2re2 + (RRYY).
* pi=R§/Rs:
e Sip; > V2, R§ se incrementa cuando /V; se incrementa
e Sip < V2, R§ decrece cuando N; se incrementa
e Muchas piquetes se desperdician en aves poco eficientes para
transmitir el virus.
e Si la poblacién de aves sigue creciendo el nimero reproductivo

basico decrece.
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5 para diferentes tamanos poblaciones de la especie Common Grackle.
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5 para diferentes tamanos poblaciones de la especie Northern Flicker.
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N especies de mosquitos

e N,, Poblacién de la especie i de mosquitos

e |, Poblacién infecciosa de la especie i de mosquios

dS, n N, b
- ' 5,1, —

e Ao Iz:; Nv1 + sz + ...+ an N, Sa Vi ﬂ/aSa

dla . Ny, bi/Ba-

-2 = i ISaIv- — 3 3 R Ia
dt =1 NV1+Nv2+...—|—an Na i (,}/ +u +Ol)
dl,, bifBy. I

dt - IN a(NVf - lVi) - }U’v,'lv,-
dn,

dt = N — palNa — aals

i=1,..,n.
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v __ n v 2&
R _\/Zizl(Roi) Nv

v bi2/83i/8Vi NVi
Ro. - rvE
' v, (Va + tha + @a) N,

Ny = Ny, + Ny, + ... + Ny,

e El equilibrio libre de enfermedad es asintéticamente estable si
Ry < 1.

e a=0.Si Ry > 1 existe un (nico equilibrio endémico g.a.s.
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v)2

1
E.

> o Ry incrementa si o = Ry /Ry >

. 1
> o Ry decrece si o = Ry /Ry < 7
) 1 ., .
> o Sio; > —, Ry crece cuando la poblacién de mosquitos se

V2

incrementa.
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Conclusiones

e R§ and Ry estiman la importancia de especies de aves y
mosquitos en la prevalencia del VON.

e La competencia y abundancia de cada especie determinan su
papel en el mantenimiento o desaparicién de la enfermedad.

e Especies no afecadas por el virus si estan aisladas, pueden
infectarse si comparten el espacio con una especie muy
competente.

e La transmisién del VON es sensible a variaciones de la
poblaciones de aves y mosquitos, as como a la preferencias
alimentarias de estos ultimos.
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Distribucién de Cx. pipiens en Norteamérica.
Data taken from
http://svs.gsfc.nasa.gov/vs/a000000/a002500,/2002565/.
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nd dengue epidemie activ

Distribucién de Ae. aegypti en America.



e
Modelacién la transmisién de la Enfermedad del Oeste del Nilo

e Culex mosquios son eficientes transmisores de VON pero no
son comunes en México.
http://www.cenave.gob.mx/von/.

e Especies comunes en México ( Ae. aegypti) no son
transmisores eficientes.

e Posible explicacin de la baja prvalencia de WNV en Mexico.



