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Estudo introdutorio sobre medidas de controle do Aedes aegypti
através de modelagem matematica, com parametros
entomologicos dependentes de fatores abioticos.
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INTRODUCAO:

O mosquito Aedes aegypti é o vetor de algumas das principais arboviroses do mundo: febre amarela,
dengue, chikungunya e zika. A febre amarela ¢ a doencga mais controlada devido ao aumento da cobertura vacinal,
embora algumas secretarias estaduais tenham emitido alertas da possibilidade de novos casos no inicio de 2024.
Com relagdo a dengue, o numero de dbitos registrado é recorde, com um aumento de 344% no ntimero de casos da
doenca comparando 2023 e 2024; com relagdo a Chikungunya foi registrado um acréscimo de 78,8% de casos
comparando com o ano anterior; e para Zika houve um aumento de 9% com relagdo ao mesmo periodo.

Para o controle do vetor existem diversos mecanismos disponiveis. Destacam-se a remog¢ao mecanica de
criadouros; a remog¢ao quimica do mosquito ; a utilizagdo da Técnica do Mosquito Estéril (que ao reproduzirem
ndo vao gerar descendentes) [4]; a técnica que utiliza a bactéria Wolbachia, que infecta os mosquitos e impede que
estes sejam vetores das arboviroses. A presenca dessa bactéria € passada entre as geracdes do mosquito [2].

O mecanismo mais avancado atualmente ¢ a técnica de controle genético. Trata-se de uma técnica em que
0 mosquito geneticamente modificado ¢ liberado na natureza com alta competitividade com relacdo aos machos
silvestres, e que ird tentar acasalar com uma fémea selvagem. Apos o acasalamento, a fémea gera ovos que vao
conter genes dela e do inseto modificado, os quais véo inibir alguns metabolismos da prole para que ndo cheguem
a fase adulta. Uma tecnologia mais atual faz com que apenas as pupas fémeas ndo cheguem a fase adulta,
garantindo um maior tempo de eficiéncia da tecnologia [4]. Ambas linhagens foram testadas em campo em
diversos locais do mundo: Grand Cayman; Ilhas Cayman; Indaiatuba, Brasil [5]; [taberaba, Brasil; Panama e
Malésia.

No entanto, um dos grandes fatores que deve ser mencionado quando se tenta prever, de forma mais
realista, a variagdo populacional de mosquitos sdo os parametros abidticos. Parametros como temperatura e
umidade sdo extremamente importantes para se prever o comportamento das populagdes de mosquitos, pois eles

influenciam diretamente no desenvolvimento do mosquito, assim como no aumento de casos de dengue [1].
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O objetivo deste trabalho € estudar a interacdo entre mosquitos selvagens e geneticamente modificados do
Aedes aegypti através de um modelo matematico complexo, de modo a permitir um estudo analitico detalhado

para um contato intermediario com ferramentas de analise de sistemas dindmicos.

METODOLOGIA:

Apresentamos um modelo de dindmica populacional inédito, para descrever a interagdo entre mosquitos
selvagens e mosquitos geneticamente modificados. O objetivo € avaliar a técnica de controle biologico, em que a
chamada segunda geracdo do A. aegypti geneticamente modificado ¢ utilizada. Tal método consiste na liberagdo
de machos do mosquito A. aegypti que possuem um gene autolimitante. Quando eles se reproduzem com fémeas
selvagens, os descendentes herdam uma copia deste gene, que impede que as fémeas sobrevivam até a idade
adulta. O objetivo da técnica é estender o efeito por algumas geragdes, suprimindo a populacdo do Aedes com
menos libera¢des do mosquito modificado.

Denotamos por: fase aquatica de mosquitos selvagens A, fase aquatica de mosquitos geneticamente

modificados A o fémeas antes do acasalamento I, fémeas adultas apds o acasalamento fecundadas por machos
selvagens F, fémeas adultas fecundadas por machos geneticamente modificados F = machos selvagens M, machos

geneticamente modificados G e fémeas que herdaram o gene autolimitante, o que significa que morrerdo antes de

acasalarem [ .
As taxas per capita de mortalidade das respectivas populag¢des sdo denotadas por [, tag, i, g, MG, M, Mo
€ Up. Assumimos que as taxas per capita de oviposicdo por fémeas F e F c sdao dadas, respectivamente, por

A+A, A+A, , . . . N -
¢l ——F)F e G(l - F ¢ onde K ¢ a capacidade de suporte que esta relacionada a quantidade de

nutrientes ¢ espago disponivel nos criadouros, € os pardmetros ¢ e (|>G representam as taxas intrinsecas de

oviposi¢do. A diminuicdo da populacdo na fase aquatica ocorre também conforme a passagem para a fase adulta,

com taxas dadas poryey ¢

M

TG de ser fecundada

Estamos supondo que uma fémea antes do acasalamento tenha uma probabilidade

por um mosquito selvagem e uma probabilidade MiG de ser fecundada por um mosquito geneticamente

modificado. As taxas BM e BG representam as taxas de acasalamento de machos naturais e machos geneticamente

B MI  BGI

M+G © M+G

modificados. Assim, existe um fluxo de que sai do compartimento I e entra, respectivamente, nos

compartimentos F e F ¢

O acasalamento entre fémeas e machos selvagens resulta em uma proporgdo r de fémeas e (1 — r) de
machos selvagens. O acasalamento com machos geneticamente modificados resulta em uma fragdo v da prole
carregando uma copia dos genes, enquanto uma fragdo (1 — V) ndo carrega tais genes. Da fra¢do v, uma fragdo g

sdo fémeas, enquanto uma fracdo (1 — q) sdo machos G que carregam o gene. Assim, vqy GA c da fase aquatica

AG sdo fémeas que herdaram o gene autolimitante ¢ entram no compartimento In, enquanto v(1 — q)ygAG sd0
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machos adultos que entram no compartimento G dos machos geneticamente modificados. Ainda considerando o
acasalamento com machos geneticamente modificados, assumimos que uma fracdo (1 — v) nfo carrega uma

copia dos genes autolimitantes, dos quais uma propor¢ao T, sdo fémeas e (1 — rG) sdo machos. Assim, ha um
fluxo de (1 — V)r oY GA  parao compartimento [ ,e (1 — v)(1 —r G)y GA  parao compartimento M de fémeas e
machos, respectivamente, que saem da fase aquatica AG por se tornarem adultos. Com as hipdteses apresentadas,

desenvolvemos um modelo matematico inédito de equagdes diferenciais ordinarias ndo lineares para descrever a
interacdo entre diversas subpopulacdes de 4. aegypti:

F

dA o A+ A, 1 - Y
TE = i 1 7y I" [ | IH._.LL"I.
dA . ALALN = s
= Pa (1 T‘) Fy = (g + 1a,) A,
il : L MI B,Gl
T ]'"“"A F(1 = v)rgrgdy Jju = ol
dl - MT o
4 ﬁ = ;“. | 'S. Il'.l'.},'.ti
dld" g . L B A
f&’f: = Fito  Mreky
:? = (1—r)yA+ (1 —v)(1 —rg)ygdy — pmM
r _ i ~ , T
g~ (1 q)rgdg — paG
\ T = vqgde — pindn.

Equagdes do modelo - fonte: Os autores

RESULTADOS E DISCUSSAOQ:

Inicialmente assumimos que todos os pardmetros sdo constantes, positivos, ¢ possuem valores médios
fixos, desse modo, obtemos um modelo auténomo. Para prosseguir com o estudo analitico do modelo autonomo
consideramos liberagdes fixas de mosquitos machos geneticamente modificados no tempo t = 0, que ¢é
representado por G(0) = a. As equacdes em regime estacionario sdo obtidas igualando a zero as derivadas
temporais do sistema de equacdes diferenciais ordinarias. Resolvendo o sistema nao-linear obtido, determinamos

as coordenadas dos pontos de equilibrio P = (4, AG, I,F,F M, G).

Foram determinados dois pontos de equilibrio: o ponto de equilibrio de mosquitos selvagens com auséncia

de mosquitos geneticamente modificados P1 e o ponto de equilibrio de coexisténcia de mosquitos selvagens e

modificados Pz‘ As expressOes dos pontos sdo apresentadas a seguir:

_ [ K@D TYA, B, YA, (A-r)vA; _ B,y )
i (Al’ Agp Lo FpFop My Gl) - ( Q" Byt (B )y, sendo @ = e (B, HH) (v,
Pz = (Az’ AGZ’ 12 ! Fz' Faz’ Mz' Gz) =

T_l (M +G )[A ry+(1 v)r yGAGZ] BMMZI2 BGGZI2 - r)yA +(1-v)(1-r )yGAG2 v(l—q)yGAGZ
T2’""27 1 MZBM+GZBG+pI(M2+GZ) ’ qu(M2+GZ)’ qu(M2+GZ) ’ T ’ i, :
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E r = y(1-n(@Q,-1 T =T N.T = ¢ B,myQ,(1-n)[ry(1—r )+yr (1-r)(Q,—1)] y(1-n(@Q,~-1
maquel, =y 1= 1@, = . T, = K-, Y.A-v-r)
P N _ Qy(A-0)o(r+Q,(1-1)r)B n.
1 ¢ B (Y, dA-)vm, . €% = Qu(vA-w)or B +A-v)(A-1 J(v+u (B, +r))+A-a)(Q,~Dvly+u n B+~

Para A1 ser positivo deve ser satisfeito: Qo > 1. Assim, garante-se que as outras coordenadas,
dependentes de A L sejam positivas e, portanto, P L ¢ biologicamente vidvel. Para obtermos A , > 0, as seguintes
condi¢des devem ser satisfeitas: Q1 >1le Q2 > 1, de modo que, T1 >0c¢ T2 > 0. Uma outra condigdo que

precisa ser respeitada é Ag , > 0 e para isso ¢ imprescindivel que I’ R 0, que sera respeitada caso Q R 1.

Para prosseguir com a andlise de estabilidade local dos pontos, para cada ponto de equilibrio Pi,
resolvemos a equagdo det (J (Pl,) — Al) = 0, e determinamos o polindmio caracteristico, cujas raizes serdo os

autovalores associados a matriz Jacobiana. Se a parte real de todos os autovalores forem negativas, entdo o ponto

¢ local e assintoticamente estavel.
Considerando o ponto P1 obtivemos Y(A) = (-A-uig)(-?\—u n/*h1(}‘)*h20‘)’ sendo entdo hl(k) =

3 2 3 2 . . .

A+ b27\ + b17\ + b0 e hz(?\) = A + CZA + C17t + ¢y polindmios de grau 3. Note que dois autovetores
satisfazem o critério: 7\1 =— uig< 0e 7\2 =—n < 0. Para analisar o sinal da parte real dos outros autovalores, as
condi¢des do critério de Routh-Hurwitz devem ser satisfeitas para os polindmios h10‘) e hz(?\), 0s quais sdo bz,

c, > 0; bo’ c, > 0; b2b1 — b0 >0e¢ c,c = ¢, > 0. Para o ponto de coexisténcia P2 obtivemos Y(A) = (-?\-uig

)*h3(7\), em que h3(7\) ¢ um polinémio de grau 7 que ndo pode ser fatorado. Portanto, é impossivel fazer um

estudo analitico da estabilidade local de P 5

CONSIDERACOES FINAIS:

O processo de tradugdo das hipdteses bioldogicas em simbolos matematicos e equagdes é, por si so,
demasiadamente complexo. O modelo matematico construido € inédito e conta com oito equagdes e muitos termos
ndo lineares. Devido a alta complexidade do modelo, no presente momento ainda ndo conseguimos completar seu
estudo analitico. Isto ¢, um modelo complexo demanda um estudo analitico detalhado, e para isso ¢ necessario
considerar todos os pardmetros fixos (constantes) e com valores médios. Isso torna o modelo auténomo e passivel
de ser feito um estudo analitico e qualitativo, com interpretagdes biologicas importantes e interessantes. Contudo,

isso demanda bastante tempo para ser feito, sobretudo como um trabalho de Iniciagdo Cientifica.

No entanto, € possivel apresentar, de forma resumida, como serfo feitas simulagdes numéricas, com
alguns parametros dependentes da temperatura. Em outras palavras, em um modelo em que todos os parametros
entomologicos sdo dependentes da temperatura T, esses valores serdo descritos como fungdes de T. Assim, a

depender da temperatura, a taxa de oviposi¢ao, mortalidades, e taxas de transi¢do da fase aquatica para fase adulta
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sofrem alteragdes [6]. Para simplificar nossa analise, na proxima etapa deste trabalho iremos analisar as trajetorias
dindmicas considerando dois cendrios distintos: “clima frio” e “clima quente” assumindo temperaturas médias
fixas para cada estagdo. Para isso, iremos calcular os valores dos pardmetros entomologicos dependentes da

temperatura como feito em [7].

Também foram produzidos dois videos informativos sobre essa tecnologia em nome da Faculdade de
Tecnologia, em parceria com a Oxitec, marca que comercializa essa tecnologia como “Aedes do Bem”. O
primeiro destes videos é demonstrando o produto que vendem, como deve ser manuseado e utilizado. Ja o

segundo ¢ um video mais técnico comentando sobre a tecnologia.

O desenvolvimento deste trabalho propiciou ao estudante uma excelente oportunidade para um contato
complexo com o processo de modelagem matematica, e estudo de conceitos e ferramentas de sistemas dindmicos,
tais como: determinag¢do de pontos estacionarios, Matriz Jacobiana, constru¢do do polindmio caracteristico,
obtencao de autovalores, estudo de sinal dos autovalores, critério de Routh-Hurwitz etc. Dessa forma, destaca-se
que o objetivo central do projeto foi alcangado, que era propiciar condi¢cdes para o estudante colocar suas
habilidades matematicas, de analise e interpretagdo de sistemas dindmicos em prova em um trabalho complexo,

para ajudar no controle do mosquito Aedes aegypti e contribuindo para sua formagao académica e cientifica.
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