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RESUMO

A Anemia Infecciosa Equina € uma doenga transmitida por patdgenos no sangue contaminado.
As transmissdes ocorrem durante ou pela alimentacao interrompida de insetos hematdfagos da
familia dos Tabanideos ou por transmissdo iatrogénica via seringas ou agulhas contaminadas.
O controle da transferéncia viral da AIE na natureza ou pelo manejo dos animais necessita ser
elaborado para reduzir o impacto da doenca sobre o plantel, reduzindo o risco de transferéncia
viral. A estimativa da incidéncia de novos contigios é uma ferramenta muito importante para
minimizar os riscos de alastramento do virus da AIE e auxiliar sistemas adotados para o controle
da infeccdo. Este artigo providencia uma forma simples de calcular as estimativas de incidéncia
de contdgios e demonstra que o efeito iatrogénico tem o maior potencial de transmissao.

PALAVRAS-CHAVE: Epidemiologia Matemética, Anemia Infecciosa Equina, Controle da

Infec¢do, Razdo de Reproducdo Basica.

ABSTRACT

Equine Infectious Anemia is a blood-borne disease. Transmission often occurs during or in-
terrupted feeding of haematophagous insects of Tabanidae family or by iatrogenic transmission
via contaminated needles or syringes. The control of EIA virus transfer in nature or handling of
animals come into contact needs to be design to reduce the disease impact over the herd, redu-
cing the risk of viral transfer. The estimative of new contagious incidence is a very important
feature to minimizing the risks of spread of EIAV and to help the adopted systems of infection
control. This paper provides a simple form to calculate the estimative of contagious incidence
and demonstrate that iatrogenic has the highest transmission potential.
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1. INTRODUCAO

O uso de modelagem matemética ocorre em campos de estudos dos mais variados, desde
avaliagdes em Ciéncias Sociais (KRUIJVER, MEESLER, SLOOTEN, 2014; HANLEY et al.,
2014; RINALDI, ROSA, LANDI, 2013), até ramos de Ciéncias Aplicadas, como Cosmologia
Quantica (ASHKETAR, SINGH, 2011). Geralmente, eles sao elaborados quando necessitamos
avancar ou aprofundar no conhecimento dos fatores que contribui para que determinado evento
ou fendmeno ocorra.

No campo da Epidemiologia, por exemplo, a modelagem surge como uma ferramenta
de auxilio nos estudos quantitativos de dados e avaliagdes de fatos correlacionados, onde a
formalizagcdo dos fendmenos de interag@o entre doenca e hospedeiro surge como propoésito prin-
cipal, com estimativas de parametros e abordagens de controle. Aqueles denominados modelos
epidemioldgicos sdao conjuntos de equacdes matematicas elaborados com a intenc¢ao de repre-
sentar, de maneira simples porém satisfatoria, o processo satide-doenca sem excluir aspectos
de importincia da dinamica da doenca. Sdo importantes ferramentas investidas na contribui¢cao
ao planejamento estratégico aplicado no controle de determinada epidemia, pois permitem a
criacdo, simulagdo e testes de diferentes cendrios. Desta forma, possuem a funcdo de avaliar a
histéria de determinada epidemia ou predizer a prevaléncia da doenga em diferentes cendrios

biologicamente testados in silico e confirmados experimentalmente.

1.1. Anemia Infecciosa Equina

A Anemia Infecciosa Equina (AIE) é uma doenga que atinge equideos e é causada por um re-
trovirus, com sua principal via de transmissdo sendo a transferéncia de sangue de animais infec-
tados (in)aparentes para sadios. A recomendagdo dos pesquisadores que atuam com a prevengao
da AIE (DICHOFF, 2015) € evitar o contato de um equideo com o sangue contaminado de outro
equideo, pois este sangue infectado € a principal forma de transmissdo da enfermidade. Essa
medida, além de evitar a disseminacao da doenga para o rebanho, previne o contdgio por outras
enfermidades que podem ser transmitidas pelo sangue infectado.

No Brasil, esta doenca € de notificagdo obrigatdria e seu controle € baseado no diagndstico
soroldgico pela imunodifusdao em gel de agarose e eutandsia dos infectados (SILVA, de ABREU,
de BARROS, 2001). O sacrificio dos animais doentes (an€émicos) € determinado pela Norma-
tiva n° 45 do MAPA! para todas as regides brasileiras, com exce¢io do Pantanal, que é livre
desta pratica devido a importacia que o plantel possui na conducao da atividade pecudria. Para
essa regido sao adotadas exigéncias apropriadas para o manejo dos animais, como a separagao
dos animais soropositivos. Segundo a literatura, os principais métodos de prevencdo da AIE
sdo: a utilizagdo de agulhas hipodérmicas e seringas estéreis, preferencialmente descartaveis, o
uso de esporas nao pontiagudas e a higienizagdo de freios ou de quaisquer outros utensilios que
possa ter tido contato com o sangue do animal (SILVA, de ABREU, de BARROS, 2001). Consi-

Instru¢do Normativa n° 45 de 15 de Junho de 2004.



derando a possibilidade de existéncia de animais soronegativos € soropositivos em uma mesma
propriedade, o estudo matematico da dispersao do virus da AIE e alastramento da doenga torna-
se uma ferramenta de grande importancia para o0 monitoramento e auxilio na ado¢ao de formas

de manejo eficazes de controle e prevengdo da AIE (SILVA et al., 2004).

1.2. Razao de Reproducao Basica, 7, e Risco de Infeccao

Um conceito importante na Epidemiologia Matemética € a Razdo de Reproducdo Basica, R,
como um indicativo do nimero de provaveis casos secundarios infectados que se originam da
inclus@o de um unico individuo infeccioso em uma populagdo inteiramente suscetivel a doenca
(DIEKMANN, HEESTERBEEK, ROBERTS, 2010; LAU, YIP, 2008; ROBERTS, HEESTER-
BEEK, 2003; LOPEZ et al., 2002). O Risco da Infec¢do, outro conceito importante, pode ser
definido como a probabilidade que os individuos de uma dada populacdo possuem de desenvol-
ver uma dada doenga ou um possivel evento relacionado a saide em um periodo de tempo. De
uma forma mais préatica, o Risco é o correspondente epidemioldgico do conceito matemético
de probabilidade e se operacionaliza sob a forma de uma propor¢ao, levando em conta trés di-
mensdes: ocorréncia da doenca, denominador da base populacional e tempo. As medidas mais
usuais do Risco da Infecgdo sdo chamadas de Incidéncia e Prevaléncia.

Este artigo tem por objetivo apresentar uma forma de calcular a Razao de Reproducao
Baésica dos casos de equinos infectados pelo virus da Anemia Infecciosa Equina no Pantanal

Brasileiro, considerando o tamanho final da doenca e as estimativas de incidéncia.

2. MATERIAL E METODOS

2.1. Expressao do R, para o modelo de transmissao da AIE pelo

inseto-vetor Mutuca e devido ao efeito iatrogenico

A dindmica de transmissao da infec¢do pelo virus da AIE no Pantanal (VILAMIU et al., 2013,
TERNES et al., 2013; MARQUES et al., 2012) pode ser representada pelo sistema de equacdes

diferenciais ordindrias,

( dSh
dt
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A Tabela 1 relaciona os significados bioldgicos e respectivos valores e unidades de cada

parametro do modelo (1). A relagdo matematica do Ry foi elaborada com o uso da meto-



Tabela 1: Significado Bioldgico e Valores do conjunto de Pardmetros do Modelo (1).

Pardmetros ~ Valores (unidades)  Significado Biol6gico Referéncias
10) 1/335 (dias™ 1) Taxa de recrutamento dos cavalos de servigo Morel (2003)
b 1/15 (dias™1) Taxa de visitacdo do vetor Barros (2003)
fn 0.14-1.4.1076 Prob. infeccao do cavalo por mutuca infectiva estimado 2
fo 1 Prob. infeccdo de mutuca por cavalo infectado estimado *
7 1/(12#365) (dias~!')  Taxa de mortalidade natural dos cavalos Silva (2001)
P 0.07 - 0.0476 (dias™!') Taxa de transicdo ovo - adulto (Mutuca) Foil (1987)
€ 3 - 24 (dias™ 1) taxa de perda de infectividade das mutucas Barros (2009)
& 1/60 (dias™1) Taxa de mortalidade natural das mutucas Rafael (1980)
v 2.8.107*-1.1.10"2 Probab. de Infec¢io do cavalo por agulha contaminada Zule (2012)

dologia da matriz de Nova Geracdo (Next Generation Matrix) (DIEKMANN, HEESTERBEEK,
ROBERTS, 2012). Esta técnica informa qual € a producao média de infeccdes sobre todos os
possiveis contdgios que ocorrem entre 0s hospedeiros e 0s agentes vetores. As “geracdes”, em
modelos epidémicos, sdo as chamadas “ondas” de infec¢des secunddrias que fluem da infec¢ao
antecessora (JONES, 2007). Como o valor do Ry é o maior autovalor (causa maior sensibili-

dade), a aplicacdo sobre o modelo (1) resultou na seguinte matriz,

TS—)H TV%H
TH—>V 0
bfn bfo Ny
Tyoy = — | Ty = —2 ¢
T e+ Qu TN T (e Ou i,

Os termos a;;, aqui denominados de Ts_.y, Tv_u, Th—v, 0, representam as Transmis-

onde,
ezgngm. )

sibilidades da Infecc@o entre as populagdes. O termo Ts_,y descreve a agdo de agulhas com
residuos de sangue contaminado e corresponde a Transmissibilidade Iatrogénica na populagao
de cavalos suscetiveis; 7y _, g corresponde ao numero estimado de contatos infecciosos entre
a populacao de insetos-vetores “Mutucas’infectantes e a subpopulacdo de cavalos sadios de
acordo a Transmissibilidade durante o periodo de infectividade do inseto-vetor, considerando a
vida média do equideo; e Ty, portanto, pode ser encarado como o niimero estimado de novos
contatos infecciosos entre as subpopulacdes de inseto-vetor nao-infectado e cavalos portadores
do virus da AIE, durante o tempo de vida destes animais portadores (in)aparentes.

A expressdo matemadtica da Razdo de Reproducdo Basica (1) coincide com o valor
maximo absoluto dos autovalores da matriz acima com os termos (3) (YANG, 2014) e sintetiza

a infecc@o do virus da AIE pelo agente infectante (inseto-vetor) "Mutuca’e pelo ser humano

2Risco médio préximo a 1% da aquisigdo viral devido o reuso de seringas contendo sangue contami-
nado, tomando como base os volumes do espaco morto da agulha e do aparelho bucal do inseto.
3Por hipétese, a probabilidade de aquisi¢éo viral por processo mencénico é extremamente alta.



(transmissdo iatrogénica). A relacdo matematica final é:

1 1 > Bfufa N,
Ry = LN, + —\/(%Nh) 1y el 3)

20 "2 e+ &) Ny

2.2. Transformadas de Laplace
A transformada € utilizada, geralmente, em estudos da Teoria de Controle quando se quer ana-

lisar e estudar o comportamento dindmico do sistema, a andlise de varidveis e o controle de
processos (NUNES, MEDEIROS, ARAUJO, 2010). Esta andlise pode ser efetuada através de
um sistema de equagdes diferenciais ordindrias (EDO’s), deduzidas sob as leis da Fisica e Bio-
logia.

Com a intencdo de facilitar a obten¢ao da solucao deste sistema, as EDO’s do modelo (1)

sdo transformadas em funcoes algébricas, de acordo a metodologia da Transformada de Laplace.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Utilizou-se o balango populacional de individuos infectados, tanto de cavalos quanto inseto-

vetores "Mutucas”, cujas equacdes diferenciais que descrevem as dindmicas de surgimento e

morte foram elaboradas da seguinte forma,
dip,

P bfnivsn — (ftn — YSh)in €

di,
dt

= bfvin — (€+&)iv )

Aqui, as letras mindsculas indicam proporg¢des das subpopulacgdes de infectados em fungao
do tempo da doenga, e os indices i e v sinalizam as populacdes de cavalos e insetos-vetores,
respectivamente. As equacoes (4) foram “linearizadas”com o uso da Transformada de Laplace,

conforme as seguintes expressoes,

sL(in) —in(0) = bfnsnLl(iv) — (n — vsn)L(in) (5)
SE(%) - Zv<o) = bfv‘c(zh) - (6 + f)ﬁ(zv) (6)

Através da relacdo matemadtica (6), obteve-se a expressao que correlaciona as duas sub-

populacdes, isto €,

bf
s+ (€ +§)

Do mesmo modo, obteve-se a seguinte expressao da relacdo matematica (5),

in(0)

s+ (pn — vsn) +
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Quando a expressao (8) foi inserida no respectivo termo da relagcdo (7), a Transformada
da incidéncia estimada de insetos-vetores “carregando” o virus AIE (9) pode ser representada

por,
bfv Zh<0)
s+ (e +&)

L(iy) = €))

bfvfh
s+ (e+&)

Para a estimativa do tamanho final da epidemia, tomaram-se os denominadores das ex-

s+ (pun — ysp) + s,

pressoes matematicas (8) e (9), e considerando o tempo ¢ — oo e s — 0, resultando em,

o i1(0) L
'C(Zh) - s+ (1 — [Rgmt I RSeT]) € 'C(ZU) — bfv

in(0)
1-— ngt

As expressodes (10) foram checadas através de tabelas de Transformadas de Laplace di-

(10)

retas e inversas no “dominio s”, com as expressoes acima sendo transformadas das seguintes

expressoes no dominio “tempo t”,

y ( 1— R )
in(t) = in(0).e O BE“+B)E o Gy —ppn(0).e P BE (11)
Aqui, 7,(0) representa a proporg¢do inicialmente adotada de cavalos anémicos e bf, a taxa de
picadas realmente infectantes das "Mutucas”(ou das agulhas contendo sangue contaminado em
seus espagos mortos) nos cavalos no processo de repasto. R e Ry™ correspondem as Razdes
Bésicas de Reproducdo de seringas e mutucas, respectivamente.

Supondo as hipdteses de que a incidéncia inicial de insetos-vetores contaminados com
o virus EIA seja muito préximo de zero, portanto i,(t = 0) = 4,0 ~ 0, e que a incidéncia
de cavalos infectados ao longo da histéria da infec¢do tenderd ao valor do tamanho final da
epidemia, isto é, i, (t = o0) — i, (), juntamente com a proporgdo inicial de suscetiveis como
s(ty = 0) = s(0), partindo da expressdo (12) é possivel estimar o valor de R, para o tamanho

final da infeccdo pelo virus EIA, na ausécia de efeito iatrogénico, como sendo

in(t)

in(t) = (1 = s4(0)).c” " — In {Th(o)

| =~ - rox

opgmat Ly [ ()
. RI —tln[l_Sh(O)}—l—l (12)



3.1. Estudo de caso

Dados recentes (2015) da estimativa* da incidéncia de novos casos de infeccdo pelo virus da
Anemia Infecciosa Equina, no Pantanal, informam que a propor¢cdo de animais chucros infec-
tados € 29 % da tropa avaliada, aproximadamente. Supondo que a propor¢do inicial de sus-
cetiveis, s5,(0), seja aproximadamente 99%, o valor de R, da equagdo (12) é de Ry=1.0073
ap6s um periodo de 460 dias.

Neste mesmo periodo, a incidéncia para os animais ndo-chucros foi de 49.7 % e, supondo
a mesma propor¢ao inicial de suscetiveis, entdo R(=1.0035. Estes valores dizem respeito a
infeccao pelo inseto-vetor "Mutuca”, ndo contabilizando o efeito iatrogénico no progresso da
infeccao.

Entretanto, quando o efeito do reuso de agulhas ou seringas com residuo de sangue con-
taminado (efeito iatrogénico) foi considerado ndo desprezivel, o termo Ry da equacdo de i,(t)

(11) possui uma nova relagdo mateméatica como sendo,

ser __ mut Zv<t)
Ry =1+ (R 1).tIn |i—bfvih(0):| (13)

Inserindo os mesmos dados para os cavalos chucros fornecido pela Dr® Furlan, a equagao

resulta em 5" = 6.0, aproximadamente.

4. CONCLUSOES

Os valores para os indices Ry referentes a a¢do dos insetos-vetores "Mutucas” (R5™“/=1.0035)
e a agdo 1atrogénica (;”" = 6.0) diferem entre si, indicando que a contribui¢ao da transmissao
viral pelo inseto pode ser infima perante o efeito causado pelo uso de agulhas carregando san-
gue contaminado. O sucesso da infec¢dao contemplando somente "Mutucas” tende a manter o
estado endémico existente, ora elevando a taxa de incidéncia em poucos casos, ora decrescendo
esta propor¢do, provavelmente devido a sazonalidade da populag ao de insetos-vetores. Os mo-
delos de incidéncia indicam que o reuso de agulhas contaminadas na populacdo de equideos
resulta em uma incidéncia muito maior do que aquela apresentada pelo inseto-vetor, sugerindo
que infec¢do iatrogénica seja a fonte do maior potencial de risco de transmissdo viral da Anemia

Infecciosa Equina.
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