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RESUMEN

El dengue es una causa principal de morbilidad y una cada vez més significativa
causa de mortalidad en el mundo. La epidemiologia de la enfermedad es
mayormente urbana, aunque las condiciones ambientales climéticas afectan al
mosquito vector y al virus. El aumento de la temperatura y de la variabilidad climatica
como resultado del cambio climético sugieren cambios en la epidemiologia de las
enfermedades transmitidas por vector, incrementando la importancia de estudiar los
efectos que la variabilidad del clima y del tiempo ejercen sobre la incidencia de
dengue. La literatura demuestra que ciertos pardmetros climaticos pueden predecir las
dindmicas de las enfermedades transmitidas por vector en varias partes del mundo y
podrian potencialmente ser usados como parte de un sistema de alerta temprana.
Ningun estudio ha descrito y cuantificado estas relaciones en la Peninsula de Yucatan
donde el dengue es endémico y ha tenido un incremento en su incidencia desde el
afo 2000. Objetivo: Evaluar el impacto de largo plazo de la variabilidad del clima
y del tiempo sobre la incidencia de dengue en las jurisdicciones sanitarias que
concentran la mayor poblacién urbana en los estados de la Peninsula de Yucatén en
diferentes periodos: Campeche (2001-2007), Quintana Roo (2004-2007) y Yucatan
(2003-2007), en México. Materiales y Métodos: Realizamos un estudio
ecolégico retrospectivo usando modelos autoregresivos binomiales ajustados para las
tendencias seculares y estacionalidades. Se compilaron los casos semanales de
dengue confirmados con prueba de laboratorio (Secretarias de Salud estatales) y
parédmetros semanales de temperatura minima y méxima y precipitacién (Organismo
de Cuenca Peninsular, Comisién Nacional del Agua) y la temperatura de la superficie
del océano Pacifico (TSOP) como un indicador de El Nifio-Oscilacién del Sur
(National Oceanic and Atmospheric Administration, El Nifio Regién 3.4). El
crecimiento de la poblacién fue considerada en los modelos. Resultados: 7,480
casos de dengue fueron registrados (Campeche 6.5%, Quintana Roo 56.7% y
Yucatén 36.8%); el mas importante y consistente parédmetro climético que afecta la

incidencia de dengue en esta regién es la TSOP. Cada grado centigrado de



incremento en la TSOP le contindo un aumento en la incidencia relativa de dengue de
70% en Yucatén 19 semanas después, 84% en Quintana Roo 20 semanas después y
247% en Campeche 18 semanas después, todos ellos estadisticamente significativos
a p<0.0005. La temperatura ambiental fue también un factor estadisticamente
significativo en el incremento de la incidencia relativa: a un incremento en grados
centigrado de la temperatura maxima y minima, le siguié un descenso y un aumento
en la incidencia de relativa de dengue, respectivamente. Conclusiones: La TSOP es
un predictor de importancia en los cambios en la incidencia relativa de dengue con
un tiempo de anticipacién de 4 o 5 meses, que es un rezago tipico para los efectos
climaticos de largo plazo. Investigaciones mas amplias son necesarias para explorar
esta relacién, usando la misma metodologia y envolviendo a poblaciones mas
grandes con diferente ubicacién geogrdtfica, clima y tiempo. Los periodos de rezago
permitirian el reforzamiento del sistema de vigilancia ambiental, entomolégica y en

salud mejorando la preparacién y la respuesta por parte de las autoridades de salud.

ABSTRACT



Dengue is a leading cause of morbidity and an increasingly significant cause of
mortality in the world. Disease epidemiology is mostly urban, depending on
environmental conditions affecting the mosquito vector and the virus. Temperature
increase and increased climate variability as a result of climate change suggest
changes on the epidemiology of vector-borne disease, increasing the importance of
studying the effects of climate and weather variability on the dengue incidence. The
literature demonstrates that certain parameters can predict vector-borne disease in
various parts of the world and may potentially the useful as part of an early warning
system. No studies have yet attempted to describe and quantity these relationships in
the Yucatan peninsula. In this tropical region the dengue is endemic, with an
increasing incidence since 2000. Objectives: evaluate the long-term impact of
climate and weather variability on dengue incidence in the largest urban population
health administrative units in different periods in the states of the Yucatan Peninsula:
Campeche (2001-2007), Quintana Roo (2004-2007) and Yucatan (2003-2007) in
México. Materials and methods: A retrospective ecological study was conducted
using autoregressive binomial regression models adjusted for trend and seasonality.
We compiled weekly dengue cases confirmed by lab test (state health departments)
and weekly weather and climate parameters: maximum and minimum temperature,
precipitation (national water commission) and the Pacific ocean sea-surface
temperature (PSST) as an indicator of El Nifio Southern-Oscillation (National Oceanic
and Atmospheric Administration, El Nifio Region 3.4). Population growth was
considered within the models. Results: 7,480 dengue cases were recorded
(Campeche 6.5%, Quintana Roo 56.7% and Yucatan 36.8%) the most important and
constant climatic parameter affecting dengue incidence in the Yucatan Peninsula is the
PSST. Each degree centigrade increase in PSST was followed by increased dengue
rate in 70% in Yucatan 19 weeks later, 84% in Quintana Roo 20 weeks later and
247% Campeche 18 weeks later; all significant at p<0.0005. Temperature was also
statistically significant factors for increase of reported dengue cases: increased and

decreased maximum and minimum temperature were followed by decreased and

Vi



increased risk dengue incidence, respectively. Conclusions: the PSST was a
meaningful predictor for outbreaks of dengue fever, leading changes in incidence by
4 to 5 months, a typical lag for longer term weather effects. Further investigation is
needed to explore this relationship, using the same method and involving larger
populations with different geographic locations, climate and weather. The lag period
would allow for strengthening of environmental, health and entomological surveillance

Systems improving preparedness and emergency responses.
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INTRODUCCION

Las enfermedades infecciosas son manifestaciones clinicas provocadas por un agente
patdégeno como bacterias, hongos, virus y protozoos (Roizman 1995; Last 1926). Las
enfermedades infecciosas transmitidas por vector se distinguen por la mediacién de un
insecto vector que adquiere y transmite el microorganismo patégeno al hospedero.
Debido al rol que desempefian estos insectos en la epidemiologia y control de las
enfermedades, resulta necesario abordar su biologia, ecologia y las influencias que
reciben del ambiente, pero también la relacién que guarda con los seres humanos
(Service 1996).

En una perspectiva evolutiva humana, el inicio de la vida sedentaria y la
produccién primaria de alimentos fueron procesos sociales, demogratficos y
ecolégicos que implicaron una transformacién radical en relacién con la emergencia
de enfermedades infecciosas, la magnitud del impacto de los padecimientos en la
poblacién y la virulencia de los patégenos (Barret et al. 1998). En etapas tempranas
del desarrollo humano, los ciclos epidemiolégicos de las enfermedades infecciosas, y
dentro de estas las transmitidas por vector, sucedian principalmente en ambientes
selvaticos donde los seres humanos fungian como hospederos accidentales al
incursionar a ecosistemas poco perturbados en las zonas tropicales y subtropicales en
donde existe infinidad de agentes patégenos desconocidos por el sistema inmune
humano (Gratz 1999; Morse 1995). En los tltimos siglos, los insectos vectores y los
agentes patégenos causantes de enfermedades infecciosas han evolucionado
paralelamente a la especie humana, adaptdndose de manera exitosa a sus
asentamientos y al modo de vida en estos (Petersen 2005; CDC 2003; Solomon &
Mallewa 2001). Un ejemplo claro de este fenémeno lo constituye el dengue, cuyo
vector principal, el mosquito Aedes aegypti (Lineo, 1762) tiene una excepcional
preferencia por contenedores artificiales que usa como criaderos (Monath 1995).

En el siglo XX, a partir de los avances tecnolégicos y farmacéuticos en la
medicina occidental, se pensé en la posibilidad de la completa desaparicién de las

enfermedades infecciosas, de sus agentes causantes y de los insectos vectores



(Roizman 1995). Se consideré que las enfermedades crénico-degenerativas,
asociadas al desarrollo urbano-industrial y a cambios en los estilos de vida,
prevalecerian en el siglo XX por encima de las de origen infeccioso. Esta idea se
enmarca en la premisa de considerar a los agentes patégenos como enemigos dentro
de un campo de batalla en el que estd en juego el paradigma moderno de la
humanidad: la civilizacién y el dominio sobre la naturaleza (Wilson 1994).

Una visién alterna plantea a la especie humana como una de las muchas
especies que se alimentan y compiten con otras en un mundo donde suceden
numerosos procesos ciclicos, que se incrementan, decrecen y evolucionan (Wilson
1994). Dentro del pensamiento moderno y la medicina occidental, se ha subestimado
la complejidad del ambiente y la capacidad de otras especies para adaptarse y
evolucionar. Por el contrario, se ha sobreestimado el poder de las herramientas como
los antibidticos, pesticidas, vacunas y drogas para liberar a la humanidad de las
enfermedades. Al mismo tiempo se ha fallado en reconocer los eventos en plantas y
animales que pueden ensefiarnos y afectarnos, se ha mostrado poca atencién sobre
las influencias geoclimaticas sobre la salud y, hasta hace poco se habia ignorado el
peso de las condiciones sociales, econémicas y politicas en el desarrollo de las
enfermedades (Wilson 1994).

Desde una perspectiva evolutiva e histérica, las enfermedades infecciosas han
emergido constantemente, desapareciendo y resurgiendo, como antiguos
padecimientos o enfermedades transformadas. Estos procesos epidemiolégicos estan
vinculados a la organizacién social, al aprovechamiento de los ecosistemas, a la
demogratia y al estilo de vida (McMichael 2004; Barret et al. 1998). Irénicamente,
muchas de las fuerzas que han contribuido a la aparicién de nuevas enfermedades y
a la emergencia de las ya conocidas son producto de las actividades humanas (Gratz
1999). El fenémeno actual de emergencia y re-emergencia de enfermedades
infecciosas, que refleja el orden y estructura global, se caracteriza por: a) deteccién
de enfermedades que se han convertido en un causa significativa de morbilidad y

mortalidad en la poblacién humana; b) incremento de la incidencia y distribucién de



enfermedades infecciosas pre-existentes que se pensaron erradicadas y bajo control, y
c) generacién de resistencia microbiana a una velocidad mayor que el tiempo
requerido para desarrollar nuevos medicamentos (Barret et al. 1998; Gratz 1999).
Estas tendencias en las enfermedades infecciosas reflejan la complejidad en la
combinacién de factores y los cambios rapidos en la ecologia humang, en la
epidemiologia y en la ecologia de las enfermedades infecciosas (McMichael 2004).

En el 0ltimo siglo, los factores que han disparado la emergencia y re-
emergencia de las enfermedades infecciosas son los cambios demogréficos, sociales y
ambientales a nivel global (Lashley 2008), como los siguientes: a) cese de programas
preventivos en la salud aunado al cambio en la distribucién de los recursos en el
sector salud; b) crecimiento y concentracién poblacional en sitios urbanos sin
planeacién ni servicios; c) resistencia a insecticidas y drogas, agudizada por el
cambio genético en los patégenos; d) intensa y rapida movilidad de personas y
bienes debido a la creciente tecnologia en el transporte; e) deterioro de la calidad de
vida, condiciones sanitarias y poder adquisitivo de la poblacién més vulnerable; f)
modificacién, transformacién y deterioro de los ecosistemas y, por Gltimo, g) el
cambio climético y/o calentamiento global (Morse 1995; Barret et al. 1998;
McMichael 2004; Ozer 2005). Dentro de este listado de factores se incluyen aquellos
que inciden en el aumento dramético de las enfermedades transmitidas por vector a
nivel global (Gubler 2002; Gubler 1998b; Gratz 1999; Sutherst 2004), como es el
caso del dengue (Gubler 1998; Gubler 2002b).

El principal mosquito vector del dengue, Ae. aegypti, se pensé erradicado a
mediados del siglo pasado, como resultado del uso intensivo de insecticidas a nivel
mundial y de la implementacién de programas preventivos de salud. En las dltimas 4
décadas la incidencia del dengue ha aumentado, con algunas variaciones
temporales, y esta tendencia ha sido dramdtica en zonas endémicas (Chaturvedi
2006; Gubler 2006). En ofras naciones el vector y la enfermedad han emergido de

nuevo después de un periodo sin la presencia del vector y del virus (Kouri 2006).



La epidemiologia del dengue es tan compleja como la relacién que existe entre
los agentes involucrados: vector — virus — hospedero, los que a su vez se insertan en
un ambiente cambiante. Ante la falta de tratamientos profilacticos como vacunas, de
terapias contra la enfermedad y del fracaso de programas tradicionales de
erradicacién del vector por medio de insecticidas y quimicos, se ha enfatizado la
prevencién del padecimiento a través del control del vector y la vigilancia
epidemiolégica activa con el apoyo de los recursos del laboratorio.

En afios recientes se ha intentado establecer Sistemas de Alerta Temprana
como una herramienta en la prevencién de enfermedades por vector. Este modelo,
aplicado originalmente en el caso de desastres naturales, consiste en la transmisién
répida de datos que activan mecanismos de alarma en una poblacién previamente
entrenada para reaccionar, sobre todo en aquellas enfermedades que no tienen
control efectivo del vector ni cuentan con vacuna (Kuhn et al. 2005; Cattand et al.
2006). Uno de los factores claves que se ha considerado para este sistema es el
ambiente, reflejado principalmente en la influencia que la variabilidad climética y del
tiempo ejercen en la incidencia de enfermedades. Desde la antigiiedad se ha
reconocido la influencia de los factores climdticos en las enfermedades, pero sélo
desde hace 2 décadas se comenzé a estudiar sistematicamente esta relacién, gracias
al impulso tecnolégico y al impacto incierto del cambio climético y/o calentamiento

global sobre la salud humana (Burke et al. 2001).

El contexto del cambio climético

El cambio climético constituye un tema de gran polémica y de interés creciente en el
dmbito académico debido a la multiplicidad de sus causas y consecuencias, a la
dificultad de obtener evidencias de su origen, a su relacién con problemas
ambientales globales actuales y a sus efectos a largo plazo. Entre las consecuencias
del cambio climético se ha puesto un énfasis especial en los posibles efectos en la
salud humana (Haines et al. 2000; Epstein 2000). De las relaciones observadas sobre

el efecto del clima en la salud humana, una linea prioritaria de investigacion es



aquella que analiza las pruebas cientificas de asociaciones entre la variabilidad
climatica y la frecuencia de enfermedades infecciosas en el pasado reciente (WHO
2008b; OMS 2003, 2007). Conocer las influencias que ejerce la variabilidad
climética sobre las enfermedades infecciosas y las relaciones que existen entre éstas
es un primer paso en la consideracién de las posibles consecuencias del cambio
climético en la salud humana. La identificacién de situaciones criticas, de grupos y
regiones vulnerables ayudard en el establecimiento de estrategias de accién y
mitigacién del dafio.

Dado el supuesto de que tanto los insectos vectores como los patégenos
causantes de enfermedades infecciosas son susceptibles a factores ambientales, se ha
vuelto la mirada sobre el efecto de la variabilidad del clima y del tiempo en la
epidemiologia de las enfermedades transmitidas por vector (Sutherst 2004;
McMichael 2003; Dobson & Carper 1992; Kovats et al. 2001; Tol & Dowlatabadi
2001). En el estudio de estas relaciones se ha conceptualizado sobre la posibilidad y
capacidad de los indicadores de la variabilidad del tiempo y del clima en el
pronéstico del aumento de la incidencia de las enfermedades.

Lla variabilidad climética remite a procesos de escala global y de largos
periodos de tiempo, en la cual intervienen elementos como la radiacién solar, la
atméstera y la precipitacion. La variabilidad climética, sumada a otros factores,
influye sobre el estado del tiempo en un lugar y tiempo determinado. El estado del
tiempo se refiere a pardmetros como lluvia, temperatura minima y méxima, los cuales
varian geogrdfica y temporalmente.

Dentro de este contexto se inserta este trabajo cuyo propésito es indagar sobre
los efectos de la variabilidad climatica y de tiempo en la epidemiologia del dengue en
la Peninsula de Yucatan. Como segundo objetivo se propone un modelo predictivo
con base en los mismos factores climdticos, en un esfuerzo por construir herramientas
de prondstico que permitan una accién preventiva certera por parte de las
autoridades de salud y la ciudadania. Para tal tarea, el primer capitulo incluye la

revision bibliogréafica. En el segundo capitulo se plantea el protocolo que dio cuerpo a



esta investigaciéon, en el que se sefalan sus obijetivos, disefio y método de
recopilacién y andlisis de la informacién. En el tercer capitulo se presentan los
resultados, en el cuarto la interpretacion y discusiéon de los mismos y en el Gltimo
capitulo se ofrecen las conclusiones, alcances y limitaciones de la investigacion.

En calidad de apéndice se detallan las estrategias y los procedimientos que se
emplearon para solicitar y obtener la informacién ante las autoridades
gubernamentales en México. El propésito de este Gltimo apartado es generar un
antecedente de utilidad para futuros estudiantes cuyo trabajo de investigacion

contemple un proceso de esta naturaleza.



CAPITULO 1. REVISION BIBLIOGRAFICA

|.1. Dengue como problema de salud

El agente patégeno causante de la enfermedad del dengue se clasifica como un
arbovirus (Solomon 2001). Estos se mantienen en la naturaleza por la transmisién
entre un vector artrépodo hematéfago (principalmente mosquitos y garrapatas) y un
vertebrado. Ambos agentes se constituyen como hospederos en los cuales el arbovirus
se desarrolla y multiplica (Mackenzie 2004; Tsai 2002). Existen aproximadamente
250 arbovirus y hay por lo menos 80 que suscitan diferente reacciéon inmunolégica
en animales y seres humanos (Gubler 2001). Si bien la mayoria de las infecciones
ocurren asinfométicamente, los sintomas que caracterizan a las enfermedades de
origen arboviral son: a) meningitis-encefalitis b) artritis-artralgia y ¢) erupciones
cutdneas; generalmente acompafados de fiebre no especifica (Tsai 2002).

Los arbovirus tienen una distribuciéon mundial, la mayoria prevaleciendo en
zonas tropicales y subtropicales (Gubler 2002; Weaver 2004). La denominacién de
arbovirus deriva de la palabra en inglés arthropod-borne virus, la cual hace
referencia al aspecto ecolégico y taxonémico, pero también a la morfologia del virus,
su estructura y su funcién. Los arbovirus tiene varias familias, las mas notables:
togaviridae, flaviviridae, bunyaviridae y reoviridae (Mackenzie 2004).

En el ciclo de transmisién de los arbovirus los humanos suelen estar al final,
presentédndose infecciones incidentales. Con la excepcién de la fiebre amarilla
chinkungunya, la fiebre flebotémica y el dengue (Weaver 2004), estos agentes
patégenos no se perpetian en el huésped. El virus del dengue es un arbovirus de la

familia flaviviridae.

Breve resefia histérica
El dengue es una enfermedad antigua, endémica de los trépicos y subtrépicos, su
agente causal es un flavivirus, con 4 serotipos distintivos (DEN-1, DEN-2, DEN-3 y

DEN-4). Los serotipos son un grupo de variaciones genéticas que causan una



respuesta inmune diferenciada en el hospedero. Se transmite por la picadura de
mosquitos del género Aedes.

Los primeros registros de su forma epidémica datan de finales del siglo XVIIl en
Asia, Africa y América. La primera de estas epidemias descrita en la historia humana
reciente sucedié en Filadelfia en 1780 (Rush 1794). La ocurrencia cercana de estos
brotes en los 3 continentes indica que el virus del dengue y su mosquito vector han
tenido una distribucién mundial desde hace 200 afos (CDC 2008).

En el continente americano el aumento en el reporte de casos coincidié con la
intensificacién del comercio entre los puertos de la regién del Caribe y el Sur de los
Estados Unidos con el resto del mundo, principalmente para el transporte de personas
de origen africano comercializados como esclavos (CDC 2008). El origen del nombre
que recibe la enfermedad se remonta al afio 1823, época en la cual individuos
procedentes de Africa Occidental introdujeron en América los términos dinga o
dyenga, ambos derivados de la expresion swahili ki-denga-pepo que designaba un
ataque repentino parecido a un calambre o estremecimiento provocado por un
espiritu malo (Gubler 2006). Con dichos términos se nombré una epidemia de la
enfermedad ocurrida en estd regién del continente africano y, una vez en América,
en castellano, se hizo referencia a ésta como dengue. Dados estos antecedentes se
piensa que la enfermedad es de origen africano (Gubler 2006).

Después de la epidemia de Filadelfia en 1780, en los siguientes 150 afios,
fenémenos similares ocurrieron regularmente en casi todas las dreas tropicales del
mundo (Gubler 2006). Hasta comienzos del siglo XX poco se sabia de la etiologia y
la forma de transmisién de la enfermedad.

En principio, fue el ejército de los Estados Unidos quien se encargé del estudio
de una variedad de enfermedades, especialmente las tropicales, en distintas partes
del mundo como las Islas Filipinas (1900-1933) y Cuba (1900-1901). Las
investigaciones sobre enfermedades infecciosas en Cuba prestaron especial atencién
a la etiologia y prevencién de la fiebre amarilla (Bayne-Jones 1968). Esta dltima

enfermedad emergié como problema de salud de importancia en América debido a



las perturbaciones ecolégicas como la construccién del canal de Panamé a finales del
siglo XIX y principios del XX (Sutter 2005).

A partir del éxito del descubrimiento de la etiologia de la fiebre amarilla en
1881 se realizaron estudios similares sobre otras enfermedades infecciosas tropicales,
como el dengue (Bayne-Jones 1968). Los estudios de Ashburn y Craig en 1907,
Bancroft en 1906, Clelal y colaboradores en 1919; Silar y colaboradores en 1926, y
Simmons y colaboradores en 1931, permitieron el descubrimiento de los mosquitos
Ae. aegypti y Ae. albopictus (Skuse, 1894) como vectores del dengue y el origen viral
de la enfermedad (Bancroft 1906; Ashburn & Craig 1907; Cleland et al. 1919;
Bayne-Jones 1968).

La relacién vector-virus-hospedero en la ciclo de transmisién del dengue

Si bien el principal hospedero y reservorio del virus del dengue es el ser humano, en
algunas partes de Africa y el sudeste asidtico el virus del dengue puede mantenerse
en un ciclo selvatico, siendo los primates los principales reservorios (Diallo et al.
2003; Weaver & Barrett 2004; Moncayo et al. 2004). Los seres humanos diseminan
el virus a otras dreas. Las epidemias del dengue ocurren en los sitios donde existan los
vectores y se introduzca el virus de la enfermedad, principalmente en contextos
urbanos. Los virus del dengue son mantenidos en un ciclo Ae. aegypti - humano - Ae.
aegypti (Figura 1):

Figura 1. Ciclo epidemiolégico del dengue
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Fuente: CDC, 2003. "Dengue: Aspectos clinicos y de salud publica Consultada 7 de Abril
2007, http://www.cdc.gov/NCIDOD/DVBID/dengue/slideset/spanish/index.htm.



El mosquito vector adquiere el virus del dengue por la picadura a un ser humano en

la etapa de viremia de la enfermedad, en la cual el virus se encuentra circulando en

las areas periféricas con una duracién de 4 a 5 dias. El periodo de incubacién del

virus en el mosquito (periodo de incubacién extrinseca) se realiza dentro de los 8 a

12 dias posteriores, a partir de los cuales es potencialmente transmisor del virus a

seres humanos sanos. El ciclo se reanuda aproximadamente 28 dias después, cuando

el mosquito infectado contagia a un humano sano. Si un humano es infectado y se

encuentra en la etapa de viremia, puede a su vez infectar a los mosquitos no

susceptibles.

Los virus del dengue pueden ser mantenidos y dispersados en los ciclos

epidemio

égicos en las areas urbanas de los trépicos o a través de reservorios

naturales como los primates. También se ha demostrado la transmisién vertical del

virus, emergiendo mosquitos infectados (Arunachalam et al. 2008; Gunther et al.

2007).

La Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) ha dividido los factores de riesgo

de transmisién del dengue en macro y micro factores.

Tabla 1. Macro y micro factores en la transmisién del dengue

Macro factores

Ambientales

Latitud de 35° norte a 35° sur; altitud menor de 2200 m, temperatura
de 15° a 40°C; humedad relativa moderada a alta

Sociales

Densidad de poblacién y patrones de asentamiento de moderada a
alta, y urbanizacién no planificada; viviendas con problemas de
desagiies o servicio eléctrico; con ausencia o disponibilidad
infermitente del abasto de agua; recoleccién de desechos sélidos con
envases de almacenaje inadecuados, deficiente o inexistente; nivel
socioeconémico, creencias y conocimientos sobre el dengue

Micro factores

Factores propios
del huésped

Sexo, edad, inmunidad, ocupacién, condiciones especificas de salud

Factores del agente

Nivel de viremia

Factores de los
vectores

Abundancia de criaderos de mosquitos
densidad de hembras adultas, frecuencias de alimentacioén,
susceptibilidad innata a la infeccién

Fuente: OPS 1998
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Los mosquitos como vectores

Los mosquitos son los insectos vectores de mayor importancia médica debido al
amplio rango de enfermedades que transmiten y a su presencia en la mayoria de los
ecosistemas del mundo; sus aspectos morfolégicos y ecolégicos los hacen vectores
eficientes (Price 1997). La capacidad de volar es la principal caracteristica vectorial
debido a que le permite desplazarse en busqueda del hospedero, localizar el area 'y
la oportunidad adecuada para la obtencién de la sangre y escapar de sus
predadores (Price 1997; Speight et al. 1999).

Su velocidad de reproduccién les ha permitido colonizar casi la totalidad de
los ecosistemas existentes y una rapida adaptacién a las perturbaciones del medio,
sosteniendo una poblacién suficiente para garantizar la persistencia de la especie
(Schowalter 2000; Elzinga 2000). Su aparato bucal perforador-succionador
(piercing-sucking) esta asociado a la transmisién de enfermedades. En su obtencién
de sangre insertar la proboscis en la epidermis para localizar el torrente sanguineo,
liberando fluidos salivales por el cual pueden transmitir agentes patégenos (Pedigo &
Rice 2006; Service 1996).

Algunas de las ventajas que los agentes patégenos obtienen a través de su
asociaciéon con los mosquitos vectores son: a) seleccién y localizacion del hospedero;
b) proteccién del patégeno durante la fase de transmisién; c) relativa dispersion
répida y d) inoculacién protegida a través de la piel el hospedero (Elzinga 2000). Lo
anterior denota la evolucién paralela entre ambos agentes, los microorganismos
patégenos y los vectores, misma que ha promovido la dispersién y proliferacién de
los primeros (Speight et al. 1999). Otro factor de importancia es la relativa alta tasa

de mutacién de los flavivirus del dengue virus, debido a la cual surgen una variedad

de distintos serotipos (Holmes 2007; Twiddy et al. 2003)

El género Aedes
Dentro de los mosquitos, el género Aedes es uno de los de mayor importancia médica

por su capacidad vectorial. Sus especies son vectores importantes de enfermedades
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como la fiebre amarilla en Africa, centro y sur América, virus de encefalitis, del
dengue y muchos otros arbovirus (Service 1996).

Los mosquitos adultos de este género son delgados, distinguidos por su larga
proboscis y escamas a lo largo de las venas de sus alas prolongadas y arqueadas
(Pedigo & Rice 2006; Jacobs 2006). Durante su ciclo de vida atraviesan por una
completa metamorfosis desde la fase acudtica (huevo, larva y pupa) hasta la fase
aérea o de adulto; en la etapa larval existen 4 instancias (Burges & Cowan 1993).
Una especie muy representativa y de gran importancia médica es el Ae. aegypi

(Figura 2).

Figura 2. Ciclo de vida de la especie Ae. aegypti
Adulto

Fuente: Figura proporcionada el Centro Nacional de Vigilancia Epidemiolégica y Control de
Enfermedades, Secretaria de Salud, http://www.cenave.gob.mx/dengue/default.asp?id=20.
Consultada el 19 de febrero de 2007.

Los mosquitos pertenecientes al género Aedes no depositan sus huevos en la superficie
del agua sino justo arriba de la linea del agua en las paredes de los contenedores
naturales o artificiales (Service 1996). Los lugares de depésito de huevos pueden ser
sustratos himedos, como el lodo, el lecho de las hojas, los orificios en las cortezas de
los &rboles y los contenedores artificiales (Service 1996). Debido a que los huevos son
depositados por arriba de la linea del agua, en los criaderos pueden pasar varias

semanas o meses antes de que sean humedecidos suficientemente con agua y tengan
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entonces la oportunidad de eclosionar; los Aedes pueden entrar en un estado de
quietud para brotar Gnicamente cuando existan condiciones adecuadas (Service
1996).

En los paises tropicales, el tiempo entre la eclosién del huevo hasta el
desarrollo de la pupa puede ser tan corto como 5-7 dias (Burges & Cowan 1993).
Bajo condiciones 6ptimas de alimento los huevos completan su desarrollo embrionario
y eclosionan después de 4 dias de estar sumergidos en agua; 2 o 3 dias después se
completa el desarrollo de la pupa (Harwood 1987). De acuerdo con otros autores, en
el trépico los huevos eclosionan dentro de 2-3 dias y en paises de clima templado
tardan en eclosionar de 7 a 14 dias o mas (Service 1996).

La etapa larval es de alimentacién y crecimiento del mosquito y ocurre
necesariamente en un ambiente acudtico; las larvas se alimentan de bacterias,
protozoarios y numerosos microorganismos, asi como de materia putrefacta en el
agua; su vision es rudimentaria pero reaccionan rapidamente a los cambios en la
intensidad de la luz, para ello cuentan con una estructura que les permite moverse
activamente a través de agua (Burges & Cowan 1993; Service 1996). Por el
contrario, la pupa no se alimenta y la mayoria del tiempo flota en la superficie (Burges
& Cowan 1993).

Para una puesta de huevos viable, las hembras adultas requieren de numerosas
porciones de sangre a lo largo de su ciclo reproductivo, que las expone al contacto
con organismos patégenos que transmiten a sus posteriores hospederos (Harwood
1987).

El apareamiento sucede cuando los mosquitos adultos emergen de la pupa. Los
machos cominmente emergen primero, esperan alrededor del criadero la emergencia
de hembras que son fertilizadas por una Gnica vez en su vida (Burges & Cowan
1993). En este momento el mosquito hembra debe conseguir una porcién de sangre
para el desarrollo ovarico. El proceso de alimentacién de sangre y la maduracion de
los huevos, seguido de la oviposicién, repetido varias veces a través de la vida de la

hembra, se le denomina ciclo gonotréfico.
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Cuando la hembra adulta estd grévida, es decir, cuando ha digerido la sangre
obtenida y su abdomen esté dilatado y blanquecino debido a la formacién de huevos
totalmente desarrollados, comienza la busqueda de un criadero apto para
depositarlos. Este proceso se llama oviposicién (Service 1996). Posteriormente, las
hembras mosquitos toman otra porcién de sangre y después de 2 o 3 dias (en los
trépicos) estan listas para depositar el siguiente grupo de huevos (Service 1996).

Los mosquitos hembras son atraidos por los hospederos potenciales por
estimulos que emanan de la respiracién, la sudoracién, los olores, la calidez del
cuerpo, el acido léctico, la temperatura y el movimiento del aire, que son detectados
por los érganos sensitivos, particularmente la antena (Day 2005). Cuando el mosquito
hembra ha encontrado un hospedero, inserta su probéscide en la epidermis e inyecta
una pequefa cantidad de saliva que contiene una sustancia anticoagulante, enzimas
que facilitan la localizacién y absorcién de sangre, asi como su facil deslizamiento a
lo largo de la probéscide, y sustancias anestésicas que reducen el dolor de la
picadura (Woodring et al. 1996). Los organismos patégenos o virus son transferidos

por medio de la saliva.

La especie Ae. aegypti
En México se encuentran los principales vectores transmisores de dengue: Ae. aegypti
y la especie Ae. albopictus; la primera se encuentra distribuida a lo largo del territorio
mientras que la Gltima se limita a Nuevo Leén, Coahuila y Chiapas (Orta-Pesina et al.
2005; Casas Martinez & Torres Estrada 2003). En la Peninsula de Yucatdan se ha
registrado Unicamente la presencia de Ae. aegypti (Zapata Peniche et al. 2007;
Manrique-Saide et al. 1998) por lo que el siguiente apartado se enfoca a los aspectos
biolégicos y ecolégicos de esta especie.

El habitat de la especie Ae. aegypti son los espacios domésticos y/o donde se
realizan actividades humanas en los cuales existen potenciales contenedores de agua.
Sus principales criaderos son depésitos de agua con condiciones adecuadas de luz y

temperatura. Su movilizacién a lo largo de su vida la realizan entre estos sitios y sus
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lugares de reposo. Los mosquitos de esta especie tienen hébitos crepusculares, su
busqueda de hospederos ocurre en los horarios con poca luz solar y a no més de
37°C (Ribeiro 1996). La frecuencia de picadas de los mosquitos va de una a 2 veces
por dia.

Si bien los huevos suelen ser depositados en las paredes de los recipientes,
apenas arriba de la linea del agua, también pueden ser depositados en recipientes
secos que eventualmente serdn cubiertos por agua. La especie de Ae. aegypti es
capaz de resistir la desecacién por semanas o meses (Service 1996; Harwood 1987).
Los huevos yacen inactivos hasta que una subida del nivel del agua los humedezcaq,
después de lo cual brotan.

La especie Ae. aegypti prefiere los recipientes pequefos, potencialmente
contenedores de agua, sin depredadores (Harwood 1987). Los recipientes deben
estar ubicados en un lugar fresco y sombreado, que proteja a la hembra del viento
durante la oviposicién (Burges & Cowan 1993; Service 1996; Harwood 1987). Para
la especie Ae. aegypti se ha demostrado que la escasez y limitacién de alimento es
un factor constante durante las etapas inmaduras en los contenedores o recipientes de
dreas urbanas (Arrivillaga & Barrera 2004).

La necesidad de multiples porciones de sangre durante el ciclo gonotréfico, su
cardcter eminentemente doméstico y su preferencia por la sangre humana, aumenta la
capacidad y eficiencia vectorial de la especie Ae. aegypti (Day 2005). En este
sentido, esta especie resulta ser un excelente transmisor de enfermedades ya que
generalmente necesita de varias succiones de sangre antes de lograr una porcién
completa para una puesta viable de huevos (Heyman 2005). El mosquito adquiere su
capacidad infectiva entre 8 y 12 dias después de alimentarse con sangre virémica y
hasta su muerte (Heyman 2005).

La mayoria de los mosquitos se dispersan a unos cuantos metros del sitio de
emergencia, aproximadamente 100 metros en la especie Ae. aegypti. Aunque el
desplazamiento de la especie estd ligado a actividades humanas, el viento puede ser

un importante factor en el aumento del rango de su dispersién geografica (Speight
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1999). La longevidad de esta especie en climas tropicales es de cerca de 2 semanas
(Service 1996). Un factor clave en la relacién vector-patégeno es el tiempo de vida
del vector, el cual debe ser suficientemente largo para transmitir los organismos
causantes del padecimiento. El comportamiento del mosquito Ae. aegypti se relaciona
de forma cercana con las actividades humanas y, asi, incrementa su potencial como

vector de enfermedades.

La enfermedad, écémo se siente el dengue?

Existen 2 clasificaciones de la enfermedad, dengue clasico y dengue hemorragico. LA
enfermedad puede discurrir desde la asintomatologia hasta las expresiones mas
graves (Lépez-Ramos 2003; Heyman 2005). Una vez adquirido el virus del dengue la
enfermedad y después de un periodo de incubacién de 3 a 15 dias, usualmente 5 a
8, se presentan los primeros sintomas: escalofrios, fiebre, diversos dolores (cabeza,
por detrds de los ojos, lumbar, musculares y en articulaciones), postracién severa,
malestar general, vémitos y salpullido generalizado (Beers & Berkow 1999; CDC
2007q). Los sintomas pueden persistir hasta por 96 horas a lo que le sigue una
sudoracién profusa, que va seguida de un periodo de bienestar de unas 24 horas, y
luego de segundo episodio. En el dengue clasico no hay un desenlace mortal.

El dengue clésico se presenta usualmente cuando se trata de una primera
infeccién; por lo general su cuadro clinico es benigno, sobre todo en nifos (Lasso
2001; Océano 2006). En el dengue hemorragico la aparicién de los sintomas
también es repentina, con fiebre y dolor de cabeza y su convalecencia dura varias
semanas. Esta variante de la enfermedad se parece al dengue clasico durante los
primeros dias, posteriormente aparecen sintomas respiratorios y gastrointestinales
como faringitis, tos, disnea, ndusea, vémito y dolor abdominal. Se caracteriza por la
explosién de los capilares sanguineos, que produce hemorragias masivas en todo el
cuerpo y, en casos graves, puede haber insuficiencia circulatoria. La etapa critica,

denominada choque por dengue, es la forma severa de la enfermedad y puede
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ocasionar la muerte. El shock ocurre entre los 2 y 6 dias con el colapso del sistema
circulatorio.

De acuerdo con la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), para definir un
caso probable de dengue clasico debe haber fiebre (sin mocos, ni tos) y 2 o més de

los siguientes criterios (Tabla 2):

Tabla 2. Sintomatologia del dengue clasico

Criterios Clinicos Criterio de laboratorio Criterios
Clinico Epidemiolégicos
» Fiebre de 2-7dias de duracién, | Si se cuenta con laboratorio
ocasionalmente bifésica, con 2 o | clinico, considerar: Presencia en la
mas de las siguientes * Leucopenia, con tendencia | localidad de algun
manifestaciones clinicas: hacia la linfocitosis (del 4to | caso confirmado por
= Cefalerq, al 5to dia desde el inicio laboratorio para ese
» Dolor retroocular, de los sintomas), momento
= Decaimiento, * Plaquetas disminuidas o * Prueba de
* Mialgias, normales, coagulacién
= Artralgias, » Hematocrito sin normal
* Dolor abdominal modificaciones,
= Erupcién maculopapular, * Prueba de coagulacién
= Manifestaciones hemorragicas normal
* (leves de piel y mucosas)

Fuente: Aspectos clinicos y diagnésticos de la fiebre por dengue y dengue hemorrégico.
Criterios de definicién de casos, OMS/OPS, 2001.
http://www.svinfectologia.org/dengue1.pdf, consultado el dia 7 de septiembre de 2008.

Llos casos confirmados de dengue clasico deben cumplir con los criterios de caso
probable, ademés de una de las pruebas de laboratorio positiva para dengue o
criterio clinico epidemiolégico (OPS 1998)

En el caso de la fiebre por dengue hemorragico el caso probable debe cumplir
con 2 criterios clinicos: a) fiebre y b) hemorragia; y 2 criterios de laboratorio: a)
evidencias de plaquetopenia menor de 100.000 x mm3 y b) hemoconcentracién. Los
casos confirmados son aquellos que cumplen con los criterios de caso probable,

demés de tener una prueba de laboratorio positiva de dengue y/o criterios clinico-

epidemiolégicos (OPS 1998).
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En México, la especificidad del diagnéstico estd dada por los estudios de
laboratorio (SSA 2006). Los casos sospechosos son aquellos en los que la persona
presenta un cuadro fabril inespecifico y reside o procede de una regién en la que
haya transmisién de la enfermedad (SSA 2006).

Los casos probables de dengue clasico son aquellos que presentan fiebre y 2 o
més de las siguientes caracteristicas: cefalea, mialgias, artralgias y exantema. En el
caso probable de dengue hemorrégico, aunado a la anterior definicién, debe haber
fiebre persistente y una o maés de las siguientes caracteristicas: datos de fuga de
plasma; datos de fragilidad capilar; hemorragias a cualquier nivel; trombocitopenia,
menos de 100 mil plaquetas por ml o hemoconcentracién. Esta Gltima debe contar con
uno o més de los siguientes datos: incremento del hematocrito 20% o més en la fase
aguda; decremento del hematocrito en 20% después del tratamiento; tendencia
positiva del hematocrito en muestras secuenciales (por ejemplo, 40, 43, 45); relacién
hematocrito/hemoglobina (sugestivo, de 3.2 a 3.4, e indicativo, de 3.5 o més) e
hipoalbuminemia o evidencia de fuga de liquidos.

Tanto en el caso de dengue hemorragico y clasico, a los casos probables se les
deberan tomar muestras serolégicas (SSA 2006). Los casos probables de infeccion
reciente por virus del dengue se confirman mediante técnicas de laboratorio. En el
caso del dengue hemorrdgico, debe ademds presentar plaquetopenia (conteo menor
de 100 mil plaquetas).

En el dengue, la infeccién con un serotipo especifico proporciona inmunidad a
lo largo de la vida contra ese serotipo, pero no protege a largo plazo contra los
restantes. La gravedad de la enfermedad se ha vinculado a la exposicién de los
distintos serotipos del dengue; infecciones secundarias y posteriores con serotipos
distintos a los de la primera infeccién son un factor de riesgo para el desarrollo de
dengue hemorragico, aunque su patogénesis ain es motivo de controversia (Halstead
1988). Otros factores asociados con la etiologia del dengue hemorragico son los

siguientes: a) genética del individuo; b) involucramiento y combinacién de ciertos
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serotipos distintos en la primera y segunda infeccién y, c) mayor virulencia de cierto
grupo de genotipos (Solomon & Barret 2003).

El dengue suele ser confundido con otras enfermedades febriles dado su amplio
rango de expresiones clinicas. El diagnéstico con pruebas de laboratorio resulta
necesario para su confirmacién y puede realizarse con la técnica de inhibicién de la
hemaglutinacién. Un incremento de 4 veces o mas en el titulo de anticuerpos en un
par de sueros es criterio diagnéstico para una infeccién reciente por flavivirus. La
presencia de titulo de anticuerpos de 1/2560 es el criterio més utilizado para
clasificar un caso como secundario, vy titulos elevados 81/1280) en monosueros es
criterio de infeccién probable por virus del dengue (Samuel & Tyagi 2006). Los
anticuerpos pueden detectarse a partir del quinto dia de la aparicién de sintomas con
la prueba ELISA de captura de IgM. Esta prueba es de alta sensibilidad y
especificidad lo que permite su uso en tamizajes. El virus puede identificarse con la
prueba de inmunofluorescencia indirecta o la prueba de reaccién en cadena de la
polimerasa. También pueden utilizarse técnicas histoquimicas y sistemas
inmunoenzimdticos para la deteccién directa de antigeno en suero del paciente, pero
estas pruebas no estén disponibles en la mayoria de los laboratorios (Samuel & Tyagi
2006).

Segun la Norma Oficial Mexicana para la vigilancia epidemiolégica,
prevencién y control de enfermedades transmitidas por vector (NOM-032-SSA2-
2002), la deteccién de anticuerpos IgM por ELISA se realiza en sueros obtenidos a
partir del octavo dia de iniciada la fiebre hasta 30 dias después. Para la
identificacién de RNA viral por trascripcion inversa (reaccién en cadena de la
polimerasa) se aplica la prueba a los sueros colectados entre primer y quinto dia de

iniciada la fiebre (SSA 2003).

Distribucién actual y magnitud del problema
En el siglo XX las epidemias de dengue sucedieron durante y a partir de la Segunda

Guerra Mundial. La perturbaciéon ecolégica en el Sudeste de Asia y el Pacifico cred

19



condiciones ideales para el incremento de las enfermedades transmitidas por
mosquitos, originando una pandemia global (Gubler 1998).

Debido a la amplia distribucion del vector Ae. aegypti'y el riesgo de
transmisién de fiebre amarilla y dengue en América y el continente africano, la OPS y
la OMS lanzaron una intensa campaiia de erradicacién del vector en 1947 Para
1965 gran parte del continente americano se encontraba libre del vector y de la
enfermedad, situacién que duré poco tiempo (Gubler 1998). A partir de los afios 70
aparecié nuevamente el dengue en América; las formas graves de la enfermedad
emergieron en el sudeste asidtico en la década de los afios 50, posteriormente se
disperso a otras partes del mundo y fue a partir de 1975 cuando el dengue empezé a
ser en una causa de hospitalizacién y muerte a nivel global (CDC 2008).

La complejidad de la problemética de la enfermedad a partir del resurgimiento
del vector aumenté con la introduccién de nuevos serotipos: DEN-3 en 1963, que
causé la primera epidemia después del intento de erradicacién; DEN-1 en 1977, que
se extendié por toda la regién Caribe, Sur y Centro América, invadié México en
1978 y afecté el sur de Texas en 1980; una nueva cepa de DEN-2 en 1981 en el
Caribe y norte de América del Sur; DEN-4 en 1981 y una nueva cepa de DEN-3 en
1994 (OPS 1998). Desde la década de los afios 80, la presencia del dengue en el
continente americano ha sido constante aunque el patrén de transmisién ha diferido
de un pais a otro (OPS 1998). La primera epidemia de dengue hemorrégico en
América ocurrié en Cuba en 1981.

La epidemiologia del dengue en México se ha relacionado con la circulacién
de los serotipos (Navarrete et al. 2002; Diaz et al. 2006). De 1979 al 2001 hubo
variacién en las tasas de morbilidad anual para dengue clésico; para este periodo el
virus DENV-1 ha circulado entre la poblacién (Navarrete et al. 2002). El dengue
hemorragico aparecié en México en 1984, a partir de 1995 se observé un
incremento explosivo en su ocurrencia, hecho que coincidié con la identificacién del

serotipo DEN-3 en el pais (Navarrete-Espinosa et al. 2005; Navarrete et al. 2002).
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Actualmente el dengue es la enfermedad infecciosa febril mas importante a
nivel mundial debido a las tasas de morbilidad y mortalidad que alcanza, sin
mencionar sus impactos sociales y econémicos (WHO 2002). Segin la OMS, el
dengue es la enfermedad transmitida por vector més rapida en dispersarse; mas de
2500 millones de personas actualmente estan en riesgo de adquirir dengue en los
paises endémicos y se estiman 50 millones de casos de infeccién alrededor del mundo
cada afio (WHO 2006b, 2007). Por estas razones el dengue se ha considerado un
problema de salud publica de incumbencia mundial (WHO 2006a0; WHO 2008a).

La re-emergencia del dengue se ha debido principalmente al aumento de la
distribucién geogréfica del mosquito vector Ae. aegypti. En la Figura 3 se sefialan las

zonas infectadas con este vector y las areas con dengue y fiebre amarilla:

Figura 3. Distribucién del Dengue, Fiebre amarilla y su principal vector, Ae. aegypti

[[7] Areas con Aedes aegypti
- Areas con 4. oegypti y dengue
- E= Areas con fiebre amarilla

Fuente: Monath 2007

=

La situacion en México
Las cifras oficiales del nimero de casos de dengue en México durante los Gltimos

afos, de acuerdo a la OPS, se sefialan en la siguiente tabla.
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Tabla 3. Incidencia de dengue en México

Afio Dengue clésico y | Serotipos aislados | Dengue hemorragico | Muertes
hemorragico Unicamente

1995 36,568 DEN1,2,3y4 539 30
1996 36,538 DEN1,2,3y4 1,456 44
1997 53,541 DEN1,2,3y4 6,300 43
1998 23,639 DEN 3 372 14
1999 14,875 220 0
2000 21,715 DEN1,2y3 50 0
2001 6,210 191 0
2002 9,844 DEN1,2y3 1429 6
2003 5,018* 1419 0
2004 8,202 DEN1,2,3y4 1959 13

2005** 16,862 DEN1,2y3 4255

2006** 27,287 DEN 1 4,477

2007** 48,436 DEN1,2,3y4 7,897 10

Fuente: (OPS 2007)
* Casos confirmados con prueba de laboratorio.
** Unicamente casos confirmados reportados.
— No existe la informacién.

Se presume que el aumento de casos a partir del afio 1995 esté asociado con la
intfroduccién de un nuevo serotipo a nuestro pais, el DEN-3 (Diaz et al. 2006; Brisefio-
Garcia et al. 1996). A partir del afio 2000 se observé una tendencia al aumento de
casos que culminé con un registro histérico de casos para el afio 2007. Igual

tendencia se observa en los casos de dengue hemorragico.

Estrategias de prevencién y control

La proteccién contra las enfermedades provenientes de los mosquitos empieza por la
educacién del ciudadano. Esta incluye la reduccién y eliminacién de los criaderos
potenciales, el uso de repelentes, la instalaciéon de mallas protectoras en las casas y la
disminucién de las actividades fuera de casa durante los periodos de mayor actividad
de los mosquitos (Jacobs 2006). La prevencién del dengue recae en las autoridades
de salud publica quienes llevan a cabo acciones de control contra el vector mediante

la aplicacién de insecticida, eliminacién de reservorios de agua (cacharros) y control

de brotes (SSA 2006).
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El intento por incluir la participacién ciudadana en los programas de
prevencién no ha logrado el éxito esperado. Una de las principales causas es que
usualmente estos programas estan desvinculados del contexto social, cultural y
econdémico de la poblacién en cuestion (Caballero et al. 2006; Winch et al. 1991). El
control quimico de los vectores del dengue, si bien es una respuesta répida al
problema de infestacién por mosquitos, acelera el desarrollo evolutivo de estos
insectos genera resistencia. A largo plazo este método de control resulta
contraproducente en tanto se requieren mayores concentraciones y quimicos mds
potentes que terminan por afectar al ambiente y a los demés seres vivos.

El desarrollo de una vacuna parece aion distante. La vacuna contra el dengue
debe proteger contra los 4 serotipos, ser costo-eficiente y otorgar proteccién
adecuada durante periodos de tiempo prolongados (Whitehead et al. 2007). Adn se
desconoce la patologia de las distintas expresiones clinicas de la enfermedad y
mientras no se tenga certeza de su inmunologia bdsica no se podrd generar una

vacuna efectiva (Hatch et al. 2008).

.2. El dengue y su relacién con el medio
Si bien ya Hipécrates identificaba la relacién entre el clima y la salud, sélo ha sido en
las ¢ltimas 2 décadas cuando el desarrollo de nuevas tecnologias y herramientas ha
permitido el abordaje del rol de la variabilidad climética y del tiempo en la dindmica
de las enfermedades infecciosas (Burke et al. 2001; Reiter 1988). Este interés se ha
acrecentado por el fenémeno de emergencia y re-emergencia de las enfermedades
infecciosas, y el reconocimiento de los efectos del calentamiento global y/o cambio
climatico (Burke et al. 2001).

Las variables ambientales, como la lluvia y la temperatura y sus dinamicas
estacionales, influyen en el desarrollo de los padecimientos. La mayoria de las
enfermedades infecciosas en zonas tropicales presentan una tendencia al aumento de

casos durante la temporada de lluvia y al declive en la temporada de seca (Burke et

al. 2001).
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Con respecto al clima, uno de los principales indicadores de su variabilidad es
El Nifio-Oscilacion del Sur, ENOS (en inglés El Nifo-Southern Oscillation, ENSO).
Este fenémeno climédtico ocurre en el océano Pacifico ecuatorial y consiste en la
presencia de una contracorriente que circula de Oeste al Este y que ocasiona cambios
en la temperatura superficial, los patrones de lluvia, la presién del aire superficial y la
circulacién atmosférica en el océano Pacifico. Las variaciones producidas por El Nifio
pueden ser muy fuertes y causar cambios en los parédmetros del tiempo y clima
alrededor del mundo (Enfield & Mestas-Nunes1999).

En el ciclo del ENOS, el evento extremo opuesto a El Nifio se le denomina La
Nifia. Durante un episodio de El Nifo la temperatura de la superficie del océano
Pacifico sobrepasa la media mensual; esta medida se toma en la zona este-centro del
Pacifico ecuatorial y se identifica como la fase caliente del ciclo del ENOS. El
episodio de la Nifia se define como un enfriamiento de las temperaturas de la
superficie del mar en la zona este-centro del Pacifico ecuatorial, y se identifica como
la fase fria del ciclo del ENOS. Los periodos de transicién entre El Nifio y La Nifia, es
decir, cuando no se presenta alguno de estos fenémenos, se denominan ENOS
neutral.

Los episodios de El Nifio ocurren cada 4 a 5 afios y puede durar de 12 a 18
meses. Un episodio de El Nifio se define a partir de un incremento positivo en la
media de la temperatura superficial del océano, con base en la media normal
(periodo base 1971-2000), igual o mayor que 0.5°C, por mas de 3 meses, en una
region definida 120°E-170°E y 5°N-5°S (referida cominmente como El Nifio 3.4). El
fenémeno de La Nifia, que ocurre cada 3 a 5 afios, se define en los mismos términos
pero en relacién con la disminucién en la temperatura.

La Figura 4 muestra los impactos regionales del ENOS a nivel mundial durante

2 periodos al afo.
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Figura 4. Los impactos regionales del ENOS
WARM EPISODE RELATIONSHIPS DECEMBER - FEBRUARY

385 Ysos8uEYg2

R g8Hands2088%

Fuente: National Oceanic and Atmospheric Administration
http://www.ncdc.noaa.gov/paleo/ctl/images/warm.gif. Consultado el dia 12 de agosto de
2008.

Los cambios en la temperatura del océano Pacifico durante El Nifio y La Nifia estén
acompafiados por una fluctuacién de més larga duracién en la presion del aire entre
el oeste y este del Pacifico tropical, denominada Oscilacién del Sur. Esta fluctuacion
se cuantifica por medio del indice de la Oscilacién del Sur, IOS (en inglés Southern
Oscillation Index, SQI), disefiado para medir la fuerza y la fase de la Oscilacién del

Sur. Este indice se calcula usando medidas de la presién de la superficie normal del
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aire entre Tahiti, Polinesia Francesa, y Darwin, Australia. Durante un evento de El
Nifio la presién del aire es mayor con respecto a la media que cubre Indonesia y el
oeste del Pacifico tropical, mientras que una presién de aire baja cubre el este del
Pacifico tropical. Lo contrario sucede durante un evento de La Nifia. Durante los
episodios de El Nifio la medida del IOS es negativa, mientras que con la presencia de
La Nifia su valor es positivo (NOAA 2002).

Si bien el ENOS estd constituido por estas 2 medidas estandarizadas, la
temperatura superficial del océano Pacifico (El Nifio region 3.4) y el 1OS, sélo la
primera de ellas se usa para definir los periodos de El Nifo. El IOS es usado para
determinar el estatus atmosférico que acompafia a las condiciones de variabilidad de

la temperatura superficial del océano Pacifico (NOAA 2002)

Los efectos ambientales en el mosquito Ae. Aegypti
Variaciones estacionales

Para dar cuenta de la influencia estacional de la variabilidad climética la mayoria de

los estudios consideran la presencia del mosquito en etapas acudticas (larvas y

pupas), para lo cual se usan indicadores entomolégicos como los siguientes:

e Indice de casas: nomero de casas con criaderos positivos (con presencia larvas y
pupas) dividido entre el nomero de casas exploradas, multiplicado cien.

o Indice de recipientes positivos: nimero de recipientes positivos dividido entre el
numero total de recipientes explorados (con y sin agua), multiplicado por cien.

e Indice Breteau: numero de recipientes positivos dividido entre el nimero total de
recipientes con agua explorados.

e Indice de pupas: nomero de recipientes positivos a pupas dividido entre el
numero de recipientes positivos a larvas (SSA 2006).

A través de estos indices entomolégicos se estima la poblacién del vector funcionando

como indicadores indirectos del riesgo de transmisién, bajo el supuesto de que a

mayor abundancia mayor probabilidad de adquirir el virus del dengue. Estos indices

contintan siendo la principal herramienta para la vigilancia de Ae. aegypti.
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Otra manera de abordar la distribucién temporal de la poblacién del vector es

a través de la determinacién de la abundancia de mosquitos adultos (principalmente

las hembras) y la actividad de oviposicién de las hembras adultas, es decir, la

variabilidad estacional en el nimero de recipientes con huevos y la cantidad de éstos

ultimos. La vinculacién de indices entfomolégicos con los factores ambientales

climaticos tiene el propésito de conocer el impacto que estos ejercen sobre el vector y

determinar a su vez periodos de mayor riesgo de infeccién del virus.

Numerosos estudios enfomolégicos realizados en distintas partes del mundo

muestran el efecto de la variabilidad climética estacional y factores del tiempo sobre

la poblaciéon del Ae. aegypti en estadios inmaduros y en las poblaciones adultas a

través de la actividad de oviposicién (Tabla 4).

Tabla 4. Variaciones estacionales de la poblacién de Ae. aegypti

Autores Lugar Precipitacion Temperatura
(Ano)
Poblaciones inmaduras
Strickman & Mayor concentracién de
Kittayapong etapas larvales en la
2002 época més humeda
Tailandia | Correlacién positiva con | Correlacién positiva con la
Nagao et al. el incremento de la temperatura ambiental minima
2003 precipitacion diaria (10-25°C) y con la maxima
diaria 33-34° C
Asociacién significativa con
Leandro temperatura méaxima; meses frios
Nunes Serpa | Brasil (mayo-octubre) 24 y 29°C y en los
et al. 2006 cdlidos (noviembre-abril) 29 y
36°C
Fernandez et Mayor presencia de
al. 2005c¢ Pery poblacién inmadura en el
periodo de lluvia
Mayor incidencia Mayor incidencia después de una
Vezzani et al. después de una temperatura promedio de 20°C
2004 Argentina | precipitacién constante por varios meses
mayor de 150 mm por
varios meses
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Espinosa- Correlacién negativa con la

Gémez et al. | México temperatura ambiental,

2003 principalmente en la temporada
seca (arriba de 36°C).

Rojas Sin diferencias

Urnaneta et | Venezuela | significativas entre época

al. 2003 de seca y lluvia

Poblacién adulta de mosquitos hembras

Altas correlaciones con la
temperatura ambiental minima
semanal y media semanal.

Scott et al. Tailandia Media de la temperatura minima
2000a 23.0£2.6°C; la temperatura media
mensual 24.8°C en diciembre de
1990 a una alta de 31.5°C en
abril de 1992

Decremento en la actividad de
oviposicién con un promedio de la

Vezzani et al. | Argentina temperatura ambiental mensual
2004 de16.5°C; por debajo de 14.3°C
no se encontraron huevos
Correlacién con las Pico de abundancia en noviembre
precipitaciones. Mayor y diciembre, periodo de
actividad del vector al temperaturas altas (24.4 y
Stein et al. Argentina | final de la primavera, 26.4°C). Sin registro de
2005 comienzos del veranoy | oviposturas en invierno,
en el inicio del otofio. temperatura media semanal

inferior a 16.5°C.

El impacto que la variabilidad estacional del clima y el tiempo ejerce sobre la
poblacién del vector resulta en fluctuaciones temporales en su desarrollo del mismo,
en su actividad de oviposicién y en la abundancia de sus criaderos. Si bien puede
encontrarse una presencia constante a lo largo del afio en regiones tropicales y
subtropicales, ocurre un aumento en la abundancia de la poblacién inmadura y adulta
del vector durante los meses mas cdlidos y lluviosos (Leandro Nunes Serpa et al.
2006).

Las condiciones de vida en los centros urbanos pueden estar modificando las
influencias estacionales de la precipitacién y la temperatura sobre la poblacién del

vector. La falta del servicio de agua entubada y la consecuente necesidad de
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almacenarla en lugares protegidos durante todo del afo ofrece mayor cantidad de
criaderos potenciales (Rojas Urnaneta et al. 2003).

Los resultados realizados en regiones templadas sugieren un umbral inferior de
las temperaturas minimas ambientales a partir del cual se afecta el desarrollo y
actividad adulta del vector, ubicandolo entre 14.3 y 15.6°C (Stein et al. 2005; Vezzani
et al. 2004). Esto concuerda con los resultados de un modelo estocastico de poblacién
dindmica, dentro del cual se incorpora la biologia del mosquito Ae. aegypti, incluyendo
la dependencia a la temperatura y umbrales para la supervivencia del mismo. Este
andlisis estocastico sugiere que el limite al sur del vector en Sudamérica es cercano a
los 15°C como promedio de isotermo anual (Otero et al. 2006).

Por el contrario, el rango de temperaturas maximas en la cual el desarrollo de
las etapas inmaduras del vector ain es posible se ubica entre 33 y 34°C. En resumen,
una temperatura ambiental éptima para el desarrollo de las etapas inmaduras del
mosquito Ae. aegypti se puede ubicar, a partir de los resultados de los trabajos

expuestos, entre 20 y 31°C.

Estudios de laboratorio: el efecto de la temperatura

En estudios de laboratorio se ha abordado el efecto directo de la temperatura en el
desarrollo de las etapas inmaduras y en su actividad como adulto, en particular en la
capacidad de vuelo. Dentro del laboratorio, las temperaturas y las condiciones de
mantenimiento del vector en sus diferentes etapas son manipuladas y controladas por
los investigadores, por lo que los resultados pueden diferir de lo que se encuentra en
el ambiente. No obstante, estos estudios arrojan informacién valiosa acerca de las
consecuencias de los factores abiéticos sobre las diferentes etapas del vector (Tabla

5),
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Tabla 5. Efecto de la temperatura sobre el desarrollo y desempefio vectorial del Ae. aegypti

Autores/Aio | Aspecto de estudio |

Resultados

Desarrollo del vector

Bar-Zeev 1958

Limites de temperatura
ambiental desde la
eclosién del huevo
hasta la emergencia de
los adultos

Entre los 13.8°C y 36°C

Keirans & Fay
1968

Comparaciones a
temperaturas constantes
y variables

Relacién inversamente proporcional entre la
temperatura y el tiempo necesario para llegar
a la etapa pupal

Rueda et al.
1990

Supervivencia

Una alta supervivencia de los mosquitos
inmaduros a 20°C y 27°C y una baja
supervivencia a 15°C

Tun-Lin et al.

2000

Tasas de desarrollo y
supervivencia

La duracién del desarrollo estuvo
inversamente relacionado con los rangos de
temperatura (7.2+0.2 dias a 35°Cy
39.7+2.3 dias a 15°C); el umbral de
temperatura minima fue determinado a
8.3+3.6°C y la maxima tasa de crecimiento
entre 20-30°C

Smith et al. 1988

Umbral superior de
temperatura ambiental
para alcanzar la
absoluta mortandad

A una temperatura del aire de 40.6°C, a
partir de las 2 horas de exposicién, se
observa el 100% mortalidad en todos los
estadios de la especie

Actividad del vector adulto

Rowley &
Graham 1968

Actividad de vuelo de
las hembras Ae.

aegypti

Rango 6ptimo de temperatura del aire entre
15°C y 32°C. Posibilidad de vuelo a 10°C 'y
35°C (minima en duracién y distancia). La

temperatura es buena por debajo de los 27°C

y 6ptima a 21°C.

Beserra et al.

2006

Requerimientos térmicos

Temperaturas favorables estan entre los 21°C
y 29°C para la longevidad; y para la
fecundidad estan entre 22°C y 30°C

Los estudios mencionados en este apartado concuerdan en que a partir de un

aumento en la temperatura se favorece el desarrollo del vector, disminuyendo el lapso

de tiempo necesario para completar el ciclo de desarrollo. Este efecto ocurre sélo

hasta determinado umbral superior de temperatura; cuando éste es sobrepasado

empieza a notarse efectos negativos en el desarrollo del vector. Las temperaturas altas

puede estar provocando un bloqueo de la reproduccién y del crecimiento de la

poblacién a partir de los 36°C, siendo letal a 41°C (Chistophers 1960), o también
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pueden estar reduciendo los criaderos en la temporada seca (Espinoza-Gémez et al.
2001).

La disminucién del tiempo necesario para completar el desarrollo por efecto del
aumento de la temperatura tiene consecuencias biolégicas en el vector (Rueda et al.
1990). Con la reduccion del tiempo de desarrollo emergen hembras de menor
tamafio (Briegel et al. 2001; Maciel-de-Freitas et al. 2007). La emergencia de
hembras mas pequefias es de importancia epidemiolégica debido a que éstas
necesitan de mayor aporte proteinico para su desarrollo ovarico, necesidad que
cubren picando con mayor frecuencia durante un sélo ciclo gonotréfico (Maciel-De-
Freitas et al. 2007; Reyes-Villanueva 2004; Briegel et al. 2001) Los periodos de vida
de las hembras que emergen con menor tamafio no presentan diferencias en
comparacién con las hembras mas grandes, lo cual indica que las hembras pequefias
tienen una mayor capacidad vectorial en la transmisién del virus del dengue.

Con respecto a la temperatura, un aspecto importante ademés de la magnitud
que alcanza dicho parametro es el tiempo de exposicién (Smith et al. 1988). Rowley
y Graham (1968) muestran el efecto de la temperatura y tiempo de exposicién en una
de las principales caracteristicas del vector: su vuelo (Rowley & Graham 1968).

En los estudios de laboratorio el rango de temperatura adeudados, éptimos y
criticos tanto para el desarrollo larvario como para la actividad del mosquito adulto
resultan mas amplios en comparacién a los estudios de variaciones estacionales
hechos en condiciones naturales. En base a estos resultados se propone un rango de
19 y 32°C para el desarrollo del vector; temperaturas favorables para la longevidad

entre los 21°Cy 29°C y entre 22°C y 30°C para la fecundidad.

Estudios en condiciones naturales
Investigaciones en estas condiciones implican mayor dificultad debido a la necesidad

de controlar las variables ambientales que influyen en el mosquito vector (Tabla 6).
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Tabla 6. Estudios sobre el efecto de la temperatura sobre el desarrollo y desempefio vectorial
del Ae. aegypti en condiciones naturales

Autores/Aio Aspecto Resultados
El tiempo de duracién del desarrollo de las etapas
Tun-Lin et al. Supervivencia larval | inmaduras estuvo inversamente relacionada con
2000 del vector la temperatura, calculada en el agua de cada

uno de los recipientes en un rango entre 15-35°C

La ingesta de sangre incrementé

Tasa de ingesta y significativamente con las temperaturas mas

Scott et al. tamafio del calidas en Tailandia.

2000b mosquito hembra En Tailandia y Puerto Rico a medida que aumenté
adulto la temperatura, el promedio de la talla del cuerpo

de las hembras Ae. aegypti decrecié.

Estos estudios concuerdan con resultados concluyentes de los trabajos expuestos en las
tablas 4 y 5. Relacién inversamente proporcional entre el tiempo de duracién de las
etapas de desarrollo y entre el tamafo de emergencia de las hembras. En los estudios
en condiciones naturales se sefiala que los resultados fueron més variables y el
desarrollo general del vector tomé mas tiempo que el observado en laboratorio (Tun-
Lin et al. 2000). Un dato interesante es que la ingesta de sangre incrementé
significativamente con las temperaturas, esto debido al alto requerimiento proteinico

tanto para el desarrollo ovérico como para el desempefio como adulto.

Otros Aedes
Numerosas investigaciones recientes han centrado su atencién sobre el vector Ae.
albopictus, de origen asidtico, el cual ha ampliado su area de distribucién durante las
ultimas 3 décadas debido principalmente a la alta movilidad de bienes a nivel global,
en cuales los huevecillos de este vector han sido transportados a areas geograficas
nuevas. Este hecho, sumado a su potencial de convertirse en un vector de importancia
para la transmisién del virus del dengue, ha aumentado el interés sobre su biologia y
ecologia.

La especie Ae. albopictus tiene mayor capacidad de dispersion y sobrevivencia
a temperaturas inferiores en comparacién a Ae. aegypti, por lo cual puede aumentar

considerablemente su impacto epidemiolégico en zonas templadas donde las
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temperaturas minimas son un factor limitante en el ciclo reproductivo y desempefio
vectorial para el Ae. aegypti (Chang et al. 2007; Moreno-Glasser & Castro Gomes
2002; Calado & Navarro da Silva 2002 ). En condiciones de laboratorio las bajas
temperaturas en un régimen ciclico son un factor limitante para la superviviencia del
Ae. aegypti, reduciéndolo a dreas donde la temperatura minima no sea muy por
debajo de 20°C (Ldwenberg Neto & Navarro-Silva 2004). Como se ha mencionado,
el efecto de la fluctuacién de la temperatura sobre el Ae. albopictus puede variar en

condiciones naturales dada la multiplicidad de factores que intervienen.

El virus del dengue y el medio

La temperatura ambiental afecta a los microorganismos causantes de los
padecimientos. Estos Gltimos cumplen una parte de su ciclo de vida en sus hospederos,
denominado periodo de incubacién extrinseca. La influencia de la temperatura en este
proceso también ha sido estudiada.

Para el caso del dengue, el efecto de la temperatura sobre la habilidad del Ae.
aegypti de transmitir el virus del dengue DEN-2 en monos fue evaluado como una
posible explicacion de la variacién estacional en la incidencia de dengue
hemorragico en Bangkok, Tailandia (Watts et al. 1987). Los resultados mostraron que
el periodo de incubacién extrinseca fue de 12 dias para los mosquitos mantenidos a
una temperatura de 30°C, y se redujo a 7 dias para los mosquitos encubados a 32°C
y 35°C (Watts et al. 1987). Estos resultados implican que las variaciones inducidas
por los cambios de temperatura en la eficiencia del principal vector del Ae. aegypti
pueden determinar el ciclo anual de los patrones de las epidemias de dengue
hemorragico (Watts et al. 1987).

Un tiempo de incubacién més corto para los microorganismos causantes de
enfermedades es un factor critico de su potencial epidémico porque incrementa
significativamente la probabilidad de que un mosquito viva lo suficiente para
infectarse y picar a una mayor cantidad de humanos susceptibles a la enfermedad, y

asi continuar con el ciclo de transmisién del dengue.
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En los dltimos dos apartado los estudios realizados alrededor del mundo
proponen que los factores ecolégicos y climaticos influencian la abundancia
estacional, su biologia, ecologia, susceptibilidad de adquisicién de patégenos y su
desempefio como vector del msoquito Ae. aegypti y la capacidad de replicacién del

virus del dengue durante el periodo de incubacién externa.

El Clima, el tiempo y la epidemiologia de las enfermedades infecciosas

Las enfermedades infecciosas presentan patrones de estacionalidad. Esta dinédmica
temporal de distribucién en periodos cortos sugiere pudieran estar influenciadas por la
variabilidad climética de corto plazo, es decir, la fluctuacion estacional de los factores
del tiempo (Burke et al. 2001). Estudios en distintos puntos geogréficos han abordado
esta relacién cuantificando el impacto de la variabilidad climética y de los parametros
del tiempo sobre la incidencia de éste tipo de enfermedades, han intentado arrojar
conocimiento en la clarificacién de los procesos y mecanismos que intervienen.
Numerosos son los estudios que plantean efectos de la variabilidad del clima y el
tiempo sobre las enfermedades infecciosas como célera, diarreas de distintos
origenes, enfermedades bacteriales, parasitarias y viricas.

El incremento de las visitas semanales hospitalarias por célera, por diarreas de
origenes distintos al célera y por rotavirus como efecto de la precipitacion es
mostrada en Bangladesh (Hashizume et al. 2008; Hashizume et al. 2007¢q;
Hashizume et al. 2007b). En estos tres estudios también se sugieren que el nivel del
rio es un factor asociado intermediario entre la precipitacién y su efecto sobre las
enfermedades.

En Vietnam, a partir de un estudio se identifico que cada una de las dindmicas
epidemiolégicas de las enfermedades entéricas bacteriales (disenteria, fiebre tifoidea
y colera) presenta una tendencia temporal y patrén estacional distinto, en el cual el
clima juega un rol en definir los periodos de alta y baja incidencia, aunque pareciera

ser un factor de menor importancia en los brotes de las enfermedades (Kelly-Hope et

al. 2008).
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En el caso de las enfermedades transmitidas por vector, se ha identificado el rol
significativo a escala local de factores como la precipitacién, temperatura minima,
temperatura maxima y humedad sobre la incidencia de este tipo de padecimiento.
Este es el caso de la enfermedad de Ross River virus en ciudades costeras vy tierra
adentro de Australia (Tong & Hu 2002).

La malaria ha sido una de las primeras enfermedades en las cuales se
abordaron los efectos de la variabilidad climatica y de tiempo. Relaciones
significativas se encontraron entre esta enfermedad con la precipitacién en Nueva
Halfa, al ceste de Sudan en Africa (Himeidan et al. 2007); en Tanzania, ademas de
la precipitacién también la temperatura tuvo un efecto significativo durante la primera
temporada de lluvia de octubre a marzo (Jones et al. 2007); una correlacién fuerte y
positiva se encontré entre la precipitacién y la incidencia de malaria con un mes de
atraso en un distrito de la India (Devi & Jauhari 2006).

Los estudios expuestos muestran que la variabilidad estacional del clima,
expresado a través de los parametros del tiempo como precipitacién, temperatura y
humedad a nivel local, tienen un rol significativo en la dindmica de distribucion
temporal epidemiolégica de las enfermedades infecciosas. Esta dinamica se
caracteriza por una incidencia casi inexistente o menor durante la época de seca y su
aumento durante época de lluvia. Los estudios que abordan esta relacién son
importantes para el mejor entendimiento de la epidemiologia de las enfermedades, en
la cuales se puede determinar tendencias temporales, patrones estacionales y factores
climéticos asociados con los periodos de alto riesgo de incidencia.

Por el contrario, correlaciones débiles entre los parametros del tiempo y las
enfermedades transmitidas por vector pueden sefialar el efecto de otros factores de
importancia en la dinédmica de las enfermedades. Una asociacién sin significancia
estadistica fue observada entre el nomero de dias lluviosos y la incidencia de malaria
en un estudio en dos sitios de alta transmisién de la enfermedad en la India en el

periodo de 1967 a 2000 (Singh & Sharma 2002). Los autores sugieren que estd falta
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de relacién puede se debido a al gran desarrollo de un proyecto que mejora las

fuentes de agua en el area de estudio (Singh & Sharma 2002).

A partir de la segunda mitad de la década pasada y en los tltimos afios ha
aumentado el interés acerca de los efectos de la variabilidad climatica en la salud
humana, principalmente a partir de la anomalia del fenémeno de El Nifio en 1997 y
1998, como consecuencia de los efectos inciertos del cambio climatico (Gagnon et al.
2001; Kovats 2000; Kovats et al. 1999). Lo anterior, aunado a la variabilidad
inferanual que presentan las dindmicas de las enfermedades infecciosas a largo
plazo, ha promovido el interés por abordar de manera sistemdtica los efectos que la
variabilidad climética imprime sobre las mismas.

El ENOS es el ciclo climatico més importante en contribuir a la variabilidad
infer-anual. Sin embargo, la intensidad de las anomalias climéaticas que ocurren con
cada evento de ENOS varia (Enfield & Mestas-Nunez 1999). Estudios han mostrando
que los parédmetros de tiempo locales asociados con el ENOS, es importante para
modelar el impacto de la variabilidad climética sobre las enfermedades infecciosas.
En los estudios desarrollados en este sentido, se ha identificado y reconocido la
capacidad de pronéstico del ENOS de las dindmicas de la enfermedad de las
enfermedades transmitidas por vector como una herramienta de alerta temprana.

El efecto de la variabilidad climética se ha abordado en el caso de la
Leishmaniasis cutdnea en Costa Rica (Chaves & Pascual 2006); en el incremento de la
incidencia de la Leishmaniasis Visceral en el Estado de Bahia, Brasil (Franke et al.
2002); la bartelosis humana en Perd (Huarcaya Castilla et al. 2004); y en epidemias
arbovirales como la del Ross River en Australia (Maelzer et al. 1999).

En Bangladesh, Rodé y colaboradores realizaron una investigacion sobre los
periodos refractarios y los efectos del clima en la dindmica del cédlera (Koelle et al.
2005). Los resultados sugieren que las variables independientes, las lluvias del
periodo monzén y la temperatura superficial del océano Pacifico regién 3.4 (como

indice del ENOS) explican los patrones interanuales que a su vez corresponden a
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patrones climdticos de periodos largos y cortos (Koelle et al. 2005). Continuando con
el célera, evidencia de que incremento del rol en la variabilidad climética interanual
estd asociado a la periodicidad del ENOS, tomando como indicador al 10S es
mostrada por Rodé y colaboradores en Bangladesh (Rodé et al. 2002).

En el caso de enfermedades transmitidas por vector, la malaria presenté una
relacion estadisticamente significativa con los afios con eventos de El Nifio y las
epidemias de malaria en Colombia, Guyana, Perd y Venezuela (Gagnon et al. 2002).
Una intensificacién de los casos de malaria se encontré en asociacién al ENOS en
dos distritos endémicos de Colombia, esto como consecuencia de las anomalias
concomitantes en el ciclo anual normal de temperatura y precipitacién a consecuencia
de las variabilidad climética (Poveda et al. 2001).

Estudios sobre el efecto de la variabilidad climética sobre las enfermedades
infecciosas han utilizado otros indices como el indice Hindu de Oscilacion (en ingles
Indian Oscillation Index, IOI), basado en la variabilidad de la presién atmosférica del
nivel del mar entre Mahe en las Seychelles (4°S, 55°E) en el ceste del océano indico y
Darwin (10°S, 130°E) en el este del océano Indico. En Africa, un estudio sugiere que
la variabilidad espacial y climética tanto regional, como lo es la lluvia, como a gran
escala, afectan tanto las dindmicas temporales como las espaciales de las epidemias
de célera en las poblaciones humanas (Constantin de Magny et al. 2007).

La investigacion de la influencia de la variabilidad climatica sobre la
epidemiologia de las enfermedades infecciosas, y dentro de estas las transmitidas por
vector, ha permitido conocer el rol de este factor de gran escala y de largo plazo en
la transmisién de estas enfermedades en distintos lugares. Estos trabajos demuestran
que la variabilidad interanual en las dindmicas de las enfermedades esta relacionada
con la periodicidad, intensidad y frecuencia de fenémenos climéticos a gran escala y

a largo plazo, como lo es el fenémeno de ENOS.

Las enfermedades transmitidas por vector: el dengue
A continuacién se exponen los estudios que han abordado el efecto de la variabilidad

climatica y de tiempo sobre la enfermedad del dengue en distintas partes del mundo.
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Dado al antecedente en la literatura de los trabajos realizados respecto malaria y
otras enfermedades infecciosas en asociaciéon con las variables de tiempo y
climaticas, algunos de los estudios aqui expuestos ademés de ser exploratorios,
también proponen modelos predictivos. Los estudios son principalmente retrospectivos,
ecolégicos y abordando uno o més centros de poblaciones.

Primeramente se sefialaran los estudios que tratan acerca del efecto que la
variabilidad estacional de los parametros del tiempo ejerce sobre la distribucion
epidemiolégica temporal de los casos de dengue. Tailandia ha sido uno de los paises
con mayor nimero de estudio en este sentido. El dengue hemorragico estuvo asociado
con la media de la temperatura ambiental (27.5+0.9°C), la lluvia y la humedad
relativa en Andaman; y con la temperatura minima (22.2+1.6°C), dias lluviosos y
humedad relativa en el Golfo de Tailandia (Promprou et al. 2005). En 9 provincias el
incremento de la temperatura estuvo asociado con un aumento en la incidencia de
dengue hemorrégico y en 7 provincias el incremento de lluvia estuvo asociado con un
decrecimiento en la incidencia; en un andlisis regional la incidencia de dengue
hemorragico estuvo asociado negativamente con lluvias extremas pero positivamente
asociado con la elevaciéon de las temperaturas (Thammapalo et al. 2005). En otro
estudio se concluyé que la prevalencia de infecciones de dengue podria estar
dependiendo de la lluvia (Wiwanitkit 2006). Por Gltimo, en un estudio reciente, la
temperatura media ambiental (entre 25 y 30°C) estuvo positivamente asociada con la
incidencia de dengue en el area de las Islas Samui en Tailandia (Wongkoon et al.
2007).

En la literatura estudios similares se encuentran para el caso de la India. Un
estudio encontré que las condiciones favorables para el dengue ocurrieron en los
meses de septiembre a noviembre de 1996 entre los rangos de temperatura ambiental
de 17 a 27°C y humedad relativa de 62-70% y son desfavorables cuando la
temperatura baja a 13.2°C en el mes de diciembre en Ludhiana (Ram et al. 1998). En
otro estudio en el mismo pais la lluvia, la media de la temperatura ambiental (20.3-

30.9°C) y humedad relativa se reconocen como los mas importantes factores

38



climaticos en un brote de dengue en un departamento (Chakravarti & Kumaria 2005).
Lluvias abundantes y humedad con una temperatura de un rango de 21°C y 33°C
durante los meses de agosto y septiembre fueron favorables para los criaderos de
mosquitos, lo que llevé a un incremento en el numero de casos de dengue en octubre
a noviembre en un barrio periurbano de la ciudad de Chardigarh (Ratho et al. 2005).

En América también se ha abordado el estudio de la variabilidad estacional de
los pardmetros del tiempo en la incidencia de dengue. En una ciudad de Brasil, la
robustez de las correlaciones de las medias individuales fue débil o moderada,
difirieron segun el periodo del afo, la variable climatica en cuestion y el periodo
transcurrido entre el momento en que se midié el indicador y cuando se notificaron los
casos de dengue (Rosa-Freitas et al. 2006). En Trinidad y Tobago, se encontraron
correlaciones no significativas entre la media de la temperatura ambiental (25-29°C) y
la incidencia de dengue clésico y dengue hemorragico, pero si fueron significativas
entre la precipitacién y dengue hemorragico definiendo una clara estacionalidad de
la mayor transmisién del dengue de junio a noviembre (Chadee et al. 2007).

En México, un estudio serélégico en 70 comunidades concluyé que la
temperatura media durante la temporada de lluvia estaba relacionada fuertemente
con la estimacién del riesgo de infeccién de dengue, encontrando igualmente una
asociacién significativa entre humedad e infeccién de dengue (Koopman et al. 1991).

Los estudios hasta ahora expuestos han sido de tipo exploratorio y descriptivo.
El valor de estos trabajos reside en que han ampliado y problematizado pero sobre
todo han puesto énfasis en la importancia del conocimiento sobre el efecto de las
variables estacionales de los pardmetros del tiempo de plazos cortos sobre el vector,
el virus y la enfermedad del dengue. Los resultados de las investigaciones expuestas
sefialan que éstas variables ambientales juegan un papel significativo en las
dindmicas de la transmisién del dengue en distintas regiones tropicales endémicas. Un

aumento en la incidencia de la transmisién del dengue esté asociado a:
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1) Un incremento en la cantidad de precipitacién, pero en algunos trabajos
sefialan que estd relacién se transforma a negativa cuando se trata de lluvias
abundantes;

2) Un aumento de las temperaturas ambientales media y minima en un rango
entre 20 y 30°C, pero no con respecto a las temperaturas méximas o extremas.

3) Por dltimo, un rango adecuado de humedad relativa de 62-70%.

La transmisién del virus del dengue es sensitiva a los parémetros de la lluvia y de la
temperatura por varias razones. Primeramente, los cambios en la temperatura afectan
la transmisién de la enfermedad de la enfermedad y su potencialidad epidémica por
medio de la alteracién de la tasa de reproduccién del vector, su tasa de picadura y la
incubacién extrinseca del virus (Maciel-De-Freitas et al. 2007; Reyes-Villanueva 2004;
Briegel et al. 2001; Rueda et al. 1990, Watts et al.1987). También, la temperatura
afecta el rango de la distribucion geogratica del vector o incrementando o
decreciendo la interaccién entre el vector — virus — hospedero, afectando a su vez la
susceptibilidad del hospedero. Un factor de importancia es que dentro ciertos rangos
de temperatura se mantiene la eficiencia del vuelo del mosquito (Rowley & Graham
1968).

Segundo, la precipitacién afecta la densidad de la poblacién adulta de
hembras de mosquitos. Un aumento en la cantidad de lluvia resulta en un incremento
en la cantidad de criaderos disponibles, provocando una mayor cantidad en el
nimero de mosquitos (Fernandez et al. 2005¢; Stein et al. 2005; Vezzani et al.
2004; Nagao et al. 2003; Strickman & Kittayapong 2002). Un incremento de las
hembras de adultos mosquitos incrementa la posibilidad del mosquito para obtener un
patdégeno y transmitirlo a un segundo hospedero susceptible. La asociacién negativa
de las lluvias abundantes se considera es debido a que se sobrepasa los niveles de
agua en los criaderos, rebosando y llevandose consigo a los huevecillos, larvas y

pupas (Thammapalo et al. 2005).
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Respecto a la unidad de tiempo utilizada en los estudios expuestos, una
caracteristica en comin es el uso de datos acumulados mensuales. La unidad de
tiempo mensual resulta ser demasiado amplia para abordar el efecto de la
variabilidad de los parametros del tiempo sobre la epidemiologia de la enfermedad,
considerando la influencia de estos pardmetros sobre la biologia y ecologia del
vector. De acuerdo a la literatura, la reduccién del lapso de tiempo necesario para el
desarrollo larvario como efecto de la temperatura y sobre la incubacién extrinseca del
virus es considerado en dias (Watts et al. 1987; Rueda et al. 1990). En base a esto
se considera que la unidad de tiempo mensual es inadecuada debido a su falta de
congruencia con los periodos de tiempo en los cuales la variabilidad de los
parametros del tiempo afecta al vector y virus del dengue. Una unidad de tiempo més
corta resulta més apropiada para abordar el efecto de los parametros del tiempo
sobre biologia y ecologia del vector.

En el estudio de Wiwanikit (2006) se utiliza la prevalencia mensual en la
cuantificacién de la dindmica temporal del dengue; en los otros estudios se utiliza la
incidencia de la enfermedad. La incidencia de casos de dengue es una cantidad en
bruto que nos permite considerar el ritmo de ocurrencia de casos nuevos de dengue
en un lapso de tiempo determinado, es decir, incluye la variable tiempo. La
prevalencia por el contrario, considera Gnicamente el nimero de casos dentro de una
poblacién en un momento dado, por lo que no permite establecer la cantidad de
casos nuevos ocurren en un periodo de tiempo. La cuantificacién de la dindmica de la
transmision del dengue se considera adecuada por medio de la incidencia debido a
la necesidad de considerar la dinédmica de la enfermedad a través del tiempo.

La mayoria de los estudios realizan una recopilacién de datos sobre la
incidencia de dengue en las instituciones de salud correspondientes, las cuales
proporcionan informacién que ha pasado por distintos filtros para conformar
finalmente una base de datos oficiales. La muestra que resulta de este proceso es
autoseleccionada (de lo que se hablard mas ampliamente en el siguiente capitulo), lo

que refiere a un conjunto de casos reportados de dengue que por sus caracteristicas

41



y/o porque han pasado por determinados filtros se han seleccionado, més no se trata
de una muestra aleatoria de la poblacién. La principal consecuencia de la
autoseleccion es el subregistro de los casos de dengue en las areas de estudio. Dada
esta naturaleza de la muestra, es necesario hacer consideraciones sobre sus efectos
en los resultados, cuestion que no es comentada en ninguno de los estudios.

Los estudios de Chakravarti y Kumaria (2005) y Ratho y colaboradores (2005),
ambos en la India, utilizan una técnica distinta para la recopilacién de la informacién
sobre la incidencia de dengue. Durante el periodo designado de estudio, personal
especialista del equipo de investigacién se concentré en las unidades de salud a las
que acude la mayoria de la poblacién para recibir atencién médica. A partir de la
sinftomatologia y del seguimiento clinico se determinaron los casos sospechosos de
alguna de las variantes del dengue, siendo confirmados con prueba de laboratorio.
De esta manera lograron concentrar una gran mayoria de casos sospechosos de
dengue y confirmarlos con prueba serolégica, teniendo la ventaja de una mayor
confiabilidad en sus datos sobre la incidencia de la enfermedad.

La técnica de recopilacién de informacién realizada por Chakravarti y Kumaria
(2005) y Ratho y colaboradores (2005) tiene algunas desventajas. El periodo de
tiempo en el cual se puede sustentar dicho proceso para recopilar informacién sobre
incidencia es muy corto dado el costo que implica (los estudios fueron de seis meses y
un afio, respectivamente); para la asociacién con series de tiempo se necesitan los
periodos mas largos posibles. A pesar de esta estrategia metodolégica de
recopilacién, la auto-seleccion de la muestra de los datos persiste dado que
sobrestiman los casos de dengue en los cuales la sinftomatologia de la enfermedad es
tal que ha motivado la visita de la persona a las unidades de salud, es decir, en la
muestra existe una sobreestimacién de los casos severos. Los efectos de la auto-
seleccion en la muestra y en los resultados deben considerarse como parte de la
discusién de los estudios. De los estudios expuestos Gnicamente el de Thammapalo y

colaboradores (2005) hacen alguna aseveracién al respecto.
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Una caracteristica importante que dejan de lado todos estos estudios es el
crecimiento de la poblacién como una variable confusora que podria estar injiriendo
en el aumento de los casos de dengue. La dinédmica de crecimiento de la poblacién es
de importancia en este tipo de abordaijes retrospectivos ecolégicos poblacionales
sobretodo en aquellos estudios en los cuales los periodos de estudio son largos, como
en el caso de Promprou y colaboradores (2005) con 10 afios de informacién (1993-
2002) y en el caso de Wongkoon y colaboradores (2007) con 7 afos de informacién
(1999-2006), por ejemplificar.

Informacién acerca de las estaciones meteorolégicas de donde proviene la
informacién de los parametros del tiempo es omitida en todos estos estudios. El tipo
de estacién; la metodologia de recopilaciéon de datos (por ejemplo si es automatico o
manual); tratamientos, depuraciones y llenado de huecos en el caso que existiesen; la
ubicacién de la misma, es informacién que ayuda a considerar la confiabilidad de los
datos y de la representatividad de los mismos del area geografica en la cual se ubica.
Asi como se habla de procesos que en el reporte de casos de dengue, deben
considerarse igualmente los posibles aspectos que pudieran estar influyendo en los
registros de los pardmetros del tiempo que se usan en este tipo de estudio.

En cuanto a las medidas de resumen de los pardmetros de tiempo, debido a la
alta sensibilidad del vector y del virus a temperaturas extremas las medidas de
resumen de maxima y minima de temperatura resultan adecuadas para el andlisis en
este tipo de estudios. La media es altamente sensible a valores extremos, en caso de la
temperatura su rango fluye en ambos sentidos: maximos/superiores y
minimos/inferiores. La media no refleja adecuadamente la fluctuacién de este
parédmetro. En el caso de la precipitacién, los estudios sugieren en general una
asociacién positiva, el incremento de precipitacién resulta en el incremento de
criaderos potenciales; dado esto la cantidad acumulada de precipitacién ajustada al
periodo de tiempo designado para el estudio es resulta apropiada.

Chadee y colaboradores (2007) son los Gnicos autores que consideran el

efecto de otras variables que pudieran estar injiriendo en la dinédmica de transmisién
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de la enfermedad. Los autores mencionan el probable rol que la inmunidad de la
poblacién a distintos serotipos del dengue podria estar teniendo en la transmisién del
dengue en Trinidad y Tobago, dada su condicién endémica. Discusién en este sentido
debe ser incluida en los distintos estudios, dada la compleja interrelacién de moltiples
factores que convergen para sentar las condiciones adecuadas en la transmisién del
dengue.

Con respecto al andlisis estadistico, los trabajos mencionados realizan desde
una comparacién simple por medio de representaciones graficas de las dindmicas del
dengue versus los patrones estacionales de los parametros del tiempo (Ratho et al.
2005; Ram et al. 1998) hasta andlisis de correlacién (Chadee et al. 2007;
Wongkoon et al. 2007; Rosa-Freitas et al. 2006; Wiwanitkit 2006; Chakravarti &
Kumaria 2005; Promprou et al. 2005). De estas ltimas fueron empleadas
mayormente aquellas que miden las relaciones entre variables continuas, como son los
coeficientes de correlacién de Spearman y Pearson. En los andlisis de la influencia de
los parametros de tiempo (temperatura y la precipitacién), la variable de incidencia
de la enfermedad del dengue es una variable de conteo de sucesos agregados,
discreta, con valores enteros positivos y ceros recurrentes. Las variables
independientes son valores continuos de unidades de medicién como son grados
centigrados para la temperatura y milimetros para la precipitaciéon. El uso de andlisis
de correlacién, por la naturaleza de las variables no resulta adecuado.

Los andlisis de correlaciones lineales descartan la posibilidad de considerar un
lapso de tiempo entre la ocurrencia un cambio en el valor de la variable
independiente y el efecto de éste sobre la variable dependiente, dicho efecto no es
inmediato. Los estudios que a continuacién serdn expuestos realizan correlaciones
cruzadas incluyendo el efecto tardio a partir del concepto de “time lag”, que en
espafol se traduce como rezago (Chowell & Sanchez 2006; Ribeiro et al. 2006;
Depradine & Lovell 2004) En estos trabajos se hace uso de datos recopilados de los
registros histéricos mensuales, a excepcién de Depradine & Lovell (2004), sin hacer

mencién del subregistro y autoseleccion. Depradine & Lovell (2004) hacen uso de

44



datos semanales estandarizados al tamafio de la poblacién en cada sitio de
comparacién, contemplando el efecto del crecimiento de la poblacién en el aumento
de la incidencia de casos de dengue.

Depradine & Lovell (2004) concluyeron en su estudio en Barbados de 1995 a
2000 que la tasa de incidencia semanal mostré la correlacién mas fuerte con la
temperatura minima (19-25°C) a con 12 semanas de atraso y la temperatura maxima
(27-32°C) con una diferencia de 16 semanas. El nimero mensual de casos de dengue
mostré asociaciones significativas con las variables de temperatura y precipitacién a
partir del segundo mes hasta el cuarto en el periodo de 2001-2002 en la ciudad de
San Sebastian, Brasil, que presenta una temperatura media anual de 22.5°C (Ribeiro
et al. 2006). En el afio de 2002 en Colima, México, los casos confirmados de
dengue tuvieron una la correlacién con un atraso de un mes y de tres meses para la
temperatura maxima (35 - 37.5°C) y para la evaporacién, respectivamente; la
precipitacién, la temperatura media (23 — 27°C) y la temperatura minima (11 - 19°C)
tuvieron una correlacién con la incidencia de dengue con ningin periodo de
diferencia en el tiempo (Chowell & Sanchez 2006).

La inclusién de los atrasos en tiempo en nimero de unidades temporales resulta
en correlaciones y asociacién de mayor significancia estadistica entre las variables
climatolégicas y de tiempo y los casos de dengue (Chowell & Sanchez 2006; Ribeiro
et al. 2006; Depradine & Lovell 2004). El nimero de unidades de tiempo de atraso
(rezagos) puede ser explicado como el resultado del tiempo que toma los procesos
involucrados en el ciclo de transmision del dengue. El desarrollo embrionario del
mosquito, el tiempo de eclosién del huevo, el periodo sexual y adulto del mosquito, el
tiempo que recurre antes de su primera ingesta de sangre en las cuales el mosquito
adquiere el virus, el tiempo de incubacién externa del mismo, el tiempo en que tarda
en infectar a un hospedero susceptible y por dltimo, la aparicién clinica de los
primeros sintomas hasta la viremia.

Los coeficientes y ecuaciones resultantes de los modelos describen un alto

porcentaje de la varianza (Chowell & Sanchez 2006; Depradine & Lovell 2004). Estos
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resultados indica la importancia de incorporar datos climatolégicos dentro en un
modelo mecanico de la transmisién del dengue cuando estd disponible la informacién
(Chowell & Sanchez 2006).

Las series de dengue, como series de tiempo, presentan correlacion, es decir, el
valor de un registro esta relacionado con el anterior siendo por ende dependientes
unos de otros. Como parte del proceso de andlisis estadistico es necesaria la
aplicacién de diagnésticos de auto-correlacién; una estimacion eficiente y sin sesgos
depende del conocimiento de esa estructura para lograr su eliminacién. En los
trabajos expuestos hasta este momento, las variables de medidas repetidas son
tratados como muestreos independientes, sin considerar la correlacién que presentan.

Wu y colaboradores (2007), en el periodo de 1998 a 2003 abordan la
asociacién entre los parametros del tiempo y la incidencia de dengue utilizando una
metodologia especificamente elaborada para el tratamiento y andlisis de series de
tiempo, las autoregresiones integrales de medias méviles (en ingles: Autoregresive
Intfegral Moving Average, ARIMA). Este tipo de andlisis estadistico contempla la
presencia de autocorrelacién en los residuales de los modelos, la inclusién de rezagos
y terminos autoregresivos a partir de las cuales se describe e infiere acerca del
comportamiento de la variable dependiente respecto a la independiente. Se concluyé
que la incidencia de dengue mensual esta negativamente asociada con la temperatura
(temperatura maxima entre 26-32°C y minima entre 18-26°C) y con la humedad
relativa, ambos parametros con un tiempo de atraso de dos meses (Wu et al. 2007).

En México se han realizado estudios haciendo uso del mismo tipo de andlisis
estadistico. Se evalto el impacto de los pardmetros del tiempo e indicadores
climéticos asociados con la incidencia de dengue en dos municipios del Estado de
Veracruz, en México, en un periodo de 1995 a 2003. La incidencia semanal de
casos reportados se relacioné con los parametros de tiempo y clima como son
temperatura, lluvia y la temperatura superficial del océano (En Nifio regién 3.4). Este
estudio concluyé que por cada grado centigrado de incremento en la temperatura

superficial del océano correspondié un aumento en el nimero de casos del 46% en
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San Andrés Tuxtla y del 42% en Veracruz, 16 y 20 semanas después respectivamente
(Hurtado-Diaz et al. 2007). Los incrementos fueron menores pero significativos
estadisticamente en el incremento de casos en el caso de la temperatura minima y
lluvia semanal (Hurtado-Diaz et al. 2007).

En la ciudad de Matamoros, Tamaulipas se evalto los vinculos entre el
microclima (temperatura y precipitacién a escala local), las variaciones relacionadas
al fenémeno de ENOS y los cambios en el reporte semanal de casos de dengue a lo
largo de una década de observaciones, resultando en una influencia significativa
sobre la transmision del dengue en el area de estudio. Una semana después del
incremento de 1°C en la temperatura méxima semanal sucede un aumento del 2.6%
en la incidencia de casos; dos semanas después un aumento del 1.9% en los casos de
dengue correspondiente a cada centimetro de incremento en la precipitacién semanal,
y cada 1°C de aumento en la temperatura superficial del océano pacifico (El Nifio
region 3.4) fue seguido por un incremento del 19.4% en la incidencia de dengue 18
semanas después (Brunkard et al. 2008).

Los estudios de Hurtado y colaboradores (2007) y Brunkard y colaboradores
(2008) son los primeros que, usando un andlisis adeudado para series de tiempo,
asocian la incidencia de dengue con la variabilidad climética, utilizando como
indices la temperatura superficial del océano Pacitico (El Nifio 3.4) ajustado a los
parédmetros locales de tiempo, como son lluvia y precipitacién. De igual manera, son
los primeros estudios en considerar el crecimiento de la poblacién de estudio como
variable confusora en sus modelos. Los resultados de estos estudios corresponden
adecuadamente al efecto de la variabilidad del clima y de tiempo sobre la biologia
del vector, su ciclo de desarrollo, su ciclo reproductivo, la incubacién extrinseca del
virus y el ciclo de transmisién del mismo con el uso de unidades de tiempo semanales.
Estos estudios son un gran esfuerzo por determinar la capacidad predictiva de la
temperatura superficial del océano Pacifico regién 3.4 como un indicador adecuado y
viable en el aumento de casos y brotes de la enfermedad del dengue, no sélo en

México, sino también otras partes del mundo con esta problematica.
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En los dltimos estudios expuestos, algunos de ellos han reconocido y
considerado los posibles efectos de la auto-seleccién sobre los resultados de sus
modelos. Se plantean que el subregistro, la cantidad de los casos oficiales de las
secretarias y ministerios de salud no corresponde a la cantidad real de casos de
transmisién del dengue, es uno de los efectos de la auto-seleccién. Como probable
efecto del subregistro es la subestimacién del poder predictivo de los modelos
(Brunkard et al. 2008, Hurtado-Diaz et al. 2007; Ribeiro et al. 2006). Introducen
como influencia de otras variables en el ciclo de transmisién del dengue, ademés la
de la inmunidad, la circulacién de serotipos, densidad de la poblacién de mosquitos,
los esfuerzos de control del vector y programas educacionales por parte de las
instituciones de salud y las condiciones urbanas de los sitios de estudio (Brunkard et
al. 2008, Hurtado-Diaz et al. 2007; Chowell & Sanchez 2006).

A resultados similares sobre el efecto positivos y significativo del ENOS en la
dindmica del dengue a largo plazo se ha llegado en otros estudios, aunque con
diferencias sustanciales: con la utilizacién de un indice distinto a la temperatura
superficial del océano Pacitico (regién 3.4) como lo es el SOI como indice del ENOS
(Hales et al. 1999; Hales et al. 1996); con el uso de otros indices climaticos (Rifakis et
al. 2005); con elaboracién de variables dicotémicas para la medicién de los eventos
del ENOS (Gagnon et al. 2001); y con la utilizacién de otra metodologia distinta al
andlisis de series de tiempo (Cazelles et al. 2005).

Gagnon y colaboradores (2001) en Guyana Francesa e Indonesia
transformaron de la variable dependiente (epidemias de dengue) e independiente (la
media de la temperatura superficial del océano y el indice de la oscilacién del sur) de
unidades anuales, de variables contintas a discretas para usar las tablas de
contingencia con la prueba exacta de Fisher.

El uso de otras variables independientes como indices de la variabilidad del
clima son usados por Rifakis y colaboradores (2005) en el periodo de 1998-2004:
North Atlantic Oscillation (NOA) es el modo dominante de variabilidad climatica de

invierno en la regién atléntica por encima del Ecuador, cuando este indice es positivo
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(valores >0,0) se expresan centros de presién subtropicales mayores que los
habituales resultando en tormentas invernales mas fuertes a la largo del océano
Atlantico; Southern Oscillation Index (SOI) y Oceanic Nifio Oscillation (ONI) indice
usado por la National Oceanic Atmospheric Administration para identificar los
eventos El Nifio y La Nifia en el Pacifico tropical, corresponde a la definicién de los
eventos ciclicos de El Nifio y La Nifia a partir de la temperatura superficial del
océano. Correlaciones positivas entre el indice de la Oscilacion del Sur (SOI), en 10
islas del Pacifico Sur (Hales et al. 1999; Hales et al. 1996).

El uso de variables dicotémicas o la transformacion de las variables continuas a
dicotémicas, si bien refieren a eventos de importancia como son epidemias y eventos
El Nifio, no aborda la relacién que pudiere haber por fuera de estos eventos y en
periodos de tiempo mads corto como son meses y semanas. Con la transformaciéon de
variables continuas a discretas se pierde la especificidad de la magnitud del evento y
las relaciones sutiles que pudiere haber entre la incidencia de casos y la variabilidad
climética. El IOS es una medida estimada de la diferencia de la presién atmostérica
entre dos puntos geogrdficos distantes en el océano Pacifico tropical; por el contrario
la temperatura superficial del océano Pacifico es una cantidad bruta que fluye dentro
de un rango, abarcando de esta manera sus periodicidades y la complejidad de su
comportamiento. La regién del pacifico del cual se toma la temperatura superficial El
Nifio 3, no abarca en su totalidad el area en donde se presenta el aumento de la
temperatura como un indicador del fenémeno de El Nifo, para esto se creé la region
3.4, regién que contempla la regién especifica del océano pacifico donde ocurre este
fenémeno.

Con el uso de ofro tipo de andlisis estadistico, y con la utilizacién de la
temperatura superficial del océano en la regién del Pacifico ecuatorial los resultados
de Cazelles y colaboradores (2005) muestran una mayor influencia en la sincronia de
las epidemias del dengue con el ENOS para los afos de 1986 a 1992 y la serie de
tiempo tiene una significancia estadistica en un modo comin de oscilacién de

alrededor de un periodo de cada 2 y 3 afios. Si bien los resultados de este estudio
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son consistentes con lo esperado acerca de una correlacién fuerte de la incidencia de
casos con el ENOS, este tipo de andlisis estadistico no permite evaluar cuanto de los
valores mensuales de dengue del pasado, en conjunto con las variables del tiempo y

el clima, contribuyen a predecir los casos de dengue en el sitio de estudio.

A partir de la demostracion de asociacion, de la cuantificacién y de la inferencia
acerca de la relacién entre la variabilidad climética y de tiempo y las dindmicas
inferanuales de la enfermedad del dengue, los estudios expuestos sugieren una
capacidad de pronéstico de estas variables ambientales en el aumento de casos y
brotes de esta enfermedad.

La capacidad de pronéstico de las variables ambientales recae en dos aspectos
centrales. El primero se refiere a que la variabilidad climética y las fluctuaciones de
los pardmetros del tiempo de presentan periodicidades ciclicas de largo plazo y
patrones estacionales a corto plazo, respectivamente. El segundo aspecto es el efecto
tardio o posterior en el tiempo a partir de la ocurrencia del parametro en la
variabilidad de los indices climatico del ENOS y de los parédmetros a escala local
como son la lluvia y la precipitacién, y el resultado de su efecto en la dindmica de las
enfermedades. Ambos aspectos sugieren la posibilidad de prediccion del aumento de
casos y ocurrencia de brotes a partir de la consideracién y conocimiento de los
efectos de la variabilidad climética en periodicidades ciclicas y de la variabilidad
estacionales de los parametros del tiempo. Dado esto se ha promovido la aplicacién
de tales metodologias en distintos lugares, no sélo para ampliar el conocimiento sobre
los efectos del tiempo en los padecimientos, sino por las caracteristicas climéticas y de

tiempo distintas entre ellos. La combinacién de modelos.

El llamado a la complejidad
A continuacién se presenta el argumento contrario a los preceptos que los trabajos
aqui planteados sostienen. Hay y colaboradores (2002) usaron la densidad espectral

para investigar la periodicidad de los datos epidemiolégicos de casos de dengue en
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Bangkok y los de malaria en Kenya en relacién a los datos meteorolégicos para el
periodo de 1966 y 1998. Sus resultados sefialaron que las enfermedades tenian un
pico cada 3 afios, pero que no habia ninguna variacién significativa en temperatura y
lluvia, mas alla del ciclo anual, que pudiera explicar su periodicidad (Hay et al.
2000). Los autores sugieren que estos resultados refutan la hipétesis de que las
epidemias de dengue y malaria estén determinadas por el clima, proponiendo que la
oscilacién de estas enfermedades dependen de propiedades naturales intrinsecas de
las dindmicas del hospedero y la poblacién de vectores y mosquitos (Hay et al.
2000).

El andlisis espectral, complemento al anélisis de serie de tiempo, ignora
variaciones y covariaciones en el tiempo, sino mds bien compara las amplitudes de
las sefiales de dengue, temperatura y precipitacién para las mismas frecuencias. Al
observar los periodogramas de Hay, en la variable de temperatura y precipitacion
solo se encuentran frecuencias con poder en periodos de 12 meses para cada ung;
para la variable de dengue, los detalles de la estructura de la varianza de los
periodogramas muestran que las frecuencias anuales y cortas (12 meses) cuentan por
un 31.5% de la varianza total en la serie de tiempo de dengue hemorrégico y que las
frecuencias supranuales (36 meses) cuentan para un 68.5%. Por otro lado, a pesar de
la imposibilidad de determinar si la totalidad de los casos reportados de dengue
representaban el total de casos de dengue, los autores comentan que no existia razén
alguna para pensar que este factor haya introducido sesgo significativo durante el
periodo de observacién, confiando que sus datos son una muestra confiable de la
enfermedad en Bangkok. A partir de estas consideraciones los autores dejan fuera las

consecuencias de la auto-seleccién de la muestra en sus resultados.

Cambio climdtico y salud: desde la polémica hasta las evidencias
Entre las consecuencias del cambio climatico especial énfasis han tenido los efectos
del cambio climdtico en la salud humana global (Haines et al. 2000; Epstein 2000).

Innumerable es la literatura que aborda sus efectos en la salud, desde enfoques

51



regionales (Githeko et al. 2000) como Norteamérica (Greer et al. 2008) y América
Latina (Moreno 2006); enfatizando la situacién en paises como Reino Unido (Hunter
2003), Australia (Currie 2001; Liehne 1998) y Estados Unidos (Gubler et al. 2001);
el enfoque en determinadas enfermedades infecciosas (Khasnis & Nettleman 2005;
Zell 2004) y en ciertos grupos o sectores vulnerables como son los nifios y paises en
desarrollo (Bunyavanich et al. 2003; Tsai & Liv 2005; Gross 2002) .

Se considera que el cambio climético causard una mayor variabilidad del
clima y un aumento en la temperatura media global. El incremento en las temperaturas
afecta directamente la dispersién de las enfermedades transmitidas por vector de

distintas maneras. Se mencionan las principales:

1) la expansién geogréfica del rango de influencia del vector;
2)  la disminucién del periodo de incubacién extrinseca del patégeno, y
3) el incremento de la tasa de picadura de los mosquitos hembras.

En las oltimas dos décadas ha habido un intenso debate sobre los efectos de las
variables climaticas en la emergencia y transmisién de las enfermedades transmitidas
por vector, en el cual el papel de la temperatura y precipitacién pluvial estén bien
documentados. Las evidencias sugieren que el cambio climdtico influye en el origen,
la intensificacién y la redistribucion de estas enfermedades (Epstein et al. 1998; Patz
& Manhmooda 2002).

En México, de acuerdo a un estudio diagnéstico sobre los efectos del cambio
climético en la salud de la poblacién en México, la poblacién se encuentra en un
proceso de transicién demografico y epidemiolégica (Riojas Rodriguez et al. 2006).
Por su ubicacién geogrdtfica, en el pais existen varias regiones endémicas de
enfermedades transmitidas por vector en las que los cambios ambientales pueden
contribuir a que estas se desarrollen. La poblacién que habita en estas zonas se
convierte, por lo tanto, susceptible para contraer estas enfermedades (Riojas
Rodriguez et al. 2006). Los investigadores concluyen que la correlacion entre el

aumento de la temperatura, el aumento de precipitacién y la morbilidad por dengue
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fueron importantes en los estados de Chiapas, Colima, Guerrero, Oaxaca y Veracruz
(Riojas Rodriguez et al. 2006). Los efectos del incremento en la temperatura en
relacién con la morbilidad por dengue muestran efectos ambivalentes. En Veracruz,
Nuevo Leén, Guerrero y Colima el incremento en un grado centigrado en la
temperatura se relaciona con el aumento de casos de dengue: el aumento de los
casos mds extremos ocurren en Colima y Guerrero, donde por cada grado centigrado
de incremento en la temperatura ambiente se aumenta 1.86% y 1.4% los casos de
dengue (Riojas Rodriguez et al. 2006). De manera contraria, en Chiapas y Yucatén el
incremento se asocia con disminuciones de 1.23% y 1.03% por cada grado
centigrado que se incremente la temperatura (Riojas Rodriguez et al. 2006). Sin hacer
mencién de la fuente de los datos de incidencia en unidades de tiempo mensuales, en
este trabajo se utilizaron correlaciones de Pearson con su significancia estadistica y
modelos de regresién Poisson para estimar el porcentaje de cambio en los eventos en
salud debido al clima.

La disminucién de la incidencia de dengue con el aumento de la temperatura
en los estados de Chiapas y Yucatén puede explicarse al efecto desfavorable que
produce un aumento de las temperaturas célidas extremas, por arriba de 34-35°C
caracteristico de estas zonas del pais, al ciclo de desarrollo, reproduccién y
desempefio en el vuelo para el vector. El efecto de las temperaturas extremas calidas
resulta ser significativamente estadistico y mayor que el efecto que el aumento en la
temperatura media o minimas. Es decir, un efecto no contradice al otro.

Ante la especulacién sobre el posible efecto del cambio climatico estuviera
exacerbando el problema de la malaria, especialmente en éreas de altas altitudes
donde el vector y el virus estan limitados por las bajas temperaturas, Hay llevo a cabo
un estudio relacionando el aumento de la incidencia de la malaria y la variable
climéatica (Hay et al. 2002). Investigando tendencias meteorolégicas de largo plazo
en los sitios de altas altitudes en el este de Africa, donde de malaria habia sido
reportado en las dltimas décadas, se muestra que la temperatura, precipitacion y

humedad no han cambiado significativamente durante el dltimo siglo o durante el
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periodo en el cual se reporto la resurgencia de la enfermedad. Se sugiere investigar
otras asociaciones locales para la el incremento de la malaria en la region (Hay et al.
2002).

La literatura comenta sobre la afectacién a dicho fenémeno climatico en tres
sentidos: 1) mayor frecuencia, 2) mayor amplitud del periodo y 3) mayor magnitud de
ocurrencia del fenémeno (Hansen et al. 2006; Collins 2000; Timmerman et al. 1999;
Chen et al. 2005). Otros estudios, a pesar del aumento pronosticado de la
temperatura para el periodo de 2000-2080, por el contrario no prevén cambios
significativos en los periodos, amplitud y patrones espaciales del ENOS (Zelle et al.
2005). La dificultad de abordar la relacién y la falta de evidencia cientifica también
estd presente en esta problematica. En un articulo reciente comentan que aunque los
modelos que hasta entonces concuerdan en un calentamiento substancial del este del
océano Pacifico tropical, esto no significa necesariamente una modificacién del ENOS
hacia evento El Nifio/La Nifia mas frecuentes, sino mas bien sélo representa un
cambio en los antecedentes del ENOS con consecuencias ain desconocidas (Paeth et
al. 2008).

Ningun estudio ha demostrado la influencia del cambio climético sobre en la
incidencia de dengue (Gubler 2008). Uno de los factores que han incidido en esta
busqueda es la falta de informacién confiable y la dificultad de medir otras variables
que afectan y agravan la problematica de la enfermedad como son los serotipos, la
memoria inmunolégica, la inmigracién, la calidad de vida y servicios, entre otros. Sin
embargo, a pesar de estas dificultades, las consecuencias del cambio climético sobre
la salud humana son totalmente congruentes de acuerdo a los resultados de
numerosas investigaciones sobre la biologia, ecologia, morfologia y desarrollo de los
vectores y virus, que es sustentada igualmente por la informacién epidemiolégica. La
ausencia de evidencia cientifica no significa que efectivamente no este sucediendo,
mas bien refleja la dificultad de abordar dicho fenémeno y su relacién con la salud

humana.
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CAPITULO II. LA INVESTIGACION

II.1. Planteamiento del problema y objetivos

Ante la necesidad de conocer y abordar ampliamente el efecto de la variabilidad
climatica y de tiempo en la incidencia de enfermedades para la construcciéon de
herramientas de alerta temprana el presente trabajo aborda la relacién de dichas
variables en la Peninsula de Yucatan. Esta regién, por su ubicacién geogréfica, su
topografia, su clima y sus condiciones sociales y econémicas presenta condiciones
favorables para la incidencia de dengue. Ningun estudio ha abordado dicha temética

en esta regién. Dado lo anterior, los objetivos del presente trabajo son:

o Describir la relacién entre la variabilidad del tiempo y del clima con la
incidencia de casos de dengue para determinar si existe un efecto significativo
del ambiente sobre la epidemiologia de la enfermedad en tres estados de la

Peninsula de Yucatan: Campeche, Quintana Roo y Yucatan.

o Comparar los efectos de la variabilidad del tiempo y clima en la incidencia de

casos de dengue entre las tres dreas de estudio de la Peninsula de Yucatan.

o Construir modelos predictivos en base a los efectos de las variables de tiempo
y climaticas que permitan conocer con tiempo de anticipacion el aumento de la

incidencia de casos de dengue y/o el surgimiento de brotes.

o Describir la epidemiologia de la enfermedad en los grupos de edad y sexo en

cada una de las areas de estudio.

II.2. Acerca de la pertinencia e importancia del trabajo
Cada vez se vuelve mas urgente contar con informacién confiable que contribuya a la
toma de decisiones para disminuir la vulnerabilidad de poblaciones ubicadas en

regiones especialmente sensibles o en grupos de poblacién en desventaja. Para tal
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propdsito, la salud de la poblacién no puede abordarse de manera aislada ya que
depende de una gran variedad de factores, entre los cuales las condiciones del medio
ambiente son vitales. El vector y el virus del dengue, estan adaptados a las
condiciones y estilos de vida urbanas y los factores ambientales también promueven la
enfermedad (Rueda et al. 1990; Watts et al. 1987).

La descripcién de los efectos climaticos no sélo nos ayuda a entender el efecto
de estas variables sobre la enfermedad, sino también lograr la construccién de
modelos predictivos para mejorar las intervenciones preventivas con el fin de reducir
los impactos del padecimiento en la poblacién (Hurtado et al. 2007; Brunkard et al.
2008). Establecer esta conexién entre los impactos actuales y potenciales, y las
consecuencias del cambio climético global en la salud de la poblacién, nos permitira
vislumbrar, entre otros aspectos, el grado de vulnerabilidad de la sociedad ante el
cambio climético, y con ello realizar o adecuar planes y estrategias de mitigacién y/o
adaptacion.

La necesidad de abordar y comparar en estudios de esta naturaleza, éreas
geogrdficas ubicadas a distintas latitudes y altitudes, climaticamente diferentes y con
grandes poblaciones ha sido reiterado en la literatura existente, ya que han de arrojar
mayor veracidad sobre la influencia de la variabilidad climética sobre la incidencia
de dengue y permiten a su vez la comparacién con los resultados existentes de
estudios anteriores (Hurtado et al. 2007; Brunkard et al. 2008). En este sentido la
Peninsula de Yucatan resulta ser un area de estudio adecuado debido a su ubicacién
geogrdfica, diferenciada de los sitios del pais en los cuales se han llevado a cabo
estudios similares (Tamaulipas y Veracruz), planicie de clima céalido subhimedo, de
tendencias locales estacionales, con centros de poblacién urbana definidos y que a su

interior comparten una historia de incidencia de dengue.
[1.3. La Peninsula de Yucatdn como drea de estudio

La Peninsula de Yucatan estd ubicada entre los paralelos de 19°y 21° 30, latitud

Norte y los meridianos de 91°y 87°, longitud Oeste, en la zona tropical, al sur del
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Trépico de Cancer (latitud 23° 27N). Es una planicie de origen karstico del Plioceno-

mioceno (formada hace unos 60 ¢ 70 millones de afios), lo que explica la ausencia

de fuentes superficiales de agua como rios y lagunas.

Para la realizacién del presente trabajo se designaron éreas de estudio dentro

de cada uno de los estados de la Peninsula de Yucatan; los criterios para la seleccion

de cada una de ellas se presentan més adelante. En los siguiente subapartados se
describe de manera general las caracteristicas climaticas de cada estado de la
Peninsula, para posteriormente comentar sobre alguna particularidad del area de

estudio dentro de cada entidad.

Clima y tiempo

Se considera la Peninsula de Yucatan una regién natural (Orellana et al. 1999).

Segun Orellana y colaboradores (2003) los factores que configuran las condiciones

climaticas de la regién son los siguientes:

a) Ausencia de elevaciones considerables, al formar una semiplanicie en la que
paradéjicamente se tiene una complicada microtopografia;

b) la cercania al trépico de Céncer, lo que acarrea un marcado gradiente de
presion atmosférica de norte a sur;

c) La fuerte influencia del Anticicléon Bermuda Azores del Atléntico, generador de
gran actividad atmosférica,

d) La presencia estival de los vientos del este o alisios, cuando existe un fuerte
gradiente barométrico se presenta condicién de monzén;

e) La presencia de la canicula o sequia intraestival, generada por vaguadas
polares que debilitan a los vientos alisios.

f)  Lainfluencia de perturbaciones tropicales, generan tormentas y huracanes que
dejan un monto considerable de lluvia al afio.

g) Lallegada desde el otofio de las masas de aires polares, generadas en los

frentes y que al pasar por el Golfo se humedecen y se transforman en “nortes”.
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h) La presencia de la corriente calida del Canal de Yucatan que hacia el oeste

da lugar a la Corriente del Golfo.

En su condicién peninsular, la regién estd rodeada de corrientes oceénicas de aguas

cdlidas; el Mar Caribe al este y por las del Golfo de México al norte y oeste, lo que

aunado a su condicién de semi-planicie, resulta en un clima caliente para esta regién.

El clima de la Peninsula de Yucatan presenta una distribucién en un gradiente de norte

a sur. Al noroeste se presenta un clima semi-seco y muy caliente, conforme se

desciende hacia el sur el clima se vuelve humedo.

En la tabla 7 se describe las condiciones de la temperatura media anual en el

periodo 1961-1990 para la Peninsula de Yucatén en primera instancia y

posteriormente para el érea de estudio de cada uno de los estados.

Tabla 7. Temperatura media anual promedio de 1961-1993.

calida estd delimitada por la isoterma de 26°C que incluye
una superficie que abarca el oeste de Yucatan y Campeche.
Una pequefia porcién entre Candelaria y Palizada presenta la
maxima temperatura. Las zonas menos cdlidas se ubican en
pequelas proporciones al pie de la sierrita PSUC en el Aarea
de Ticul y en Peto con 24°C.

0 =" C =0 =~0T 3 ® =

Peninsula de Yucatan Areas d ©
estudio
Campeche
Térmicamente la regién es cdlida y muy cdlida. La zona muy 24 - 26.9°C

Quintana Roo

24.1 - 24.6°C
Yucatdn
24.5-26.7°C

En la tabla 8 se describe las condiciones de la precipitacién total anual en el periodo

1961-1990 para la Peninsula de Yucatdan en primera instancia y posteriormente para

el area de estudio de cada uno de los estados.
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Tabla 8. Precipitacién total anual promedio de 1961-1993.

Peninsula de Yucatan Areas d ¢
estudio
Tiene un marcado gradiente pluviométrico. En el noroeste
hacia Sisal-Progreso, se reciben 500 mm o menos de
P lluvia anual. Rodeando a esta area hay una franja entre Campeche
r Celestin y El Cuyo con 600-800 mm. La isoyeta de 1000 | 1471.6 - 869.9
e mm atraviera una porcién de este a oeste desde el norte mm
c de Campeche, Yucatan y hacia al Mar Caribe en el norte
i de Quintana Roo. El aumento en el monto anual se
P manifiesta sucesivamente y en dos vertientes, una hacia
i el sur al Golfo de México y hacia el suroeste, donde se Quintana Roo
t presentan mas de 2000 mm de lluvia, y la ofra hacia el 1124.9 - 1400
a sur de Quintana Roo, en los limites con Belice donde se mm
c presenta la isoyeta de 1400 mm o més. En la peninsula
i se presentan dos regimenes de lluvia: las uniformemente
6 repartidas hacia la porcién oriental y las lluvias de
n verano (mayo-octubre), hacia el sur al Golfo de México.
El maximo de lluvia se verifica en septiembre, debido a Yucatdn
los ciclones tropicales que afectan a la regién. El monto 467.8 - 1132.2
original de la lluvia de verano es disminuido por la mm
sequia intraestival y aumentado por lo s frentes polares.

Contexto de las dreas de estudio
Los tres estados que conforman la Peninsula de Yucatdn comparten no solamente una
region geogrdfica, sus vinculos histéricos, sociales, econémicos y ambientales datan
de mucho tiempo atrés. Durante las dltimas tres décadas, se ha distinguido los
movimientos migratorios al interior de la peninsula, principalmente el éxodo masivo de
personas del estado de Yucatén hacia los desarrollos turisticos del norte de Quintana
Roo (Campos-Camara et al. 2005). Estos fenémenos imprimen rasgos a los centros
urbanos asi como también a la epidemiologia de las enfermedades.

Para fines del presente trabajo, por cada estado se seleccioné una jurisdiccion
sanitaria que es una unidad geografica y administrativa usada por las instancias
mexicanas de salud. El principal criterio para tal selecciéon fue que dicha unidad

concentrara la mayor poblacién urbana en relacién a la estatal.
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El norte del estado de Campeche
El estado de Campeche tiene una poblacién de 754.730 habitantes y superficie de
50.812 km, lo que lo convierte en uno de los Estados mas despoblados de México
(INEGI 2005). Las principales actividad del estado son la mineria, referida a la
extraccién de material pétreo para la construccién y la extracciéon y manejo de
combustible fésil y gas; le siguen los servicios comunales, sociales y personales y el
comercio, industria restaurantera y hotelera.

En cuanto a la dotacién de servicios en el area de estudio del estado de
Campeche, de acuerdo al Il Conteo de Poblacién y Vivienda llevado a cabo en 2005,
para entonces, existia un total de 106,676 viviendas habitadas en los municipios
correspondientes al area de estudio, de los cuales el 90% contaba con agua
entubada conectada a la red publica y el 77% dispone de drenaje conectado a la red
publica o fosa séptica (INEGI 2005). Segun cifras oficiales, para el afio 2005
salieron de Campeche 20,818 personas para vivir en otra entidad; por el contrario,
llegaron a establecerse 26,845 personas.

Si bien el nimero de casos en esta entidad es bajo respecto a los que ocurren
a nivel nacional, desde el afio 2000 su incidencia ha sido constante; con ocurrencia
de algunos brotes como los ocurrido en 2003 y 2007. Segun cifras oficiales, los

casos de dengue en los Gltimos afios a nivel estatal, han sido:

Tabla 9. Panorama general de la incidencia de casos de dengue en Campeche en los
ultimos afios

Casos

Afio Dengue clésico | Dengue hemorragico
2001 53 4

2002 372 8

2003 8 1

2004 24 4

2005 93 18

2006 83 7

2007 217 2

Fuente: (SSA 2007). En el afio 2000 no se detectaron casos, el laboratorio de Salud Publica
inici6 labores en febrero de 1999 teniendo como una de sus prioridades el diagnéstico de
dengue en conjunto con el Instituto Nacional de Referencia Epidemiolégica (INDRE).
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Con respecto a los serotipos del virus del dengue, para los afios 2005, 2006, 2007 y
lo que va del 2008 se han detectado tres de ellos: DEN-1, DEN-2 y DEN-4 para el
estado de Campeche (SSA 2008). La identificacién de serotipos es realizada por el
Instituto Nacional de Referencia Epidemiolégica, a través de muestras enviadas desde
el Laboratorio Estatal de Salud Publica del Estado de Campeche y analizadas con la
posprueba de la reaccién en cadena de la polimerasa RT-PCR y por aislamiento de
virus. La Secretaria de Salud estatal reporta Unicamente la presencia del vector Ae.

aegypti. No existen estudios que confirmen la presencia de Ae. albopictus.

El norte de Quintana Roo
Los municipios que abarcan el drea de estudio en el estado de Quintana Roo se
ubican en el norte del mismo y concentran la mayor cantidad de poblacién urbana,
incluyendo tres de los cuatro centros poblacionales més grandes del estado, Cancin,
Cozumel y Playa del Carmen. A partir de las caracteristicas ambientales, econémicas
y sociales el norte de Quintana Roo se ubica en la regién denominada “Caribe
Norte” y la “Regién Maya”. La regién Caribe norte concentra actividades econémicas
de turismo y comercio, mientras que en la regién maya se desempefian actividades
econdémicas de cultivos de temporal. La regién Caribe por si sola concentra poco més
del 80% del Producto Interno Bruto (PIB) del estado.

En el estado de Quintana Roo, el fenémeno migratorio tiene una gran
incidencia en el crecimiento de su poblacién, pues cerca del 60% del incremento total
de dicha poblacién esta definido por esta variable, lo cual es congruente con el
desarrollo turistico (Lépez-Villar 2005). A partir de 1960 la poblacién en la entidad
ha aumentado de forma continua. Dado al vertiginoso crecimiento poblacional, la
demanda de vivienda y servicios ha ido crecimiento de manera paralela. Segun cifras
oficiales en Quintana Roo existe una cobertura del 98% de agua potable, un 4% por
encima de la media nacional y una cobertura del 61% de drenaje siendo el doble de

la cobertura nacional en saneamiento. Con respecto al municipio de Isla Mujeres y
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Benito Judrez no se conocen cifras dado que el servicio ha sido concesionado al
sector privado (Gobierno del Estado de Quintana Roo-CAPA, 2006).

Cancun es el principal centro poblacional comprendido en el drea de estudio.
Ciudad que surge a partir un plan de desarrollo turistico implementado en la década
de los afos 70 por el gobierno federal, desde entonces ha sido polo de atraccién
laboral. Su desarrollo urbano es reciente y ha sido en base a flujos migratorios de la
propia peninsula y del resto del pais. Con respecto al total de la migracién
considerada en las cifras oficiales, sélo en el afio 2005, un total de 100,680
personas llegaron a radicar al estado (INEGI 2008). Playa del Carmen, otra ciudad
de importancia al norte del estado, es el resultado del alto desarrollo que el corredor
turistico ha generado a partir del surgimiento de Cancun. Sus origenes son mucho més
antiguos, los antecedentes de la ciudad refieren a un panorama de crecimiento
altamente dindmico, y un mercado de trabajo segmentado, ha pasado de ser una
comunidad rural de pescadores a una ciudad con una alta demanda de servicios,
concentracién urbana alta y un nivel de ingresos por la actividad turistica igualmente
importante. Los resultados de un estudio de muestreo probabilistico aleatorio cuya
poblacién objetivo fueron los migrantes residentes en Playa del Carmen comenta, que
el 99% de la poblacién cuenta con agua entubada dentro de la vivienda y/o fuera de
esta pero dentro del lote (Campos-Camara et al. 2005). En dicho estudio se sefiala
que a partir del afio 1995 ha ido aumentando el flujo migratorio hacia esa ciudad en
busca de un mejor trabajo, como principal categoria de trabajo al momento de la
investigacién fue como empleado u obrero con un 68.9%; entre los estados de origen
de los migrantes sobresalen Tabasco, Chiapas, Yucatén, Quintana Roo y Veracruz
(Campos-Camara et al. 2005).

De acuerdo al Il Conteo de Poblacién y Vivienda 2005, para entonces, existia
un total de 211,217 viviendas habitadas en los municipios correspondientes al area
de estudio, de los cuales el 77.6% contaba con agua entubada conectada a la red

publica y el 80% dispone de drenaje conectado a la red publica o fosa séptica

(INEGI 2005).

62



A nivel estatal, el panorama general de la incidencia del dengue refleja la

presencia constante de la enfermedad en la entidad, con algunos afios en que las

cifras se han elevado, como son 1997, 2002, 2006 y 2007. Segun cifras oficiales de

la Secretaria de Salud del Estado de Quintana Roo los casos de dengue en los Gltimos

afos han sido los siguientes:

Tabla 10. Panorama general de la incidencia de casos de dengue en Quintana Roo en los
ultimos afos

Casos

Afio Dengue clésico | Dengue hemorrdgico
1990 33 0
1995 22 1
1997 1698 11
1999 16 0
2000 20 0
2001 291 11
2002 486 80
2003 104 5
2004 239 56
2005 665 210
2006 1780 372
2007 3545 877

Fuente: SESA 2008

Se observa un aumento de casos desde la década de los afios 90, finalizando el

2007 con un registro histérico de la enfermedad en la entidad. Una tendencia

positiva mucho més pronunciada se observa en el caso del dengue hemorragico en el

estado. Dado que el norte de Quintana Roo concentra la mayoria de la poblacién del

estado y los principales centros urbanos, esta regién es un punto de endemismo. Por
otro lado, el Laboratorio Estatal de Salud Publica de los Servicios Estatales de Salud

del estado de Quintana Roo reporta la siguiente situacién respecto a los serotipos

circulantes en los Gltimos afos en el estado:
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Tabla 11. Serotipos en circulacion en los tltimos afios en Quintana Roo

Ao DEN-1 | DEN-2 | DEN-3 | DEN-4 | Total de muestras
aisladas

2004 4 1 5

2005 2 10 8 20

2006 1 6 9 2 18

Fuente: Martin-Escobar & Ocampo-Osorio 2007.

Como se observa, para el afio 2006 el estado representa una regién hiperendémica
debido a la circulacién de los 4 serotipos. Para esta identificacion se usaron las
muestras tomadas entre el tercer y quinto dia de iniciada la enfermedad y se
analizaron por reaccién en cadena de la polimerasa RT-PCR (Martin-Escobar &
Ocampo-Osorio 2007). La Secretaria de Salud de Quintana Roo reporta, para el

caso de esta entidad la presencia del vector del dengue Ae. aegypti Gnicamente.

El noreste de Yucatan
En el estado de Yucatén, el area de estudio comprende las principales poblaciones
costeras del norte y noreste de estado y los municipios de la regién de produccién
antiguamente henequenera, regionalizacién propuesta por Fraga y Paré (1994). El
centro urbano mas importante es la ciudad de Mérida y su zona conurbana,
constituido por las comisarias y comunidades a su alrededor. Su importancia reside
tanto en la mayor concentracién de poblacién urbana del estado, como por ser un
centro laboral, comercial, educativo y médico. Debido a esto es una zona de alta
circulacién de habitantes, otorgando empleo a una cantidad significativa de personas
provenientes de las comunidades cercanas y proveyendo servicios educativos,
médicos y comerciales incluso a personas que viajan desde los estados vecinos.

Si bien Quintana Roo se caracterizé por ser el estado receptor de la poblacion
migrante, el estado de Yucatdan ha seguido una dindmica de expulsién hacia este sitio
desde la década de los afios 70, en la cual sobresale la migracién indigena
masculina (Cea-Herrera 2004; Lépez-Villar 2005). Segun cifras oficiales recientes, en
cuanto a la recepcién de migracién, llegaron a vivir a Yucatan 34 380 personas en

2005.
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De acuerdo al Censo de Poblacién y Vivienda llevado a cabo en 2005, para
enfonces, existia un total de 327,909 viviendas habitadas en los municipios
correspondientes al area de estudio, de los cuales el 90.8% cuenta con agua
entubada conectada a la red publica y el 75% dispone de drenaje conectado a la red
publica o fosa séptica (INEGI 2005). Segun cifras oficiales la cobertura de agua
potable es del 92% en la zona urbana y del 77% en la rural. El promedio estatal es
del 84%.

Segun el documento titulado “Panorama Epidemiolégico del Dengue y Dengue
Hemorragico” de la Secretaria de Salud (SSA 2008), durante los Gltimos afios se ha
diagnosticado la presencia de los cuatro serotipos de dengue. La aplicacién de la
prueba por reaccién en cadena de la polimerasa RT-PCR y aislamiento viral se
llevaron a cabo por el Instituto Nacional de Referencia Epidemiolégica y por el Centro
de Investigacién Biomédicas “Dr. Hideyo Noguchi” de la Universidad Auténoma de
Yucatdn.

En un estudio reciente, se confirma que el mosquito Ae. aegypti es la especie
mds abundante en la ciudad de Mérida; los tipos de recipientes comunes utilizados
por esta especie como criaderos en la ciudad son las cubetas y las llantas (Zapata
Peniche 2006; Zapata Peniche et al. 2007). Al respecto de las creencias acerca de la
prevencion del dengue y otras enfermedades febriles un estudio realizado en la
ciudad de Mérida en base a entrevistas indica que el dengue fue agrupado dentro de
las enfermedades febriles capaces de convertirse en problemas serios de salud (Winch
et al. 1991). La prevencién, segin las creencias locales, fue descrita como la forma
de tratar a un enfermo para evitar que se convierta en un problema mas serio de
salud; dado estos resultados se sugiere tomar en cuenta los modelos locales de
prevencion de enfermedades febriles en la construccién de mensajes y aplicacion de
programas preventivos de salud (Winch et al. 1991).

Los registros de incidencia anual de dengue y los serotipos circulantes para el
estado de Yucatan abarcan un periodo mas largo en comparacién con los otros dos

estados. A nivel estatal, el panorama general de la incidencia del dengue refleja la
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presencia constante de la enfermedad en la entidad por casi 30 afos. Los afios con
un aumento significativo en el nimero de casos son 1979, 1980, 1981, 1997, 2002
y 2007; de estos afios 1997, 2002 y 2007 coinciden con presencia de fenémeno de
El Nifio. Segun cifras oficiales de la Secretaria de Salud del Estado de Yucatén los
casos de dengue en los 0ltimos afios han sido los siguientes:

Tabla 12. Serotipos en circulacion en los Gltimos afos en Yucatan

Afo Nomero de casos Serotipos (DEN)
1979 4234 1
1980 4672 1
1981 3377 1
1982 1412 1
1983 643 1
1984 5486 1
1985 193 1
1986 34 2
1987 15 1
1988 356 1
1989 2 1
1990 8 1
1991 352 1,2
1992 22 1
1993 29 1
1994 674 1,2, 4
1995 65 1,2,3
1996 646 1,2,3, 4
1997 5366 1,2,3, 4
1998 12 *
1999 45 *
2000 0 *
2001 285 2,3
2002 947 1,2
2003 26 *
2004 9 *
2005 87 1,2
2006 260 1,2,3
2007 1702 1,2,3, 4

Fuente: Centro de Investigaciones Regionales (CIR), Instituto de Diagnéstico y
Referencia Epidemiolégica (INDRE) y Centro Nacional de Epidemiologia (CENAVE).
Informacién recuperada de la pagina oficial de los Servicios de Salud de Yucatan
www.yucatan.gob.mx/masinfodengue.html el 27 de agosto de 2007 y de la pagina de
CENAVE http://www.cenave.gob.mx/dengue/default.asp2id=100 consultada el dia 7 de
septiembre de 2008

*Sin datos disponibles
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II.4. El método: disefio y andlisis de serie de tiempo

Esta investigacién es un estudio retrospectivo de corte ecolégico poblacional,
investigacion descriptiva, relacional y predictiva. Se trabajo con la informacién que
esta a la disposicién a través de los organismos gubernamentales de salud en cuanto
a la incidencia de casos de dengue, y variables climéticas y de tiempo en las

instituciones correspondientes.

Recopilacién de informacién

Los primeros contactos se establecieron durante los primeros meses del afio 2007 con
la Jurisdiccién sanitaria nomero dos del estado de Quintana Roo. En un principio se
consideré abordar Unicamente esta unidad administrativa en salud para la realizacion
de la investigacién. La vaga orientacién recibida sobre el proceso de la solicitud de la
informacién de manera oficial, la falta de interés para dar a conocer acerca de las
caracteristicas de los registros disponibles en cuanto a los casos de dengue y el
retraso sufrido los meses subsecuentes, nos inclinaron a considerar como éreas de
estudio los estados vecinos para la realizacion de la investigacion, sin dejar de insistir
en la obtencién de los datos de esta jurisdiccion sanitaria en Quintana Roo. La
comparacién de los efectos del clima y el tiempo habia sido objeto de estudio de
otras investigaciones, sefialando la pertinencia de aplicar metodologias similares en
sitios geogrdfica y climaticamente diferentes (Hurtado-Diaz et al. 2007).

Para la solicitud de informacién ante las autoridades de salud, se redactaron
sendas cartas de presentacién mencionando el propésito de la investigacién y
detallando los datos requeridos. En todos los casos se siguié el proceso especificado,
respetando los protocolos y jerarquias de las instituciones. En Yucatan y Campeche, el
proceso de solicitud-entrega se realizé dentro de los tiempos establecidos para el
trabajo de campo de septiembre a diciembre de 2007. En Quintana Roo el proceso
se prolongé hasta inicios del mes de abril de 2008. Una de las razones del retraso
fue que la dependencia solicité un dictamen de evaluacién ética del proyecto

efectuado por el Comité de Bioética para la Investigacién en Seres Humanos del
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Centro de Investigacion de Estudios Avanzados del I.P.N. para autorizar la entrega
de los datos de casos confirmados por prueba de laboratorio.

En el caso de las variables climaticas y de tiempo se exploraron distintas
fuentes como son la National Oceanic & Atmospheric Administration (NOAA), el
Servicio Nacional del Espacio Aéreo Mexicano (SENEAM) y a la Comisién Nacional
del Agua (CNA), que en la ciudad de Mérida se ubica un centro regional de la
dependencia denominado Organismo de Cuenca Peninsula de Yucatan. De igual
manera se cumplieron con los requisitos de cada una de las dependencias para la
solicitud de informacién, en general el proceso fue expedito y sin muchos

contratiempos.

Incidencia de dengue
Para fines del presente trabajo, la variable incidencia de dengue se define como el
nimero de casos de dengue confirmados con prueba de ELISA (Enzyme-linked
ImmunoSorbent Assay) con captura de IgM (Inmunoglobulina M) realizado por los
Laboratorios de Referencia Epidemiolégica de cada estado, ocurridos en una unidad
de observacion espacial (jusrosdiccion sanitaria) y temporal (una semana
epidemiolégica) previamente definida.

Si bien en la literatura, algunos trabajos hacen distincién sobre dengue
hemorragico y dengue cldsico, en este estudio no se toma en cuenta esta
diferenciacién. Basados en la literatura se asumié que las variables explicativas
afectan la reproduccién y capacidad vectorial del mosquito, el periodo de incubacién
extrinseca del virus, sin importar el serotipo en especifico. Es decir, este trabajo se
centra en la capacidad de infeccién de los agentes involucrados en la epidemiologia
de la enfermedad, sin importar si se trata de una primera, segunda o tercera infeccién
en un paciente. Para la identificacion del tipo de dengue, no se cuenta con
informacién completa y confiable que corresponda a las temporalidades de cada una
de las tres dreas de estudios. Otro punto que argumenta esta consideracién es que la

confirmacién de un caso de manera oficial, al menos para estas tres zonas de estudio,
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se hace contando con la prueba de laboratorio correspondiente, aunado a los
sintomas presentados, pero no se aplica el criterio de asociacién epidemiolégica a
pesar de que se incluye en la normativa y que es un criterio de la OMS/OPS.

La informacién sobre la incidencia de dengue se recopilé en la Secretaria de
Salud de cada estado que conforma la Peninsula de Yucatan, organismo que
concentra la informacién de todos los centros de salud, dispensarios, hospitales y
clinicas, tanto del nivel piblico como privado, de sus respectivos estados. Por cada
estado se selecciond una jurisdiccién sanitaria usando como criterio la concentracién
de la mayor poblacién urbana en relacién a la estatal (Tabla 13 y Figura 5). Se
obtuvieron los casos de dengue confirmados con prueba de laboratorio en los

siguientes periodos:

Tabla 13. Temporalidades de los casos de dengue, poblacién y municipio de las areas de

estudio.
Estado Temporalidad Jurisdicciéon | Poblacién / % estatal* No. de
Sanitaria municipios
Campeche Ene 00 - Dic 07 1 435,566 / (58%) 6
Quintana Roo | Jun 03 - Dic 07 2 817,427 / (72%) 5
Yucatdn Sept 02 — Dic 07 1 1, 310,150 / (72%) 59

*Fuente: INEGI 2005

Figura 5. Areas de estudio de cada estado de la Peninsula de Yucatan.

[ Jurisdiccion Sanitaria No. 2, Quintana Roo
B Jurisdiccion Sanitaria No. 1, Yucatan

Jurisdiccion Sanitaria No. 1, Campeche
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La autoseleccién de la muestra

La muestra de estudio esta conformada por Los casos de dengue confirmados por
prueba de laboratorio. Esta muestra es auto-seleccionada., En primera instancia, los
sinftomas que presente el paciente deben ser lo suficientemente graves para incentivar
la visita de la persona enferma a alguna unidad de salud donde reciba atencién
médica. Esto puede estar determinado por la disponibilidad del derecho-habiente a un
servicio de salud, suficientes recursos en el caso del servicio privado y suficiente
tiempo para realizar la visita, sobretodo en lo que se refiere al sector piblico.

Una vez que el paciente ha llegado al servicio de salud, el segundo nivel de
autoseleccion sucede en el diagnéstico preliminar que se elabora en base a los
sintomas que presenta el paciente. Segun el Manual de Vigilancia Epidemiolégica
(2006), basada en la Norma Oficial, contempla las siguientes definiciones
operacionales que se basan en la sintomatologia del paciente:

- Caso sospechoso de Fiebre por Dengue (o dengue clésico) se refiere a toda
persona de cualquier edad que resida o proceda de una regién en la que haya
transmisién de la enfermedad y que presente cuadro febril inespecifico o compatible
con infeccién viral y que se encuentre en situacién de brote.

- Caso probable de Fiebre por dengue: Todo caso sospechosos que presente
fiebre y dos o mas de las siguientes caracteristicas. Cefalea, mialgias, artralgias y
exantema.

- Caso probable de Fiebre Hemorrégica por Dengue: Toda persona que,
ademds de un cuadro probable de Fiebre por dengue desarrolle fiebre y una o més
de las siguientes caracteristicas: datos de fuga de plasma (ascitis, derrame pleural,
edema, hipoalbuminemia); o datos de fragilidad capilar (petequias, equimosis,
hematomas); hemorragias (gingivorragia, hematemesis, metrorragia) o a cualquier
nivel; trombocitopenia menor a 100 mil plaquetas por ml* o, hemoconcentracién con
uno o mds de los siguientes datos: incremento del hematocrito 20% o mas en la fase
aguda; decremento del hematocrito en 20% después del tratamiento; tendencia del

hematocrito en muestras secuenciales (por ejemplo, 40, 43, 45, etc.); relacién
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hematocrito/hemoglobina: sugestivo 3.2 a 3.4, indicativo 3.5 o mayor;
hipoalbuminemia o evidencia de fuga de liquidos.

La confirmacién de los casos probables se realiza Gnicamente a través de las
pruebas de laboratorio que depende de muchos pasos intermedios para su aplicacién
exitosa: la correcta toma de la muestra de sangre, su adecuada transportacién y, un
criterio importante, es que la muestra haya sido tomada en el nimero establecido de
dias posteriores de haber iniciado los sintomas. Una vez llegada la muestra al
laboratorio de referencia epidemiolégica o de salud publica estatal, cumpliendo todas
las anteriores condiciones, se dictamina como resultado un caso positivo o negativo a
dengue. El resultado positivo corresponde a infeccién reciente por el flavivirus, el
resultado negativo no excluye la posibilidad de infeccién por dengue. En los casos en
lo que la muestra de sangre no redna las caracteristicas adecuadas para la aplicacién
de la prueba de laboratorio o que el resultado sea negativo pero que presente todos
los sintomas mencionados, se solicita una segunda muestra (SSA 2006).

La principal consecuencia del subregistro de casos en la realizacién de este
trabajo es la autoseleccion de la muestra de los casos de dengue en general en
cualquier drea y periodo de tiempo y un sesgo hacia un mayor registro de casos con
sintomatologia grave. Las consecuencias de la autoseleccién y subregistro se

comentardn més ampliamente en los capitulos siguientes de resultados y discusiones.

El tiempo
Se acudié al Organismo de Cuenca Peninsula de Yucatén, encargado de manejar la
informacién de los tres estados de la peninsula. Para Yucatan y Campeche se
seleccionaron las Estaciones Automaticas Meteorolégicas (EMA) con registros
completos para la misma temporalidad de la incidencia de dengue. Ambas estaciones
se ubican en los Aeropuertos Internacionales de cada una de las ciudades capitales,
la ciudad de Mérida y la ciudad de Campeche, respectivamente. Las estaciones
meteorolégicas autométicas registran la informacién cada 10 minutos, la hora de

registro corresponde al horario del meridiano de Greenwich, por lo se redujeron seis
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y siete horas en horario de verano e invierno, respectivamente, con el fin de coincidir
con la hora local.

Se procuré que las bases de datos no contaran con vacios que afectaran la
confiabilidad de la medida obtenida del dia. Para el tratamiento de registros faltantes
de cada dia se consideré los dias sin registro alguno, el nimero de registros faltantes
de cada 10 minutos, el momento del dia en que se presenta y la tendencia de los
registros diarios de la semana a la que pertenecen. Se invalidaron los dias cuyos
periodos de registros faltantes se ubicaron en el momento en el que existe una mayor
probabilidad de presentarse la temperatura minima y la temperatura maxima,
primeras horas de la mafiana y después del medio dia, respectivamente. Otro criterio
fue la tendencia del parametro en la semang, si las medidas de temperatura minima,
temperatura maxima y precipitacién pertenecientes a un dia con periodos de registros
faltantes desestabilizaban la tendencia general de la semana en la cual se
presentaban se anulaban y se tomaba como un dia sin registros.

La estacién meteorolégica automdtica de Cancion, Quintana Roo presenté un
periodo de més de un afio de datos faltantes, debido al paso del huracan Wilma en
2005, después de lo cual la estacién se reubicéd de la zona hotelera a las cercanias
de aeropuerto internacional de la ciudad de Cancin. El Organismo de Cuenca
Peninsula de Yucatan proporcioné una fuente alterna, la estacién meteorolégica
convencional ubicada a las afueras de la ciudad de Cancin hacia el oeste. La
captura de los pardmetros en este tipo de estaciones meteorolégicas se realiza de
manera manual, obteniéndose registros diarios de precipitacién, temperatura minima

y méxima.

El clima
La temperatura de la superficie del océano Pacifico es uno de los principales
indicadores del ENOS y su uso es recomendable debido a que podemos contar con
la fluctuacion de su variabilidad a través de la temporalidad de estudio. La

informacién del parédmetro se registra por semana y en grados centigrados, se
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encuentra disponible en el sitio de la National Oceanic & Atmospheric Administration
(NOAA, http://www.cpc.noaa.gov/data/indices/wksst.for). La regién de El Nifio
3.4 se ubica en 120-170°W-, 5°S-5°N.

Figura 6. Representacién grafica de las regiones en que se divide el océano Pacifico
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Fuente: National Oceanic & Atmosteric Administration
http://www.cpc.ncep.noaa.gov/ products/analysis_monitoring/ensostuff/nino_regions.sht
ml. Fecha de consulta: 19 de julio de 2007

Poblacién
Se acudié al Instituto Nacional de Estadistica, Geografia e Informética (INEGI) para
recopilar la informacién de los ltimos cuatro censos de los afios 1990, 1995, 2000
y 2005 con respecto al total de la poblacién para el total de los municipios que
conforman de cada una de las jurisdicciones sanitarias del estudio (INEGI 1990,
1995, 2000, 2005). Se afiadié la variable de poblacién como variable control
debido a que el nimero de casos de dengue estd influenciado por el tamafio de la
poblacién en un momento determinado, tal como un estudio que relacioné las
variables climaticas con el dengue y que menciona la importancia de considerar el
tamafio de la poblacién (Hales et al. 1999). Para este procedimiento se uso un
modelo polinomial cubico para interpolar la poblacién en cada semana del estudio;

dicho proceso se desarrolla mas adelante.
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Otras variables
Acerca de los serotipos circulantes en las tres areas de estudio, fueron escasas las
muestras analizadas para la deteccién del serotipo por parte de por la Secretaria de
Salud de cada estado.

Se acudié también a la unidad Biomédica del Centro de Investigacién
Regional,”Dr. Hideyo Noguchi” de la Universidad Auténoma de Yucatan, ubicada en
la ciudad de Mérida. Este centro concentra informacién sobre serotipos de la cantidad
de casos de dengue a lo cuales realizan pruebas gratuitas de deteccién a cualquier
persona que lo solicite, recibiendo muestras de pacientes provenientes de los tres
estados de la peninsula. A nivel nacional, los resultados de los serotipos provenientes
de este centro son considerados como oficiales, pero no en el caso de la confirmacién
de pruebas de laboratorio para la detecciéon de dengue. Desafortunadamente, la
informacién acerca de la circulacion de serotipos de este centro no se proporciond,
argumentando que este es material de publicacién cientifica de los investigadores que

ahi laboran.

Andlisis estadistico

Las bases de datos obtenidas tanto de las variables independientes como explicativas
fueron procesadas en los programas Excel 2002 (Microsoft 2002) y Stata 10 2007
(StataCorp 2007).

Descripcién epidemiolégica
Para la descripcion de la muestra se calcularon porcentajes de distribucién por sexo
de la totalidad de los registros de casos de dengue por cada una de las dreas de
estudio. Se elaboraron piramides poblacionales por rangos de edad de 5 afios para
la distribucién por grupos de edad, la informacién se ofrece por frecuencia de casos

para cada rango y sexo en las tres areas de estudio.
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Unidad de tiempo
Las variables de incidencia de dengue y tiempo fueron transformadas en cantidades
semanales correspondiendo con las semanas epidemiolégicas (de domingo a sabado,
52 al afo), sistema de reporte estandarizado en el hemisferio occidental por la OPS.
De cada caso de dengue se toma la fecha de inicio de sintomas para ubicarlo en la
semana epidemiolégica respectiva. Finalmente, como variables independientes, se
constituyeron entonces la temperatura minima, la temperatura maxima y la
precipitacién acumulada por cada semana epidemiolégica.

Un criterio para la elaboracién de las series de tiempo fue que el inicio de
cada serie debia ubicarse a su vez al inicio de cada afio, es decir, a partir de la
primera semana epidemiolégica de cada afo. Debido a esto la serie de tiempo
considerada para cada érea quedé de la siguiente manera: Campeche 2001 -
2007, Quintana Roo 2004 - 2007 y Yucatan 2003 — 2007. En el caso de Yucatan
debia eliminarse el pico que se registro a partir del mes de septiembre del afio 2002,
como efecto del huracén Isidoro, como anormales, ya que no se contaba con los
casos anteriores a este suceso, que desestabilizé el resto de la serie. En el caso de
Campeche, en el afio 2000 no se registro ningun caso de dengue en esa
temporalidad, por lo que se decidié no considerarlo para controlar el exceso de ceros
al momento de modelar la serie. En el caso de Quintana Roo, los datos que
correspondian al afio 2003 no contaron con la fecha de inicio de sintomas, criterios

para ubicar el caso en la serie de tiempo, por lo que esos casos fueron descartados.

Bases de datos
La base de datos de la estacién meteorolégica de Yucatan presentéd periodos de
registros faltantes de hasta cuatro dias consecutivos, se realizé una regresién tomando
como variable independiente la base de datos de la estaciéon meteorolégica del
Observatorio climatolégico y como base dependiente la estacién automética, el
observatorio se localiza igualmente en el Aeropuerto y contiene resimenes de los

mismos parédmetros de forma diaria. De dicha regresién se obtuvo un coeficiente que
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fue multiplicado por el valor diario del Observatorio correspondiente al dia sin
registros (entre ellos los anulados) de la estacién automdtica, proporciondndonos de

un valor aproximado completando la serie.

Variable Poblacional
Los cuatros puntos de datos de la variacién de la poblacién humana en una serie de
tiempo (1990, 1995, 2000 y 2005) fueron recopilados para cada una de las areas
de estudio a partir de la informacién de los Gltimos cuatro censos realizados cada
cinco afios. Se modelo una regresién para caracterizar el incremento de la poblacién
en las temporalidades correspondientes a cada area de estudio, derivando valores
predichos semanales de la poblacién. Se modelaron las extrapolaciones e
inferpolaciones que estiman el nimero total de habitantes para cada una de las
semanas epidemiolégicas de las areas de estudio. Las siguientes graficas muestran los

valores predichos para cada una de las unidades espaciales:

Figura 7. Numero de poblacién total y estimaciones de poblacién para el periodo de 1990
a 2005 para cada semana epidemiolégica de las tres jurisdicciones de estudio perteneciente
a cada estado de la peninsula
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Construccién de modelos

Se realizé un andlisis de series de tiempo, técnica que nos permite hacer inferencias
estadisticas acerca del futuro de las variables de salud basandose en sucesos
climéaticos pasados. Para poder analizar la asociacién entre las variables climéticas y
los efectos de salud, el primer paso fue representar por medio de gréficas las
tendencias dentro de las temporalidades recopiladas, con la finalidad de desarrollar
una asociacién potencial entre el clima, los parametros del tiempo y la incidencia de
dengue.

Se construyeron modelos autoregresivos basados en la regresién con
distribucién de Poisson ajustado respecto a las estacionalidades y tendencias. Lo
anterior para estimar y evaluar el cambio en los eventos de salud debido al clima y
los parametros del tiempo y su influencia sobre la incidencia de dengue a lo largo de
cada una de las temporalidades especificadas en las tres areas de estudio. Se opté
por un modelo denominado de conteo, disefiados para las variables con distribuciéon
de Poisson, pero que a su vez, técnicamente contemplan la distribucién binomial dado
que describe la cantidad de sucesos que suceden dentro de dos posibilidades
mutuamente excluyentes (Long & Freese 2003; Pagano & Gauvreau 2001). La
variable de incidencia de casos de dengue se trata de un fenémeno recurrente o
agregado de eventos determinados dentro de dos posibilidades mutuamente
excluyentes: infectarse de dengue o no, y que ocurren en una mismo espacio y
periodo de tiempo constante, a diferencia de un estudio longitudinal que refiere a la
medicién del mismo evento en distintos momentos (Navarro et al. 2001; Saez et al.
1999). La variable respuesta en el modelo de conteo es discreta, con valores enteros
positivos y ceros recurrentes. La variable respuesta se define como el nimero de
eventos que ocurren en un intervalo de tiempo, cuya ocurrencia es aleatoria,
independiente en el tiempo y con una tasa constante de ocurrencia (Pagano &
Gauvreau 2001).

Se retomaron dos versiones dentro de los modelos de conteo: 1) el modelo de

regresién binomial negativo y 2) el modelo de regresién binomial negativo con
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inflacién de ceros (UCLA 2007, 2007). Ambos contemplan la falta de cumplimiento
de equidispersién de la variable respuesta, es decir, que la varianza y la media sean
iguales como supone la distribucion de Poisson. El tltimo considera el exceso de ceros
en la variable respuesta, por lo que estd acompafada de una variable control que
modela este exceso. Para el caso de Campeche se hizo uso del modelo con inflacién
de ceros para lo cual se toma en cuenta la estacionalidad anual, elaboréndose una
variable dicotémica que indica la estacién de lluvia y de seca.

Como series periddicas, las variables respuesta en los modelos de conteo
presentan tendencias y estacionalidades. La tendencia se asocia con la evolucién a
largo plazo de la serie, la estacionalidad son los movimientos que se producen con
periodicidad anual. Para suavizar estas tendencias y estacionalidades se recurre al
andlisis de descomposicién Fourier, herramienta matemdtica para analizar funciones
periédicas a través de la descomposicién de dicha funcién en una serie de sumas
trigonométricas de funciones senoidales mucho més simples (como combinacién de
senos y cosenos) (Stolwijk et al. 1999). Al modelo se le afiaden los periodos de
descomposicién, llamados también arménicos, que van por afio, cada seis meses, tres
meses, segun lo requiera el modelo dependiendo del aporte al modelo en cuanto a la
prediccién. Como parte de la descomposicién de Fourier se afiadieron las variables
de tiempo lineal, cuadrdtico y cibico que consideran las tendencias seculares de
larga duracién de la serie.

Para el diagnéstico del modelo se aplicaron pruebas de diagnéstico de auto-
correlacién a los residuales de los modelos. Los residuales son la parte del modelo
que no explican las variables endégenas y exégenas. En las variables de series de
tiempo los residuales usualmente muestran una correlacién serial (autocorrelacion)
violando uno de los supuestos de modelos lineales generales, que es que los
residuales deben ser independientes uno de otro. Una estimacién eficiente y sin sesgos
depende del conocimiento de esa estructura de autocorrelacién. Las técnicas de
autoregresion, incluidas en el modelo como variables endégenas, son usadas para

eliminar el efecto de autocorrelacién de la variable dependiente. De esta manera se

78



acondicionan las series de tiempo para que cumplan los supuestos necesarios y
puedan aplicarse las técnicas de los modelos lineales generales y evaluar el efecto del
indicador climético y las variables de tiempo en la incidencia semanal de casos de
dengue.

Los rezagos 6ptimos autoregresivos se determinaron empiricamente y los
residuales fueron diagnosticados a través de las pruebas de “ruido blanco” (White
noise en inglés), cuyo supuesto es el ausencia de autocorrelacion. Se repitieron los
ajustes empiricos autoregresivos, los residuales resultantes de la aplicacién de las
pruebas mencionadas se evaluaron con respecto a la normalidad y se examinaron
para evaluar la correlacién serial con diagnésticos de auto-correlacion. Aunado a esto
se determinaron y evaluaron el agregado de periodos arménicos al modelo,
comprobando que los residuales se aproximaban a la distribucién normal.

El procedimiento para determinar los rezagos adecuados de las variables
independiente de variabilidad climatica y de tiempo, la parte exégena del modelo, se
usaron funciones de correlaciones cruzadas con las cuales se probaron los residuales
de las series autoregresivas, en conjunto con los arménicos del andlisis de Fourier, con
cada variable de tiempo y de clima en rezagos que concuerdan con la biologia y
ecologia del vector, seleccionado los que presentaban una maxima de correlacion
cruzada. También se consideraron los rezagos propuestos por otros trabajos con
metodologia similar y con el uso de las mismas unidades de tiempo semanales
(Brunkard et al. 2008; Hurtado-Diaz et al. 2007).

Las intra y extrapolaciones estimadas para el tamafio de la poblacién fueron
anadidas en las series semanales para ajustar los casos de dengue a los cambios en
la poblacién en cada uno de los periodos. Estas estimaciones se refieren en el modelo
como la variable de exposicién, es decir, la cantidad de poblacién que esta expuesta
en determinado momento a la posibilidad de contagiarse de la enfermedad de
dengue.

La adecuacién final de los modelos fue evaluada con las pruebas de

normalidad, ruido blanco sobre los residuales y del calculo de los errores estandar a
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través de pruebas de heterocedasticidad. El sesgo en el calculo de la
heteroceddsticidad puede producir errores estandares mas grandes o més pequefios,
por la violacién de la hipétesis de homoscedasticidad en los residuales. Las distintas
varianzas para cada valor predicho a falta de constancia es corregida por una
técnica de ajuste Robusto que re-estima la varianza a partir de esta caracteristica. El
coeficiente resultante del modelo fue transformado en Incidence Rate Ratio (IRR, en
inglés), que igualmente reporta la estimacién del coeficiente pero transformado en
tasa de incidencia relativa.

Se compararon las tasas de incidencia relativa en cada una de las variables
independientes en las tres dreas de estudio para verificar el tamafio del efecto entre
las tres areas de estudio. Por dltimo se elaboraron gréficas de los casos predichos de
dengue por semana epidemiolégica por cada una de las dreas de estudio, con los
datos observados del érea en cuestién, con la finalidad de comparar el ajuste de los

modelos a la prediccion de la incidencia de casos de dengue.

Comparacién de series de tiempo de dengue
Se utilizé la prueba estadistica de cross-correlation o correlacién cruzada, aplicable a
series de tiempo, que permite verificar las autocorrelaciones entre series bivariadas.
La gréfica de los resultados permite observar los picos en lo cuales se indican las
distintos atrasos en tiempo, correspondientes a semanas, que existen entre las distintas

series de tiempo.
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CAPITULO lIl. DE LOS RESULTADOS

Comprendiendo las tres dreas de estudio en conjunto se registraron un total de 7,480
casos de dengue. Campeche concentra el 6.5%, Quintana Roo el 56.7% y Yucatan el

36.8%, quedando la distribucion temporal de la siguiente manera:

Tabla 14. Nomero total de casos registrados por afio y area de estudio en cada uno de los
estados de la peninsula

Ao Campeche Quintana Roo Yucatan
2001 40 * *
2002 318 * 652**
2003 3 75%* 20
2004 1 196 28
2005 14 472 87
2006 15 1394 260
2007 95 2107 1702
Total 486 4244 2749
*Sin datos.

** Informacién descartada dato que no se tiene el afio completo de informacioén.

El mayor nimero de casos los concentra el area de estudio de Quintana Roo, aun con
el menor numero de afios de datos disponibles. Este hecho es significativo si
consideramos que la poblacién comprendida en el area de estudio de Quintana Roo
(817,427), es significativamente menor a la abordada en el drea de estudio de
Yucatén (1, 310,150), ambas registradas para el censo de poblacién del afio 2005
(INEGI 2005). En las areas de estudio de Quintana Roo y Yucatan, el afio 2007 fue
el que presento mayor nimero de casos; en Campeche esto es visible a partir del

efecto del huracan Isidoro en el afio 2002, con un repunte para el afio 2007.
III.1 Descripcién epidemiolégica

Los grupos de edad y sexo que presentan mayor incidencia de dengue en el drea de

estudio permiten considerar intervenciones adecuadas que redunden en la prevencion
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del padecimiento. Se describe las caracteristicas de la muestra de los casos

registrados.

Distribucién por sexo

En la Figura 8 se muestra la distribucién de los casos registrados de acuerdo al sexo.

Figura. 8. Distribucién de la incidencia de dengue por sexo en cada drea de estudio
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*Se descartaron 3 registros dado la falta de informacién.

De acuerdo con esta figura en las tres éreas de estudio existe mayor incidencia de

dengue en el grupo femenino, la cual se mantiene atn con el incremento del numero

de casos.

Grupos de edad

Las figuras 9, 10y 11 describen la distribucién de los casos registrados de dengue de

acuerdo con los grupos de edad para las dreas de estudio de cada estado.
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Figura 9. Distribucion de los casos de dengue del érea de estudio de Campeche por grupos
de edad* y sexo.
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*Se descantaron 10 casos por falta de informacién.

Figura 10. Distribucién de los casos de dengue del area de estudio de Quintana Roo por
grupos de edad* y sexo
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*Se descantaron 9 casos por falta de informacién.
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Figura 11. Distribucion de los casos de dengue del érea de estudio de Yucatan por
grupos de edad* y sexo
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*Se descantaron 24 casos por falta de informacién.

En Campeche, en el caso de los hombres el grupo de edad con mayor incidencia de
dengue va de 5 a 29 afios, mientras que para las mujeres el rango de edad con
mayor incidencia de la enfermedad es més amplio, de 5 a 39 afos de edad. En
Quintana Roo, el rango de edad con mayor incidencia va de 5 a 34 afios de edad
para ambos sexos. Por tltimo, para Yucatdn, el rango de edad con mayor incidencia

es de 5 a 24 afnos para ambos sexos.

l.2. Dengue, tiempo y clima

En el siguiente apartado se presentan las graficas que relacionan la variable
dependiente de incidencia de dengue y las variables de tiempo y de clima para cada
una de las éreas de estudio. De las variables de tiempo primeramente se incluye la
temperatura minima y temperatura maxima, posteriormente la precipitaciéon y por

ultimo, como variable climética, la temperatura superficial del océano.
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Temperatura e incidencia de dengue
Estas gréficas nos permiten observar el comportamiento de cada una de las variables
en el periodo de estudio, presentando algunas de ellas caracteristicas ciclicas,

estacionales y tendencias.

Figura 12. Serie de tiempo de incidencia de dengue y la temperatura minima y la
temperatura méxima (°C) por semanas epidemiolégicas del area de estudio de Campeche
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En el caso de Campeche los picos de casos de dengue significativos son los segundos
semestres de los afios 2002, 2003 y 2007 (Figura 12). La periodicidad observable
tanto en la temperatura minima y méaxima indica que las menores temperaturas se
presentan al final y principio de cada afio (Figura 12). Las méximas temperaturas
tienen lugar a mediados de cada afio. En la temporalidad de estudio, el registro
superior de la temperatura maxima es de 40.8°C y el registro inferior es de 26.3°C;
para la temperatura minima el registro superior es de 24.4°C, mientras que el registro

inferior es de 2.3°C.
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Figura 13. Serie de tiempo de incidencia de dengue y la temperatura minima y la
temperatura méxima (°C) por semanas epidemiolégicas del area de estudio de Quintana Roo
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Para el caso de Quintana Roo se observa una tendencia al aumento de casos de

dengue a partir del afio 2005 (Figura 13). Durante casi todo el periodo de los afios

2006 y 2007 se observé una alta incidencia de la enfermedad. Las temperaturas

para esta drea fluctban dentro de menor rango, ocasionando que su periodicidad sea

menos pronunciada en comparacién con las otras dos areas de estudio (Figura 13).

Igualmente las menores temperaturas se presentan al final y principio de cada afio y

las maximas temperaturas tienen lugar a mediados de cada afio. Dentro del periodo

de estudio, el registro superior para la temperatura méaxima es de 41.5°C, mientras

que el registro minimo a 27.5°C; para la temperatura minima, el registro inferior llega

hasta los 25°C, mientras que el registro minimo es de 13°C.
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Figura 14. Serie de tiempo de incidencia de dengue y la temperatura minima y la
temperatura méaxima (°C) por semanas epidemiolégicas del drea de estudio de Yucatan
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En el estado de Yucatdn el pico de casos de dengue de mayor magnitud se observa
durante todo el afio 2007 (Figura 14). En 2007 se presentaron casos durante todo el
afo. Al igual que en Campeche, la periodicidad observable tanto en la temperatura
minima y méxima indica que las menores temperaturas se presentan al final y
principio de cada afio (Figura 14). Por ofro lado, las méximas temperaturas tienen
lugar a mediados de cada afio. Para la temperatura maxima, el registro méximo es
de 42.8°C, mientras que el registro minimo a 29.1°C. Para la temperatura minima, el
registro maximo llega hasta los 24.0°C, mientras que el registro minimo es de 2.2°C.
En comparacién con las otras areas de estudio, el area que corresponde a Yucatén

corresponde las temperaturas mas altas.

Precipitacién e incidencia de dengue
En este apartado se incluyen las graficas que relacionan la precipitacién con los

distintos comportamientos de la variable de incidencia de dengue en cada una de las

areas de estudio.

87



Figura 15. Serie de tiempo de incidencia de dengue y precipitaciéon acumulada
(mm) por semanas epidemiolégicas del érea de estudio de Campeche
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En el estado de Campeche, el efecto mas visible sobre la incidencia de casos de
dengue es ocasionado probablemente por las abundantes lluvias del huracan Isidoro
en el afio 2002 (Figura 15). Aunque cabe sefialar que este efecto pudo estar
acompafado por el efecto estacional del aumento de casos como consecuencia de las

lluvias de agosto y septiembre.

Figura 16. Serie de tiempo de incidencia de dengue y precipitacién acumulada (mm) por
semanas epidemiolégicas del area de estudio de Quintana Roo
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Se observa el pico dramético de precipitacién en el estado de Quintana Roo durante
el huracan Wilma del afio 2005 (Figura 16). Durante el afio 2006 y 2007 el
comportamiento de los casos de dengue pareciera estar mas o menos relacionados

con la periodicidad del parametro de precipitacién.

Figura 17. Serie de tiempo de incidencia de dengue y precipitacién acumulada (mm) por
semanas epidemiolégicas del drea de estudio de Yucatan
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Durante el afio 2006 y 2007 se observa la presencia de lluvia durante caso todo el
afo, con un periodo muy corto de cese de las mismas que corresponde a la

temporada de seca (Figura 17).

Temperatura superficial del mar y la incidencia de dengue

Dentro del periodo de estudio se declaré el afio 2006 como afio El Nifio, la tendencia
es observable a finales de ese afio y para el afio 2007 se presenté el fenémeno de la
Nifia con un descenso en la temperatura (Anyamba et al. 2006). Para considerarse un
afo con la presencia del fenémeno El Nifio, la temperatura superficial del océano,
como uno de los indicadores claves de este fenémeno, debe incrementarse por

encima o en igual magnitud a 0.5°C del promedio de la temperatura en comparacion

a la normal (periodo base 1971-2000 ), por mas de 3 meses (NOAA 2008).
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Figura 18. Serie de tiempo de incidencia de dengue del drea de Campeche y temperatura

superficial del océano (°C)
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Figura 19. Serie

de tiempo de incidencia de dengue del érea de Quintana Roo y

temperatura superficial del océano (°C)

Numero de casos

QUINTANA ROO

-~ Temperatura superficial del
8 Océano, El Nifio 3.4 &
G | o
1 _-";__.‘_‘ :: W ."""-'---.__: 3 _'?-: '.‘. |~
Wy v Lo & 1‘.: o™
o 3 _"' " ]
S ""'.. o
W L0
N N
—— Numero de casos
(=]
= de dengue
o_
T T T 1 T T
2004s1 2005s1 200651 2007s1 2008s1

Semanas epidemioldgicas

Temperatura °C

90




Figura 20. Serie de tiempo de incidencia de dengue del érea de Yucatan y
temperatura superficial del océano (°C)
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Al respecto de la temperatura superficial del océano no se observa alguna relacién
contempordnea con la incidencia de casos de dengue (Figuras 18, 19 y 20). Sin
embargo, es necesario comentar que el efecto de esta variable climatica sobre la
incidencia de la enfermedad, segun la literatura, puede tener de cinco a seis meses
entre la ocurrencia del valor del parédmetro y de su efecto en el tasa de incidencia de

dengue.

Il1.3. Los modelos predictivos
A continuacién se incluyen los resultados de los modelos predictivos de cada una de
las areas de estudio en la Peninsula de Yucatén. En las gréficas se observa el ajuste

de los valores estimados del modelo respecto a los valores observados en cada caso.
Campeche

Usando el periodo de casos entre el 2001 y el 2007, el modelo autoregresivo del

drea de estudio de Campeche (Tabla 15) muestra la mayor asociacién positiva entre
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la temperatura méxima y la temperatura superficial del océano. Por cada 1°C de
incremento en la temperatura superficial del Océano Pacifico ecuatorial (El Nifo
regién 3.4) le siguié un aumento del casi 250% (Intervalos de Confianza [IC 95%] 70 -
609%), 18 semanas después en la tasa de incidencia relativa de dengue.

Respecto a las demds variables, por cada 1°C de incremento en la temperatura
méxima semanal le sigue un decremento en la tasa de incidencia relativa (TIR) de
dengue del -10% (IC 95% -21, 2.6%) una semana después. El efecto de la
precipitacién sobre la tasa de incidencia relativa de dengue en este modelo fue vago
0.01% (IC 95% -0, 0.03%). la temperatura minima no tuvo una asociacién

significativa con la incidencia de dengue por lo que no fue considerada en el modelo.

Tabla 15. Resultados de los modelos predictivos de las variables de tiempo y climéticas
sobre la incidencia de dengue para el érea de estudio de Campeche

CAMPECHE TIR Z P>|z| IC (95%)
AR1 1.159  3.45  0.001 (1.066, 1.261)
Tiempo lineal 1.036 195 0.052 (1.000, 1.074)
Tiempo cuadrdtico 0.999 -3.78 0.000  (0.999, 0.999)
Tiempo cUbico 1.000 5.28 0.000  (1.000, 1.000)
Senol 2.490 533  0.000 (1.781, 3.482)
Coseno 2.654 3.07 0.002 (1.424, 4.946)
Seno? 1.326 132 0.186 (0.873,2.013)
Coseno? 0.708 -1.15 0.251 (0.392, 1.277)
Seno3 1.067 0.38 0.707  (0.760, 1.500)
Coseno3 1518 2.05 0.040 (1.019, 2.261)
Precipitacion R1* 1.001  1.11 0267 (0.999,1.003)
Temperatura méxima R1* 0.899 -1.58 0.115 (0.788,1.026)

Temp. superficial del Océano R18*  3.470  3.41  0.001  (1.698,7.093)

LR chi2(13) = 183.66, Prob > chi2 = 0.000, Nimero de observaciones = 364
* Nomero de semanas de atraso

En este modelo, el maximo poder predictivo surge de la parte endégena. Esta se
conforma por la variable dependiente, los términos autoregresivos, las variables de
tiempo lineal, cuadratico y ctbico y la suma de senos y cosenos de la descomposicién

Fourier. Esto es observable a partir de la comparacién los resultados de la
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logverosimilitud (loglikelihood en inglés) del modelo de los componentes endégenos
versus el modelo completo, es decir, el modelo resultante con y sin la parte exégena,
que se conforma por las variables de clima y tiempo con sus respectivos atrasos en
unidades de tiempo por semana.

En el caso de Campeche, la logverosimilitud del modelo endégeno es de
319.790 y la del modelo completo es de 310.191. La adicién de las tres variables
exégenas de variabilidad climética y de tiempo, a pesar de que el maximo poder
predictivo surge de los términos autoregresivos, resulta en un mejoramiento
significativo en el ajuste del modelo Chi2(3)= 19.198, p=0.000.

En la figura 21 se representan graficamente los valores observados versus los
valores predichos del modelo de Campeche. A partir de esta gréfica se observa que
en ciertos momentos el modelo subestima los valores predichos (como se observa en el
segundo semestre del afio 2003) y en ofros momentos sobreestima los valores

predichos (como sucede en el Gltimo semestre del ano 2007).

Figura 21. Estimacion del modelo del drea de Campeche
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Quintana Roo
Usando el periodo de casos de 2004 a 2007, el modelo autoregresivo del area de
estudio de Quintana Roo (Tabla 16), muestra una asociacién positiva con la
temperatura minima de menor significancia epidemiolégica en comparacién al
modelo de Campeche, respecto a la temperatura maxima. Por cada 1°C de
incremento en la temperatura minima semanal le sigue un aumento, con una semana
de atraso, en incidencia de dengue de 5.4% (IC 95% 0, 11.1%).

En el caso de la temperatura superficial del océano en el Pacifico ecuatorial (El
Nifio regién 3.4), por cada 1°C de incremento le siguié un aumento, 19 semanas
después, del 84% (IC 95% 50, 127%) en la incidencia de dengue. El efecto de la
precipitacién en este modelo fue nulo, 0% (IC 95% -0.01, 0.01%).. La temperatura
maéxima no tuvo un efecto significativo con la incidencia de dengue por lo que no fue

considerado en el modelo.

Tabla 16. Resultados de los modelos predictivos de las variables de tiempo y climéticas
sobre la incidencia de dengue para el area de estudio de Quintana Roo

QUINTANA ROO TIR Z P>|z| IC (95%)

ART 1.019 6.10 0.000 (1.013, 1.025)
AR2 1.005 0.40 0.686 (0.981, 1.030)
AR3 0.998 -0.17 0.868 (0.973, 1.024)
Tiempo lineal 0.764 -13.94 0.000 (0.736, 0.794)
Tiempo cuadrdtico 1.002 15.16 0.000 (1.002, 1.003)
Tiempo cibico 1.000 -15.30 0.000 (0.999, 1.000)
Senol 2.435 8.56 0.000 (1.986, 2.985)
Cosenol 1.019 453 0.000 (0.570, 0.800)
Seno?2 693 -5.15  0.000 (0.603, 0.796)
Coseno? 1.019 0.25 0.805 (0.879,1.181)

Seno3 1.000 -1.01 0.996 (0.888, 1.126)
Coseno3 1.108 1.67 0.096 (0.982, 1.249)
Precipitacion R2* 1.000 0.06 0.952 (0.999,1.001)
Temperatura minima R1* 1.054 1.95 0.051 (1.000,1.111)

Temp. superficial del Océano R20* 1.839 576 0.000 (1.495, 2.264)
LR chi2(15) = 358.11, Prob > chi2 = 0.0000, Numero de observaciones = 205

* Numero de semanas de atraso
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De igual manera que en el caso de Campeche, en el modelo de Quintana Roo el
méximo poder predictivo del modelo surge de la parte endégena. La logverosimilitud
del modelo endégeno es de 598.149 y la del modelo completo es de 581.956. La
adicién de las tres variables exdgenas de variabilidad climética y de tiempo resulta en
un mejoramiento significativo en el ajuste del modelo Chi2(3)= 32.386, p=0.000.

En la figura 21 se representa graficamente los valores observados versus los
valores predichos del modelo. Se observa que en ciertos momentos el modelo
subestima los valores predichos (como se observa en los segundos semestres de los
afos 2004 y 2005) y en otros momentos sobreestima los valores predichos (como

sucede en los afios 2006 y 2007).

Figura 22. Estimacién del modelo del érea de Quintana Roo.
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Yucatén

Usando el periodo de casos del 2003 a 2007, el modelo autoregresivo del area de
estudio de Yucatan (Tabla 17) muestra la mayor asociacién entre la temperatura
méxima y la temperatura superficial del océano. El efecto de la temperatura maxima
sobre la incidencia de dengue es de efecto negativo. Por cada 1°C de incremento en

la temperatura méxima semanal le sigue una disminucién en la incidencia relativa de
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dengue del -10% (IC 95% -15, 4.4%) sin ningun periodo de semanas de atraso con
significancia estadistica.

Por cada 1°C de incremento en la temperatura superficial del océano en el
Pacifico ecuatorial (El Nifio regién 3.4) le siguié un aumento del 70% (IC 95% 31,
120%), 19 semanas después en la incidencia de dengue. El efecto de la precipitacién
fue neutro y sin significancia estadistica (IC 95% 0, 0.4%). La temperatura minima no
tuvo una asociacién significativa con la incidencia de dengue por lo que no fue

considerado en el modelo.

Tabla 17. Resultados de los modelos predictivos de las variables de tiempo y climéticas
sobre la incidencia de dengue para el érea de estudio de Yucatan

YUCATAN TIR YA P>|z| IC (95%)
AR1 1.01 3.37 0.001 (1.006, 1.022)
Tiempo lineal 0.994 -1.15 0.251 (0.984, 1.004)
Tiempo cuadrdtico 1.000 6.24 0.000  (1.000, 1.000)
Senol 0.545 -7.82 0.000 (0.468, 0.635)
Cosenol 1.250 2.02 0.043 (1.007, 1.553)
Seno2 1.019 0.27 0.788 (0.886, 1.173)
Coseno?2 0.668 -4.49  0.000 (0.561,0.797)
Seno3 1.033 050 0.616 (0.909, 1.174)
Coseno3 0.750 4.39  0.000 (0.660, 0.853)
Precipitaciéon R3* 1.001 1.08 0.279  (0.999, 1.004)
Temperatura maxima RO* 0.901 -3.47 0.001 (0.849,0.956)

Temp. superficial del Océano R19*  1.699  4.01  0.000 (1.311,2.202)

LR chi2(12) = 453.04, Prob > chi2 = 0.0000, Numero of observaciones = 260
* Numero de semanas de atraso

El maximo poder predictivo del modelo de Yucatén surge igualmente de la parte
endégena del modelo. La logverosimilitud del modelo endégeno es de 423.87 y la
del modelo completo es de 410.72. La adicién de las tres variables exégenas de
variabilidad climética y de tiempo mejora significativamente el ajuste del modelo
Chi2(3)= 26.31, p=0.000.

En la figura 23 se representan graficamente los valores observados versus los

valores predichos del modelo. Igualmente en ciertos momentos los valores predichos
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del modelo subestiman y sobreestiman los valores observados. En el caso de Yucatan,

la sobreestimacion es especialmente observable a lo largo del afio 2007.

Figura 23. Estimacion del modelo del érea de Yucatan.
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La comparacién de modelos
En los tres modelos el efecto de la precipitacién sobre la tasa de incidencia de dengue
fue neutro, sin tendencias vy sin significancia estadistica. La temperatura minima mostré
una asociacién con la incidencia de casos de dengue Gnicamente para el modelo del
area de Quintana Roo. Para las dreas de estudio de Campeche y Yucatan el
parédmetro que mostré mayor asociacién fue la temperatura méaxima, de efecto
negativo. El efecto positivo de la temperatura minima sobre la incidencia de dengue
en Quintana Roo es menor que el efecto negativo de la temperatura maxima en el
area de Campeche y Yucatan.

El indicador que mostrd una mayor asociacién positiva constante y altamente
significativo estadisticamente en las tres areas de estudio fue la temperatura superficial
del océano del Pacifico ecuatorial (regién El Nifio 3.4). La prediccién del aumento en

la incidencia relativa de dengue fue mayor para el drea de estudio de Campeche
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(247%), siguiéndole en magnitud decreciente el area de Quintana Roo (84%) y el
area de Yucatan (70%). El nimero de unidades de tiempo de atraso utilizados para
este parametro fueron muy similares entre las tres éreas: 18 para Campeche y 19

para Quintana Roo y 20 Yucatdn.

La relacién de las series de tiempo de dengue en la Peninsula de Yucatdn

Al contar con de las series de tiempo de las tres areas de estudio de la Peninsula de
Yucatan, se decidié analizar la relacién que guardan entre si. En la figura 24 puede
observarse y compararse gréficamente la distribucién de las series de tiempo de las
tres areas. A partir de esta grafica puede observarse un aumento en la incidencia
relativa de dengue de magnitud significativa desde el punto de vista de salud publica

en 2006 y 2007, para las tres areas de estudio.

Figura 24. Comparacién de las series de incidencia de las tres areas de estudio de la
Peninsula de Yucatan
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La figura 25 es el resultado de las pruebas de correlacion cruzada, a través de pares

de series de tiempo, de cada una se las series de incidencia de dengue de las areas
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de estudio. Esta gréfica indica que a partir de un aumento de casos en las éreas de
estudio de los estados de Campeche y Quintana Roo, dos semanas después sucede

un aumento de casos en el estado de Yucatdn.

Figura 25. Comparacién de las series de incidencia de las tres dreas de estudio de la
Peninsula de Yucatén
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CAPITULO IV. DISCUSION DE LOS RESULTADOS

IV.1 Epidemiologia del dengue en el drea de estudio

El dengue en la Peninsula de Yucatan es una enfermedad de importancia para la
salud publica debido a su alta morbilidad, la cual se ha exacerbado durante los
ultimos afios en la regién. De acuerdo a la muestra recopilada, esta enfermedad se
presenta en la poblacién de ambos sexos; con una mayor, pero minima diferencia, en
la tasa de incidencia en el grupo de mujeres respecto al de los hombres, lo que se
mantiene constante en las tres areas de estudio (Figura 8 de la seccién de resultados).

Los resultados de distribucion de la muestra segun el sexo (Figuras @, 10y 11
de la seccién de resultados) es semejante a lo encontrado por Vasconcelos y
colaboradores (1993) y Riberio y colaboradores (2006) en Brasil. Estos autores
comentan que una de las explicaciones para esta diferencia entre sexos seria una
mayor permanencia de la mujer en la vivienda o en las dreas circundantes a ésta,
sitios donde predominantemente ocurre la transmisién del dengue. Por el contrario, los
datos del presente estudio son discordantes con los obtenidos por Gongalves-Neto &
Rebélo (2004), donde fue encontrada una transmisién similar entre ambos sexos.

Con respecto a los grupos de edad, el rango de edad con mayor incidencia
oscila entre los 5 y 40 afios (Figuras 9, 10y 11 de la seccién de resultados). El
grueso de los casos para ambos sexos en Quintana Roo, Yucatdn y para el caso de
los hombres en Campeche se encuentran en el grupo de edad de 10 a 14 afios; el
grueso de casos en las mujeres de Campeche esta en el grupo de 20 a 24 afios de
edad. Esto puede ser debido a que la poblacién de mayor edad goza de alta

inmunidad contra los serotipos de virus del dengue (Dotres et al. 1987).

IV.2 La relacién el tiempo, el clima y el dengue

La temperatura minima, temperatura méxima y temperatura superficial del océano
Pacifico (El Nifio regién 3.4) juegan un rol de importancia en la incidencia de dengue
en las areas de estudio de la Peninsula de Yucatan. Un incremento en la temperatura

méxima y un incremento en la temperatura superficial del océano Pacifico ecuatorial
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estd asociada a un descenso y a un incremento en la incidencia de dengue,
respectivamente, en Campeche; un incremento en la temperatura minima y en la
temperatura superficial del océano estd asociado a un incremento en la incidencia de
dengue en Quintana Roo; y por Gltimo, un incremento en la temperatura maxima esté
asociada a un descenso en la incidencia relativa de dengue y el incremento en la
temperatura de la superficie del mar esta asociado a un aumento en la incidencia de
dengue en Yucatan (Tablas de la 14 a la 16).

El descenso en la tasa de incidencia de dengue en Campeche y Yucatan dado
el aumento de la temperatura méaxima concuerda con el observado por Riojas y
colaboradores (2006) también para Yucatan en el estudio de la correlacién entre la
variabilidad de los parametros del tiempo y la incidencia de dengue en distintos
estados de la repdblica.

De acuerdo a la literatura se ha demostrado que la temperatura tiene un efecto
ambivalente sobre la reproduccién y comportamiento del mosquito vector Ae. aegypti.
Un aumento de la temperatura hasta un umbral de alrededor de 34°C la influencia es
favorable sobre el vector, pasado dicho umbral el efecto comienza a ser negativo,
siendo determinantemente critico cuando la temperatura alcanza y rebasa los 40°C.
Un factor a considerarse es el rango de duracién de este parametro a lo largo del dia
y también el nomero de dias al afo en que ocurre. A partir de 40°C, dos horas de
exposicién son necesarias para alcanzar el 100% de la mortalidad de las larvas,
tiempo que va disminuyendo conforme aumenta la temperatura y viceversa (Smith et
al. 1988).

Las temperaturas méximas actian negativamente respecto al vector en tres
aspectos principales. Primeramente ocasiona un bloqueo del desarrollo acuético en
cualquiera de sus estadios, provocando la mortalidad (Smith et al. 1988). Las
temperaturas méximas, al presentarse en la época de seca, reducen el nomero de
criaderos positivos y potenciales por el efecto de la evaporacién del agua (Espinoza-
Gémez et al. 2001). Por dltimo, las temperaturas méximas pueden llegar a afectar la

eficiencia del mosquito como vector, reduciendo su capacidad de vuelo entre los 35y
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36°C (Chistophers 1960; Rowley & Graham 1968; Bar-Zeev 1958; Nagao et al.
2003; Scott et al. 2000b).

Las temperaturas méaximas durante el periodo comprendido oscilaron entre
26.3 — 40.8°C para Campeche y en Yucatén oscilaron entre 29.1—42.8°C. Ambas
regiones presentan un tercio o mds de los dias de cada afio con temperaturas por
arriba de los 34°C, entre 120 y 144 dias por afio para Campeche y entre 148 y 176
para Yucatén. El norte de Campeche y Yucatén presentan un clima cdlido
presentando por ende mayor nimero de dias y mayor duracién durante el dia de las
temperaturas méximas, que afectan el desarrollo y el desempefio de la especie Ae.
aegypti como vector del virus del dengue. Rifakis y colaboradores encontraron una
relacién negativa entre la incidencia de la enfermedad y las temperaturas méaximas
notificadas para la ciudad de Caracas, donde a mayores temperaturas ocurre uma
menor incidencia de la enfermedad (Rifakis et al. 2005).

Por el contrario, el efecto favorable de la temperatura es visible en el aumento
de la tasa de incidencia relativa de dengue en Quintana Roo debido al incremento de
la temperatura minima. En esta drea de estudio las temperaturas relativamente frias,
més que las temperaturas calientes, afectan las fluctuaciones en la epidemiologia del
dengue en el estado de Quintana Roo. Lo anterior se debe al efecto favorable que
dicho pardmetro puede imprimir en la biologia y ciclo de desarrollo del vector hasta
cierto umbral; y en el periodo de incubacién extrinseca del virus. Seguon la literatura,
el efecto umbral méaximo de temperatura estd entre aproximadamente 33.2 — 34.2°C
(Nagao et al. 2003).

El efecto positivo de la temperatura minima en Quintana Roo, puede entenderse
también a partir de que este pardmetro se mantiene dentro de los rangos que no
alcanzan los limites inferiores en los cuales se bloquea la reproduccién del mosquito,
alrededor de los 16°C (Vezzani et al. 2004; Otero et al. 2006; Stein et al. 2005). La
temperatura minima en Quintana Roo oscilé entre 13°C y 25°C, con un rango de dias
entre 2y 15 en los cuales la temperatura minima estuvo por debajo de los 16°C.

Ciertamente, al ser la Peninsula de Yucatan una regién ubicada en la franja de clima
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tropical, la presencia de temperaturas minimas extremas son excepcionales y su
duracién es muy corta.

La importancia de la temperatura en la epidemiologia del dengue se muestra
en los resultados de estudios descriptivos y exploratorios que han correlacionado
dicho pardmetro con la incidencia de dengue en periodos anuales. Correlaciones
positivas se han encontrado en Tailandia (Wongkoon et al. 2007; Promprou et al.
2005); en Brasil (Ribeiro et al. 2006) y en la India (Chakravarti & Kumaria 2005;
Ratho et al. 2005).

El efecto positivo del aumento de la temperatura minima con una semana de
atraso en Quintana Roo concuerda los resultados encontrados para el mismo
pardmetro con el mismo nimero de semanas de atraso en Tamaulipas, México,
usando una metodologia asimilar aplicada en el presente trabajo (Brunkard et al.
2008). En ofros estudios las asociaciones positivas entre la temperatura minima y la
incidencia de dengue se encontraron a distinto nimero de rezagos. En el caso de
Barbados, una débil correlacién entre el incidencia semanal de dengue y temperatura
minima (19-25°C) se encontré a 16 semanas (Depradine & Lovell 2004); la
temperatura minima (11 - 19°C) tuvo una correlacién positiva con la incidencia de
dengue con ningun periodo de diferencia en tiempo en Colima, México (Chowell &
Sanchez 2006).

La variacién de un lugar a otro respecto del nomero de semanas de atraso
depende de las caracteristicas climatolégicas y geogréficas de cada lugar; dado que
el vector Ae. aegypti se ha dispersado en el mundo hace més de tres siglos, y por su
alta capacidad de reproduccién y adaptacion, las diferencias entre el nomero de
unidades de tiempo de atraso y el efecto de las variables entre un lugar u otro puedan
también estar expresando las adaptaciones biolégicas y ecolégicas de la especie a la
region.

La precipitacién tuvo un efecto neutral y vago, sin ofrecer valores estadisticos
significativos a diferencia de otros estudios hecho en México que mostraron efectos

positivos sobre la incidencia de dengue entre un 1.9% y 2.2%, y entre dos y tres
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semanas de atraso (Hurtado-Diaz et al. 2007; Brunkard et al. 2008). Las méximas
correlaciones entre la precipitaciéon y la incidencia dengue en el estudio de las islas
de Barbados fueron encontradas a siete semanas de diferencia (Depradine & Lovell
2004); mayor indice de dengue a mayor precipitacién fue encontrado en la ciudad
de Caracas (Rifakis et al. 2005); y por Gltimo, una clara relacién entre dengue vy lluvia
fue encontrada en Trinidad (Chadee et al. 2007).

La falta de evidencia del efecto de la precipitacién sobre la incidencia de casos
de dengue en los modelos resultantes del presente trabajo no significa que dicha
relacién no se exista efectivamente. Una de las razones puede ser, que al abarcar un
area geogréfica extensa, nuestra variable de precipitacién no este representando la

cantidad de precipitacién acumulada para la totalidad de la regién.

IV.3 El principal predictor en el aumento en la incidencia de dengue: temperatura
superficial del océano Pacifico

La temperatura superficial del mar del océano Pacifico, como factor de la variabilidad
climatica, tuvo un efecto positivo sobre la incidencia de casos de dengue, de
significancia epidemiolégica y estadistica, en las tres dreas de estudio de la Peninsula
de Yucatan. Hasta donde se sabe, este es el primer estudio en reportar una
asociacién entre un indicador del ENOS vy la incidencia de dengue en la Peninsula de
Yucatdn.

Dentro de los periodos de estudio de cada uno de los estados de la Peninsula
de Yucatan, los registros mas altos de la temperatura superficial del océano fueron
registrados durante los periodos de 2002-2003 y 2006-2007, periodos que a su vez
fueron clasificados como eventos moderados de El Nifio (Animaba et al. 2006;
NOAA 2002). El primer periodo (2002-2003) coincide con el aumento de casos en
Campeche para los mismos afios, y un aumento de casos en las tres areas de estudio
en el sequndo periodo (2006—2007). El efecto de este parametro fue mucho mayor
sobre la incidencia de dengue en Campeche, en comparacién con las otras dos areas

de estudio lo que puede deberse a la base de datos de Campecheé Campeche
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(2001-2007) que abarcé ambos eventos El Nifio, en comparacién con las otras areas
que las series empiezan en 2004 para Quintana Roo y 2003 para Yucatan.
Posiblemente el efecto de la temperatura superficial del océano en Quintana Roo y
Yucatén fuera mucho mayor si se hubiera contado con datos sobre la incidencia de
dengue desde afios anteriores. Una serie de tiempo mas larga aumenta la posibilita
de asociar una mayor cantidad de cambios y fluctuaciones en la temperatura
superficial del océano que pudieren estar asociados con los cambios en la incidencia
de dengue.

La variacién del nimero de semanas de atraso entre un area de estudio y otra
fue minima, Campeche con un 18 semanas, Quintana Roo con 20 semanas y Yucatdn
con 19 semanas. Los resultados del presente trabajo fueron consistentes con los
resultados del area de Tamaulipas (18 semanas) y con las semanas de atraso en dos
municipios de Veracruz, de 16 y 20 semanas (Brunkard et al. 2007; Hurtado-Diaz et
al. 2007).

Los resultados de este trabajo, en conjunto con los de Hurtado y colaboradores
y Brunkard y colaboradores, sefialan a la temperatura superficial del océano Pacifico
(El Nifio regién 3.4) como un indicador del ENOS adecuado para la consideracion
de la variabilidad climéatica dentro de los modelos predictivos de dengue. Este
indicador resulta de importancia no sélo para definir los episodios de El Nifio y La
Nifa, sino porque a través de él es posible describir la fluctuacién y variacién del
parédmetro de la temperatura que pudiera estar asociado con los cambios en la

incidencia de dengue en distintas partes del mundo.

IV.5 Consideraciones en la interpretacion del modelo

Una gran parte de la habilidad predictiva de estos modelos se debe a la parte no
estructural del modelo, a los factores autoregresivos y los elementos de la
descomposicién Fourier de las series de dengue; los factores del tiempo y el clima en
su conjunto afiaden una fuerza considerable a los modelos aqui presentados. El

obijetivo fue determinar si la variabilidad climética a través de la temperatura
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superficial del océano Pécifico y las variables de tiempo jugaban algin papel en la
incidencia semanal de casos de dengue. Los términos autoregresivos y la
descomposicién Fourier fueron usados Gnicamente para acondicionar las series de
tiempo de casos de dengue y aplicar las técnicas ordinarias de regresién. La adicién
del conjunto de la temperatura maxima, la temperatura minima en el caso de
Quintana Roo, la precipitacién y la temperatura superficial del océano mejoraron
significativamente el ajuste del modelo a los datos.

Los resultados de este trabajo no sugieren que el clima y el tiempo son los
unicos factores afectando en la transmisién del dengue en la regién, mas bien sugiere
que la variabilidad climética y local puede disparar un incremento en la transmisién
en regiones endémicas, con la circulacion de los uno o varios serotipos, en grandes
areas urbanas y de alta migracién, como lo es las areas de estudio de la Peninsula de
Yucatén. Se reconoce que existen otros factores de importancia que deben estar
influenciando la epidemiologia de la enfermedad y que no se incluyeron en estos
modelos. Otros estudios han considerado los factores endégenos, como son la
memoria inmunolégica de la poblacién, la circulacién de serotipos, los estilos de vida
y la migracién (Thammapalo et al. 2005; Hay et al. 2000; Chadee et al. 2007).
Desechar la importancia del rol del clima es prematuro, se necesitar mejorar los
modelos y tener datos més confiables. Resulta necesario incrementar el esfuerzo en la
captura y registro de las variables que pudieren estar incidiendo en la epidemiologia
del dengue, por ejemplo las acciones de intervencién y control de la enfermedad
llevadas a cabo por las instituciones de salud a partir de programas de abatizacién y
nebulizacién, dirigidas a afectar la poblacién del vector y con ello reducir a
incidencia de la enfermedad; asi como los programas educativos en los cuales se
enfatiza evitar elcontacto con el mosquito y la eliminacién de cacharros que pudieran
estar siendo habilitados como criaderos.

Durante las gestiones para la recopilacién de los datos analizados se
reconocié que las autoridades de salud perciben y/o saben sobre la influencia del

tiempo, principalmente en lo que se refiere a la variacién estacional pero no los
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efectos del clima en largos periodos de tiempo. Al acudir a las diferentes instituciones,
tanto académicas como de salud, solicitando la informacién de las variables
dependientes e independientes, fue constante la subvaloracién de la importancia de
este trabajo, comentando que es un tema conocido.

El subregistro de casos de dengue, como resultados de la autoseleccién de la
muestra es un factor que pudiera estar incidiendo en nuestros resultados. Se sabe, que
dada las caracteristicas de la enfermedad, la falta de conocimiento de la poblacién
sobre la importancia en dirigirse a las unidades de salud ante un cuadro de
sintomatologia febril y de dar continuidad al proceso de la confirmacién del caso con
prueba de laboratorio, y la falta en ocasiones de recursos e infraestructura para
abordar la problemética por parte de las autoridades de salud, ocasionan que un
porcentaje menor al real de los casos de dengue se contabilice en las cifras oficiales.
Estudios han reportado este fenémeno en la frontera de México-Texas, estimando, a
partir de un estudio serolégico aleatorio, que por cada caso reportado por vigilancia
epidemiolégica de las instituciones de salud, existen al menos 58 y 50 casos sin
diagnosticar, respectivamente para Tamaulipas y Brownsville (Brunkard et al. 2008).
Estudios similares se realizaron en El Salvador (Hayes et al. 2003) y Puerto Rico
(Lopez-Correa et al. 1979). En este tltimo sitio, Lépez-Correo y colaboradores (1979)
calcularon que existian al menos 46 casos de dengue sin diagnosticar por cada caso
reportado (Lépez-Correa et al. 1979).

A pesar de la auto-selecciéon de la muestra utilizada en el presente trabajo, que
no refleja la cantidad de casos reales de dengue sino més bien se sobrestiman los
casos severos, los resultados de los modelos indican asociaciones de importancia en
la descripcién e inferencia de la asociacién entre la incidencia de los casos de
dengue y las variabilidad climéatica y de tiempo, todas ellas significativamente
estadisticas. Se considera que el subregistro de los casos de dengue en el presenta
trabajo subestiman el poder predictivo de los modelos estadisticos.

El presente trabajo no intenta dar respuesta al panorama incierto de las

consecuencias del cambio climético de origen antropogénico sobre la salud humana
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en esta regién en especifico. Cémo se ha mencionado, este trabajo arroja
conocimientos sobre la relacién que existe entre la variabilidad climética y de tiempo
con la incidencia de la enfermedad del dengue, como un conocimiento basal sobre el
cual hacer consideraciones de los panoramas futuros de la situacién epidemiolégica,
permitiendo identificar umbrales criticos y regiones y grupos sociales vulnerables. Lo
anterior como un primer acercamiento para la construccién de estrategias adaptativas
y de mitigacién a los efectos del cambio climético sobre la salud humana.

Los prondsticos del cambio climético en los modelos propuestos por el Panel
Internacional de Cambio Climético (Internacional Panel of Climate Change en inglés)
predicen una alteracién de los patrones de lluvia en la Peninsula de Yucatan,
provocando escasez del recurso, aunado a un aumento en la temperatura. Lo anterior,
en base a los resultados en este modelo, nos permite hacer la consideracién de un
posible aumento en la incidencia de casos debido a una causa principal. La
disrupcion del aprovisionamiento de agua haré necesaria el almacenamiento,
aumentando el nimero de criaderos potenciales de los mosquitos, dada su preferencia
a contenedores artificiales los cuales, se encuentren protegidos en el interior de las
viviendas y protegidas del calor intenso.

Las afectaciones del cambio climatico en la salud humana pueden ser también
a partir del incremento en la frecuencia y/o magnitud de los eventos climaticos
extremos, provocando probablemente una expansion del nimero de criaderos. Los
eventos extremos probablemente incidiran en el aumento de casos de dengue, y otros
enfermedades relacionadas con el agua, por la disrupcién de las fuentes de agua,
alcantarillado y servicios sanitarios. La falta de medidas bésicas de saneamiento, que
frecuentemente siguen a estos eventos, proveen ambientes ideales para el vector
mientras los humanos son vulnerables a un incremento en la tasa de las picaduras de

mosquitos.
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CONCLUSIONES

Nuestro estudio contribuye al entendimiento de la relacién entre la variabilidad
climética, a través del uso del ENOS como indice, y la incidencia de dengue por
medio del andlisis en tres areas de estudio que concentran poblacién urbana. Se
concluye que esta relacién, aunada a las variables de crecimiento de la poblacién,
temperatura y precipitacién, es conductora de procesos biolégicos por los cuales la
variabilidad del clima y el tiempo afectan la incidencia de dengue en la regién.
Investigaciones mdas amplias son necesarias para seguir explorar esta relacién,
usando la misma metodologia y envolviendo a poblaciones mas grandes con
diferente ubicacién geogréfica, clima y tiempo.

Este trabajo representa un primer acercamiento en la construccién de modelos
que consideran a la variabilidad climatica y de tiempo como predictores del aumento
inusitado de casos de dengue en la Peninsula de Yucatan. La temperatura superficial
del océano Pacifico mostré tener la capacidad de pronosticar adecuadamente con
meses de anticipacién los posibles brotes de dengue en la Peninsula de Yucatan. Este
amplio margen de tiempo permitiria el reforzamiento del sistema de vigilancia
ambiental, entomolégica y en salud, preparando la implementacién de acciones
adecuadas de prevencién por parte de las autoridades de salud y la ciudadania.

Las principales limitaciones fueron la falta de series de tiempo que cumplieran
con la totalidad de caracteristicas deseables para alcanzar maximos resultados:
informacién completa y confiable en las series de datos de dengue por largos
periodos de tiempo; la carencia de informacién para la construccién de otras
variables tipo control que contribuyeran al entendimiento del impacto de las variables
climaticas (circulacién de serotipos), las acciones de intervencién y control para la
erradicacién del mosquito, la inmigracién y los servicios sanitarios poblicos. Si bien la
autoseleccién de la muestra es una limitante debido al efecto del subregistro en los
resultados de los modelos, dado el significativo poder predictivo de las variables de
tiempo y climdticas, la autoseleccién otorga mayor robustez a los resultados,

reforzando la validez interna del trabajo.
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Es necesario que las autoridades de salud aumenten sus esfuerzos en el registro
de la informacién sobre los casos sospechosos, sobre la confirmacién de los casos,
sobre las acciones de intervencién, no sélo para mejorar la vigilancia epidemiolégica,
sino para contar con la informacién que permita realizar investigacién con el mismo
fin, lograr la disminucién de los casos de dengue y de otras enfermedades en la
Peninsula de Yucatan. El desarrollo de la vigilancia activa de las enfermedades
transmitidas por mosquitos y los sistemas de alerta temprana son la llave para
alcanzar las metas en la salud poblica, integrando la informacién sobre la
variabilidad climética dentro de marco de prediccién para las enfermedades
infecciosas puede redundar en este fin comuon.

Existen procesos ambientales de corto y largo plazo, de escala local y global
vinculados a la salud humana. En este estudio se concluye que las condiciones
climaticas tienen un peso importante en el desarrollo de las enfermedades. Reconocer
la complejidad del ambiente y la capacidad evolutiva y de adaptacién de las muchas
otras especies con las que compartimos el planeta y que afectan nuestra salud pueden
ensefiarnos sobre lo que es posible hacer para prevenir las enfermedades.

De igual manera, las condiciones sociales, econémicas y politicas tienen un
peso importante en el desarrollo de las enfermedades. En el caso del dengue, el
conocimiento, las actitudes y las practicas de la poblacién juegan un rol crucial en la
transmision de esta enfermedad. Al respecto, escasa es la literatura que puede
encontrarse. Para futuras investigaciones resulta valioso considerar y profundizar el rol
de las condiciones sociales y culturales sobre los mltiples factores y procesos que

intervienen en la transmisién del dengue.
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APENDICE

Sobre cémo solicitar datos disponibles a las autoridades gubernamentales en México.
A continuacién se detalla los procedimientos y estrategias adecuadas en el proceso
de solicitud de informacién para la realizacién de este trabajo ante las autoridades
gubernamentales en México. El propésito es sentar antecedentes que futuros
estudiantes puedan utilizar. Una primera recomendacién es iniciar el proceso de
solicitud con anticipacién para prevenir problemas cuando surgen los retrasos y
anomalias.

Un primer paso es averiguar a qué nivel de gobierno dentro de la secretaria u
organismo gubernamental correspondiente y en qué departamento dentro de éste se
encuentra la informacién a solicitar (ej. en el caso de la Secretaria de Salud a nivel
Federal, Estatal o Jurisdiccional, si se trata de datos epidemiolégicos corresponde a la
Coordinacién de Epidemiologia). En el caso de las Secretarias de Salud, las
jurisdicciones mandan informacién al nivel estatal y esta a la federal; la informacién
que se envia a la instancia federal se trata de concentrados estatales sin
especificaciones particulares como podria ser municipio de procedencia,
procedimiento de confirmacién del caso, entre otros.

Las secretarias estatales han elaborado bases de datos en la cuales se incluye
informacién de utilidad para la realizacién de un trabajo de investigacién. Dentro de
las dependencias estatales de salud, existe una subdireccién y departamento que
pudiera incluir uno o varios de los siguientes adjetivos: de ensefianza, de innovacién,
de calidad, de capacitacién o de investigacién. Cémo funciones de su competencia
esta subdireccion y departamento esta el de promover y registrar las actividades de
investigacion cientifica en el area de la salud.

Una vez identificada a la persona encargada del departamento se debe acudir
personalmente para pedir orientacién sobre el procedimiento y los requisitos en la

solicitud de informacién, de preferencia por escrito, de manera detallada, firmado y
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con fecha. Esto con el fin de que posteriormente no le soliciten més documentos que
no fueron especificados inicialmente.

Cémo parte del procedimiento muy probablemente pidan una carta de solicitud
en el que se debe especificar de manera detallada y punto por punto la informacién
que se solicita. La carta debe llevar el membrete de la institucion, presentando al
investigador y a la institucién que lo avala, describiendo de manera breve la
investigacién a realizar. Para elaborar la carta debe informarse sobre a quién va a ir
dirigida (puede ser al mismo secretaria estatal de salud, con atencién al Jefe del
departamento de innovacién...), la formacién (Ingeniero, Licenciado, Doctor) y el
puesto que ocupa dentro de la dependencia.

Durante todo el tiempo del tramite de solicitud de la informacién es preferible
dejar sentado por escrito todo procedimiento, solicitud, aclaracién, etc., etc.; que todo
lo entregado sea sellado de recibido por la persona a quien se entrega con la fechq,
para eso debe llevar siempre cuando menos una copia de todo (esto con el propésito
de avalarse cuando suceda algun atraso o anomalia).

El protocolo de investigacién puede pasar por un proceso de evaluacién sobre
su viabilidad, la congruencia de éste con la informacién solicitada y los aspectos
bioéticos. Esto resulta de importancia dada los periodos de tiempo que implican. Una
posible forma de adelantar esta evaluacién es anexar a la carta de solicitud una carta
compromiso firmada por los usuarios de la informacién en la cual manifiestan su
compromiso de hacer uso de la informacién Gnicamente con propésitos académicos y
sin fines de lucro, respetando la confidencialidad y muy importante, otorgando
créditos a la Secretaria de Salud por su participacién.

Se debe ser constante y cumplir con lo que se acuerda; cada vez que se deje
un documento preguntar en que periodo de tiempo es pertinente regresar para
conocer la respuesta. Haga todo personalmente, eso agiliza las cosas. Cuando no
cumplan con los periodos que ellos mismos sefialen, se debe hacer presién, siempre

de manera cordial y con una sonrisa.
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Como dltima alternativa se puede acudir a las Unidades de Transparencia y de
acceso a la Informacién Publica de las secretarias u organismos gubernamentales a
nivel estatal a las cuales se les hace directamente la solicitud. A nivel estatal existe una
delegacién del Instituto Federal de Acceso a la Informacién Publica, a quien se puede
acudir para hacer el tramite por la via legal. Sélo a través de ellos se respetan lo
establecido la ley de transparencia y de acceso a la informacién poblica a nivel

federal.
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