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1 Qualificacao do principal problema a ser abordado

1.1 A Malaria como doenca endémica Mundial

A maléria é reconhecida como grave problema de saude publica no mundo, ocorrendo
em quase 50% da populacao, em mais de 109 paises e territérios. Sua estimativa é de
300 milhoes de novos casos e 1 milhao de mortes por ano, principalmente em criancas
menores de 5 anos e mulheres gravidas do continente africano. No mundo, a doenca vem
sendo estudada por vdrios érgaos mundias, como o CDC (Centers for Disease Control
and Prevention)ﬁ, cujo mapa da Figura [ ilustra paises da Africa e Asia, além dos Paises

das Américas cobertos pela Floresta Amazonica, como areas endémica da Malaria.
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Figura 1: Mapa com &areas endémicas da Malaria na Africa e Asia.

Fonte: [CDC - Centers for Disease Control and Prevention - www.cdc.org].

A regiao amazonica é considerada a area endémica do Pafs para maldria. Em 2008 no
Brasil, aproximadamente 97% dos casos de maldria se concentraram em seis estados da
regiao amazonica: Acre, Amapa, Amazonas, Para, Rondonia e Roraima. Os outros trés
estados da regiao amazonica Maranhao, Mato Grosso e Tocantins foram responsaveis
por menos de 3% dos casos de malaria no pafs. A maioria dos casos ocorre em areas
rurais, mas hé registro da doenca também em &reas urbanas (cerca de 15%). Mesmo na
area endémica, o risco de contrair a doenc¢a nao ¢ uniforme. Este risco é medido pela
incidéncia parasitaria anual (IPA), que serve para classificar as areas de transmissao em

alto, médio e baixo risco, de acordo com o nimero de casos por mil habitantes (vide

Vide http://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2010/chapter-2/malaria.htm
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(portal.saude.gov.br)).

1.2 Por que o Uso de Autématos Celulares para Modelagem de

Epidemiologia?

1. Porque, aqui no Brasil, temos tido sucesso com a modelagem de Esquistossomose,
onde no XXT International Symposium on Schistosomiasis (Congresso Internacional
de Esquistossomose), de freqiiéncia bi-anual, e que ocorreu em Salvador-BA nos dias
20 a 22 de agosto de 2008, o projeto Xiscanoé (www.xiscanoe.org), que modelou o
processo de expansao da Esquistossomose, foi escolhido como o melhor trabalho

cientifico do Congresso;

2. Porque o sucesso do estudo de Automatos Celulares Deterministicos quando aplica-
dos a Epidemiologia da Esquistossomose sugere sua aplicabilidade em outras ende-

mias;

3. Porque varios modelos matematico-computacionais tém sido propostos com o obje-
tivo de capturar as particularidades e caracteristicas de comportamento dos vetores
de propagacgao de doencas na area de epidemiologia. Nesta direcao esta-se traba-
lhando com Redes Neurais artificiais, Algoritmos Genéticos, Redes Complexas (vide

Pro(www.xiscanoe.org), link ”Projects”).

Por estes fatores, especificamente, esta proposta objetiva projetar e desenvolver
modelos matematico-computacionais mais generalistas (Probabilisticos) que
capture variaveis mais relevantes de todo do processo de comportamento e
expansao da Malaria como objeto de estudo, estendendo o que ja vem sendo
realizado com o Projeto Xiscanoé em Carne de Vaca para o caso de Autématos
Deterministicos. E, a partir de entao, fornecer ferramentas computacionais com os
modelos calibrados para que se tornem efetivas ferramentas de auxilio e trabalho dos
pesquisadores deste projeto e em seus futuros estudos epidemioldgicos.

2 Objetivos gerais

Este projeto pretende prover a sociedade, o Estado e a comunidade cientifica de modelos
matematico-computacionais para auxiliar o controle da Malaria. A sociedade, pois estar-
se-a4 melhorando o nivel de controle e, consequentemente, do servigo prestado pelos 6rgaos
publicos a populacao afetada pela doenca. O Estado, pois possuira cenarios para poder
otimizar a distribui¢ao de seus recursos financeiros e humanos no monitoramento, controle
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e combate da doenca. A comunidade cientifica, pois espera-se que os modelos propostos
para a previsibilidade de comportamentos em Malaria contribuam para o estado-da-arte
em epidemiologia e matematica computacional, uma vez que sao areas carentes de con-
tribui¢oes computacionais que as viabilizem como parceiras. Além de prover um estudo
de comportamento de maquinas computacionais abstratas como os Automatos Celulares,
as quais, no Brasil, nao ha grupo completamente consolidado que as estude em seus as-
pectos tedrico-computacionais caracterizando assim o que a literatura mundial chama de

Epidemiologia Computacional.

3 Metas

1. Modelar a epidemiologia da Malaria em Regioes Endémicas e com baixa endemi-
cidade. Criar instrumentos de oomparagao entre as epidemias causadas por P.

falciparum e P. Vivaz;

2. Comparar a abordagem de modelagem da Epidemiologia da Malaria com Automatos
Celulares com outras abordagens;

3. Avaliacao dos modelos desenvolvidos como ferramentas efetivas de combate e analise
da expansao da doenca;

4. Avaliar a implementagao de modelos em maquinas paralelas de modo a melhorar as

performance das simulagoes;

5. Divulgar nos meios de divulgagao cientifica os resultados obtidos.

4 Metodologia cientifica e atividades de execucao

4.1 Modelos matematico-computacionais

Um modelo pode ser visto como a representacao aproximada de algum problema real
utilizando uma determinada linguagem (matemadtica, légica, geogréfica, fisica, etc.) e
respeitando uma ou mais teorias. Modelos que utilizam linguagem matematica sao deno-
minados modelos mateméaticos e podem ser representados por um conjunto de equagoes
e/ou expressoes. Construir um modelo permite colocar a complexidade de um problema
real dentro de uma estrutura logica passivel de ser analisada. Com isso, é possivel eviden-
ciar as alternativas de decisao e seus efeitos previstos, indicando dados que sao relevantes

e levando a conclusoes informativas [§].



O processo de construcao de modelos é chamado modelagem. Existem diversas técnicas
para modelagem matematica e muitas delas tém sido usadas para representar fenomenos
epidemiologicos. A seguir, serao descritas algumas das técnicas a serem ensaiadas na
modelagem matematico-computacional da Epidemiologia da Malaria a exemplo do que
ja vem sendo realizado pelo Projeto Xiscanoé com a Modelagem dea Epidemiologia da

Esquistossomose em Pernambuco.
Automatos Celulares

Automatos Celulares [I3] que representam sistemas dinamicos, onde o tempo e o
espaco sao discretos, véeem sendo utilizados na literatura como modelos matematico-
computacionais para simulagdo de objetos incluindo em epidemiologia [4, 12, [6].
Automatos Celulares sao definidos como a evolucao dos estados das células que o compoe.
O estado de uma célula ¢! € 0,1 indica que na posi¢ao i no tempo t a célula assume um
dos estados definidos, neste caso 0 ou 1. Assumindo uma rede N-dimensional de células,
tem-se um Automato N-dimensional. A evolugao dos estados das células é dada por uma
funcao, assim a regra de evolugao é definida como:

ottt = f (Uf_k,...,af,...,af+k) ,
onde k é o indice de iteragoes. A regra de evolucao é aplicada simultaneamente em todas
as células. O estado de uma célula no tempo ¢t + 1 depende do estado das 2k + 1 células
no tempo t, o que constitui sua vizinhanca, como ilustrado na Figura 2 Tais sistemas
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Figura 2: Tustracao de uma célula de Automato Celular e a influéncia de sua vizinhanga

em suas geracoes.

conseguem gerar espacos de solucao os mais variados possiveis configurando cenarios de
previsibilidade. Assim, é possivel, com auxilio de especialistas filtrar tais cendrios para
garantir determinado grau de confianca nas respostas do modelo. Mesmo assim, quando
o conjunto de varidveis é grande, o grau de previsibilidade pode nao colaborar para uma
aplicacao pratica na qual se deseja obter planejamento estratégico a partir das respostas
dos modelos. Além do tempo computacional previsto para simulacao de tais modelos ser
um aspecto restritivo quando o conjunto de cendrios se torna complexo [10]. Entretanto,
para o caso de localidades pequenas, como publicado pelo Projeto Xiscanoé em Carne de

Vaca, esta andlise se torna viavel computacionalmente.

Automatos Celulares Probabilisticos



Automatos Celulares onde as regras e equagoes de definigao de geragoes obedecem um
processo estocastico sao definidos como probabilisticos. Assim, incorporar processos mar-
kovianos as regras de evolugao dos modelos podem contribuir para melhorar o grau de
certeza sobre os cenarios gerados pelos modelos, como ja foi exercitado preliminarmente

no projeto Xiscanoé em um de seus estudos [9].
Redes Bayseanas

Matematicamente, uma Rede Bayesiana é uma representacao compacta de uma tabela
de conjuncao de probabilidades do universo do problema. Por outro lado, do ponto de
vista de um especialista, Redes Bayesianas constituem um modelo grafico que representa
de forma simples as relacoes de causalidade das variaveis de um sistema. Uma Rede
Bayesiana consiste do seguinte:

e Um conjunto de variaveis e um conjunto de arcos ligando as variaveis;

Cada variavel possui um conjunto limitado de estados mutuamente exclusivos;
e As varidveis e arcos formam um grafo dirigido sem ciclos (DAG);

e Para cada varidvel A que possui como pais Bi,...,B,, existe uma tabela
P(A|By,...,By).

Observa-se que, caso A nao possua um pai, a tabela de probabilidades é reduzida para uma
probabilidade incondicional P(A). Uma vez definida a topologia da rede, basta especificar
as probabilidades dos nés que participam em dependeéncias diretas, e utilizar estas para
computar as demais probabilidades que se deseje. Redes Bayesianas tém sido utilizadas
no diagndstico e prevengao de doengas em epidemiologia [I1]. Em [7], uma rede bayesiana
é utilizada para diagnosticar grupos de risco para contracao da doenca turbeculose em
populacoes endémicas. A Figura [3 ilustra a Rede Bayesiana utilizada.

Programacao Linear Modelos de programacao linear tém como objetivo determinar
uma solu¢ao que minimiza uma fungao, sujeita a um conjunto de equagoes e/ou inequagoes
lineares. Estao presentes em muitas dreas de aplicacoes, com énfase em problemas de
economia e engenharia.

Um modelo de programacao linear pode ser descrito como,

T

min c'x
sa. Ar=0b (1)
x>0,

sendo A € R™*™ a matriz de restrigoes, b € R™, ¢ € R" e x € R" os vetores de termos

independentes, custos e variaveis de decisao, respectivamente.



Figura 3: Rede Bayesiana utilizada para andlise epidemiolégica da Tuberculose.

Particularmente, modelos envolvendo Programacao Linear Estocastica conseguem res-
tringir o espaco de solucao através de iteracoes e sugerir comportamentos e andlise de
caracteristicas de objetos nas mais diversas areas do conhecimento [3], I, 2].

Iniciativas de formacao de Capital Humano para entender como estas técnicas de mo-
delagem sao utilizadas em epidemiologia vém sendo implantadas em centros de pesquisa
e universidades [B], como a exemplo dos Cursos e Disciplinas oferecidos pelo Projeto
Xiscanoé, desde 2007-1, quando de seu inicio (vide Se¢ao Courses no site do projeto

WWW.Xiscanoe.org).

4.2 Atividades e processo de execucao

1. Estudar a viabilidade computacional, implementar e calibrar modelos
matematico-computacionais baseados em Automatos Celulares proba-
bilisticos para previsibilidade comportamental do processo de Epidemio-
logia da Malaria;

A escolha de modelos computacionais para andalise de comportamentos de obje-
tos e andlise de previsibilidade baseada nesta andlise é tema de pesquisa nos mais
variados programas de Pés-Graduacao do Pais, desde programas em Fisica como
nos recém-criados programas de Matematica-Computacional. Entretanto, a area de
computacao nao estuda esta maquina abstrata do aspecto tedrico-computacional.
Este é o tema cientifico deste projeto no quesito Ciéncia da Computacao. As-
sim, pretende-se desenvolver e avaliar maquinas abstratas de computacao como
Automatos Celulares para a Modelagem da Epidemiologia da Malaria como vem
sendo realizado pelo grupo de pesquisa que ja se retine periodicamente, vide:
http://200.17.137.110:8080/schisto/cursos-e-disciplinas/. Ainda, utili-
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zar o conhecimento dos pesquisadores colaboradores deste projeto que ja estao
imersos neste estudo em suas atividades individuais para especificar e gerenciar
a implementacao dos sistemas computacionais envolvendo os respectivos estudan-
tes associados aos programas de pods-graduacao aos quais estao vinculados. Os
pesquisadores colaboradores deste projeto possuem experiéncia na implementacao
de modelos computacionais como ocorreu com o Projeto SIMULARE - An Open
Tool for Simulation, disponivel em http://xsimulare.tigris.org/, no ANKOS -
A New Kind Of Simulator, disponivel em http://ankos.sourceforge.net.|e no
préprio Epischisto;

2. Selecionar os melhores modelos e viabiliza-los como ferramenta de tra-
balho para os pesquisadores em parasitologia;

A execucao desta atividade se dara por meio da experiéncia de membros do
grupo em atividades como esta: transformar um prototipo em um produto com
conceitos de engenharia de software utilizando o conceito de Fabricas de Soft-
ware, vide http://200.17.137.110:8080/in953. Para o caso particular do pro-
jeto Xiscanoé, ja héd uma fabrica de software em definicao e operacao inicial.
As atividades e projetos atuais da fabrica podem ser acompanhadas pelo site:
http://www.geemap.com.br/.

3. Divulgar nos meios de divulgacao cientifica os resultados obtidos.

5 Principais contribuicoes cientificas e tecnoldgicas

esperadas

Até entao, de novembro de 2006 a dezembro de 2009, o projeto Xiscanoé, chamado
Epischisto desde janeiro de 2010, produziu, além de varios Resumos, Artigos em Con-
feréncias e Periddicos todos disponiveis em (http://www.epischisto.org) os seguintes
produtos:

5.1 Prémios

1. Melhor Trabalho Cientifico do XX International Symposium on Schistosomiasis
(Congresso Internacional de Esquistossomose), de freqiiéncia bi-anual, e que ocorreu
em Rio de Janeiro-RJ nos dias 05 a 08 de outubro de 2010. Organizado pelo PIDE
- Programa Integrado De Esquistossomose da Fundacao Oswaldo Cruz.

2. Melhor Trabalho Cientifico do XX/ International Symposium on Schistosomiasis

(Congresso Internacional de Esquistossomose), de freqiiéncia bi-anual, e que ocorreu
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em Salvador-BA nos dias 20 a 22 de agosto de 2008. Organizado pelo PIDE -

Programa Integrado De Esquistossomose da Fundacao Oswaldo Cruz.

5.2 Eventos Cientificos

1. I WMMC - I Workshop de Modelagem Matematico-Computacional Apli-
cada a Saide Ptublica tem por objetivo reunir pesquisadores das areas envolvidas
na modelagem de fenomenos epidemioldgicos relacionados a Saude Publica. Finan-
ciado pela FACEPE/FINEP/CNPq sob processo nimero: ARC-0080-1.03/07. O
site do evento pode ser encontrado em http://200.17.137.110:8080/wmnc;

2. Organizou juntamente com o Programa de Pdés-Graduacao em Bio-
logia Molecular da UFPE o Curso de Biolnformatica Aplicada
a Genética, cujo material, entre outros, encontra-se disponivel em
http://200.17.137.109:8081/xiscanoe/courses-1/;

3. Participou das IV e V Semanas Nacionais de Ciéncia e Tecnologia com palestras
sobre Epidemiologia Computacional,

4. Ministrou, em Semanas académicas na UFRPE, JED -Jornada de Educacao Di-
gital e Semana de Biologia, cursos de modelagem computacional e epidemiologia

computacional.

5.3 Software e negdcios

1. RIBEIRO, R. A., Mariz, L., ALBUQUERQUE, J. O., Souza, Marco A.
A., BARBOSA, C. C. G. S. ANKOS - A New Kind of Simulator, 2008.

http://ankos.sourceforge.net;

2. Brandao, E. Aratjo, M. Pereira, P. Wagner, R. Geemap - geographical Environment
for Epidemic Mapping, 2008. http://www.geemap.com. br/;

3. Encontra-se em fechamento de negociacao com a WRI - Wolfram Research Inc.
(http://www.wolfram.com) a disponibilizacao de vinte (20) licengas do Mathema-
tica 6.0 para uso e treinamento de capital humano para o projeto e divulgacao do

ambiente de desenvolvimento produzido pela WRI.

5.4 Disciplinas ministradas

As disciplinas responsaveis pela formacao do Capital Humano para o projeto foram criadas

e ofertadas aos estudantes de cursos de graduacao (Licenciatura em Matematica, Licen-
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ciatura em Fisica, Licenciatura em Computacgao, Bacharelado em Biologia e Bacharelado

em Sistemas de Informagao) na UFRPE. As disciplinas sao:

1. Elementos de Epidemiologia Computacional;

2. Modelagem Computacional Aplicada a Epidemiologia;
3. Computacao Evolutiva;

4. Introducao a Inteligéncia Artificial;

5. Topicos em Otimizacao;

6. Modelos em Redes Complexas.

5.5 Consideracoes sobre as Contribuicoes para a UFRPE e para
o Brasil

Observa-se que nos tultimos 4 anos, o projeto Xiscanoé, agora Epischisto, tem sido bas-
tante produtivo. Neste periodo, também foram formados varios estudantes na area de
Epidemiologia Computacional totalizando 18 estudantes-pesquisadores, destes, seis (8)

atualmente cursam programas de Pés-Graduacao.

Também, com a aglutinacao de pesquisadores da UFRPE em torno do tema de mo-
delagem, foi constituido um programa de Mestrado em Informatica Aplicada que tem
como uma area de pesquisa Computacao Inteligente e Modelagem e que tem entre
suas linhas de pesquisa: (1) Modelagem Matematico Computacional e Simulacdo e (2)
Epidemiolgia Computacional Aplicada a Saiude Publica. Além disso, o Projeto Epi-
chisto é um dos principais projetos em andamento do recém-criado Mestrado, vide:
http://www.ppgia.ufrpe.br

Entao, para esta proposta pretende-se investigar o uso de Autdomatos Celulares na
Epidemiologia da Maléaria e, pelo menos, repetir os mesmos indices do projeto Xis-
canoé/Epischisto em formagao de Capital Humano, Producao Cientifica e Tecnolégica
que vem se mantendo desde novembro de 2006. Ainda, pretende-se com a incorporacao
de empresas interessadas (vide Secao Interesse de empresas e parceiras jd estabelecidas)
consolidar a inser¢ao das tecnologias computacionais desenvolvidas pelo Epischisto na
sociedade de pesquisadores de outras endemias.
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6 Por que os estudos na Universidade Politécnica da

Catalunia?

Um dos principais grupos de pesquisa em Modelagem de Epidemiologia, parceiros da
FIOCRUZ, esta no Departamento de Fisica e Engenharia Nuclear da Universidade Po-
litécnica da Catalunya(UPC). O Discrete Modelling and Simulation of Biological Sys-
tems (MOSIMBIO) é um grupo consolidado, com véarios projetos, associado a um pro-
grama de Poés-Graduacao com varias Teses e Dissertacoes defendidas no tema, vide:

http://mosimbio.upc.edu/

Além disso, na UFRPE, o Departamento de Estatistica e Informatica, teve um Programa
de Pés-Graduacao, nivel Mestrado, aprovado e em suas Linhas de Pesquisa estao contem-
pladas Epidemiologia Computacional e Modelagem Computacional. Assim esta proposta
estd em completa sintonia cientifica com a UFRPE.

Por outro lado, o projeto Epischisto vem formando diversos estudantes de Iniciagao Ci-
entifica e e estudantes de graduacgao com a oferta de varias disciplinas optativas de carater
formativo e cientifico contribuindo para a complementacao académica destes discentes
como pode ser visto em vide: http://200.17.137.109:8081/xiscanoe/courses-1.

Assim, observa-se uma completa insercao da pesquisa proposta e da cooperacao interna-
cional a vir a se estabelecer entre a UFRPE e a UPC.

7 Interesse de empresas e parceiras de colaboracao

ja estabelecidas

Atualmente, o projeto Epischisto estd em negociaggo com o WRI
(http://www.wolfram.com), empresa que produz o Mathematica, ferramenta utili-
zada nas simulacoes por Automatos Celulares, para que este financie os pesquisadores
em seus estudos de Pés-doc em seus laboratérios em Illinois - EUA.

Também, a Geemap (http://www.geemap.com.br/), empresa constituida pelo Porto
Digital/CESAR e esta interessada em produtizar os protétipos do Projeto Epischisto para
serem comercializados pela FIOCRUZ e OMS. A exemplo do software de catalogagao e
descricao de pontos de coleta desenvolvido em parceria com a Geemap e disponivel em
seu site e reproduzido na Figura [4l

Ainda, a SOFISTIC (http://sofistic.tecnologia.ws/site/), empresa em consti-
tuigao pelo Porto Digital/CESAR.edu esta desenvolvendo uma versao mobile para dispo-
sitivos moveis do ANKOS. Assim, agentes de satide e pesquisadores poderao sincronizar
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Figura 4: Tela do Geemap com sistema integrado a fotos de satélite. Neste caso, foto de
Carne de Vaca - Goiana com as marcagoes dos pontos de coleta.

informacoes de coleta diretamente de seus dispositivos celulares.

8 Cronograma de Atividades

O periodo proposto para desenvolvimento do projeto serdde 12 meses, com inicio previsto
para o 20 semestre de 2011. A seguir encontra-se um cronograma para as atividades a

serem desenvolvidas:

1. Modelar a epidemiologia da Malaria em Regioes Endémicas e com baixa endemi-
cidade. Criar instrumentos de oomparacao entre as epidemias causadas por P.
falciparum e P. Vivar - 6 meses;

2. Comparar a abordagem de modelagem da Epidemiologia da Malaria com Automatos

Celulares com outras abordagens - 2 meses;

3. Avaliacao dos modelos desenvolvidos como ferramentas efetivas de combate e analise
da expansao da doenca - 3 meses;

4. Avaliar a implementagao de modelos em maquinas paralelas de modo a melhorar as

performance das simulagoes - 1 meés;

5. Divulgar nos meios de divulgagao cientifica os resultados obtidos - Durante todo o

periodo.

11



9

Aspectos éticos

O desenvolvimento deste projeto nao representa risco para a populacao humana das loca-

lidades estudadas. Todo o procedimento de coleta de material fisico-quimico e bioldgico

nao representa risco para a populacgao local, que nao esta envolvida nas atividades. Os

técnicos e pesquisadores envolvidos no estudo sao profissionais ja treinados e capacitados

nas referidas condutas. Todo o material biolégico e fisico-quimico sera analisado no labo-

ratério de Esquistossomose do Centro de Pesquisa Aggeu Magalhdes / Fiocruz, Servigo

de Referéncia em Esquistossomose da regiao Nordeste, e, portanto, ja certificado e apto

a estas atividades.
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