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Background: The incidence of infectious diseases generally
has large fluctuations, probably due to interactions between
seasonal fluctuations and those secondary to case-
susceptible host interactions. Aim: To analyze the
complexity and attractant topological resemblance of seven
infectious diseases in Chile. Material and methods: The
annual incidence of measles, whooping cough, scarlet fever,
meningococcal meningitis, diphtheria, typhoid fever and
poliomyelitis was obtained from the annual reports of
diseases. Correlation dimensions and the largest Lyapunov
series exponents were estimated. The resemblance among
their attractants was assessed by Hausdorff distance. The
measures were performed both before and after seasonal
filtering. Results: All series showed a dynamics near low
dimensional chaos. The correlation dimensions ranged
between 2.12 and 2.76. The correlation dimensions did not
change after seasonal differentiation. Apart from one, all
disease dynamics had large Lyapunov exponents, near 0.6
Bits/year. These decreased if series were differentiated.
Before differentiation, the topological resemblance was
mainly caused by the seasonal component of the dynamics
but thereafter, the resemblance increased. In spite of
different transmission mechanisms and etiologies, all
analyzed infectious diseases conformed a truly single group,
during cluster analyses. Conclusions: These results suggest
that beneath the dynamics of infectious diseases, obscured
by seasonal environmental factors, lays a very consistent
nonlinear agent-susceptible host dynamics.
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La incidencia de las enfermedades infecciosas presenta habitualmente
fluctuaciones de gran magnitud*. Sin considerar las fluctuaciones
estocasticas en la notificacidon de los casos, es posible considerar la
dindmica de las enfermedades infecciosas como el resultado de la
interaccion entre las fluctuaciones estacionales de la transmisibilidad y
las fluctuaciones secundarias a la interaccién casos-susceptibles?. Sin
embargo, variaciones en las tasas de contacto entre individuos,
humedad y temperatura pueden causar oscilaciones irregulares que
persisten o se amplifican en el tiempo?. También factores estocasticos
como migraciones, hacinamiento, variaciones en la proporcion de
portadores o cambios en el tamafio poblacional pueden alterar la
regularidad de la dindmica®®.

Basicamente, la dindmica de una enfermedad infecciosa puede ser
endémica, estacional, epidémica o ciclica, pero puede presentar
variaciones irregulares superpuestas a estos patrones”® y en algunos
casos ser cadticas?, lo que dificulta o impide su prediccién a largo
plazo. La dinamica del sarampién, de la parotiditis y de la rubeola en
Dinamarca (1928-68) es de tipo cadticot. Lo mismo ha sido sefialado
para el sarampién® en Nueva York y Baltimore (1928-63) y para la
meningitis menigocdcica’®* en Chile (1975-95).

El analisis no lineal permite reconocer el comportamiento cadtico de las
enfermedades infecciosas, caracterizar las dindmicas, comparar entre
ellas y estimar las tasas de pérdida de informacion del sistema
microparasito-hospedero2,

En este estudio, analizamos la complejidad de la dinamica de siete
enfermedades infecciosas en Chile y comparamos la similitud de sus
dindmicas. Comparamos también con datos publicados de Europa y
Norte América.

MATERIAL Y METODO

Enfermedades. Consideramos las siguientes: sarampion (1954-91),
coqueluche (1954-91), escarlatina (1954-91), meningitis
meningocdcica (1975-94), difteria (1955-84), tifoidea (1954-91) y
poliomielitis (1955-74). Las series fueron obtenidas de los anuarios de
enfermedades de notificacion obligatoria.

Series. Fueron estandarizadas, dividiendo por el mayor nimero de
casos en el periodo, para hacer comparables los resultados. Se
analizaron primero las series mensuales (S;) sin modificar y después
las series diferenciadas (Wt= S; - Si.1») para remover la estacionalidad.
En cada serie se calcularon la dimension de correlacion para
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caracterizar la complejidad y el mayor exponente de Lyapunov como
estimador de la tasa de pérdida de informacién. El caos se caracteriza
por dimensiones fraccionarias y exponentes de Lyapunov mayores que
cero. La dimension de correlaciéon (d) fue estimada con el algoritmo de
Grasberger y Procaccia (1983)* y el mayor exponente de Lyapunov (L)
con el algoritmo de Wolf et al (1985)**.

Se uso el programa computacional SANTIS (Signal Analysis and Time
Series Processing, 1996). Para estas estimaciones se consideraron
dimensiones de encaje de los atractores entre 2 y 6. El tiempo de
desfase (d) fue estimado a través de la distancia de correlacién (la
distancia en la cual se produce el primer cero en la funcién de
autocorrelacién)!®. Las comparaciones con y sin desestacionalizacién
fueron realizadas con la prueba de rangos y signos de Wilcoxon.

Atractores. Se reconstruyeron los atractores de la dindmica de cada
serie graficando S; Vs Si,sVS Stz Siguiendo la metodologia de Takens
(1981)*. Para eliminar pequefias fluctuaciones estocasticas en las
figuras, todas las series fueron suavizadas con promedios moviles de
tercer orden. En este analisis se considerd 8= 3 meses y una dimension
de encaje de 3 en todas las enfermedades?, para permitir las
comparaciones.

Similitud topoldgica entre los atractores. Fue estimada calculando la
distancia de Hausdorff entre las superficies envolventes de cada
dindmica. La distancia Hausdorff mide la distancia entre dos conjuntos
Ay B en un plano usando g-collares. Para determinarla, se incluye A en
un g-collar de B (g,), Y B en un g-collar de A (&,). La distancia de
Hausdorff es el maximo entre ambos valores, H (A,B)= max {s, €. }.
En nuestro caso, calculamos la distancia entre superficies envolventes
tridimensionales (0) de los atractores. Consideramos la proyeccion de 6
en el plano Si-Siis, 64, Y €n el plano S-S5, 6,. Para estimar las
distancias de Hausdorff entre las dinamicas de dos enfermedades
superpusimos sus 6,'s y 6, ‘s, midiendo H (la distancia de Hausdorff en
el primer plano) y H,. Es facil ver que max (H,,H,) <H <V(H,”+H,%),
donde H es la distancia de Hausdorff tridimensional entre los 6’s, por lo
que nosotros estimamos H con el promedio entre los extremos de este
intervalo (h= {max (Hy,H,) + V(H,*+H,*)}/2).

Analisis estadistico. Las comparaciones entre las distancias antes y
después de desestacionalizar se realizaron con prueba de Student de
una cola, para muestras pareadas. Se realizé analisis de
conglomerados agrupando con el método de los pares no ponderados
(UPGMA).

RESULTADOS

Todas las series mostraron caos de baja dimension, las dimensiones de
correlacion fueron desde 2,12 a 2,76 (Tabla 1). Las tasas de pérdida de
informacion fueron homogéneas. Fuera de la escarlatina, todas las
enfermedades presentaron exponentes de Lyapunov cercanos a 0,6
Bits/afio. No se demostraron diferencias entre W, y S; (Wilcoxon z=
0,76, p= 0,42). Las series desestacionalizadas presentaron exponentes
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de Lyapunov levemente menores que los de las series "crudas"
(Wilcoxon z= 1,775, p= 0,077).

Tabla 1. Dimensiones de correlaciéon (d) y maximos exponentes de Lyapunov
(L: Bits/aio) de
las series de casos mensuales de siete enfermedades infecciosas en Chile: S; y
W, son las series
antes y después de diferenciacion estacional respectivamente. 3L es el cambio
en el exponente
de Lyapunov y § es el desfase (distancia de correlacion). Sarampion (S),
Coqueluche (C),
Escarlatina (E), Tifoidea (T), Meningitis meningocécica (MM), Poliomielitis
(PL) y Difteria (D)

St Wt

) d* L d* L oL
S 4 2,37 0,597 2,18 0,542 0,054
Cc 8 2,21 0,637 1,78 0,488 0,149
E 3 2,33 1,107 2,55 0,731 0,376

T 3 2,76 0,596 2,90 0,692 -
0,096

MM 4 2,43 0,462 2,87 0,552 -
0,090
PL 4 2,12 0,829 1,96 0,439 0,390
D 3 2,15 0,512 2,46 0,333 0,179

(*) d es la dimensidn de correlacion promedio para dimensiones de encaje del atractor entre 2 y 6 (siguiendo
a Olsen et al 1988)%

Se evidencié una gran similitud geométrica en los flujos de todas las
enfermedades, antes y después de desestacionalizar, especialmente en
el ultimo caso (Figuras 1 y 2). Desde un punto de vista topoldgico, las
cuatro enfermedades infecciosas prevalentes en primavera y verano
sarampioén, coqueluche, poliomielitis y tifoidea forman un grupo antes
de la desestacionalizacion (Figura 3). El otro grupo se forma con las
enfermedades invernales respiratorias. Cuando se removié el
componente estacional la distancia entre los atractores se redujo
significativamente (t,o= 3,78, p <0,01) y se formd un solo grupo a una
distancia menor que 0,4 unidades, menor que 25% de la distancia
maxima en estas condiciones estandarizadas (V3) (Figura 3, Tabla 2).
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FIGURA 1.
Atractores de
las series de
casos
mensuales de
siete
enfermedades
infecciosas en
Chile. (s(t)).
Los graficos
corresponden a
la proyeccién
de los flujos
sobre el plano
(S(t)/S(t+0). Se
agreg6 ademas
el atractor de
la serie
mensual de
casos de
sarampion en
Nueva York
(1928-1963)
con fines
comparativos.
A=Sarampion,
B=Coqueluche,
C=Escarlatina,
D=Meningitis
meningocdcica,
E=Difteria,
F=Tifoidea,
G=Poliomielitis
y I
H=Sarampidn
en Nueva
York..
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FIGURA 2.
Atractores de las
series
desestacionalizadas
de casos
mensuales de siete
enfermedades
infecciosas en
Chile. (S(t)). Los
graficos
corresponden a la
proyeccion de los
flujos sobre el
plano W(t)/W(t+0).
Se agreg6 ademas
el atractor de la
serie mensual de
casos de
sarampion en
Nueva York (1928-
1963) con fines
comparativos.
A=Sarampion,
B=Coqueluche,
C=Escarlatina,
D=Meningitis
meningocdcica,
E=Difteria,
F=Tifoidea,
G=Poliomielitis y
H=Sarampién en
Nueva York.
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FIGURA 3. Dendrograna de similitud entre las
superficies envolventes de los flujos de siete
enfermedades infecciosas en Chile antes (S(t))
y después (W(t)) de diferenciacion estacional.
Sarampidn (S), Coqueluche (C), Escarlatina (E),
Tifoidea (T), Meningitis meningocdcica (MM),
Poliomielitis (PL), y Difteria (D). Los dendrogra-
mas fueron construidos usando el método de los
pares no-ponderados (UPGMA) (Sokal & Sneath,

1963)% a partir de la matriz de distancias de Hausdorff.

Tabla 2. Distancia de Hausdorff antes (sobre la diagonal principal y después

estacional (bajo la diagonal principal) entre las superficies envolventes de los
flujos de siete
enfermedades infecciosas en Chile. Abreviaciones como en la tabla anterior

S
S X

C 0,103
E 0,118
T 0,270
MM 0,442
PL 0,244
D 0,360

C

0,137

0,184
0,272
0,354
0,208
0,210

de diferenciacion

E T
0,639 0,362
0,718 0,336
X 0,385
0,242 X
0,395 0,347
0,229 0,324
0,252 0,218

DISCUSION

MM

0,611
0,616
0,290
0,485

0,519
0,352

PL

0,232
0,185
0,774
0,264
0,407

0,398

La complejidad de las series analizadas fue menor que la comunicada
para estas mismas enfermedades en Copenhagen. Olsen et al (1988)*
encontré dimensiones de correlacién de 3,07 en sarampion, 4,01 en

coqueluche y de 3,92 en escarlatina. Las correspondientes

D

0,767
0,726
0,362
0,500
0,495
0,625
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enfermedades en Chile mostraron dimensiones de 2,37, 2,21y 2,33,
respectivamente. Sin embargo, los valores de Copenhagen son
inusualmente altos, como se puede ver cuando comparamos la
dimensién de correlacidon del sarampién con otras nueve localidades
estudiadas por Olsen and Shaffer (1990)*°. Estas van desde 1,73 en las
Islas Faroe a 2,68 en Nueva York (excluyendo el valor de
Copenhagen). El promedio (d= 2,36) es similar nuestro resultado (d=
2,37).

Los exponentes de Lyapunov de las series (S;) fueron similares a las
obtenidas en otras localidades: 0,56 Bits/afio y 0,6 Bits/afio para
sarampién en Nueva York y Baltimore respectivamente; 0,6 Bits/afio
para sarampién, 0,65 Bits/afio para coqueluche y 0,52 Bits/afio para
escarlatina en Copenhagen?.

La dimensidon de correlacidn no cambid con la desestacionalizacion,
pero el exponente de Lyapunov decrecié levemente. Como la
diferenciacion estacional suprime el componente estacional, la
diferencia entre los exponentes de Lyapunov (8L) antes y después de
diferenciar la serie, mide el efecto estacional en la predictibilidad de
estas enfermedades infecciosas. Sarampidn, tifoidea y meningitis
meningocdcica, las cuales tienen fluctuaciones estacionales de gran
magnitud, no cambiaron su exponente de Lyapunov, lo que sugiere
que toda su impredictibilidad se encuentra sustentada por
irregularidades no-estacionales sobrepuestas a su patron estacional de
base. Los cambios mayores en dL estuvieron entre 0,149 y 0,390
Bits/ano. Por ejemplo la tasa de pérdida de informacién (1.107
Bits/ano) de la dindmica de la escarlatina puede ser descompuesta en
0,376 Bits/afio causadas por las irregularidades estacionales y 0,731
Bits/afio, de origen no-estacional. Las irregularidades estacionales son
fundamentalmente una consecuencia de factores climaticos exdgenos
al sistema que afectan el coeficiente de transmisidén (transmisibilidad)
de las enfermedades infecciosas, en cambio el componente no-
estacional lo atribuimos a la naturaleza no-lineal enddgena de la
interaccién agente susceptible (microparasito-hospedero).

En Chile, las enfermedades respiratorias sarampion y coqueluche
prevalecen en primavera y muestran un patréon muy similar. Las
enfermedades digestivas, poliomielitis y tifoidea, prevalencen en
verano. Estas cuatro enfermedades son las que presentan el patron
estacional mas regular’, en cambio, las enfermedades de transmisién
respiratoria con portadores (difteria y escarlatina) predominan en
invierno, pero con ciclos irregulares y menos marcados. La meningitis
meningocdcica también prevalece en invierno, pero con un patrén
propio con fluctuaciones de gran magnitud e incidencias maximas en
agosto®’. El analisis de conglomerados de las series no
desestacionalizadas refleja en alguna medida estos hechos. La similitud
topoldgica de las series fue soportada inicialmente por los patrones
estacionales, pero después de la diferenciacion, éstos desaparecen.

La dindamica de las enfermedades analizadas esta intervenida con
programas de inmunizacién o tratamiento antibiético en el caso de la
escarlatina, tifoidea y difteria y la poliomielitis estd actualmente
erradicada’®?. A pesar de esto, la similitud topoldgica encontrada no
puede ser atribuida al control o manejo. Datos de London y Yorke
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(1973)° para el sarampidn en la era pre-vacuna (1928-1963), incluidos
en este estudio como out group (Figuras 1 y 2) mostraron una
dindmica muy similar; lo mismo ocurrié con los exponentes de
Lyapunov obtenidos por Schaffer and Kott (1985)2.

La dinamica de las enfermedades consideradas en este estudio
presentd caos de baja dimensién. Sus dimensiones de correlacidon no
cambiaron con la diferenciacion, pero los exponentes de Lyapunov
decrecieron levemente. Antes de la desestacionalizacion la similitud
topoldgica fue causada principalmente por los patrones estacionales,
pero después la similitud aumentd a pesar de los diferentes
mecanismos de transmisién, diferentes niveles de intervencién y
distintos agentes etioldgicos. La diferenciacion estacional remueve el
componente ambiental de la variabilidad de la dindmica; asi las series
W(t) representan la dinamica enddgena pura, debida a la naturaleza
no-lineal de la interaccién agente-susceptible (microparasito-
hospedero).

Aunque el analisis no-lineal de datos epidemioldgicos ha recibido
criticas®* la concordancia de nuestros resultados con los de Europa y
Norte América®®1® valida este tipo de comparacién. Mas aun, la gran
similitud encontrada permite sugerir que bajo la dindmica de las
enfermedades infecciosas, oscurecida por el componente ambiental
estacional, yace una dinamica enddgena no-lineal agente-susceptible
estructuralmente muy estable.

Correspondencia a: Dr. Mauricio Canals L: Departamento de Ciencias
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