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APRESENTACAO

A coletanea “Investigacdo, Construcéo e Difusdo do Conhecimento em Mateméatica”
€ uma obra composta por 27 artigos que tem como foco principal a difusdo de
conhecimentos na dimensdo matematica perante a uma diversidade de trabalhos. O
livro apresenta producdes cientificas do ambito nacional e internacional em formato de
relatos de casos, estudos bibliograficos e experimentais com teméaticas relevantes para a
comunidade cientifica, para professores em exercicio e aos que estao aperfeicoando seus
conhecimentos acerca do que esta sendo pesquisado, debatido e proposto no ensino da
educacao basica, bem como no ensino superior.

A relevancia da matematica nos diferentes niveis educacionais é imensuravel. Em
todo canto e em toda situacdo a matematica esta presente. Perante esse contexto, esta
obra fomenta as pesquisas na area da educacédo matematica, dissemina os conhecimentos
cientificos a partir das diferentes visdes tedricas e estudos contemplados pela referida
area, a saber: etnomatematica, tecnologias, recursos didaticos, formacéao de professores e
modelagem mateméatica. Também se insere nessa dimensao da difusdo do conhecimento,
as propostas interdisciplinares e conteudista para a educag¢do basica e ensino superior,
que visa primordialmente a aprendizagem com qualidade e de acordo com as exigéncias
da sociedade contemporanea, isto €, um ensino proximo ao contexto do aluno.

Debrucar nessa coletanea permite ao leitor se aventurar por diferentes conhecimentos
cientificos. Ampliara seus conhecimentos teéricos, bem como, enriquecera sua pratica
docente a partir dos relatos com materiais concretos, tecnolégicos e problemas
contextualizados. Todavia, desejo que esta obra contribua significativamente n&o apenas
para o enriquecimento teodrico e pratico, mas como meio motivador para novas investigacdes
e consequentemente para a difusdo do conhecimento cientifico matematico.

José Elyton Batista dos Santos
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RESUMO: O objetivo deste trabalho € a analise
qualitativa de um modelo matematico que simula
a acdo do Virus de Imunodeficiéncia Humana
(HIV) na corrente sanguinea sob tratamento
antirretroviral de individuos soropositivos. A
modelagem matemética é realizada com
parametros considerados numeros fuzzy. Os
parametros considerados sao o retardo e a

taxa de mortalidade do virus, com a finalidade
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de incluir a incerteza encontrada no fenémeno
biolégico. A metodologia inclui a construgcao
de um algoritmo baseado em informagdes
provenientes de um autébmato celular. O
algoritmo descreve uma aproximagao numérica
de uma solugao do sistema que simula a
dindmica do HIV, seguido dafuzzificacédo através
do principio fuzzy bidimensional da extensao de
Zadeh. Uma comparacgao das solucdes fuzzy
dos sistemas com e sem retardo é realizada.
Ressalta-se que em ambos os modelos tém
sido incorporados a terapia antirretroviral,
contudo as solugcbes fuzzy destes sistemas
exibem comportamento qualitativo semelhante
ao histérico natural do HIV sem tratamento, até
a fase assintomatica.

PALAVRAS-CHAVE: HIV, Equacéao diferencial
com retardo, Extensao de Zadeh bidimensional.

DYNAMICS OF THE HIV UNDER
ANTIRETROVIRAL THERAPY VIA ZADEH’S
BIDIMENSIONAL FUZZY EXTENSION

ABTRACT: The aim of this work is the qualitative
analysis of a mathematical model that simulates
the action of the Human Immunodeficiency Virus
(HIV) in the bloodstream under antiretroviral
individuals.

treatment  of HIV-positive

Capitulo 14



http://lattes.cnpq.br/8035208349507538
http://lattes.cnpq.br/0632921389061617
http://lattes.cnpq.br/4014114406515905

Mathematical modeling is performed with parameters considered as fuzzy numbers. The
parameters considered are the delay and the mortality rate of the virus in order to include the
uncertainty found in the biological phenomenon. The methodology includes the construction
of an algorithm based on information from a cellular automaton. The algorithm describes a
numerical approximation of a system solution that simulates the HIV dynamics, followed by
fuzzification through the two-dimensional fuzzy principle of the Zadeh extension. Acomparison
of the fuzzy solutions of the systems, with and without delay, is performed. It is noteworthy
that antiretroviral therapy has been incorporated in both models, however the fuzzy solutions
of these systems exhibit qualitative behavior like the natural history of HIV without treatment,
until the asymptomatic phase.

KEYWORDS: HIV, Delay differential equation, Two-dimensional Zadeh extension.

11 INTRODUCAO

A capacidade de incorporar incertezas provenientes de dados in vitro em fenGmenos
biolégicos € um objetivo comum na area de modelagem biomatemética. A teoria dos
conjuntos fuzzy constitui uma abordagem apropriada uma vez que transforma a incerteza
em um numero fuzzy. Em particular, o principio de extensdo de Zadeh bidimensional
(NGUYEN, 1978) é a ferramenta utilizada neste estudo com a finalidade de incluir dois
parametros incertos provenientes da modelagem da dindmica do HIV com retardo.

O HIV é um retrovirus esférico, isto €, um virus contendo acido ribonucleico (RNA)
que se replica em uma célula hospedeira que ataca o sistema imunoldgico, responsavel
por defender o organismo de doencgas. As células mais atingidas séo os linfocitos T do
tipo CD4+, que sao células que fazem parte do sistema imunoldgico. A Figura 1 mostra
um esquema do tempo de percurso da infeccdo do HIV em um adulto infectado. Nesta
figura o comportamento dos linfécitos T CD4+ e dos linfocitos T citotoxico (CTL) sé&o
exibidos. Podemos também observar que o tempo médio de infeccdo da Sindrome de
Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) é 10 anos, sem tratamento com antirretrovirais.
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LINFOCITO T CD4+

Nivel de Concentracido Plasmatica

y: /.
Y f— L —
2 a 10 Semanas Até 10 anos 2 a3 anos
Infecga@o Aguda Fase Assintomatica Fase Sintomatica

Figura 1: Esquema da histéria natural da infecgao do HIV (SILVA, JAFELICE, 2010).

O objetivo basico deste trabalho é estudar modelos da biomatematica que utilizam
equacdes diferenciais, no estudo das dindmicas do HIV no contexto da teoria fuzzy (INONAN
etal., 2019). De fato, a taxa de infeccéo do linfécito T do tipo CD4+ pelo virus HIV, que é um
parametro complexo de ser obtido nas ciéncias médicas, assim como outros parametros
do sistema, séo obtidos por meio de um Autdomato Celular (AC) (JAFELICE et al, 2015).
A partir desse ponto, determina-se uma aproximag¢ao numérica para uma fuzzificacao do
modelo desta dinamica, em que os parametros de retardo e taxa de mortalidade do virus
sdo considerados como dois numeros fuzzy. Para isto, ha Secdo 2 sao introduzidos os
principais conceitos da teoria dos conjuntos fuzzy, incluindo o dos numeros fuzzy, que
dao o alicerce tedrico para os parametros incertos da modelagem. A seguir, na Sec¢ao
3 exibe-se os modelos da distintas dindmicas do HIV. Na Secédo 4 e 5 apresenta-se o
autbmato celular e a taxa de infeccao respectivamente. Expde-se na Secado 6 0s outros
parametros do sistema de equacdes diferenciais. Na Secdo 7 explana-se como € obtida
uma solucgéo fuzzy do modelo da dinamica do HIV com retardo, sendo que na Sec¢éo 8,
obtém-se uma solucado fuzzy da mesma modelagem sem retardo. Comparacdes entre
as duas solucdes séo feitas na Secao 9. Finalmente, na Secdo 10 elenca-se aspectos

relevantes, conhecimentos adquiridos e a concluséo.

2| FUNDAMENTACAO TEORICA

Um conjunto fuzzy A do universo ‘U é caracterizado por uma func¢éo de pertinéncia:
y,: U — [0,1].Definimos como a -nivel de A ao conjunto:

[A]* = {x € U] py(x) =2 a} para 0 < a < 1.
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O nivel zero de um conjunto fuzzy A é o fecho topoldgico do conjunto denominado
suporte de A, supp(4) ={x € U | pa(x) > 0}.

Um conjunto fuzzy A é denominado nimero fuzzy quando U = R existir x tal que
U, (x) =1, [A]* € um intervalo fechado para todo a € [0,1] e 0 suporte de A é limitado.

Dados dois numeros fuzzy A e B de universos ‘U e Z respectivamente, o produto
cartesiano fuzzy é dado por:

Waxg (X, ¥) = min{u, (x), up(¥)}.

Sendo MaiR-[01] e pp:R-[01] 3¢ funcbes de pertinéncia de A e B,
respectivamente e F: R X R - R uma fungéo, a extensdo de Zadeh de (A, B) através de
F é o conjunto fuzzy cuja funcéo de pertinéncia é dada por:

HF(AJB)(Z) = SUP(x,y) [mm(HA(J’C)» HB()’))]» em que z = F(x,y).
TEOREMA: Seja F: R X R = R uma fung¢éo continua e A, B numeros fuzzy. Entédo
[F(4,B)]" = F([A]“ x [B]%), para todo a € [0,1],

em que [A]? e [B]® representam os -niveis dos numeros fuzzy A e B, respectivamente
(NGUYEN, 1978).

Outro elemento importante da teoria dos conjuntos fuzzy é o Sistema Baseado em
Regras Fuzzy (SBRF) que contém quatro componentes: um processador de entrada que
realiza a fuzzificacdo dos dados, uma colecéo de regras nebulosas chamada base de
regras, uma maquina de inferéncia fuzzy e um processador de saida que fornece um
numero real como saida. O método de inferéncia utilizado neste trabalho € o Método de
Inferéncia de Mamdani e o método de defuzzificagcéo é o Centro de Gravidade (PEDRYCZ,

GOMIDE, 1998).
Na proxima Secao explana-se o modelo classico da dindmica do HIV.

31 MODELO DA DINAMICA DO HIV

Nowak e Bangham (1996) apresentam um modelo da dindmica do HIV que contém
quatro variaveis dependendo do tempo t dadas por:
« x(t)é apopulagéo de células ndo infectadas do linfécito T do tipo CD4+;

« y(t)éapopulacédo de células infectadas do linfécito T do tipo CD4+ que produzem
0 virus;

+ v (t)éacarga viral ou particulas do virus livre e
+ z(t)éamagnitude dos linfocitos T citotoxico,

cujas taxas de mortalidade sdo d, a, u e b, respectivamente. O valor p é a taxa
de mortalidade das células infectadas causadas por CTL e ¢ é a taxa de proliferacao
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do CTL em resposta do antigeno. O modelo supbe que as células nao infectadas sao
continuamente produzidas pelo corpo humano sob um influxo constante A. Células n&o
infectadas e virus livres produzem células infectadas a uma taxa 3 (t) e células infectadas
produzem particulas de virus livres a uma taxa k (t) Assim, o sistema de equacgdes
diferenciais € dado por:

dx
T A—dx — B(t)xv
% = B(t)xv —ay — pyz
’ (1)
I =k(t)y —uv
dz
T cyz — bz.

O modelo proposto n&o contém um retardo intracelular de tempo entre a infeccao da
célula e a producgéo de novas particulas de virus. Com o objetivo de incorporar um retardo
a modelagem, assume-se que a taxa de mortalidade d para as células infectadas que
ainda ndo produziam virus, é e T, Interpreta-se assim a probabilidade de sobrevivéncia
no tempo t — 7 para o tempo t (HERZ et al, 1996). Assim, o modelo obtido tem a seguinte

forma:

dx

E—l—dx—ﬁ(f)xv

dy -d

= =F(t—1)x(t—1)v(t—1)e " —ay —pyz

i (2)
dz _ b

i cyz — bz.

A partir dessa modelagem, a metodologia segue com as informacdes obtidas através
de um autémato celular, descrito na proxima sec¢ao.

41 AUTOMATO CELULAR

O autébmato celular (AC), estudado por Jafelice et al (2015), representa
computacionalmente a corrente sanguinea de um individuo soropositivo, sob tratamento

antirretroviral, onde vivem artificialmente células ndo infectadas e infectadas do linfécito T




do tipo CD4+, particulas de virus livres e o linfécito T citotéxico. O linfocito T do tipo CD4+
é o principal linfocito que o virus ataca ao atingir a corrente sanguinea.

No sistema (2) os parametros e os valores da taxa de infeccdo sao obtidos a partir
do autémato celular (JAFELICE et al, 2015). Para isso, o0 modelo AC utiliza a saida do
SBRF para a simulacéo. As variaveis de entrada do SBRF sdo a adesao ao tratamento
e a poténcia da medicacao. Para adesao ao tratamento, o intervalo [0,1] é definido onde
0 significa nenhuma e 1 total da ades&o. Também, define-se o intervalo de poténcia
medicacdo como [0.8,0.9]. As varidveis de saida sdo a porcentagem de linfocitos CD4+
infectados e o periodo de replicagcédo do virus. Para as variaveis de entrada e a primeira
variavel de saida, os termos linguisticos s&o: muito baixo, baixo, médio, alto e muito
alto, e para a segunda saida s&o: muito rapido, rapido, médio, lento e muito lento. Para
a porcentagem de células CD4+ do HIV infectadas, o intervalo é [0.1,1] e para o periodo
de replicagcao do virus é [5,16]. O SBRF é construido com base no conhecimento médico
especializado.

A simulacao é realizada utilizando os valores de adesdo ao tratamento e poténcia
do medicamento de trés individuos soropositivos ao HIV mostrados na Tabela 1. Nesta
tabela, os parametros da primeira, segunda e terceira colunas correspondem a individuos
soropositivos submetidos a trés niveis de poténcia e adesédo ao medicamento (JAFELICE
et al, 2015). Os valores de saida do SBRF s&do mostrados na Tabela 2. A primeira linha
da Tabela 2 mostra a porcentagem dos linfécitos T do tipo CD4+ infectados e a segunda
linha mostra o periodo de replicagédo do virus para os valores de entrada. A simulacéao é
executada em um retangulo com 38 x 38 células com 101 iteragdes. A escolha do tamanho
da grade celular € definida com base em varias execuc¢des experimentais do AC, variando
o0 numero de iteragdes, bem como o numero inicial de elementos (linfécitos CD4 + nao
infectados e infectados, particulas de virus livres e CTL especificos de virus) e todos os

outros parametros AC necessarios para as simulagoes.

Primeira Segunda Terceira
entrada entrada entrada

Adeséo ao tratamento 0.8 0.85 0.9

Poténcia da medicagéo 0.1 0.6 1
Tabela 1: Entradas para o SBRF usado na simulagéo.

Primeira Segunda Terceira
entrada entrada entrada

Porcentagem de linfocitos CD4+ infectados 0.85 0.55 0.1

Periodo de replicagéo do virus 6.35 10.4 16

Tabela 2: Saidas do SBRF e entradas do AC usadas na simulagéo.

A taxa de infecgdo para trés individuos soropositivos sob tratamento antirretroviral,

obtidos por AC, séo expostos na Secéo 5, a seguir.
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51 TAXA DE INFECCAO EM FUNCAO DO TEMPO

A taxa de infeccédo B (t) do sistema (2) € um parametro importante para o controle
da AIDS em individuos soropositivos ao HIV. Esta taxa de infeccéo é calculada usando o
quociente do numero de linfécitos T do tipo CD4+ infectados pelo produto do numero de
linfocitos T do tipo CD4+ néo infectados e a variacdo do tempo At, isto €,

B(t) L linfécitos CD4+ infectados
linfocitos CD4+ nao infectados-At

Como o resultado é obtido para cada iteragdo realizada, a variacdo de tempo
At=1let=1,..,100. A Figura 2 apresenta o gréafico da taxa de infeccdo em funcéo
do tempo para os trés valores de entrada. Observamos que o gréafico é decrescente, o que
significa que a taxa de infecg¢ao dos linfécitos CD4+ pelo virus diminui com o tempo. Com
os valores obtidos (ver Figura 2), determinam-se trés expressdes S representando a taxa
de infeccdo em funcéo do tempo t para trés individuos. A Figura 3 representa o ajuste para
os pontos discretos B (ver Figura 2), que foi obtida pelo método dos minimos quadrados
(RUGGIERO; LOPES, 1996), de acordo com as regras fuzzy. Assim, as expressdes
obtidas para B (t) séo:

a) B=0.2703 ¢~%005t + (.2499 (12 entrada);
b) B = 0.333 ¢0-005527t (23 entrada);
c) B = 0.335¢~0:008937t (32 entrada).

0.6 T T T T T T T T T
* * *  Primeira entrada
* dk + Segunda entrada
* * * * O Terceira entrada
05 * * RE o *
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Figura 2: Taxas de infec¢do S (t) em fungéo do tempo obtido com o autémato celular para as trés
entradas.
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Figura 3: Diagrama de dispersao das taxas de infeccéo ajustados em fungéo do tempo para as trés
entradas (JAFELICE et al., 2015).

A seguir, na Secéo 6, se introduzem os outros pardmetros do sistema (2).

6 | PARAMETROS DO SISTEMA DA DINAMICA DO HIV

As taxas do sistema (2) sdo consideradas como valores inversos do tempo que no
AC é o numero de iteragdes (JAFELICE et al, 2015). Os valores das taxas sao:

A =20 que é o influxo constante de células nao infectadas produzidas no corpo
humano, colocadas aleatoriamente em cada iteracéo na AC.

+ d=1/4 que é a taxa de mortalidade de células nao infectadas, pois no AC o nume-
ro de iteracOes para morte de células nao infectadas € 4.

+ a=1/5que é a taxa de mortalidade de células infectadas, pois o nUmero de itera-
¢cOes para morte de células infectadas é 5.

+  p=0.4 que é a taxa de mortalidade de células infectadas devido ao encontro com
os CTL, porque nem todo encontro resulta em sucesso.

* U =1/2 que é ataxa de mortalidade das células do HIV, pois o numero de iteracdes
para a morte por HIV é 2.

+ c=1/14 que é a taxa de proliferacdo dos CTL, uma vez que o numero de iteracoes
para a proliferacdo do CTL é 14.

+  b=1/5que é ataxa de mortalidade do CTL, pois o numero de iteragdes para morte
dos CTL é 15.

Além desses valores para os parametros, € encontrado o valor 4 = 0.0825. No AC
sao contadas todas as células infectadas que morreram e nao produziram virus em cada
iteracao e depois calcula-se a média dos valores encontrados. O vetor k (t) que representa
a reproducao das células infectadas, é obtido a partir do AC, contando o numero de células
infectadas recentemente reproduzidas em cada iteracao .

Seja ® uma solucdao numérica do sistema (2). Para a solucdao numérica do sistema
(2), representada na Figura 4, considera-se o0 ajuste 8= 0.333 e 0927 que representa o
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individuo soropositivo ao receber poténcia da medicagdo média e adesao ao tratamento
médio T = 0.5 e as taxas definidas anteriormente.

As condicdes iniciais sdo Xo = 0.99, ¥, = 0.01, v, = 0.1 € z, = 0.01.

O software Matlab tem sido utilizado para obter a solugdo numérica para o sistema
(2) (ver Figura 4).

v 40
S @
8 = .% :40 I
€7 b
g 820 £9
o o g2
T o S
=] L
‘@ o
© 0 : 0
0 20 40 60 0 20 40 60
Tempo () Tempo ()
60 40

z

= =120

220 O

£

0 : ' : 0 : : :
0 20 40 60 0 20 40 60
Tempo () Tempo ()

Figura 4: Solugéo numérica ® do sistema (2).

O principio da extensdo de Zadeh bidimensional é utilizado para obter uma
aproximagcao numérica de uma solucao fuzzy do sistema (2) considerando o retardo e
a taxa de mortalidade do virus como numeros fuzzy triangulares, como € explanado na
Secéo 7, a seguir.

7 1 SOLUCAO FUZZY DO MODELO DA DINAMICA DO HIV COM RETARDO

Para determinar uma solugdo fuzzy considera-se o ajuste B = 0.333 e 2093527t g
representa o individuo soropositivo ao receber poténcia da medicacdo média e adesao ao
tratamento médio.

Primeiramente, o retardo e a taxa de mortalidade do virus sao construidos
como numeros fuzzy triangulares I = (0.08,0.51) e U = (0.25,0.5,0.75), e ,

respectivamente. As fung¢des de pertinéncia estédo dadas, respectivamente, por:
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1
— (Tt — 0. 08t <0,
or 0.42(T 0.08)se0.08 <t <05
2(1—-1) sel5<t<,

1
——(u—-0. 25 <u<0.
U.ZS(U 0.25)se0.25<u <05

1
——(0.75 — . < 0.75.
0_25(075 u)se 0.5 <u<0.75

Hy(u) =

Assim, o produto cartesiano fuzzy I' x U (ver Figura 5) de I' e U é dado por

trxy (T, u) = min{ur(r), uy (W)}

Figura 5: Produto cartesiano fuzzy [" x U.

Logo, para determinar uma solucéo fuzzy do sistema (2), o tempo t é fixado e
definimos a seguinte funcéo S¢(t,u) = (t, T, u).
A seguir, a extensdo de Zadeh de via a fungéo I' X U, fixa-se S, e dada por:
ts, 0 (2) = supuw [Hrxo (T, W], em que z = Sy(t, uw).
Para cada instante t, aplicando a extensdo de Zadeh bidimensional I' XU e o
Teorema, implementa-se um algoritmo (ver subsec&o 7.1) para obter uma solugao fuzzy
do sistema (2).

7.1 SIMULACAO NUMERICA (ALGORITMO)

Nesta subsecdo, o algoritmo para determinar uma solugédo fuzzy do sistema (2) é
mostrado. Nas simulacdes numéricas e na fuzzificacao, considera-se os numeros fuzzy
triangulares mostrados na Figura 6. Na Figura 5, Hrxy é afungcado de pertinéncia associada
ao produto cartesiano fuzzy I' x U.

Com base no principio de extensado de Zadeh bidimensional (Teorema) € desenvolvido
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um algoritmo utilizando o software Matlab baseado no trabalho de Almeida et al (2018).
Neste trabalho constréi-se uma fuzzificacdo de uma solugdo numérica para um modelo de
equacodes diferenciais parciais através do principio de extensao de Zadeh unidimensional.

Na Figura 6, do lado esquerdo pode-se observar o produto cartesiano fuzzy I'x U,
os nameros fuzzy I' € U, e os a-niveis de I' X U. No lado direito, mostram-se os a-niveis de
I'xU. no plano para poder visualizar a divisdo feita no algoritmo.

a=x(0) x(2) x(3)  x(1)
T x(1)  x(3) x(2)  x(0)=¢
o]

y(0)=g

(1
51

pYe)

{‘ytsn
o ’ (1) (2)

a
L
0

] TR
s

Figura 6: Produto cartesiano fuzzy " x [J e o -niveis.

O primeiro passo do algoritmo € ilustrado na Figura 6, que exibe uma funcéo de
pertinéncia referente ao produto cartesiano fuzzy (" x V) dos numeros fuzzy r e i .
Uma afirmacgdo utilizada no desenvolvimento do algoritmo descrita a seguir:
LEMA: Se x € C ([t, — h,t, + A],R™), entdo é uma funcdo continua no intervalo
[to,to + A] (HALE, 1977)..
O algoritmo de construgcédo segue a seguinte sequéncia de passos:
- Paracada,a;, 0 < a; < 1,determinedoisintervalos [x;(i), x-(D)]e [yi(D), ¥ (D) ].

+ Comece com os intervalos centrais, considerando uma particao para cada uns dos
intervalos [ x,(i),x,()] e [v,(i),y.(i) ] com pontos igualmente espacados em que
i=n, —1,emque n_é o numero de a-niveis (ver Figura 6).

+ Obtenha a solugédo numérica do sistema (2) para cada ponto das particbes men-
cionadas anteriormente

((T,w) € [x(0), x- (D] X [y (D), 3 (D]).

+  Note que estamos obtendo valores para S (7, 4), com

(t,w) € [x(0), % (D] X [y (@), yr (D]

+ Construa uma fungéo de pertinéncia para S, procurando primeiramente os valores
minimos e maximos do conjunto discreto S,(z,u) (ver Teorema).

+ Para cada i=n, —1,n, —2,..,1, considere particbes dos intervalos
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e (G =Dx @] [ @, G=D], G-y @O [y ©,»0-DI
.Utilize a continuidade da funcdo St (Lema), os valores minimos e maximos do
conjunto discreto {S;(t,u)}, em que

(tw) €l @—-1D,x @-DIx[,E-1),y (@-1)]
séo obtidos por comparacao entre os valores minimos e maximos dos conjuntos

discretos:
> {S_t(r,u)P} emque
(mw® € [xG -1, 00] x [y - D,n@];
» {S_t (1,u)©}, em que
(7, W)@ € [x,(D), % (D] X [y (D), ¥ (D],
> {S_t (r,u)V}, em que
(t, W) € [x-(D), (i = D] X [y (D), ¥, (i = D].

Conclua a construcdo de uma funcao de pertinéncia para S_t quando determinar
o valor S;(b, e), em que b e e sdo os pontos que tem grau de pertinéncia 1.

8 | RESULTADO

Na Figura 7 é exposta a solugcdo fuzzy do sistema (2) contendo suas quatro
componentes através do principio fuzzy bidimensional da extensao de Zadeh. Pode-se
observar que, a medida que o tempo passa, as células nao infectadas e os CTL aumentam
até estabilizar em torno de um numero. Notamos também que a carga viral e as células
infectadas diminuem drasticamente com o tempo, este comportamento esta de acordo
com a literatura. A regido amarela &€ a que melhor representa o fenbmeno biologico, por

ter grau de pertinéncia proximo de 1.
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Figura 7: Fuzzificagdo da solugdo numeérica ® do sistema (2) via extensao de Zadeh bidimensional.

A seguir é construida uma aproximagao da solucéo fuzzy do sistema (1).

91 SOLUCAO FUZZY DA DINAMICA DO HIV SEM RETARDO

Para observar como o retardo influencia a solugédo dos sistemas (1) e (2), séo
considerados 0os mesmos parametros e taxas obtidas para o sistema de equacdes
diferenciais com retardo (2) para o sistema de equacgdes diferenciais ordinarias sem
retardo (1). Além disso, utiliza-se o ajuste B = 0.333 e %095527t pnarg a taxa de infecéo B (t)
e as mesmas condic¢des iniciais.

Considerando a taxa de mortalidade do virus como parametro fuzzy triangular
(0.25;0.5;0.75) e se determina uma solucao fuzzy do sistema (1). Para isso, primeiramente
se reescreve o sistema (1) como X(t) = G (x(t), y(t), v(t),z(t),u), com a mesma condicéo
inicial dado no sistema (2), X, = (xy, Yo, Vo, Zo) € aplicando o teorema de existéncia e
unicidade, obtém-se a Unica solugao ¢ (t,u) em algum aberto que é continua (HALE,
1977). Logo, fixando t, se define a funcao F (u) = @ (t, u) que é continua. Finalmente, pelo
Teorema, se determina uma solucgéo fuzzy do sistema (1) (ver Figura 8).

Na Figura 8, mostra-se a solugéo fuzzy das quatro componentes do sistema (1).
Além disso, a regiao de cor amarelo é a que melhor representa o fenédmeno biologico, pois
€ onde a taxa de mortalidade do virus u, que € um numero fuzzy triangular, tem grau de
pertinéncia proximo de 1.
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Figura 8 : Solugao fuzzy do sistema sem retardo (1) com o pardmetro fuzzy triangular U.

Na Secao 9 descreve-se uma comparacéo entre a aproximacao da solucao fuzzy
obtida na Sec&o 7 e a aproximacédo da solucao fuzzy do modelo (1) construida nessa
secao.

101 COMPARAGCAO ENTRE OS DOIS MODELOS DO HIV

Nesta secdo mostramos a comparacdo da solugcdo fuzzy entre os modelos da
dindmica do HIV com retardo (2) e sem retardo (1).

Na Figura 9, observamos que as células n&o infectadas e infectadas do linfécito T
do tipo CD4+, as particulas de virus livres e o CTL apresentam o0 mesmo comportamento
das solugdes dos ambos sistemas com retardo (2) e sem retardo (1). No inicio, na solu¢ao
fuzzy do sistema (1), as células nao infectadas e infectadas do linfécito T do tipo CD4+ e
o virus livre, assumem pontos de maximos menores do que a solugédo fuzzy do sistema
(2). O sistema (2) produz valores maximos e minimos em tempos posteriores comparadas
a solucéo do sistema (1). Finalmente, o CTL cresce previamente na solugcdo do sistema
(1) em comparagdo com a solucéo do sistema (2).
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Figura 9: Comparacgao das solu¢des fuzzy dos sistemas (1) e (2).

111 CONCLUSAO

O comportamento do resultado da fuzzificacdo através da extensdo de Zadeh
bidimensional que relaciona dois parametros incertos da dindmica do sistema com retardo
(2), é qualitativamente similar a historia natural da infec¢cdo do HIV (ver Figura 1), com a
diferenca que o modelo inclui o tratamento antirretroviral. De fato, a diferenca é que, neste
modelo (2), as células nao infectadas do linfocito T do tipo CD4+ tendem a se estabilizar
a medida que o tempo passa, enquanto na histéria natural decresce; o HIV no modelo
(2) também se estabiliza com o tempo, contudo no historico natural, aumenta quando o
tempo passa. Além disso, para observar de que maneira o retardo influencia a solugéo do
sistema de equagdes diferenciais ordinarias que simula a dinamica do HIV, tem sido feito
uma comparacéao das solucdes fuzzy dos sistemas sem retardo e com retardo. Conclui-
se que, de fato, ha uma alteragao significativa do deslocamento das células e do virus no
tempo.
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