Modelowanie epidemii
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- modelowanie smiertelnosci w epidemiach typu Covid-19

- wyniki prostego modelu

- podsumowanie i nie tylko



Moja motywacja

Rok temu zaskoczyla nas pandemia

- kwiecien 2020: pytanie o zwiekszong smiertelnos¢ z powodu nowotworow,
chordb serca, chorob przewlektych, itd, na tle smiertelnosci
wywotanej SARS-CoV2

- maj: generator Monte Carlo
- czerwiec: artykut

- lipiec: jeden recenzent napisat, ze wg niego Smiertelnos¢ na inne choroby
spada w trakcie pandemii

- wrzesien: liczne doniesienia naukowe nt. zwiekszonej
Smiertelnosci z powodu innych chorob w trakcie pandemii

Modelling Excess Mortality in Covid-19-Like Epidemics, Entropy 2020, 22(11)



Kroki milowe

1760 D. Bernoulli, modelowanie zmian smiertelnosci ospy dzieki wariolizac;ji
Poczgtek XX w., W. Hamer, A. Lotka, R. Ross, H. Hudson, ... prawo dziatania mas
1927 A.G. Kermack, W.0O. McKendrick, prog epidemii

1957 N.T.J. Bailey,
The mathematical theory of infectious diseases

1991 R. M. Anderson. R. M. May
Infectious Diseases of Humans: Dynamics and Control

Ostatnie trzy dekady:
modele agentowe + modele sieciowe + model metapopulacji

- realistyczne modele: (sieci transportowe, rozmieszczenia ludnosci,
wzorcOw przemieszczania sie, strukture demograficzng, wzorce kontaktow
spotecznych)



Modele przedziatowe

B/D = births/deaths
M = newborn with passive immunity inherited from the mother

S = susceptible

E = infected but not yet infectious
| = infectious

R = recovered

Rozne modele: MSEIR, MSEIRS, SEIR, SIR, SIS
Modele epidemiczne/endemiczne



Klasyczny model epidemiczny

W.O. Kermack, A.G. McKendrick, 1927
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Interpretacja parametrow

ds

— = — fis = wspolczynnik zarazania (contact rate)
[

dl . § 1

— = 4 fpls — yl = czas trwania infekcji: 7 = —
t Y

Pacjentzero: /I =1; s=1

AI:(ﬁ—y)T=£—1=RO—1
y

R, = liczba wtérnych infekcji wywotanych przez pacjenta zero
Rys = liczba wtérnych na pdzniejszym epidemii

J.A.P. Heesterbeek, RO, PhD thesis, University of Leiden, 1992



Kiedy ustaje epidemia?

Epidemia wybucha wraz z pacjentem zero, gdy R, > 1

a ustaje, gdy liczba wtornych infekcji Rys < 1

1
wartosc¢ progowa: § = —
Ry

Odpornos¢ stadna (zbiorowiskowa)
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Portret fazowy epidemii

Przykiad dla R,

I + s ——In(s) = const
Ry




Odpornosc¢ zbiorowiskowa

Dla epidemii rozpoczynajgcej sie od zero

1
s ——In(s) =1
R (5)

s~42%: r ~ 58 %
s~20%:r~ 80 %
s~ 11%:r=89%

s~6%: r=94%

dla RO — 3.0



Od pacjenta zero do odpornosci zbiorowiskowej
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Portret fazowy endemii

I +s5s=1




Modelowanie agentowe (agent based modeling)

Uktad sktada sie z agentow podatnych, zainfekowanych, ozdrowiatych




Modelowanie agentowe (agent based modeling)

Sie¢ kontaktow spotecznych

Metoda Monte-Carlo
kancuch Markowa generuje stany w kolejnych krokach czasowym (np. dzien po dniu)



Reguly przejsc pomiedzy stanami

t—>1+1
Dla wezta typu R ° —

Dla wezta typu /

0 t—>1t+1

° z prawdopodobienstwem y

0 z prawdopodobienstwem 1 — ¥

Prawdopodobienstwo pozostania zainfekowanym i Sredni czas trwania infekciji

PO =yl -y~ ... t=12,...

T=(t)=l
Y



Reguta przejscia dla wezta typu S

p prawdopodobienstwo przeniesienia infekcji w ciggu jednego
jednego zainfekowanego sgsiada

p;=1—(1—p)" prawdopodobieristwo przeniesienia infekcj
w ciggu jednego dnia od i zainfekowanych sgsiadow

Z tych parametrow mozna wyliczy¢ Ry

Ry = (k) P , gdzie (k) = $rednia liczba kontaktéw spotecznych

y+p(l—y)




Geometryczne grafy losowe

M. Penrose, Random Geometric Graphs, Oxford University Press, 2003
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2 tryby przenoszenia epidemii
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Zachowanie dyfuzyjne
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Zachowanie sredniopolowe

5(0), 1(1), R(?)




Wiele ognisk a lokalnie zachowanie dyfuzyjne




Zatozenia modelu

Interesuje nas okres przed wprowadzeniem szczepieri (10° dni)

SIR = ozdrowiency uzyskuja trwatg odpornosc

wystepowanie SARS ~ 1% Diamond Princes (12/712)

SARS z duzym prawdop. prowadzi Smierci, jezeli pacjent nie uzyska pomocy
podpiecie do respiratora zmniejsza prawdopodobienstwo Smierci

korelacja miedzy wiekiem, stanem zdrowia a Smiertelnoscig na SARS-Cov2
prawdopodobienstwo smierci z innych powodow wzrasta w trakcie epidemii

mozliwe lokalne i nielokalne mody transmis;ji



Implementacja zatozen

Symulacja Monte-Carlo dla N = 10° — 10° oséb przez 10> dni
na sieci geometrycznej sieci losowej (k) = 100, Ry = 2.5, 7 = 10

ustalony rozmiar populacji MSIR (D—B)

wystepowanie SARS =1 %

uproszczony wzorzec demograficzny:
mtodsi(zdrowi) /starsi(schorowani) 75 % / 25 %

prawdop. wystgpienia SARS i smierci zalezg od grupy wiekowej/zdrowotnej
wydajnosc stuzby zdrowia mierzona jest liczbg respiratorow

prawdop. Smierci z przyczyn ,niecovidowych” wzrasta w trakcie epidemii

mozliwe lokalne i nielokalne formy transmisji (parametr @)



Przyjete parametry

- liczba respiratoréw na 10° mieszkafncow
26.6 w Polsce (PAP, marzec 2020)
52.6 wUSA  (NYT, marzec 2020)

- dzienna smiertelnos¢ na sto tysiecy mieszkancow (w latach 2007-2014) wg WHO
2.74(3) w Polsce
2.30(18) w USA

- model symuluje 3 powigzane procesy stochastyczne: epidemia
MSIR, dostepnosc respiratorow i wzrost smiertelnosci z powodow nie
zwigzanych bezposrednio z zarazeniem covidem o x%



Jakiego rzedu moze byc x%?

Przyktad: USA 2017:. 647 457 choroby serca + 599 108 nowotwory
ze wszystkich zgonow 2 813 503 co stanowi tgcznie 43% zgondw
Centers for Disease Control and Prevention, https://www.cdc.gov/

Cancer Research UK oszacowato, ze w kolejnych 5 latach z powodu roku
opoOznien diagnostycznych umrze na raka 5-10% osob wiece;

The impact of the COVID-19 pandemic on cancer deaths due to delays

In diagnosis in England, UK:A national, population-based, modelling
study Lancet Oncol. 2020,21, 1023-1034

40% chorych na serce uzyskuje pomoc poza optymalnym oknem czasowym
A survey by the European Society of Cardiology. Eur. Heart J. Qual. Care
Clin. Outcomes 2020,6, 210-216.

wg rejestru PESEL liczba zgondw w Polsce wzrosta z 418147 w 2019 roku
do 485259 w 2020 roku, czyli 0 67112, co stanowito 13.8%

a z powodu SARS (wg WHO) zmarto 29119 do poczatku stycznia 2021,
co stanowito 6% zgonow



Wyniki
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4+2 strategie

S:

S2:

S3:

S4:

S5:

S6:

Ry=Ry=25; a=1 strategia ‘do-nothing’

Ry=Ry=25;a=0 ograniczenie kontaktow dalekiego zasiegu

s=15<Ry;a=1 dystans spotecznych
0s=15<Ry;a=0 ‘quasi-lockdown’

'quasi-lockdown’ przez 300 dni a pozniej strategia ‘do-nothing’

'quasi-lockdown’ 600 dni a pdzniej strategia ‘do-nothing’



Przebieg epidemii
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Porownanie do Polski

Scenario A T Thi Ry;IT
1 0.86(22)%  218.5(1.3) 89.821(12) 413.6(2.2)
2 091(23)%  420.3(2.8) 88.768(13) 212.9(1.4)
3 12.02(61)% 424.4(3.1) 59.333(41) 141.18(98)
4 14.60(72)%  1529(20)  52.05(10)  35.01(46)

dla poréwnania 27 000 przypadkow na dzien w Polsce
oznacza /1 przypadkéw na sto tysiecy



Statystyka nadwyzkowych zgonow (x=10%)
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Zgony z powodu SARS (niewydolnosc¢ opieki systemu zdrowia)

SARS CASES / VENTILATED
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Analiza dla USA
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Podsumowanie i wnioski

spowolnienie epidemii a pozniej petne zniesienie restrykcji daje taki sam efekt
jak strategia niewprowadzania restrykciji (tylko ze wzrost odwleka wzrost zakazen)

w krajach o stabo rozwinietej stuzbie zdrowia (mato respiratorow i tozek
szpitalnych nie ma sensu wprowadzac restrykciji)

przedtuzanie epidemii (zbyt duze jej spowolnienie) moze skutkowac dodatkowymi
zgonami z innych przyczyn

‘lock-down’ ma sens jezeli istnieje szansa na wprowadzenie szczepionki
w krotkim czasie bez szansy na szczepionke nie ma sensu spowalniania epidemii;

optymalna predkosc¢ epidemii mierzona przez liczbe nowych przypadkow

na dzien zalezy od wydajnosci stuzby zdrowia: w modelu jest to liczba respiratorow
podzielona przez okres trwania zakazenia V/t podzielona przez czestosé
ciezkiego przebiegu (SARS);

model mozna poprawiac na wiele sposobow (wiele grup badawczych modeluje
rozwOj przy uzyciu rzeczywistych danych i uzywa ich do prognozowania)



