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,
Uvod
Tomds Dwidk, Martin Smid, René Levinsky, BISOP, prosinec 2021

Béhem 21. stoleti se ve svété objevila fada velice nebezpeénych a potencidlné pan-
demickych onemocnéni. Byly jimi napiiklad ptaci chripka, praseci chripka, SARS &
ebola. Z&dna z téchto epidemii véak Ceskou republiku vyrazné nezasahla, a ceskd
verejnost tak mohla nabyt dojmu, ze se ji takovéto situace netykaji a nejsou pro ni
zévaznym rizikem. To se ale zadsadné zmeénilo na pielomu roku 2019 a 2020, kdyz se
z ¢inského mésta Wu-chan zacal rapidné §itit koronavirus SARS-CoV-2 zpusobujici
respiracni onemocnéni, pro néz se brzy ujal nazev covid-19.

Kdyz mezi 10. a 14. bieznem 2020 zacala vldda Ceské republiky postupné zavadeét
protipandemickd opatieni kvuli obavam z rychlého sifeni nového koronaviru, asi jen
maélokoho by napadlo, Ze i po témét dvou letech bude covid-19 a pandemicka situace
stale ustfednim tématem ve vefejném prostoru a hlavnim globalnim problémem.
Cesko si v mezicase proslo pocateénim vzepétim solidarity a vzdjemné pomoci,
nékolika silnymi vilnami pandemie s desitkami tisic obéti, vystiidanim péti ministra
zdravotnictvi, rozsahlou vakcinaéni kampani, ale také narustajicim odporem vuci
vakcinaci a dal$im opatfenim a také jejich negativnimi ekonomickymi nasledky.
Puvodni virus se mezitim $ifil a mutoval v nakazlivéjsi a nebezpecénéjsi varianty
(alfa a delta) a v soucasnosti, tedy na samém sklonku roku 2021, stoji otaznik nad
variantou omikron a nejasnou vidinou nadéje na definitivni konec pandemie.

Pfes zavaznost zdravotnich rizik a jejich nasledku, se kterymi se covid-19 poji,
nelze toto onemocnéni ani zdaleka omezit na ryze zdravotnicky problém. Pandemie
je totiz mnohovrstevnaty jev, ktery mé nejen rovinu zdravotni, ale i rovinu socidlni,
politickou, ekonomickou a védeckou. Pandemie tak ovliviiuje nejen piimo nakazené
a zdravotniky o né pecujici, nybrz celou spolecnost, kterou zasahuji protiepidemicka
opatfeni, a ta se obratem promitaji do sféry ekonomické a politické, pficemz se
vS8echny tyto aspekty snazi, leckdy ponékud klopytavé, postihnout véda.



Praveé snaha védecky postihnout pandemii a snahy o jeji potlaceni byly hlavnim
impulzem i pro vznik Centra pro modelovani biologickych a socidlnich procesu (BI-
SOP), z jehoz ¢innosti vychézi i kniha, kterou pravé drzite v ruce.

Historie centra BISOP sahd az do prvnich tydnu pandemie, kdy vznikla inici-
ativa Model antiCOVID-19 pro CR, jez si dala za cil tvorbu realistickjch modelt
iten{ epidemie. Hlavni ambici iniciativy bylo vyuziti modelu a jejich predikei jako
podpory pro rozhodovéani o protiepidemickych opatfenich. V ramci této iniciativy se
pod vedenim Reného Levinského a Josefa Slerky shromézdil maly tym, ktery zacal
pracovat na globalnim Modelu A, podrobnéjsim Modelu B a na agentnim modelu,
ktery dostal oznaceni M, protoze popisoval sifeni epidemie ve stiedné velkém mésté.
Préace postupovaly diky tehdejsi zjitfené atmosféie rychle, takze prvni verze modela
mohly byt piedstaveny uz koncem kvétna na konferenci NZIS Open!. Tam se mimo
jiné ukézalo, ze skupina ve svém usili neni osamocena: své nové vyvinuté modely tu
predstavila jak skupina Lenky Pfibylové z Masarykovy univerzity, tak statni Ustav
zdravotnickych informaci a statistiky.

Nezavisle na modelovacim tymu se v prvnich tydnech pandemie zformovala sku-

pina dobrovolniki okolo Pavla Rehéka, Pavla Hroboné, Jakuba Drbohlava a Evy Ble-
chové, ktefi se vladé snazili pomoci zavést takzvanou chytrou karanténu, zejména
nastavit efektivni systém trasovani rizikovych kontaktu. Na konci kvétna, kdy se
mnohym zdalo, Ze epidemie konci, skupina zformulovala materidl Systém rychlé
reakce na pripadnov druhou vinu covid-19 o dalsi epidemie?, ve kterém navrhla
32 kroku, které mély zemi pripravit na o¢ekdvanou podzimni vinu.
Spojenim ,trasovaci“ a ,,modelovaci® skupiny pak v 1été 2020 vzniklo Centrum
pro modelovéan{ biologickych a spolecenskych procesi (BISOP). Formélné jde o za-
psany ustav, prakticky o platformu zastieSujici spolupraci skupiny, jejiz ¢lenové se
bud téastni jako dobrovolnici, nebo spolupréaci spojuji s aktivitami ve svych do-
movskych institucich. Jako jeden z hlavnich pfinosu skupiny lze vidét jeji multidisci-
plinaritu, konkrétné fakt, ze jeji vystupy vznikaji jako vysledek diskuse predstavitelek
a predstavitelu ruznych oborl, a mohou tak reflektovat multidisciplindrni podstatu
problému, jako je souc¢asnd pandemie.

Téméi okamzité po svém vzniku se Centrum pro modelovani biologickych a spo-
le¢enskych procesti zapojilo do celospoleéenské diskuse, af uz se jednalo o populari-
zaci védeckého pristupu k pandemii ¢i o konkrétni otazky tykajici se vyvoje epidemie
a vlivu protiepidemickych opatieni, pozdéji téz ockovani. René Levinsky se podilel
na piipravé protiepidemického systému PES a byl jednim z ¢lenti Mezioborové sku-
piny pro epidemické situace (MeSES). Hlas BISOP, propagujici védecky pristup
k pandemii, byl v médiich nepieslechnutelny.

Modely, v ramci BISOP dale vyvijené, prubézné slouzily jako podklady pro
rozlitné formalni i neformalni expertni skupiny, af uz to byla na jaife 2020 prvni

Ihttps://www.uzis.cz/index . php?pg=aktuality&aid=8399
’https://texty.hlidacstatu.cz/system-rychle-reakce-na-pripadnou-druhou-vlnu-covid
-19-a-dalsi-epidemie/



poradni skupina sdruzens okolo Pavla Rehéka, na po¢itku podzimni viny 2020 ne-
formélni skupina okolo Josefa Slerky, Jana Kulveita a Romana Prymuly a posléze
i na jafe 2021 v rdmci MeSES.

Nézory ¢lent BISOP znély i v tehdejsich zjitfenych diskusich, at uz s jednot-
livei & skupinami zpochybiujicimi hlavni proud védeckého poznani nebo se zastanci
promofieni — BISOP v dobé, kdy nebylo dostupné o¢kovani, dusledné zastaval strate-
gii omezovani mnozstvi viru v populaci. Pusobeni BISOP se v8ak ponékud piekvapivé
stalo tercem kritiky i ze strany ¢éasti védecké obce, zejména kvuli aplikaci vysledki,
které dosud neprosly recenznim fizenim. Kromé toho musel BISOP v rdmci vefejné
debaty obhajovat i samotnou relevantnost matematického modelovani ve spojeni
s pandemii. I tato ¢ast vefejné debaty se do této knihy promita.

Co se tyce striktniho prosazovéni védeckého piistupu a otdzky promoteni, dava
cas ¢lenum BISOP postupné za pravdu: ruznd ,alternativni fakta®, jako napiiklad
tvrzeni o zazra¢nosti ivermektinu nebo o skodlivosti rousek, jsou postupné vyvra-
cena a také se ukazuje, ze zavadéni opatieni az v okamziku zahlceni zdravotnictvi
vedlo ke zbyteénym ekonomickym a lidskym ztratam. Kritiku ,,rychlé védy “ je vsak
potfeba nebrat na lehkou vahu a v konkrétnich situacich vzdy zvazovat, zda cekat
na nezpochybnitelné ovéfeni nebo zda jednat. V situaci roku 2020, kdy meéla vlada
tendenci naslouchat vySe zminénym ,alternativam®, byla druhd moznost evidentné
tou spravnou volbou.

Kniha, kterou drzite v ruce, je sbornikem piispévku z konference Pouceni z pan-
demie COVID-19 konané v poloviné ¢ervna 2021%. Mapuje vychodiska a vysledky
prace BISOP od pocatku pandemie do léta 2021. Jedna se tak o prispévek do diskuse
k tématu, o némz bylo vyprodukovéno bezprecedentni mnozstvi informaci (a dezin-
formaci). V této zéplavé informaci muze byt slozité se zorientovat, a proto se cely
tento sbornik snazi ¢tenafe z fad laické i odborné verejnosti srozumitelnou formou
seznamit jak s obecnymi metodami a poznatky vazicimi se ke covidu-19 a epidemiim,
tak s vysledky konkrétnich studii zaméiujicich se na specifické pripady, s nimiz byla
Cesk4 republika béhem pandemie konfrontovéna.

Jednotlivé piispévky jsou rozclenény do tii ¢asti. Piispévky v prvni ¢asti sborniku
se soustfedi na obecnéjsi metody a vychodiska védeckého chapdni epidemii a na
zékladni poznatky o koronaviru SARS-CoV-2. Prvni t¥etina sborniku tak slouzi i jako
ivod umoznujici ¢tenditum plnou orientaci ve zbyvajicich kapitoldch. Druhé a také
nejobsahlejsi tretina kapitol predstavuje aplikace jednotlivych modela a piistupu
v nejriznéjsich situacich tykajicich se pandemie a jejtho zvladani v Cesku. Zavérecns
treti ¢ast pak nabizi zhodnoceni dopadu pandemie a tivahy nad vyhledy do budoucna
nejen v pandemii, ale i po ni.

Je tfeba upozornit, ze k dostatecnému pochopeni prezentovaného materidlu je
nezbytné se orientovat v kontextu udalosti a v situaci z doby zac¢atku pandemie.
Ctenaitim, kteff tento kontext postradajf, doporucujeme vynikajici publikace [Kubal
a Gibis 2020] a [Kubal a Gibis 2021]. Pfi ¢teni pfispévki je téz tieba mit na paméti,

Shttps://www.bisop.eu/konference-pouceni-z-pandemie-covid-19/



ze vznikaly v poloviné roku 2021, odrazeji tedy tehdejsi stav véci a tehdejsi stav
poznani. Ve svém souhrnu presto mohou poskytnout uceleny obrazek o prvnim roce
pandemie, jejim (¢dstecném) pozndvani a jejim (ne)zvlddani ze strany spolecnosti.
V neposledni fadé jsou dokumentem o pusobeni jedné védecké iniciativy.



Cast I

Vychodiska, metody, modely






Kapitola 1

Co dnes vime o covid-19

Jan Trnka

Posledni den roku 2019 informovaly mistni Gfady mésta Wu-chan v ¢inské provincii
Chu-pej o tom, ze se ve Wu-chanu objevilo nékolik lidi s neznamym typem zanétu plic
(pneumonie) s pomérné zgvaznym prubéhem [Gralinski a Menachery 2020]. Zatimco
se zpravy o nové nemoci a jejim spojeni s mistnim trhem sifily svétem (a zdroven
se z Wu-chanu $ifil i sdm virus), ¢insti védci a védkyneé izolovali z jednoho pacienta
novy virus, ktery byl zafazen do skupiny koronaviru a oznacen jako 2019-nCoV,
a posléze byla jeho pfitomnost zjisténa i u dalsich nemocnych [WHO 2020d]. Den
po zvefejnéni pravdépodobného puvodce nemoci (10. 1. 2020) jiz byla publikovana
i prvnf sekvence virové RNA [Y.-Z. Zhang 2020]. O tyden pozdéji (17. 1. 2020) byly
prvni piipady zjistény v Thajsku a Japonsku a bylo jasné, ze jiz nebude mozné virus
zastavit.

O rok a pul pozdéji, kdy vznikd tento text, uz vime o koronaviru i o one-
mocnéni, které zpusobuje, mnohem vice nez na poc¢atku pandemie — a predevsim
jsme si védomi globalniho dopadu pandemie, ktera vedla k milionum dmrti a tézkych
piipadu s dlouhodobymi nasledky a v neposledni fadé i k odhaleni sily védeckého
vyzkumu i problému spojenych s jeho pochopenim i praktickou aplikaci. Tento text
se zaméil na to, co uz o viru SARS-CoV-2 vime s vysokou mirou jistoty, ale po-
kusim se také zvyraznit ty oblasti, kde se védecky konsenzus teprve vytvaii a kde
nejistota spojend s nedostatkem dat ¢i vahou diivéjsich paradigmat zpomalila snahy
o vyporadani se se stale probihajici pandemii.

Budu zde vychazet primarné z publikované literatury, kterd prosla recenznim
fizenim a je indexovana v databazich PubMed, Web of Science nebo Scopus. Z pocho-
pitelnych duvodu mnozstvi publikovanych textt o koronavirech dramaticky narostlo
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12 KAPITOLA 1. CO DNES VIME O COVID-19

v letech 2020 a 2021: v databazi PubMed je v letech 1949 az 2019 indexovano 16 452
¢lankt vyhledatelnych pomoci klicového slova coronavirus, v obdobi 2020-2021 jiz
103293 (k 21. 5. 2021). V uplynulych dvou letech se z ponékud obskurni skupiny
koronaviru stala dost mozné skupina globdlné nejznaméjsi a nejzkoumanéjsi.

Obecna charakteristika SARS-CoV-2

Virus SARS-CoV-2 (pfesnéjsi by bylo mluvit o skupiné vira, jelikoZz se mutacemi
puvodné jeden virus rozstépil do mnoha stovek az tisict blizce piibuznych variant)
patii do skupiny obalenych RNA vira s pozitiviim vldknem, coz znamend, ze ge-
netickd informace viru je uloZena v ribonukleové kyseliné (RNA) oproti napiiklad
lidskym bunkam, které genetickou informaci stabilné drzi v deoxyribonukleové ky-
seliné (DNA) smotané do chromozomu bunééného jadra a kruhové mitochondridlni
DNA a jez RNA pouzivaji jako krétkodobé existujici transportni formu informace
(mRNA) jako sou¢ést ribozomu (rRNA) a adaptér pro syntézu proteinu z aminoky-
selin (tRNA) a pro nékteré dalsi icely (miRNA apod). RNA virt existuje obrovské
mnozstvi a nékteré z nich zptsobuji u lidi nemoci, jako je chiipka, zluté zimnice, he-
patitida C nebo AIDS. Pozitivnim (+) vldknem RNA je oznacen fakt, ze virovda RNA
slouzi piimo jako templdt pro syntézu proteint na ribozomech (tedy jako mRNA).
To, ze jde o obaleny virus, znamena, ze si virové ¢astice s sebou nesou ¢ast bunééné
membrany, kterou vyuzivaji jako soucast své struktury. Tento lipidovy obal pomaha
viru proniknout do buiiky, ale zaroven je jeho Achillovou patou: snadno jej znici
mydlo nebo koncentrovany alkohol.

SARS-CoV-2 byl podle své struktury a sekvence RNA zafazen do ¢eledi Coro-
naviridae, rodu Betacoronavirus a podrodu Sarbecovirus, kam patii i déle znamy
puvodce onemocnéni SARS (SARS-CoV-1) a nékteré dalsf viry napadajici netopyry
[Zhou et al. 2020; R. Lu et al. 2020]. Nejblizsim piibuznym viru SARS-CoV-2 je
netopyti virus BatCoV RaTG13, coz ukazuje na pravdépodobny ptvod nového ko-
ronaviru pravé v téchto zvifatech [Chan et al. 2020; Hu et al. 2021]. Vétsina zndmych
koronaviru napada prevazné zvirata, avsak sedm koronaviru je zndmych jako ptuvodci
onemocnéni u clovéka. Vsechny dosud zndmé huménni koronaviry zpusobuji re-
spira¢ni onemocnéni s priznaky od mirného nachlazeni az po potencialné zivazné
zédnéty prudusinek ¢i plic [Wevers a Hoek 2009).

Retézec RNA viru SARS-CoV-2 mé délku necelych 30 000 bézi a je z témér 80 %
totozny s virem zpusobujicim onemocnéni SARS (SARS-CoV-1). Ve virovém genomu
najdeme Sest hlavnich otevienych ¢tecich ramcu a nékolik mensich gentu. Ty kéduji
jak strukturdlni proteiny viru véetné znamého S- neboli spike-proteinu, tak nestruk-
turdln{ proteiny, jako je napifklad RNA-dependentni RNA polymerdza (zvand téz
replikdza), kterd kopiruje virovy genom [Chan et al. 2020]. Strukturdlni proteiny
Spike, Envelope, Membrane a Nucleoprotein, obvykle oznatované jen prvnim pisme-
nem ndazvu, tvoii spolu s virovou RNA virové castice (viriony), zatimco nestruk-
turalni proteiny nejsou obsazeny piimo ve virovych ¢asticich, ale umoznuji, aby
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doslo k uspésné replikaci viru a spravnému sestaveni virionu uvniti infikovanych
bunék [Mittal et al. 2020]. Jelikoz replikdzy vétsiny RNA virt pfi kopirovdni RNA
chybuji, dochézi u nich snadno k mutacim, které mohou umoznit virum adaptovat se
na nové prostiedi ¢i nové hostitele, ale mohou také vést k vyhynuti viru. Koronaviry
se vSak lis{ tim, Ze v replika¢nim komplexu vyuzivaji kontrolni funkce proteinu nsp1/
a jejich mutaéni rychlost je vyrazné nizsi [Robson et al. 2020].

Virus SARS-CoV-2, podobné jako SARS-CoV-1, vstupuje do bunky vazbou na
membrénovy protein ACE-2 (angiotenzin konvertujici enzym-2), ktery se normélné
Gcastni regulace krevniho tlaku v hormondlni draze renin-angiotenzin-aldosteron
[X. C. Li, J. Zhang a Zhuo 2017]. ACE-2 je u ¢lovéka pomérné rozsifeny, nachazi se ve
velkém mnozstvi na bunkach ledvin, srdce a cév, zazivaciho a dychaciho traktu, var-
lat a v dalsich tkanich a naopak v pomérné malém mnozstvi na bunkach centralniho
nervového systému [Harmer et al. 2002]. Piedtim, nez burika navdzany virus vtdhne
dovnitt pomoci regulovaného procesu endocytézy, vsak musi dojit k rozstépeni S-
proteinu pomoc{ nékteré z membranovych protedz hostitelské buiiky [Hoffmann et
al. 2020]. Infikovdny tak budou pouze buiiky, které na svém povrchu vystavuji jak
ACE-2, tak nékterou z vhodnych protedz [Murgolo et al. 2021].

Cely proces vstupu viru do buiky zatim neni ptfesné popsédn, ale po endocytoze
a proteolytickém stépeni viru dojde k uvolnéni virové RNA do cytoplazmy buriky,
kde se navaze na ribozomy a zahaji se preklad genetické informace viru do proteinu
[Nabab Khan, X. Chen a Geiger 2020]. Vzniklé proteiny pak dévaji vzniknout dalsim
kopiim virové RNA, upravuji ji tak, aby vypadala jako bunéénd RNA, tlumi{ obranné
funkce bunék a v neposledni fadé se skladaji do novych virovych ¢éstic, které jsou
z infikované buiky uvoliiovany do okoli. Virovy ,inos* bunééného metabolismu vede
casto ke znicen{ infikované bunky (cytopaticky efekt).

Poskozeni infikovanych tkani a nédslednd imunitni reakce organismu vedou ke
vzniku pfiznaku onemocnéni, které dostalo nazev coronovirus disease 2019, zkricené
covid-19.

Onemocnéni covid-19

Infekce virem SARS-CoV-2 se nejcastéji manifestuje jako respira¢ni onemocnéni
s ruznou mirou zévaznosti od nedetekovatelnych ¢i velmi mirnych piiznaki (asympto-
maticky ¢i paucisymptomaticky prubéh) pfes ruzné projevy zdnétu hornich a dolnich
dychacich cest a pneumonii az po akutni respira¢ni selhani, cytokinovou boufi a mul-
tiorgdnové selhdni, které muze vést ke smrti. NejcastéjSimi piiznaky jsou zvySend
teplota az horecka, suchy kasel, dusnost, inava, nevolnost ¢i zvraceni a bolest svalu.
U vice nez dvou tfetin symptomatickych nakazenych dojde k poruchdm ¢ichu nebo
chuti. U 3% symptomatickych infikovanych muze byt ztrdta ¢ichu nebo chuti je-
dinym piiznakem [Y. Xie et al. 2020; Wiersinga et al. 2020]. Na rozdil od klinicky
podobnych respiraénich onemocnéni (napf. chiipka) dochdzi u mnoha nemocnych
s covid-19 k dramatickym zanétlivym zménam nejen v samotnych plicnich sklipcich
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(kde dochézi k napadeni pneumocyti), ale i v pfiléhajicich plicnich i vzdalengjsich
krevnich cévéch za vzniku krevnich srazenin [Ackermann et al. 2020]. Souvisejici
tromboembolické komplikace prispivaji jak k plicni patologii a nasledné hypoxii
[McGonagle, Bridgewood a Meaney 2021], tak ke komplikacim v jinych orgénovych
systémech véetné kardiovaskuldrniho a nervového [Gupta et al. 2020].

K rozvoji pfiznaki dochéz{ v pruméru okolo patého dne po infekci [P. Zhang,
Wang a S. X. Xie 2020; Y. Xie et al. 2020] a u naprosté vétsiny infikovanych in-
kubaéni doba nepfekracuje 12 dnt [Wiersinga et al. 2020]. Klicovou charakteristikou
onemocnéni covid-19, kterd umoznila jeho globélni rozsiteni, je fakt, ze k vylucovani
viru, a tedy moznosti prenosu infekce, dochézi jiz v obdobi pied vznikem ptiznaku
(v presymptomatickém obdobi), kdy infikovani jesté nevédi, ze v sobé jiz maji virus.
[Jones et al. 2021] odhaduji, ze k vrcholu vylu¢ovéni viru dochdzi v prumeéru 1-4 dny
pred rozvojem piiznaku, coz podtrhuje vyznam presymptomatického pfenosu viru.
Po 9.-10. dnu od za¢atku pfiznakt jiz nebylo mozné u lidi s mirnym prubéhem covid-
19 izolovat infekéni virus [Wolfel et al. 2020; Jones et al. 2021], i kdyz PCR pozitivita
muze pietrvavat jesté mnoho dnu i tydnu poté [Byrne et al. 2020]. U tézsich piipada
covid-19 muZe u mensiny infikovanych trvat vylu¢ovéni infekénich virovych ¢éstic
i 15 a vice dnu od prvnich pifznaka [Kampen et al. 2021]. Podil opravdu asympto-
matickych infikovanych, tedy téch, u nichz nedojde k rozvoji klinickych pfiznaku po
celou dobu infekce, neni snadné odhadnout, nebot vyzaduje v podstaté kompletni
otestovani ndhodné vybrané kohorty a jeji néasledné sledovani. K tomu doslo na
lodi Diamond Princess, kde byl podil asymptomatickych nakazenych 17,9 % (96 %CI
15,5-20,2 %) [Mizumoto, Kagaya et al. 2020]. Vétsina ostatnich odhadu se pohybuje
nékde kolem 20 %, ale objevily se i vyssi odhady [Yanes-Lane et al. 2020], které
jsou v8ak Casto zpusobeny spojenim presymptomatickych ¢i paucisymptomatickych
piipadu spolu s opravdu trvale asymptomatickymi.

Nemalda ¢ast téch, kdo prodélali akutni onemocnéni, po virologickém uzdraveni
(tedy po skonéeni PCR pozitivity) naddle pocituje pfiznaky, které se oznacuji jako
postcovidovy syndrom. Pretrvavajici piiznaky byly v ruznych studiich detekovany
dva aZ Sest mésicu po propusteni z nemocnice u 30-85 % pacientii a pacientek. Velmi
castymi priznaky postcovidového syndromu jsou tinava, dusnost, bolesti kloubu, bo-
lest na hrudi, kasel, pretrvavajici ztrata ¢ichu nebo chuti, ale i neuropsychiatrické
priznaky jako uzkost, posttraumaticka stresova porucha, deprese, poruchy spanku ¢i
kognitivn{ poruchy [Nalbandian et al. 2021]. Patogeneze postcovidového syndromu
neni jesté do detaili popséna, ale podili se na ni kromé piimého cytopatického
ucinku viru také poskozeni cévniho endotelu, které spolu s poruchami koagulace
vede ke vzniku krevnich srazenin a jejich embolizaci, dysregulace imunitniho systému
a potencidlné i porucha renin-angiotensin-aldosteronového hormondlniho systému
[Gupta et al. 2020]. Vyzkum postcovidového syndromu je teprve v pocatcich, avsak
vzhledem k jeho relativné vysoké prevalenci po prodélani akutntho onemocnéni
covid-19 pujde do budoucna o velmi zivazny zdravotnicky problém, na ktery se
zapoming pri s¢itani dosavadnich dopadu pandemie.
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Zvlastni kapitolou je pak prubéh covid-19 u déti. I kdyz se casto setkdvame s po-
hledem, ze déti se covid-19 prakticky netyka, provedené studie ukazuji dosti odlisny
obrazek. Jiz na samém zacatku pandemie se ukézalo, ze jen mald mensina déti
nemd vubec zaddné piiznaky, a dokonce i nemald ¢ast déti bez klinickych piiznaku
meéla radiologicky néalez pneumonie. Nejcastéjsim klinickym ptiznakem byla horecka
nésledovand kaslem a zéervendmim hltanu [X. Lu et al. 2020]. I kdyz je u déti
prubéh covid-19 vétsinou mirny s velmi dobrou prognézou, jiz v poloviné prvniho
roku pandemie byl popsan v pediatrické populaci zavazny nasledek infekce covid-19
nazvany multisystémovy zénétlivy syndrom u déti, MIS-C [Feldstein et al. 2020]. Jde
o relativné malo casty syndrom klinicky podobny vaskulitidé znamé jako Kawasa-
kiho nemoc. Klinické pifznaky MIS-C (alternativné PIMS) zahrnuj{ horecku, bolesti
bficha, zvraceni, prujem. Postizeni kardiovaskularniho systému se projevuje tachy-
kardii, hypotenzi az hemodynamickym Sokem, myokarditidou a poruchami funkce
levé komory. Déle se objevuji respiracni priznaky véetné dusnosti a poruchy krevni
srazlivosti s tromboembolickymi komplikacemi [Hoste, Van Paemel a Haerynck 2021].
Syndrom MIS-C vyzaduje u vét§iny nemocnych intenzivni nemocniéni pééi a umira
na néj okolo 2 % nemocnych [Hoste, Van Paemel a Haerynck 2021].

Nejvyznamnéjsim prediktorem tézkého prubéhu, ¢ dokonce timrti na covid-19
je vék nakazenych, kdy riziko umrti roste zhruba exponencidlné s pribyvajicimi
roky od tisicin procenta u nejmladsich vékovych kategorii az po desitky procent
v téch nejvyssich [O’Driscoll et al. 2020]. Odhadnout celkovou smrtnost, tedy pomér
umrti na covid-19 k poétu viech nakaZenych, je velmi komplikované, nebot v na-
prosté vétsiné situaci nezndme ani celkovy pocet nakazenych, ani nevime o vSech
dmrtich spojenych s covid-19. Existujici odhady udavaji smrtnost nékde mezi 0,5—
1% [Meyerowitz-Katz a Merone 2020]. Mnohem snadnéji méfitelnym parametrem
je takzvané case-fatality rate, CFR neboli pomér (zndmych) dmrt{ k poc¢tu zndmych
piipadu infekce. CFR se lii v ruznych zemich i regionech a také v ¢ase a jeho
aktualni i historické hodnoty 1ze nalézt na webovych strankich vénovanych statis-
tikdm epidemie [Roser, Ritchie a Ortiz-Ospina 2020]. CFR pro cely svét je v dobé
psani tohoto textu (kvéten 2021) na hodnoté 2,08 %.

Y d

Jak se virus Siri

Piesné popsani zpusobu prenosu infekéniho agens je zdsadni pro volbu téinnych
protiepidemickych opatieni. V piipadé covid-19 ale trvalo pozoruhodné dlouho, nez
v této véci doslo k védeckému konsenzu. Hned prvni doporuceni Svétové zdravotnické
organizace (WHO) pro bezpecnou pééi o nakazené z 10. 1. 2020 sdhlo k diivéjsim
doporucenim pro piibuznd onemocnéni SARS a MERS [WHO 2014]. Na zakladé
prevladajiciho presvédéeni, ze se respiracni onemocnéni prenasi predevsim pomoci
kapének a ptimého kontaktu, zavedlo pro pacienty minimalné jednometrové odstupy,
kryti dst a nosu pii kychdni a kasldni ¢i pouzivan{ dstenek (masek) tam, kde je to
mozné, u zdravotnického personalu kromé masky také ochranu o¢i a obliceje, jed-



16 KAPITOLA 1. CO DNES VIME O COVID-19

norazovy plast, ¢ rukavice. Doporuceni obsahovalo i upozornéni na moznost vzniku
infekénich aerosolu pfi nékterych zdravotnickych vykonech (intubace, resuscitace
apod.) a zde WHO doporucila pouzit{ respirdtoru a ochrany oci/obliceje [WHO
2020a]. Jelikoz kapénky produkované predevsim pii kychdni a kasldni klesaji rychle
k zemi, funguje takovy pfenos na pomeérné krétké vzddlenosti (maximélné dva me-
try), a proto se hlavnim protiepidemickym doporu¢enim pro cely svét stala kombi-
nace 1-2metrového odstupu a peclivého myti rukou, na které mohly infekéni kapénky
dopadnout. Prenos na vétsi vzdalenosti nebyl povazovan za mozny, nebo alespon za
vyznamny.

V cervenci 2020 byla publikovédna vefejnd vyzva 239 védcu a védkyn, kterf
na zékladé mnozicich se indicii svédcicich pro pienos viru SARS-CoV-2 vzduchem
na mnohem vétsi vzdalenosti, nez by odpovidalo kapénkové teorii prenosu, zadali
narodni i mezinarodni autority, aby uznaly moznost vzdusného pienosu a podle toho
doplnily protiepidemickd doporuceni o dukladné vétrani vnitinich prostor, ¢isténi
a dezinfekci vzduchu a brénéni pfeplnéni uzavienych prostor [Morawska a Milton
2020]. Jen pér dni po této vyzveé vydala WHO zpravu, v niz konstatuje, Ze nelze
vyloucit vzdusny pfenos na kratké vzdélenosti v pfeplnénych mistnostech, ale ze je
tento zpusob pienosu tieba déle zkoumat [WHO 2020b]. Svétova zdravotnicks orga-
nizace na dopis reagovala prohlaSenim, ze se bude zalezitosti zabyvat, avsak teprve
30. dubna 2021 na svych webovych strankdch uznala moznost vzdusného pienosu na
delsi vzdalenosti. Moznost vzdusného pfenosu stejné tak uznava uz i Centrum pro
kontrolu nemoci USA (CDC) i jeho evropsky ekvivalent ECDC.

Ptenos viru SARS-CoV-2 tedy podle soucasnych poznatku probihd jak vétsimi
kapénkami prenesenymi na kratkou vzdalenost pii kasli ¢i kychéni, tak mensimi
casticemi produkovanymi pfi mluveni, zpivéani apod., které mohou zustavat ve vzdu-
chu delsi dobu a §ffit se na dels{ vzdalenosti [N. H. L. Leung 2021]. Virus muze byt
prenesen i piimym kontaktem s infikovanym ¢lovékem. Odtud by se méla odvijet
prislusna protiepidemicka opatieni.

Diskuse

Covid-19 a jeho puvodce SARS-CoV-2 byl poprvé detekovén pied puldruhym rokem,
ale diky obrovskému nasazeni{ védcu a védkyn z celého svéta (a jisté i kvali globdlnimu
a velmi ni¢ivému dopadu pandemie) dnes vime o nemoci i viru opravdu hodné.
Nékteré poznatky pfisly velmi rychle, napiiklad genetické a molekularné-biologické
charakteristiky viru, kde pomohla rychlost a Siroka dostupnost potiebnych metod
a hlavné velké mnozstvi jiz existujicich poznatkl o koronavirech. Naopak nejslozitéjsi
bylo ptesné poznani nékterych epidemiologickych a klinickych poznatku, které vyza-
duji velké mnozstvi dat o lidech. Rychlost ziskdvéani poznatki o covid-19 je v historii
lidstva bezprecedentni a umoznila bleskovy vyvoj molekularné-biologickych diagnos-
tickych metod a jen o mélo pomalejsi konstrukci prvnich vakein. Stale toho vsak
nevime dost v oblasti 1é¢by akutniho onemocnéni covid-19 ¢ zvladani postcovi-
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dového syndromu. Nevime presné, pro¢ je vyssi vék zdsadnim rizikovym faktorem
pro tézky prubéh covid-19, nezndme jesté vSechny detaily imunitni odpovédi na
SARS-CoV-2 ani délku trvani ochrany, kterou piindsi.

Snad se jako lidstvo pou¢ime nejen z védeckych tspéchu, ale hlavné z neispéchu,
které doprovézely a patrné jesté budou doprovazet nasi odpovéd na prvni velkou
pandemii 21. stoleti, nebot miiZeme téméF s jistotou Fict, Ze nebude posledni.






Kapitola 2

Matematické modelovani
epidemii: historie
a soucasnost

Ludék Berec

Uvod

Véda je systematicky proces poznavani svéta, kdy neustale konfrontujeme konku-
rencni hypotézy o tom, jak svét funguje, s tim, co pozorujeme. Ziskame-li takto
urcitou predstavu o fungovani néjaké ¢dsti reality, muzeme se pokusit nahlédnout
do budoucnosti a predpovédét jeji dalsi mozny vyvoj. A mame-li moznost takovych
predpovédi, muzeme se pokusit blizkou budoucnost cilené formovat. Blizime-li se
jako chodci k pfechodu a v dalce vidime ptijizdét auto, médme urcitou piedstavu
o tom, jak se auto pfiblizuje, Ze se z ni¢eho nic neobjevi pred nami, a jsme vétsinou
schopni odhadnout, kdy k ndam dojede. Stejné tak to plati pro nasi chuzi a odhad, kdy
se dostaneme k pfechodu. Pokud by nase piedpovéd znamenala stiet, ,, vypoétenou®
budoucnost zménime, zastavime a pockame, az auto prejede, pripadné Fidi¢ zastavi.
Ac¢ nés to jisté ani nenapadlo, celou dobu, zahrnujici posouzeni situace, ndhled do
budoucnosti i jeji zménu, jsme modelovali.

Védecké zkoumdni svéta tedy zacind hypotézou, piedstavou o tom, jak svét fun-
guje. Hypotézu, dosud neovérené tvrzeni o fungovani néjaké ¢asti reality, konfron-

19
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tujeme s pozorovanimi. Tato pozorovani uz muzeme mit k dispozici (snazime se
néco vysvétlit), nebo je v ndvaznosti na nasi hypotézu teprve ziskdme (snazime se
néco objevit). Z , potvrzenych* hypotéz nésledné budujeme teorii, obecné principy
fungovani urcité c¢asti svéta dostatecné podporené pozorovanimi. Mezi nejznaméjsi
teorie patii napiiklad Einsteinova teorie relativity ¢i Darwinova teorie pfirozeného
vybéru. A pravé zde mohou do hry vstoupit modely. Modely jako zjednoduSené re-
prezentace urcité ¢asti reality, vytvorené za urcitym cilem, nejsou ani hypotézy, ani
teorie, nybrz zakladni néstroje ¢i arbitii pii konfrontacich hypotéz a pozorovéni.
Vysetfovani kazdé letecké katastrofy znamena formulaci mnoha hypotéz. A fadu
téchto hypotéz ovérujeme tak, ze postavime zmensenou verzi (tedy model) uréité
casti letadla, kde mohlo k pfi¢iné katastrofy dojit, a na ni se pak pokousime tyto
hypotézy ovérit.

Matematické modely, tedy matematické reprezentace urcité Casti svéta, dnes
hraji nezastupitelnou roli v fadé védeckych disciplin a nejinak je tomu v epidemio-
logii. Jak si ukdzeme v nasledujici ¢asti, matematické modelovani je soucasti epide-
miologie uz vice nez 100 let. Béhem této doby plnilo nejruznéjsi tikoly, které na néj
v ruznych situacich klademe: jako néstroj pro ovérovani hypotéz, pro vysvétleni po-
zorovanych dat, pro pochopeni zdkladnich principu infekéni dynamiky, pro vypocet
zakladnich epidemiologickych veli¢in, pro porozuméni aktudlnimu chovani speci-
fickych infekei, pro predpovédi dalsiho siteni infekei, pro posouzeni vlivu moznych
protiepidemickych opatieni ¢ pro planovani vakcinaénich strategii. Radu téchto rolf
hraly a stale hraji matematické modely i vzhledem k epidemii covid-19 po celém
svété, a to véetné Ceské republiky.

V této kapitole si predstavime prvni historické kroky matematické epidemiologie,
jak se také aktivitdm spojenym s modelovanim infekénich nemoci souhrnné fika,
které formovaly a formuji modelovani epidemii dodnes. Naznac¢ime také tézkosti,
které musi kazdy matematicky modelar prekonavat, chce-li modelovat konkrétni epi-
demii. Nakonec si stru¢né predstavime model, ktery jsme vytvofili v rdmci centra
BISOP pro popis prvni viny epidemie covid-19 na jafe roku 2020 v Ceské repub-
lice, a ukadzeme si nékteré jeho vysledky. Je dobré si uvédomit, ze neexistuje jediny
spravny matematicky model epidemie, dokonce Ze zadny model neni spravny, nebot
kazdy model je nutné uz z definice abstrakei a zjednodusenim reality. Ur¢ité modely
mohou byt pro zkoumani dané hypotézy lepsi nez jiné, avsak i ty v dané chvili lepsi
mohou byt nahrazeny jinymi, mame-li k dispozici nové informace, data ¢i zméni-li se
podminky. Skvélym dvodem do problematiky modelii a modelovani z filozofického
i praktického hlediska jsou knihy [Gerlee a Lundh 2016] a [Hilborn a Mangel 1997].

Historie a soucasnost matematické epidemiologie
Daniel Bernoulli a pravé nestovice: Prvni zndmé uziti matematiky pfi feseni

problému svazaného s infekéni nemoci je spojeno s hledanim odpovédi na otdzku,
zda dlouhodobé piinosy variolace prevazi nad okamzitymi riziky. Variolace, puvodni
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metoda boje proti pravym nesStovicim, spoc¢ivala v preneseni rozdrceného stroupku
nebo tekutiny z puchyiku ¢lovéka nakazeného lehéi formou nestovic do kuze zdravého
clovéka s tim, ze se u takového ¢lovéka vytvori ochrana i proti tézsi formé infekce.
Tato metoda piisla do Evropy z Ciny a Indie béhem 18. stoleti, avsak neziskala
ptilisnou podporu.

Na zadost francouzského matematika Maupertuise se otdzkou piinosu versus
rizik variolace zacal zabyvat Svycarsky lékar, fyziolog, matematik, fyzik a biolog
Daniel Bernoulli (1700-1782). Sestavil matematicky model, ktery popisoval vékové
rozlozeni poc¢tu jedincu, ktefi do daného véku pravymi nestovicemi dosud neone-
mocnéli, a jedincu, ktefi se dozili daného véku a pfitom uz neStovice prodélali. Na
zékladé dobovych dat o populaéni struktufe vypocital, ze zatimco o¢ekdvand délka
zivota v populaci s pravymi ne§tovicemi je 26 let a 7 mésicu, ocekdavand délka zivota
v populaci bez pravych nestovic je o zhruba 3 roky delsf (29 let a 8 mésict). Nasledné
odhadl, ze variolace ma z hlediska celé spolecnosti smysl, pokud je riziko umrti diky
variolaci mens{ nez 11 %, pficemz redlné dochdzelo k timrtim pouze piiblizné v 1%
pifpadu [Bacaér 2011]. Pfesto tato metoda ve Francii plosnou podporu nakonec
neziskala. Problém variolace navic ztratil na vyznamu o nékolik desitek let pozdéji,
kdyz Edward Jenner v roce 1798 objevil bezpeénéjsi metodu: misto pravych nestovic
pouzil nestovice kravské. A protoze se krava latinsky fekne vacca, nazval Jenner svou
metodu vakcinace.

Ptestoze byly pravé nestovice ve druhé poloviné 20. stoleti diky celosvétové kam-
pani globédlné vymyceny (zminime se o tom vice v kapitole 4), dodnes se v literatute
objevuji prace zabyvajici se modelovanim Sifeni této infekce a boje proti ni, a to
v souvislosti s moznym bioterorismem [Bozzette et al. 2003; Longini et al. 2007].

Z4dné vakeina neni bez rizika. Platilo to pro variolaci u pravych nestovic stejné
jako pro dnesni vakciny proti covid-19. Opakované dnes slychame, ze pfinosy vakcin
prevazuji nad jejich riziky. S touto tezi pfisel uz v roce 1760 Daniel Bernoulli, kdyz
proti sobé ve svém modelu postavil dlouhodobé vyhody a okamzita rizika vario-
lace. Matematika sama vSak na tuto problematiku nestaci. Dostavaji se zde totiz do
uré¢itého konfliktu zajmy jedince a zdjmy spolecnosti. Z hlediska spole¢nosti je jisté
vyhodné variolovat ¢i ockovat, riziko ndkazy kazdého z nés s vyssi proockovanosti po-
pulace klesa. Kazdy jednotlivy naockovany ¢lovék vsak muze byt pravé ten, ktery si
vytahne Cerného Petra negativnich nésledki, ¢ dokonce smrti. Matematické modely
epidemii mohou fesit jen spole¢enskou stranku tohoto konfliktu.

V souvislosti s pracemi Daniela Bernoulliho a Edwarda Jennera jsou zajimavé
také dva jejich citaty. Prvni z nich propagoval myslenku, Ze je-li mozné se k problému
postavit matematicky, méli bychom tak uc¢init [Bacaér 2011]: ,,Prdl bych si, aby
ve véci, kterd se tak bytostné tykd lidské rasy, nebyla cinéna Zddnd rozhodnuti bez
znalosti, které muze poskytnout sebemensi analyza a vijpocet.* Edward Jenner pak
po svém objevu vakcinace vyjadril obavy, které béhem pandemie covid-19 v jistém
smyslu pronéasledovaly snad kazdého matematického modeléie snaziciho se na své
vysledky upozornit vefejnost, politiky a zdstupce zdravotnictvi [Wikipedie 2021]:



292 KAPITOLA 2. MATEMATICKE MODELOVANI EPIDEMII

~Nevim, zda jsem prece jen neudélal chybu a nestvoril néco idésného.“ Cas ukézal,
ze chybu neudélal a naopak zachranil mnoho zivotu.

Ronald Ross a malarie: Dalsim z prukopnikii matematické epidemiologie byl
Ronald Ross (1857-1932). Ross, vystudovany lékaf, se ve svém volném ¢ase sdm ucil
matematice. Po ¢ase zacal studovat malarii a dosdhl v této oblasti fady dspéchu,
korunovanych ziskem Nobelovy ceny za fyziologii nebo lékaistvi v roce 1902. Mimo
jiné prokazal, ze se malarie pfenasi nikoli pitim vody kontaminované komary, nybrz
komafim bodnutim. Osobné v malarickych oblastech proti komartm bojoval a pro-
pagoval myslenku, ze k vymgceni maldrie postaci populaci komdru dostatecné zre-
dukovat. P¥i nékterych kampanich viak tato metoda zd4 se nefungovala, nebot ani
po zredukovéni koméiich populaci prevalence nemoci piili§ neklesla. Aby vyvratil
skepsi, ze tato metoda pfilis nefunguje, obratil se Ross k matematice a vyvinul mo-
del malérie, doufaje, ze rozlicné vysledky ruznych protikomaiich kampani dokéaze
jednotné vysvétlit.
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Obrézek 2.1: Pro eradikaci malarie neni nutné vyhubit vsechny koméry. Hodnota
K* je mezni hodnotou pro existenci endemické rovnovahy malarie v populaci lidi
i komaru.

Pomoc{ svého modelu [D. L. Smith et al. 2012] Ross ukdzal, ze pokud pocet
komaru na jednoho ¢lovéka klesne pod urcitou kritickou mez, infekce z populace
postupné vymizi, kdezto v opa¢ném piipadé se v populaci ustavi endemicka rov-
novdha s urcitou drovni prevalence maldrie (obr.2.1). Prevalence maldrie v ende-
mické rovnovédze pritom se zvySujicim se mmnoZstvim koméru na jednoho ¢lovéka
roste hyperbolicky (obr.2.1). To znamenad, Ze ur¢itd dand zmeéna velikosti kom&ii po-
pulace vede k relativné malé zméné prevalence malarie, je-li populace komaru velks,
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a naopak k vyznamné zméné jeji prevalence, je-li populace komaru relativné mala.
Uspééné i zddnlivé netspésné eradikaéni kampané proti komarum jsou tak zaloZeny
na stejném mechanismu, avsak jejich U¢innost zavisi na aktualnim stavu systému,
tedy na aktualnim mnozstvi komart na jednoho ¢lovéka. Tohoto vhledu bychom bez
matematickych modelu jen tézko dosahli. Jednim z pouceni z Rossova zdvéru muze
byt to, ze pokud v ruznych studiich md dané opatieni ruzny dopad (pitkladem
zde muze byt v souvislosti s infekci covid-19 mnohymi rtzné vnimand tdcéinnost
ne/zavirdn{ skol), muze existovat proménnd, vuci niz je efekt opatfeni ruzny, pfitom
v8ak fizeny stejnym principem.

Sam Ross, 1ékai s urcitou znalost{ matematiky, k modelovani infekénich nemoci
poznamenal [Bacaér 2011): , Viastné celd epidemiologie, zabyjvajici se zménami ne-
moci od jednoho okamZiku k druhému a od jednoho mista k jinému, mad-li byt pojata
védecky, musi byt uchopena matematicky, a to bez ohledu na to, kolik proménnyjch
je tieba vzit v dvahu. Rici, Ze memoc je ovlivnéna néjakym faktorem neznamend
moc, pokud nejsme schopni kvantitativné odhadnout, do jaké miry kazdy z faktord
ovlivriuje celkovyj vysledek. A matematicky pristup k Teseni vlastné ve skutecnosti
neni nic jiného neZ peclivé uvaZovani o daném problému.“ Ross tak kromé jiného
upozornil jesté na jeden, ¢asto opomijeny aspekt matematického modelovani, a to
nutnost premyslet o problému exaktné, jasné formulovat své hypotézy, predpoklady
a znalosti o uvazovaném systému, a tak mimo jiné pomoci identifikovat nepfesnosti
v uvazovani a mezery ve znalostech, které o systému mame.

Matematické modely se pfi studiu maldrie a mnoha jinych vektory pfenasenych
infekef pouzivaji dodnes [Gratz 1999; Reiner Jr et al. 2012]. Puvodni Rossuv jedno-
duchy model se dale vyvijel a postupné zahrnoval stdle vétsi detaily, napt. vékovou
strukturu komaru ¢i detailnéjsi epidemiologii malédrie v obou populacich. V tomto
byl jednim z nejvétsich nasledovniki Ronalda Rosse v poloviné 20. stoleti George
Macdonald. Dvé skvélé prehledové studie mapujici vyvoj matematickych modela
maldrie pfedstavuji prace [D. L. Smith et al. 2012] a [N. R. Smith et al. 2018].

A. G. McKendrick, W. O. Kermack a teorie epidemii: N&stup systema-
tického modelovani v epidemiologii je spojen s praci A. G. McKendricka a W. O.
Kermacka, kteri polozili zdklady obecné teorie epidemii, jak ji zndme dnes. Také
McKendrick, opét vzdélanim lékat, ktery mimo jiné doprovazel Ronalda Rosse pii
antikoméfi kampani v Siefe Leone a zabyval se také vzteklinou, zacal v urcité
chvili studovat matematiku. Kermack byl vystudovany chemik a s McKendrickem
na modelovani epidemii pozdéji spolupracoval. Z pohledu modelovani epidemii je
nejvyznamnéjsim dédictvim této dvojice dnes hojné sklotiovany SIR model, puvodné
formulovany jako stochasticky model [McKendrick 1925] ¢i model s procesy nakazeni
se a uzdraven{ se zdvislymi na ¢ase, ktery uplynul od okamziku infekce (age-of-
infection model) [Kermack a McKendrick 1927; C. K. Yang a Brauer 2008]. Specidl-
nim piipadem obou téchto modelu je pak klasicky (deterministicky) SIR model, jak
jej nejcastéji zname dnes. Tento model déli spole¢nost do tii tfid: jedinci vnimavi
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¢i nachyln{ k infekei (t¥ida S), aktudlné infekéni jedinci (tiida I) a jedinci difve ne-
mocn{ a nyni uzdraven{ nebo jedinci v dusledku nemoci zemrel{ (tiida R). Pfechod
mezi témito tfidami #id{ dva procesy: nakazeni se, znamenajici prechod z t¥idy S do
1, a uzdraveni se, kdy jedinec ptejde z tiidy I do R. Mzeme tak uvazit ptirustky
¢i dbytky poctu jedincu v jednotlivych tfiddch béhem néjakého ¢asového kroku,
napfiiklad jednoho dne: ze tiidy S odejdou jedinci, kteii se dany den nakazi, a tito
nové nakazeni jedinci se tak objevi ve tiidé I, ze tfidy I pak odejdou jedinci, ktefi se
dany den uzdravi, a tito uzdraveni jedinci se tak objevi ve tiidé R. Nakaza pfitom
vznika kontaktem vnimavého a infekéniho jedince. Matematicky model takového
systému tedy muze vypadat napiiklad takto (se SIR modelem se mnohem Castéji
setkdvame ve verzi se spojitym Casem, a tedy ve tvaru systému diferencidlnich rov-
nic, avSak pro vétsi nazornost jej zde uvadime ve verzi diskrétniho ¢asu ve formé
diferen¢nich rovnic):

Slt+1] = S[f] - 8 S“}\ﬂﬂ,
I[t—l—l]:][t]-kﬁ%_,ﬂ[t]’ (2.1)

R[t + 1] = R[t] + ~I[t],

kde S[t] je pocet vnimavych jedincu v ¢ase t, I[t] je pocet infekénich jedincu v case
t, R[t] je potet uzdravenych jedincu v Case ¢, N je konstantni velikost populace
a parametry 8 a v zjednodusené feceno urcuji miru nakazlivosti a uzdravovani se.
Typické feseni tohoto modelu ukazuje obr.2.2. Zatimco vnimavych jedinca ubyva
a uzdravenych pfibyva, pocet aktudlné infekénich jedinct vytvaii epidemickou vinu,
zndmou z fady redlnych epidemif [Bell et al. 2016; Finger et al. 2019]. Pravé schop-
nost SIR modelu tuto vlnu replikovat z néj déla ten nejjednodussi model schopny
kvalitativné popsat epidemie.

SIR model je dnes zdkladnim stavebnim kamenem takika vech epidemickych
modeli. Kromé schopnosti reprodukovat epidemickou vlnu dokéazal vysvétlit také
dalsi pozorovani, v dobé McKendricka a Kermacka nejasné: pro¢ epidemie zmizi
diive, nez se nakazi vSichni jedinci v populaci? Zkoumani této otdzky mimo jiné
vedlo k definici a pochopen{ vyznamu veli¢iny, které tikdme (efektioni) reprodukcnd
¢islo R neboli pocet jedincu, které infekcni jedinec nakazi: poCty novych piipadu
infekce rostou, pokud R > 1, a klesaji, pokud R < 1. Pro SIR model (2.1) je na
pocétku epidemie toto ¢islo rovno /7 a nazyvame jej zdkladni reprodukénd éislo Ry,
v dalsim prubéhu epidemie pak mé ¢asové proménnou hodnotu R = (58/7)(S[t]/N) =
Ry S[t]/N. Odtud mimo jiné plyne, ze novych piipadu zacne ubyvat, jakmile podil
vnimavych jedincu v populaci, S[t]/N, klesne pod hodnotu 1/Ry. Z modelu (2.1) 1ze
také odvodit, ze zpocatku bude pocet aktudlné infekénich jedincu rust jako I[t] ~
I0] (1 + v (Ro — 1))t, kde I[0] je pocet infekénich jedinct na zacdtku epidemie.
Tento vztah je matematickym popisem exponencidlniho rustu. Dale lze z modelu
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(2.1) odvodit, ze prevalence infekce na vrcholu epidemie bude funkei Ry a ze celkovy
pocet nakazenych po odeznéni epidemie nebude IV, nybrz mensi ¢islo opét zavislé na
Ry (obr.2.2). Ve vSech téchto vztazich tedy vystupuje Ry, coz je hlavni duvod, pro¢
se védci pii vypuknuti kazdé epidemie po této hodnoté tak rychle pidi (paradoxné ve
chvili, kdy zat{im neni dostateény pocet nakazenych). V takové chvili zatim o chovani
infekce moc nevime, a SIR model se tak zdd byt tim nejpfirozenéjsim, s ¢im zacit.
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Obrézek 2.2: Dynamika SIR modelu (2.1). Levy panel: typické numerické fesenf
modelu; N = 10000000, Ry = 3, v = 0.2, 8 = vRy. Pravy panel: zavislost ¢asového
vyvoje poctu novych piipadu (incidence) na zakladnim reprodukénim éisle Ry; N =
10000000, v = 0.2, 5 = ~vRy.

Matematické modelovani infekénich nemoci: Pravé nestovice, malérie a nyni
covid-19 nejsou jedinymi infekénimi nemocemi, pro néz byly vytvoreny matematické
modely. Naopak, témeér jakdkoli infekéni nemoc, na kterou si muzeme vzpomenout,
uz pravdépodobné byla vice ¢i méné modelovéna [Anderson a May 1991; M. J.
Keeling a Rohani 2008; Vynnycky a White 2010; Ronn et al. 2017; Finger et al. 2019].
Nejcastéji slo o HIV, chiipku, malérii a dals{ komary pfenasené infekce, spalnicky
a dalsi détské nemoci, po roce 2014 pak o ebolu (obr.2.3). Epidemické modely,
popisujici ze své podstaty prenos néjaké entity pii kontaktu a schopnost tuto entitu
po né&jakou dobu pfendSet déle, se vyuzivaji také pii studiu situaci presahujicich
oblast epidemiologie, jako je problém §ifeni pocitacovych viru [L.-X. Yang a X. Yang
2014], zombiismu [Alemi et al. 2015], fam ¢i dohadu [Daley a Kendall 1964].

Matematické modelovani realnych epidemii

Zatimco matematika epidemii je relativné jednoduchd, problémy nastavaji, setka-li
se s realnym svétem. Modely jsou z principu nedokonalé, mnohdy zalozené na radé
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Web of Science, 5. 7. 2021
Hledana fraze: "mathematical model" AND ...
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Obréazek 2.3: Pocet védeckych c¢lanku s tematikou matematického modelovani in-
fekénich nemoci v ¢asopisech indexovanych portalem Web of Science. Kromé toho
k 5.7.2021 vratil preprintovy server medRxiv 10 844 ¢lanku v reakci na frézi ,,mathe-
matical model“ AND covid-19.

netestovatelnych, nepfesnych, ¢i dokonce imyslné nepfesnych predpokladi (napii-
klad standardn{ pfedpoklad dokonalého michdni populace), data jsou nedplnd ¢
nepiesnd. Jde-li navic o rozsdhlou epidemii, ¢i dokonce pandemii, jako v piipadé
covid-19, vstupuji do hry dalsi faktory, napt. v zdsadé kontinualni proména situace
(zmeény v chovéni lidi, nové informace o infekci, nové postupy v boji s epidemif), tlak
vetejnosti (jak bychom méli idedlné reagovat, bude dané opatfeni dostatecné fungo-
vat, jak se bude epidemie déle vyvijet), ¢i dokonce vlastni obavy (co kdyz jsme nékde
udélali chybu, co kdyz to s doporuc¢enimi prezeneme, nebo naopak budeme piili§ op-
timisticti). Receno s lehkou nadsézkou, je to, jako kdyz stavime koleje, pficemz za
zady uz slysime prijizdét vlak.

Jedna z takovych kontinudlnich promeén se tykala zakladni struktury samotnych
modeli. Jak postupné ptichiazely nové informace, modelovéd struktura se vyvijela.
Pocatecni SIR model jako zdklad pro vypocet bazalnich parametru epidemie zmi-
nénych vyse se brzy zménil na SEIR model s tiidou E popisujici nakazené, ale
zatim neinfekéni jedince. Z tohoto modelu se nasledné stal SEIAR model s tiidou
A jedinci asymptomatickych po celou dobu epidemie, a nakonec SEPTAR model,
kdy se tiida I rozdélila na tfidu P presymptomatickych jedincu (infekénf, zatim
bez symptomu) a néslednou tiidu I jedincu se symptomy (obr.2.4). Zahrnut{ tiid
A a P bylo dulezité z toho duvodu, ze zatimco jedinci asymptomatic¢ti po celou
dobu své infekénosti maji nizsi nakazlivost, symptomaticti infekéni jedinci maji diky
(samo)izolaci nizsf mnozstvi kontaktii. Rizenf epidemie prostfednictvim opatieni, ale



