Ответ авторов на рецензию статьи «Численное моделирование эпидемического процесса с учетом локальных по времени и местоположению контактов индивидуумов».

Авторы благодарят рецензента за положительную оценку статьи в целом и сделанные замечания. Практически все замечания носят конструктивный характер и направлены на улучшение статьи. Отвечаем по существу.

Замечание 1. С чем связано предположение одинаковости посещения общедоступных объектов для индивидуумов когорт S и I (стр. 18, п. 6)? Заболевшие, напротив, склонны пребывать в изоляции в период болезни.

Ответ. В текст статьи (п. 6, стр. 18) внесено уточнение: при проведении вычислительных экспериментов 1–3 под когортами I понимаются когорты заразных индивидуумов, у которых нет симптомов заболевания, либо симптомы заболевания слабо выражены. Поэтому принято, что поведение индивидуумов когорт S и I не отличается с точки зрения посещения общедоступных мест. С вычислительной точки зрения можно было бы рассмотреть и другие варианты выбора указанных параметров, но это может быть предметом отдельных исследований.

Замечание 2. Эксперименты предполагают задание параметров модели, описывающие распространение некоторого инфекционного заболевания. Однако интерпретация некоторых параметров неясна. Например, запаздывание  в экспериментах составляет 450 суток, что больше рассматриваемого времени моделирования 150 суток. Некоторые рассматриваемые величины близки к 10-7, что в 109 раз отличается от других величин. Не возникают ли ошибки округления?

Ответ.

2.1. В вычислительных экспериментах 1–3 запаздывание  принято равным 60 суток, что меньше длины промежутка моделирования 150 суток. Существенно важно замечание о том, что в вычислительном эксперименте 4 запаздывание  принято равным 450 суток. Этот вариант частично обоснован фразой в статье на стр. 23, а именно: «Фактически, в этом эксперименте вместо модифицированной SEIRS модели применяется модифицированная SEIR модель». Приведенный в статье прием, связанный с очень большим запаздыванием, позволяет рассматривать эпидемический процесс в рамках SEIR модели, не меняя основных предположений SEIRS модели. Формально, можно принять, что  или  обеспечивает динамику эпидемического процесса в рамках SEIR модели при любом промежутке моделирования, поскольку это предположение говорит о том, что повторное заражение переболевших невозможно, поскольку в течение всего промежутка моделирования нет перехода R → S. Здесь проявляется специфика модели, содержащей запаздывающие переменные. В текст статьи (п. 6, стр. 23, вычислительный эксперимент 4) внесено уточнение относительно перехода от SEIRS к SEIR модели, включая обоснование выбора значений запаздывания .

2.2. Выбор параметров модели при проведении вычислительных экспериментов опирался на работы других авторов и собственные публикации, а также на содержательный смысл параметров. Интерпретация параметров модели была приведена в постулатах H1–H13, а также после постулата H14 (стр. 5). Вычислительные эксперименты носят иллюстративный характер и указывают на влияние нескольких мест локальных контактов на динамику эпидемического процесса. В новой версии статьи дополнительно указано, что в качестве характерного промежутка времени использовались одни сутки, как некий жизненный цикл индивидуумов, а также характерные времена пребывания в латентной стадии заболевания. Обратимся к параметру , который принимает значения порядка 10-7 – 10-8 1/сутки. Дополнительно отмечено, что  – интенсивность контактов индивидуумов когорт  и   в расчете на одну пару таких индивидуумов. Константа  понимается как среднее время до встречи и контакта одного отдельно взятого индивидуума когорты  и одного отдельно взятого индивидуума когорты . Числовое значение   может зависеть от разнообразных факторов, например, от схемы размещения и передвижения индивидуумов по общедоступным объектам. Если отдельно взятые индивидуумы когорт  и  ведут себя независимо друг от друга и не имеют общих предпочтений, то продолжительность времени до их встречи на объекте  может быть очень большой. Выбранное значение параметра  говорит о том, что встреча двух отдельно взятых индивидуумов может и не состояться. Однако, в модели используется возможность контактов «всех со всеми», т.е. слагаемое вида , что и формирует поток новых инфицированных индивидуумов. В текст статьи (п. 6, стр. 18) внесено уточнение относительно выбора некоторых параметров модели при проведении вычислительных экспериментов.

2.3. Ошибок округления не возникает, поскольку переменные модели имеют вещественный тип (long double), и вычисления ведутся с помощью полунеявной схемы Эйлера (см. п. 5), которая была апробирована и успешно использована авторами статьи для численного исследования других аналогичных моделей.

Замечание 3. Какая из разработанных моделей и при каких условиях повторяет классическую динамику моделей SIR типа, то есть один пик заболевших и похожее асимптотическое поведение?

Ответ. Данное замечание фактически относится к вопросу о методологии построения модели. Классическая SIR модель может быть получена из предложенной SEIRS или SEIR следующим образом: а) убираем запаздывание  и переменную E; б) полагаем запаздывание , убираем переход R → S; в) убираем приток индивидуумов в когорту S, можно убрать естественную смертность и миграционный отток из S, I, R.
Однако следует учесть, что в ряде работ по моделированию эпидемических процессов под SIR, SIRS, SEIRS моделями понимаются модели в форме систем дифференциальных уравнений с запаздыванием (см. ссылки [1]–[4], [6], [7] из статьи). Именно эти (и некоторые другие) публикации способствовали появлению нашей работы.
В статье приведен способ перехода от SEIRS к SEIR модели. Берем предложенную SEIRS модель: а) полагаем запаздывание , убираем переход R → S; б) оставляем только одно место для контактов индивидуумов когорт  и ; в) оставляем когорты  и  (см. п . 6, стр. 23, вычислительный эксперимент 4 и ответ 2.1).
Фактически, здесь нужно провести несложную модификацию уравнений модели (4.29)–(4.37), в которой следует убрать указанные переменные и переписать ряд слагаемых, учитывая исключение запаздывающих переменных. Отметим, что такая модификация и детальное сравнение с классической SIR моделью не входит в задачи работы (см. п. 1, стр. 3). Для авторов статьи было важно провести сравнение результатов моделирования с точки зрения использования в модели различного числа общедоступных мест для контактов индивидуумов. Эта задача была решена для набора параметров, приведенных в статье. По-видимому, более детальное и отдельное исследование может привести к построению соответствующих наборов параметров и последующему упрощению модели – снижению ее размерности.

Замечание 4. Как построенная авторами модель может учитывать изменчивость вируса (новый штамм)? Как эти штаммы циркулируют в популяции? Как это отразится на эпидемической картине?

Ответ. Данное замечание фактически относится к еще одному вопросу о методологии построения модели. Проблема появления новых штаммов носит очень сложный характер и требует комплексного решения. Эта проблема не может быть решена в рамках предложенной модели, равно как и в рамках очень широкого семейства известных моделей. Здесь требуется специальное проблемно-ориентированное исследование с привлечением комплекса моделей, анализа реальных данных и мониторинга эпидемической обстановки в отдельных регионах. Указанное замечание относительно изменчивости вируса не входит в цели и задачи нашей статьи, указанные в п. 1, стр. 3.
Вместе с тем, перспектива такова. Нужно включить в модель приток индивидуумов когорт , заносящих в регион новые штаммы вирусов, вводить дополнительные когорты индивидуумов под разные штаммы вирусов, обязательно учитывать латентные стадии, а также распределение индивидуумов по когортам с учетом выраженности симптомов и тяжести заболевания. Возникающую модель можно записать в форме высокоразмерной системы интегро-дифференциальных уравнений, содержащих запаздывающие переменные. Еще один вариант модели – система дифференциальных уравнений с запаздыванием на конечных промежутках времени и переопределением начальных данных, отражающих поступление индивидуумов, зараженных новыми штаммами вирусов.
Процедура обработки реальных доступных данных (объединенных по отдельным районам или небольшим городам крупных регионов) может использовать указанный в статье подход по упрощению модели с точки зрения возможности агрегирования данных.
 
Авторы.
