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Forventninger til udviklingen i covid-19-epidemien i den kommende vinter

1. Sammenfatning
Notatet indeholder en faglig vurdering af smitteudviklingen hen mod efteraret og er en opdatering
af vurderingen i notat af 11. august 2022.

Som fglge af anbefaling om booster-vaccination er mange borgere blevet vaccineret efter den 15.
september 2022. Forelgbige resultater viser, at vaccineeffektiviteten af en booster-vaccination
med en variantopdateret mRNA-vaccine blandt 50+arige er 50 % mod SARS-CoV-2 infektion,
hvis man sammenligner de booster-vaccinerede med dem, som alene er grundvaccineret.

Fra midten af september steg smitten med SARS-CoV-2 og covid-19 relaterede indleeggelser,
mens smitten og de relaterede indleeggelser aktuelt nu er let faldende, mest udtalt i
aldersgrupperne +65. Den aktuelt faldende smitte skyldes sandsynligvis vaccinationseffekten i
forbindelse med en hgj vaccinationstilslutning til de variantopdaterede mRNA-vacciner ved
udrulningen af booster-vaccinationsprogrammet.

De dominerende varianter er fortsat omikronvarianter, hvoraf der pt. er tegn pa spredningsfordel
af nye undervarianter, men ikke tegn pa alvorligere sygdomsforlgb. | fremskrivningerne i dette
notat, antages det, at der ikke introduceres nye virusvarianter.

Beskyttelsen mod fremtidig SARS-CoV-2 infektion afheenger af immunitet efter hhv. infektion og
vaccination samt tiden siden overstaet infektion eller vaccination, og hvilke virusvarianter der
cirkulerer. | lgbet af epidemien har smittetrykket varieret aldersgrupperne imellem, hvilket har
medfgrt stor aldersvariation i borgere, som har overstaet infektion. Blandt de 20-59-arige udgar
hybridimmunitet efter bade overstaet infektion og vaccination en starre kilde til immunitet, end
tilfeeldet er blandt dem, der er 60 ar og opefter. Omvendt bidrager booster-vaccination i hgjere
grad til immunitet i disse aldersgrupper.

Den aktuelle lave test-aktivitet i samfundet gar det svaert at overvage smittesituationen. Dette er
seerligt tilfeeldet for de yngre aldersgrupper, som forventes at vaere en drivkraft for smitten.
Yderligere er der stor usikkerhed relateret til varigheden af hybridimmuniteten, som udggr en
vaesentlig andel af immuniteten i samfundet. Samlet set betyder disse aspekter, at
modelfremskrivningerne er ekstra usikre.

Resultaterne fra modelberegningen indikerer, at udrulningen af vaccinerne kan forventes delvist
at modvirke den stigning, som saesoneffekten medbringer. Saledes fremskriver modellerne, at
antallet af nyindleeggelser vil holde sig pa et stabilt niveau hen over vinteren 2022/2023 safremt
hybridimmuniteten er langvarig, og vil herefter begynde at falde, nar vi kommer ind i 2023.
Fremskrivningen for de seneste uger ligger over niveau for det aktuelle antal nyindlagte pga.
covid-19 (jf. Figur 5), hvilket formentlig skyldes de store usikkerheder forbundet med modellens
delelementer, herunder varighed og omfang af hybridimmunitet og den faktiske udrulning af
booster-vaccination, samt reduktion i smitte eller aktivitet pga. andre cirkulerende vira. De
seneste to uger er antal indlaeggelser med covid-19 faldet yderligere og dermed forventes en



vaesentlig forskel mellem fremskrivningerne og de observerede tal. Det er forventningen, at det
faktiske antal indleeggelser igen vil stige som konsekvens af seesoneffekt, samt fortsat vigende
immunitet.

Starstedelen af indleeggelserne vil komme fra gruppen af 50+-arige, mens stagrstedelen af smitten
forventes at ses i gruppen af ikke nyligt booster-vaccinerede grupper.

2. Baggrund —tidligere notater

Statens Serum Institut har under covid-19 pandemien lgbende radgivet om den aktuelle
epidemiologiske situation og fremtidig smitteudvikling til sundhedsveesenet, gvrige myndigheder
og offentligheden.

Pa baggrund af en bestilling fra Sundhedsstyrelsen fra juni 2022 om fagligt bidrag forud for
udrulning af booster-vaccination til den generelle befolkning, og som en opdatering af Statens
Serum Instituts bidrag af 4. maj, fremsendte Statens Serum Institut d. 11. august notatet
"Opfalgende bidrag til Vaccinationsradet ift. planleegning af covid-19 vaccination til efteraret 2022"
til Sundhedsstyrelsen. Notatet indeholdt en faglig vurdering af smitteudviklingen hen mod
efteraret. Indeveerende notat er en opdatering af vurderingen i notatet af 11. august 2022 og
beskriver udviklingen herefter.

3. Nuvaerende epidemiologiske situation, efteraret 2022

Statens Serum Institut falger den aktuelle epidemiologiske situation teet og data beskrives
detaljeret i rapporten "Ugentlige tendenser: covid-19 og andre luftvejsinfektioner"ii, der i seneste
udgave indeholder data fra uge 44.

Smitteforekomst og testaktivitet hen over efteraret

Som fglge af vaekst i omikronvarianten BA.5 steg smitteforekomsten hen over sommeren, og faldt
derefter igen i august og frem til midten af september. | midten af september steg
smitteforekomsten i en periode hen over to uger, dog uden at nd et niveau pa hgjde med
sommerens smitte. Smitteforekomsten har veeret faldende siden uge 40 og mest udtalt i
aldersgruppen over 50 &r. Faldet kan formentlig tilskrives udrulningen af booster-
vaccinationsprogrammet, der fra uge 37 blev igangsat for de sarbare og aeldre over 85 &r og fra
uge 40 for de 50+arige [1]. Smitteforekomsten har hen over sommeren ligget over niveauet for
2021 pa trods af en lavere testaktivitet, hvilket ogsa er geeldende for smitteforekomsten i det
tidlige efterar. Dog ser smitteforekomsten i de seneste uger (uge 42-44) ud til at ligge lavere end
i de tilsvarende uger i 2021.

Smitteforekomsten er baseret pA PCR-bekraeftede tilfaelde, og pa baggrund af de nuvaerende
testanbefalinger, hvor testning anbefales til sarbare i risiko for alvorligt sygdomsforlgb, samt hos
personer, hvor det er klinisk relevant [2], ma det forventes, at der er et stgrre antal ikke-testede
men smittede, som ikke indgar i overvagningen. Det forventes iseer at vaere gaeldende blandt
yngre voksne og bgrn. Den forholdsvise lave testrate afspejles ogsa i positivprocenten blandt de
testede, der i det tidligere efterar 2021, hvor testraten var imellem 5-7 gange hgjere end nu, 1a pa
1-2 % og tilsvarende nu ligger p& 12-19 %. De generelle tendenser i smitteforekomsten beskrevet
ovenfor fremgar af rapporterne “Ugentlige tendenser: covid-19 og andre luftvejsinfektioner” fra




2021 og 2022 [3]. Disse tendenser understgttes trods den reducerede testaktivitet af lignende
tendenser i overvagning af SARS-CoV-2 koncentrationer i spildevand (bilag 1).

Seerligt tilbud om testning til kommunalt personale i social og sundhedssektoren

Personale i aeldreplejen (plejehjem og hjemmehjeelp) er fra midten af august blevet opfordret til
at blive PCR-testet én gang hver 14. dag [4]. Blandt ansatte i seldreplejen er 1,5-3 % blevet testet
ugentligt hen over sommeren og fra uge 33 steg dette til 3-8 %, mens testraten i Danmark i samme
periode har veeret uaendret eller svagt faldende omkring 1 %.

10000

50+

1000 A

s
o
1

d Aol V¥ T
d \\A / V Plejehjem
o Al \f |

.

[
o
1

“ === Hjemmehjzelp

N
°
Incidens per 100.000

Testrate per uge (%)

14
0 : . : : - : - -
2020-07 2021-01 2021-07 2022-01 2022-07 2020-07 2021-01 2021-07 202201 2022-07
Dato Dato

Figur 1: Udvikling i ugentlig testrate i procent og incidens per 100.000 gennem epidemien. Begge er opgjort
for alle testede i hele Danmark, samt ansatte i hjemmehjeelpen og ved plejehjem.

Nye indlseggelser med en positiv SARS-CoV-2 test

Siden starten af september er antallet nye indlaeggelser med en positiv SARS-CoV-2 test steget
ugentligt, men i uge 42-44 faldt antallet af indleeggelser. Faldet er mest udtalt i aldersgrupperne
70-89 ar. Antallet af nyindleeggelser over ugerne 40-42 ligger pa ca. 600-700 ugentligt og i uge
43 og 44 noget lavere pa henholdsvis 462 og 323. Andelen af indlseggelser blandt personer med
en positiv test for SARS-CoV-2, der er indlagt pga. covid-19, har hen over sommeren og det tidlige
efterar stabilt ligget omkring de 45 %. Til sammenligning var antallet af nyindlaeggelser hen over
ugerne 40-44 i 2021 pé ca. 100-400, hvor indlaeggelser pga. covid-19 udgjorde ca. 60-67 %.

Cirkulerende varianter

De dominerende varianter i Danmark er fortsat omikronvarianter. BA.5 udggr samlet set ca. 89
% af de sekventerede praver, og denne andel har veeret stabil hen over de seneste maneder.
BA.5 har udviklet sig til et stigende antal undervarianter med forskellige mutationer, hvor en del
garigen patveers af varianterne, og som der derfor ogsé holdes saerligt gje med. For nzervaerende
er det iseer undervarianterne BQ.1, BQ.1.1. og BF.7, der giver anledning til seerlig
opmaerksomhed, idet der ses tegn pa hgjere grad af undvigelse af tidligere immunitet for disse
varianter, hvilket gger risiko for reinfektion mens der pt. ikke ses alvorligere sygdomsforlgb som
afspejles i indleeggelser (Bilag 2) [5, 6, 7]. Endvidere er virus varianten XBB, der stammer fra
BA.2, ogsd i veekst internationalt og i DK, hvor den dog fortsat er pa lavt niveau. | uge 44 udgar
B.Q.1.1 forelgbigt 16 % af sekvenserne, mens B.Q.1 udger 3 % og BF.7 udger 11 % og XBB




udger mindre end 1 %. De er alle i stigning pa neer BF.7, der falder i andel. Faldet skyldes dog til
dels, at BF.7 er splittet op i flere undervarianter. Sameksistens af et stagrre antal undervarianter
blev ogsa set i efteraret 2021, hvor deltavarianten dominerede frem til omikron-varianter blev
dominerende i december 2021. Der forventes en lgbende evolution og dermed udskiftning i
cirkulerende undervarianter, med fortsat sameksistens af flere undervarianter indtil der (potentielt)
introduceres en ny variant med markant anderledes egenskaber. WHOs Technical Advisory
Group om Virus Evolution (TAG-E) har ved mgde d. 24-10-22 ikke vurderet, at hverken BQ.1 og
undervarianter heraf eller XBB bgr klassificeres som seerskilte Variants of Concern (VOC), da der
ikke er tegn pa, at de er forbundet med alvorligere sygdom. Der er saledes ikke aktuelt varianter
i sigte, der giver anledning til seerlig bekymring i forhold til vaccinernes beskyttelse imod alvorlig
sygdom eller i forhold til mere alvorlig sygdom.

3.1 Vaccination

Siden den 1. oktober 2022 er booster-vaccination anbefalet til alle 50+-arige, samt personalet i
sundheds-, pleje- og dele af socialsektoren som har naer kontakt med patienter eller borgere med
forgget risiko for et alvorlig covid-19 forlgb [1].

Som fglge af anbefaling om booster-vaccination er mange borgere blevet vaccineret kort efter
den 1. oktober 2022 (se Figur 5). Fra den 15. september 2022 og frem til den 6. november har
ca. 82 % af befolkningen over 85 ar modtaget en booster-vaccination, mens det er ca. 67 % af
befolkningen over 50 ar, der har modtaget en booster-vaccination [5]. Blandt plejehjemsbeboere
er det ca. 88 %, der har modtaget en booster-vaccination [5], mens tilsvarende tal pr. 8/11-2022
for plejehjemsansatte er ca. 32 % og hjemmehjeelpsansatte er ca. 24 %. Booster-vaccination har
ti formal at hindre alvorlig covid-19 og forventes at forhindre et veesentlig antal
hospitalsindlaeggelser i den kommende vinterperiode.

3.2 Vaccineeffektivitet

Opgjort for perioden 15. september til 8. november 2022 viser de forelgbige resultater, at
vaccineeffektiviteten mod SARS-CoV-2 infektion blandt sundhedspersonale er 57 % (95 % CI:
48-64 %) 214 dage efter booster-vaccination, ndr man sammenligner med sundhedspersonale,
som er vaccineret med 3. stik for mere end 140 dage siden. Blandt personer =50 ar, er
vaccineeffektiviteten 50 % (95 % CI: 48-52 %) = 14 dage efter booster-vaccination, nar man
sammenligner med dem, som er vaccineret med 3. stik for mere end 140 dage siden. Estimaterne
er forholdsvis usikre blandt andet p& grund af, at langt stgrstedelen ikke lader sig teste
regelmaessigt, og fordi fa tilfeelde tester positiv for SARS-CoV-2 samt kort opfglgningstid.
Tilsvarende viser forelgbige resultater ogsa god beskyttelse mod hospitalsindleeggelse pga.
COVID-19 blandt personer over 50 &r, som har faet booster-vaccination efter 15. september 2022.
Her er vaccineeffektiviteten 66% (95% Cl: 47-78%) = 14 dage efter booster-vaccination, nar man
sammenligner med dem, som er vaccineret med 3. stik for mere end 140 dage siden. Det er altsa
en yderligere beskyttelse pd 66% mod indlaeggelse, som kommer oven i den resterende
beskyttelse fra 3. stik, hvilket gar at beskyttelsen relativt til uvaccinerede er pA samme niveau
som ved tidligere booster-vaccinationer.




Tabel 1. Vaccineeffektivitet mod SARS-CoV-2 infektion blandt sundhedspersonale, som er testet minimum
1 gang i studieperioden.

antal VE overfor 95 % ClI

personar infektion*

29,189 3,050 3,120 ref.
variant opdateret vaccine

13,450 306 472 36 % 27; 43
dage siden

10,501 132 460 57 % 48; 64
dage siden

Kohorte studie med Cox regressionsanalyse.

Studieperiode 15-09-2022 til 08-11-2022.

Inklusionskriterier: 18+ ar, minimum 1 PCR-test i studieperioden, branche: plejehjem, hjemmehjzelp eller
hospitaler. End of follow-up: 08-11-2022, dato for dgd, udvandring eller positive SARS-CoV-2 test i
studieperioden (outcome).

*Justeret for underliggende kalendertid, kan, aldersgruppe (5-ars interval), komorbiditet (0, 1, 2, 3+) og antal
infektioner (0, 1, 2, 3+)

population testpostive tilfeelde

Tabel 2. Vaccineeffektivitet mod SARS-CoV-2 infektion blandt personer 250 &r, som er testet minimum 1
gang i studieperioden.

population testpostive antal VE overfor 95% ClI
tilfeelde personar infektion*

26,485 10,825 Reference

2140 dage siden 3. stik (ikke 133,711
variant opdateret vaccine
Booster-vaccination for 0-13 83,134 5,009 2,907 32 % 29; 34
dage siden
Booster-vaccination for 214 66,520 3,136 3,328 50 % 48; 52
dage siden
Kohorte studie med Cox regressionsanalyse.
Studieperiode 15-09-2022 til 08-11-2022.
Inklusionskriterier: 50+ ar og minimum 1 PCR-test i studieperioden. End of follow-up: 08-11-2022, dato for
ded, udvandring eller positive SARS-CoV-2 test i studieperioden (outcome).
*Justeret for underliggende kalendertid, ken og aldersgruppe (5-ars interval), komorbiditet (0, 1, 2, 3+) og
antal infektioner (0, 1, 2, 3+)

Tabel 3. Vaccineeffektivitet (4 stik mod 3 stik) mod indlzeggelse pga. COVID-19 blandt personer over 50 ar.

Population COVID-19 Antal person-ar | VE imod | 95% CI
indleeggelser indlaeggelse

2140 dage siden 3. stik

(|kke variant opdateret 2,005,398 424 78,398 _ _
vaccine)

Booster-vaccination for
240,436 23 3,156 66 % 47; 78

214 dage siden

Opgjort for perioden 29. september til 17. oktober. VE er estimeret i en Cox regressionsmodel med justering
for 5-ars aldersgrupper, kgn, co-morbiditeter, og tidligere PCR-pavist infektion.




3.3 Befolkningens immunitet og gennembrudsinfektioner

| lgbet af epidemien har smittetrykket varieret aldersgrupperne imellem, hvilket har medfart stor
aldersvariation i andelen af borgere, som har overstaet infektion. Ligeledes har anbefalingerne
for (og villigheden til) vaccination varieret pa tveers af alders- og risikogrupper, hvorfor der ogsa
er vaesentlige forskelle i den vaccineinducerede immunitet i samfundet.

Figur 2 viser forskel i immunitet fra hhv. vaccination og/eller tidligere infektion i forskellige
aldersgrupper estimeret ud fra de danske overvagningsdata. For de 0-19-arige er
grundvaccination og overstaet infektion de vaesentligste kilder til immunitet. Blandt de 20-59-arige
udger hybridimmunitet med mindst én booster-vaccination (3+ stik) og overstaet infektion den
starste kilde til immunitet. Fra 60-arige og opad udgar hybridimmunitet en faldende andel af
immuniteten, da feerre er blevet testet positive i de eseldste aldersgrupper. Omvendt bidrager
booster-vaccination til en betydelige andel af immuniteten i disse aldersgrupper.
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Figur 2. Aldersopdelte arsager til immunitet mod SARS-CoV-2 i samfundet. P& baggrund af
overvagningsdata er danskernes immunitet opgjort pa vaccinationsstatus (Uvaccinerede (bld), 1-2 stik
(gren) og 3+ stik (3 stik eller flere) (r@d) og overstaet infektion (marke farver).

Beskyttelsen mod fremtidig SARS-CoV-2 infektion afhaenger blandt andet af, hvilken type
immunitet en person har, og tiden siden immuniteten er opnaet. Dette illustreres i Figur 3Figur 3:
Oddsratio for reinfektion relativt til primaer infektion. Data er opgjort ugevis fordelt pa
aldersgrupper og vaccinationsstatus samt de overordnede BA.2 og BA.5 varianter. Data er frem
til og med d. 4. oktober 2022 og personer, som har faet effekt af vaccination i perioden 1. januar
til 4. oktober er udeladt af analysen. Felter, hvor baggrundspopulationen er under 25.000 er farvet
gra, da disse data er ekstra usikre. hvor immunitet mod en (yderligere) infektion er fordelt pa
forskellige aldersgrupper og vaccinationsforlgb. | figuren vises den relative risiko for en (re-
)infektion i gruppen, som har overstaet infektion med en omikronvariant ift. personer, som ikke er
tidligere smittede. Umiddelbart efter en primaer infektion er risikoen for reinfektion med den
samme variant 0, hvilket ses som odds-ratio nzer nul i starten af foraret. Efterhanden som




immuniteten fra overstdet infektion viger vil odds-ratio neerme sig 1, hvilket angiver, at der ikke
laengere er tilbageveerende immunitet fra den tidligere overstdede infektion.

| figuren ses, at de uvaccinerede voksne borgere naermer sig en odds-ratio pa 1 i september,
hvilket indikerer at beskyttelsen fra efter omikron infektion primo 2022 ikke bidrager vaesentligt til
beskyttelsen mod infektion blandt de uvaccinerede. Der skal dog tages forbehold for den skiftende
testadfeerd i analysen. Dette ses tydeligt blandt de uvaccinerede 0-19-arige, hvor odds-ratio er
faldet p& det seneste. Dette kunne veere tegn pa at beskyttelsen mod infektion skulle veere
stigende igen — men det er der ikke et epidemiologisk belaeg for at antage. Den aftagende
immunitet efter omikron infektion er mindre udtalt for personer, der er vaccineret med to og seerligt
tre stik.

Analysen er lavet ugevis for sekventerede pragver. Udover generel vigende immunitet ses der ikke
nogen forskel i immuniteten mod infektion med BA.2 og BA.5 undervarianterne.
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Figur 3: Oddsratio for reinfektion relativt til primaer infektion. Data er opgjort ugevis fordelt pa aldersgrupper
0g vaccinationsstatus samt de overordnede BA.2 og BA.5 varianter. Data er frem til og med d. 4. oktober
2022 og personer, som har faet effekt af vaccination i perioden 1. januar til 4. oktober er udeladt af analysen.
Felter, hvor baggrundspopulationen er under 25.000 er farvet gra, da disse data er ekstra usikre.

4. Modelfremskrivninger

Matematiske modeller kan fremskrive udviklingen i smitte med SARS-CoV-2 baseret pa
nuvaerende viden og kondensere betydningen af de mange parametre og data, som beskriver
forskellige af aspekter af pandemien. Modellerne, der er anvendt i notatet, er videreudviklinger af
tidligere brugte modeller fra "Ekspertgruppen for matematisk modellering” [8]. Det skal
indledningsvist bemaerkes, at modelfremskrivning over en leengere periode er forbundet med
vaesentlige usikkerheder, og typisk ogsa starre usikkerheder end der kan illustreres.




4.1 Modelantagelser i indevaerende notat

| forhold til tidligere modelresultater er modellen blevet udvidet til at inkludere variantopdaterede
vacciner og en forbedret beskrivelse af hybridimmunitet for at afspejle den nuveerende
epidemiologiske situation (se afsnit 3).

| alle modelscenarier antages det, at 100 % af 65+ arige, som har modtaget 3. stik, modtager en
yderligere booster-vaccination med en variantopdateret vaccine, som i modellen beskrives som
4. stik, og at 80 % af 50-64-arige, som har modtaget 3. stik, modtager 4. stik. Desuden antages
det i modellen, at alle far en vaccine med samme effekt, dvs. at der ikke er forskel i effekten pa
variantopdaterede vacciner med BA.1 og BA.4/5.

Nedenstaende figur viser den seneste udvikling i antal ugentlige vaccinationer samt to
modelscenarier for den kommende udrulning af vaccination til borgere i aldersgrupperne 50-59-
arige, 60-69-arige, 70-79-arige samt 80+-arige, der anvendes som grundlag for
modelberegningerne. Der anvendes en udrulningshastighed i hver aldersgruppe saledes, at det
vil tage 8 uger, far hele gruppen bliver vaccineret (bestemt den 1. oktober 2022). | realiteten er
udrulningen startet hurtigere, seerligt i de eeldste aldersgrupper, hvorfor den samlede
udrulningstid i scenarierne bliver tilsvarende kortere i disse aldersgrupper.
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Figur 4. Den seneste udvikling i vaccinationer blandt 50+-arige. Den rgde linje viser antallet af ugentlige
vaccinationer i hver af de fire aldersgrupper. Det stiplede linjer viser to modelscenarier hvor alle 65+-arige
med 3. vaccinationsstik samt hhv. 80 % og 100 % af de 50-64-arige med 3. vaccinationsstik falger
anbefalingen om booster-vaccination.
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Saesoneffekten, som tidligere har veeret 75 % af saesoneffekten observeret i Sverige i 2020, er i
modellen blevet reduceret til 60 % af effekten i Sverige i 2020. Dette er sket, fordi vi har set et




langsommere fald i smitten i foraret 2022 og ogsa en langsommere stigning i efteraret. Det kan
antages, at saesoneffekten er mindre for omikron givet en generelt hgjere smitterisiko saledes, at
omikron kan smitte under forhold, der var sveerere for tidligere varianter.

Det antages, at BA.5 varianterne gger risikoen for indleeggelse med 50 % sammenlignet med
BA.1 varianterne. Desuden antages det, at BA.5 smitter 50-60 % mere end BA.1 og BA.2.

4.2 Resultater fra popKBH-modellen

popKBH er en matematisk model, som bygger pa den tidligere anvendte poplBM. Den nye
popKBHs starrelse og kompleksitet er reduceret i forhold til poplBM, s& modellen kan kare
hurtigere og bedre optimeres til de nuveerende forhold. En stgrre aendring i modellen er, at
epidemiudviklingen alene fremskrives for byen Kgbenhavn (uden sogne), som derefter omregnes
til tilsvarende nationale tal. Ydermere regner modellen ikke laengere antallet af testede personer
pga. den lave testaktivitet i det meste af 2022, hvilket er med til at forenkle modellen. Omvendt er
der i modellen blevet indfgrt hybrid immunitet, som forventes at spille en stor rolle i den kommende
epidemiudvikling. Bemaerk at modellen er eksperimentel og endnu ikke faerdigudviklet.

Modellen simulerer perioden fra 3. januar 2022 til 1. februar 2023. Den lange periode skyldes, at
det gnskes at kunne beskrive epidemiens forlgb i Danmark over en leengere periode, som en
metode til at validere og kalibrere modellen. Da graden af immunitet i befolkningen forventes at
have en stor betydning for antal indlaeggelser i efteraret og vinteren 2022 har popKBH fokuseret
pa at ramme den hgje seropraevalens observeret bloddonor studier fra starten af 2022 og de
reinfektionsrater, som er observeret i 2022 (se afsnit 3.3). Bemeaerk at det har veeret ngdvendigt
at antage en leengerevarende hybridimmunitet i modellen for at kalibrere modellen til at beskrive
bade den observerede seropraevalens og de observerede reinfektionsrater. Hvis denne antagelse
ikke er korrekt, vil det medfare vaesentligt lavere immunitet henimod vinteren med et tilsvarende
hagjere antal nyindleeggelser til falge. Modellen er kalibreret pa data til og med den 18. september
2022, hvilket er indikeret ved stiplet lodret linje pa figurerne.

Niveauet af aktivitet i samfundet er lavere i modellen end oprindeligt forventet pa baggrund af et
fuldt abent samfund. Det antages, at udbredt smitte med andre luftvejsinfektioner holder
aktivitetsniveauet i samfundet pd samme niveau, som sas i efteraret/vinteren 2021.

Resultaterne fra popKBH indikerer, at antallet af nyindlaeggelser pga. covid-19 vil ligge pa et
stabilt niveau over efteraret/vinteren 2022, og herefter begynde at falde nar vi kommer ind i 2023.
Som vist pa figurerne Figur 5 til Figur 6 vil niveauet af nyindleeggelser afheenge af aktiviteten i
samfundet og vaccineeffektiviteten.
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Figur 5: Antal daglige nyindleeggelser pga. covid-19 (gennemsnitligt over en uge). Den sorte linie viser de
seneste observationer. Den stiplede lodrette linje indikerer slutdato for data inkluderet i kalibreringen. Her er
medtaget tre scenarier for vaccineeffektivitet (VE) mod infektion. Bemeerk at figuren ikke indeholder
usikkerheder fra aktiviteten i samfundet, hvorfor den reelle usikkerhed er starre end afbilledet.
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Figur 6: Antal daglige nyindleeggelser pga. covid (gennemsnitligt over en uge). Den sorte linie viser de
seneste observationer. Den stiplede lodrette linje indikerer slutdato for data inkluderet i kalibreringen. Her er
medtaget to scenarier for aktivitet i samfundet: et scenarie som antager samme aktivetet som sidste efterar
(+0 %) og et hvor aktiviteten stiger 10% fra den fgrste december. Vaccineeffektivitet (VE) mod infektion er
65 % i begge scenarier. Bemeerk at figuren ikke indeholder usikkerhed fra niveauet af VE, hvorfor den reelle
usikkerhed stgrre end afbilledet
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Starstedelen af indleeggelserne vil komme fra gruppen af 50+-arige bade med 3. og 4. stik (se
Figur 7), mens starstedelen af smitten forventes at ville foregd i de uvaccinerede grupper (se
Figur 8). Derfor er estimatet af hybridimmunitet ogsa afggrende for simuleringernes resultat. Det
bemaerkes, at de seneste observationer af indleeggelser med 4. stik allerede ligger over
simuleringen i de eeldste aldersgrupper. Modellen forudsiger ogsa en stigning i indlaeggelser af
barn i aldersgruppen 0-4-arige, som data pa nuvaerende tidspunkt ikke ser ud til at understatte.
Dette kan skyldes flere arsager, herunder at modellen er kalibreret til dels pa januar-marts 2022,
og indlaeggelsespraksis kan have eendret sig. Endvidere er der pt. en bglge med RSV med hgj
forekomst blandt de under 1-arige, som ogsa har udgjort stgrstedelen af indleeggelserne pga. af
covid-19 blandt de yngste. Derudover er mgrketallet i den yngste gruppe ikke saerlig godt bestemt,
hvilket ogsé kan betyde, at indleeggelsesrisikoen er overvurderet i modellen.

65% VE mod infektion
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Figur 7: Antallet af daglige nyindlzeggelser pga. covid-19 (gennemsnitligt over en uge) opdelt pa
aldersgrupper og antal vaccinestik. De farvede linier viser observationer, og de farvede band er simuleringer.
Den stiplede lodrette linje indikerer slutdato for data inkluderet i kalibreringen. Dette er et eksempel fra
scenariet med 65 % VE mod infektion og samme aktivitet som sidste efterar. Det bemzerkes at seneste
observationer af indleeggelser med 4. stik allerede ligger over simuleringen i de aldre aldersgrupper.
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65% VE mod infektion
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Figur 8: Antallet smittede med covid-19 (gennemsnitligt over en uge) opdelt pa aldersgrupper og antal
vaccinestik. Der kalibreres ikke pa smittetal efter den 1. marts 2022 pga aendringer i testanbefalinger. Det
bemeerkes at det observede antal smittede (test positive) vil veere veesentligt lavere, specielt i
aldersgrupperne under 50. De farvede band er simuleringer. Dette er et eksempel fra scenariet med 65 %
VE mod infektion og samme aktivitet som sidste efterar.

4.3 Perspektivering af modelresultaterne

Resultaterne fra modelberegningen med popKBH (se afsnit 4.2) viser, at udrulningen af
vaccinerne kan forventes at delvist modvirke den stigning som saesoneffekten medbringer.
Saledes fremskriver modellerne, at antallet af nyindleeggelser vil holde sig pa et stabilt niveau hen
over vinteren 2022/2023 og primeert ses blandt seldre, der kun har faet 3 stik, men ogsa blandt
2eldre med 4. stik. Derudover forventes en starre smittebglge blandt de grupper, som ikke far en
booster-vaccination i efteraret 2022. | store perioder af simulationerne er det effektive kontakttal
teet p& 1, hvilket gar, at der kun skal sma aktivitetsaendringer til at aendre forlgbet, s der fx
kommer mindre svingninger. Det nuveerende fald i indlaeggelser kan meget vel skyldes en sadan
svingning og forventes at kunne komme med omvendt fortegn pa et senere tidspunkt, bade
grundet seesoneffekten og fortsat vigende immunitet.

Resultater fra pop10-modellen (ikke medtaget i dette notat) indikerer en risiko for en bglge ogsa
i nyindleeggelser, hvis hybridimmuniteten er veesentlig korterevarende end antaget i popKBH-
modellen.

Ligeledes er der usikkerheder vedrgrende effekten af de variantopdaterede vacciner, bade for
beskyttelsen mod indlaeggelse og mod infektion og varighed af beskyttelsen. Dette har seerlig stor
betydning for de aeldre grupper med begraenset hybridimmunitet.

Der er fortsat stor usikkerhed om en del modelparametre, herunder ogsad den opnaede
vaccinationsdaekning og derfor skal niveauet af nyindlaeggelser, der vises i figurerne, tages med
ekstra forbehold.

Uvaccineret
2 stik + 14d
1000 4 3 stik + 7d
4 stik + 7d
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| overstaende er det antaget, at der ikke introduceres nye virusvarianter. | sadanne tilfeelde, kan
der veere risiko for gget belastning af sundhedsvaesenet.

5. Senfglger

Alvorlig covid-19 infektion kan medfare senfalger, hvilket efterhdnden er velbeskrevet ogsa i flere
danske studier. Men mere og mere forskning peger i retning af, at ogsa milde sygdomsforlgb
muligvis kan give anledning til senfglger. For at kunne danne et fuldstaendigt billede er det her
vigtigt at supplere sundhedsveesenets registreringer med selvrapporterede oplysninger om
helbred efter covid-19 infektion.

SSI undersgger kontinuerligt covid-19 senfglger i Danmark via verdens hidtil stgrste
spgrgeskemaundersggelse ved navn "EFTER-COVID". P& baggrund af den omfattende test-
strategi har det veeret muligt at invitere et bredt udvalg af danskere, der er testet positiv for smitte
eller ej siden september 2020. Indtil nu er 2,4 millioner danskere i alderen over 15 ar saledes
inviteret via e-Boks, og det har 34 % valgt at takke ja til.

Resultater baseret pa perioden far omikron- og delta-varianterne kom til Danmark viste blandt
andet, at 30 % af deltagerne oplevede minimum ét fysisk symptom 6-12 maneder efter smitte,
sammenlignet med 13 % blandt dem der ikke havde veeret smittet [9, 10]. Dette svarer til en
procentforskel p& 17 %. Procenter, der herefter naevnes, vil referere til saidanne procentforskelle,
som et udtryk for forekomsten af senfglger blandt smittede. De mest typiske senfalge-symptomer
var smags- og lugtforstyrrelser (9-11 %), udpraeget treethed (11 %), og vejrtreekningsproblemer
(5 %), og der var tilige et hgjere sygefraveer. Som ventet var senfalger hyppigere efter
indleeggelse med covid-19, men ogsa iseer blandt kvinder og midaldrende (30-59 &r) som havde
haft mild eller moderat covid-19 sygdom.

Resultater baseret pa perioden efter delta- og omikron-varianterne var kommet til Danmark viste,
at 4 maneder efter en infektion var der faerre senfalger for omikron sammenlignet med delta
infektioner [11, 12]. Omikron infektion var samtidig forbundet med faerre senfglger for
vaccinerede, der havde faet 3. dosis sammenlignet med dem, der havde faet 2. dosis. Selvom
boosteren dermed ser ud til at reducere risikoen for senfglger efter omikron, sa elimineres den
desveerre ikke helt. Der var f.eks. stadig op til 5 %, der efter omikron infektion, oplevede senfglger,
sasom udpreeget treethed og vejrtreekningsproblemer, nar man sammenlignede med ikke-
smittede i samme periode (se Figur 9), og 6-7 % der rapporterede hukommelsesproblemer,
mental udmattelse, koncentrations-vanskeligheder, og fysisk udmattelse (se Figur 10).

I den kommende vinter forventer SSI derfor, at 4. dosis, som nu udrulles til de 50+ arige, vil
reducere men ikke udelukke senfglger for de personer, som far en gennembrudsinfektion i den
aldersgruppe. For de under 50-arige, der smittes, forventes det, at der vil veere en vis risiko for
senfglger. Der bgr tages forbehold for, at senfglger efter nye virusvarianter og gentagne
infektioner ikke kendes, og at vurderingen hovedsageligt er baseret pa resultater fra
spargeskemaundersggelser og ikke kliniske data. Det er tillige vanskeligt pa nuvaerende tidspunkt
at vurdere sveerhedsgraden og leengden af de selv-rapporterede senfglger.

13



Omicron Delta Omicron vs. controls Omicron vs. Delta

Qutcome Cases (n, %) Controls (n, %) Cases (n, %) Risk Difference (95% CI)  Risk Difference (95% CI)
Physical track (P) n=7384 n=7798 n=3924
Fatigue/exhaustion 3513 (47.6) 3092 (39.7) 2018 (51.4) - T 53(38,7.0) 4.4 (6.9,-2.0)
Dyspnea 996 (13.5) 882 (11.3) 674 (17.2) ~ T 48(38,6.0) 32(562,-1.3)
Dysosmia 560 (7.6) 368 (4.7) 953 (24.3) . - 3.0(2.3,3.8) 15.5(-17.5,-13.4)
Sleeping legs/arms 1355 (18.4) 1403 (18.0) 776 (19.8) L= 3.0(1.6,4.3) 0.3(-1.7,2.3)
Runny nose 2392 (324) 2283 (29.3) 1342 (34.2) — 2.98(14,4.4) 23(47,02)
Dizziness 1307 (17.7) 1146 (14.7) 793 (20.2) N By 2.8(1.5,4.1) -0.8(-2.8,1.2)
Reduced strength legs/arms 1165 (15.8) 1311 (16.8) 773 (19.7) —— 2.7(1.5.4.0) 2.4 (-4.5,-0.3)
Headache 2865 (38.8) 2399 (30.8) 1607 (41.0) S 2.7(1.2,4.1) -39(-6.2,-1.7)
Red runny eyes 1099 (14.9) 1053 (13.5) 605 (15.4) . 25(1.2,38) 06(2513)
Dysgeusia 436 (5.9) 304 (3.9) 755 (19.2) ~ - 2.4(1.7,3.1) 11.8(-13.9, -9.8)
Hot flushes/sweat 1608 (21.8) 1485 (18.8) 830 (21.2) - 2.4(1.1,37) 0.4(26,15)
Sore throat 1037 (14.0)  795(10.2) 632 (16.1) R b 1.8(0.7,2.9) 2.2(4.1,-0.3)
Cough 1563 (21.2) 1590 (20.4) 865 (22.0) b 1.8(04,3.1) 0.9(-1.2,3.0)
Chest pain 564 (7.6) 476 (6.1) 394 (10.0) i 1.4 (0.8,2.2) -1.0(-2.6,0.5)
Chills 499 (6.8) 388 (5.0) 366 (9.3) e 13(05,21) -1.8(-3.3,-0.5)
Nausea 606 (8.2) 445 (5.7) 351 (8.9) el 08(01,17) 06(-19,08)
Abdominal pain 905 (12.3) 793 (10.2) 495 (12.6) - 0.8(-0.2,19) 0.4(-13,2.1)
Diarrhoea 662 (9.0) 629 (8.1) 410 (10.4) g 0.7 (0.3, 1.6) 0.8(23,08)
Musclefjoint pain 2892(39.2) 3320 (42.6) 1520 (38.7) i 0.5(-1.2,2.2) 0.1(-2.5,2.7)
Fever 366 (5.0) 307 (3.9) 216 (5.5) —t 0.4 (-0.3,1.1) -1.0(-23,02)
Reduced appetite 592 (8.0) 552 (7.1) 408 (10.4) -t 0.3 (-0.6, 1.1) 1.0 (-2.4,04)
Mental track (M) n=2970 n=3570 n=1827
Depression (HADS-D) 278 (9.4) 240 (6.7) 187 (10.2) -l 1.0 (-0.4,2.5) 1.4 (-1.1,3.4)
Anxiety (HADS-A) 531(17.9) 537 (15.0) 299 (16.4) P p— 0.8(2.7,1.0) 3.9(1.1,6.5)
Fatigue track (F) n=2936 n=3430 n=1779
PEM (DSQ) 994 (33.9) 1038 (30.3) 622 (35.0) e " 53(31,77) 0.8(-2.9, 4.6)
Fatigue (FAS) 1070 (36.4) 1062 (31.0) 690 (38.8) e 50(27,75) 04(43,33)
Cognitive track (C) n=2902 n=3626 n=1858
Cognitive Complaints (COBRA) 1081 (37.3) 1175 (32.4) 718 (38.6) P 2.8(0.4,5.2) 1.4 (-5.0,2.2)
T T T T T
-5 -10 - 5

Comparison  —®- Omicron vs. controls —@- Omicron vs. Delta
Figur 9. Procentforskel ("Risk difference") for senfaglge-symptomer for personer smittet med omikron-
varianten, sammenlignet med henholdsvis ikke-smittede (test-negative i omikron-perioden = "controls") og
med personer smittet med delta-varianten, 4 maneder efter PCR-testning for SARS-CoV-2 infektion. N =
44.004, Danmark. Delta periode: 15. juli, 2021 til 15. november 2021; omikron periode: 28. december, 2021
til 15. januar, 2022. Procentforskellene er justeret for ken, alder, BMI, selv-rapporteret kroniske sygdomme,
Charlson komorbiditets-index, beskeeftigelse som sundhedspersonale eller ej og vaccinationsstatus.

Omicron Delta Omicron vs. controls Omicron vs. Delta
Outcome Cases (n, %) Controls (n, %) Cases (n, %) Risk Difference (95% Cl)  Risk Difference (95% Cl)
All study tracks n=16192 n=18424 n=9388
Memory issues 2145 (13.8) 1369 (7.7) 1409 (15.8) - Y72 (6.4,8.1) -4.1(-5.5,-29)
Mental exhaustion 2448 (15.7) 1841 (10.3) 1601 (17.8) - * 62 (5.2,7.2) -4.1(-5.7,-2.6)
Physical exhaustion 3128(19.9) 2806 (15.7) 2058 (22.7) . T 604871 -5.5(-7.2,-3.8)
Difficulties concentrating 2038 (13.1) 1299 (7.3) 1468 (16.3) . 55(47,64) 5.3 (-6.6, -4.1)
Sleep problems 1835 (11.6) 1767 (9.8) 1415(156) _,_ ~  1.7(06,28) 5.9 (-7.8,-4.4)
T T T
6 0 6

Comparison ~®- Omicron vs. controls —@- Omicron vs. Delta

Figur 10. Procentforskel ("Risk difference") for nyopstaede generelle sundhedsforhold. Sammenlignings-
grupper og justering er de samme som beskrevet i Figur 9.

14



Bilag 1
Figur: Covid-19: incidens og resultater fra spildevandsmalinger, 2022
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Bilag 2

Reinfektioner: Den procentvise andel samt 95% konfidensintervaller af reinfektioner for
hver variant.
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Hospitalsindleeggelser: Procentvise andel samt 95% konfidensintervaller for hver variant
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