STATENS
SERUM
INSTITUT

Risikovurdering af B.1.617.2 - opdatering

Baggrund

Der er registreret bekymrende smittestigninger i flere lande fx Storbritannien, Portugal og
Rusland inden for de seneste uger, der alle er koblet til en tiltagende udbredelse af delta-
varianten (B.1.167.2). I Storbritannien er incidensen stigende, og delta-varianten blev i lobet
af 12 maned (april til medio maj) den dominerende variant pa trods af en hoj
vaccinedzkning. Pr. 1. juli er 48,7 pct. vaccineret med 2 doser i Storbtitannien'. 1 Portugal,
hvor andelen af fuldt vaccinerede er 33,8 pct. og dermed pa niveau med Danmark, er smitten
ligeledes stigende, og der rapporteres om stigende smitte i de @ldre aldersgrupper og et oget
antal indlaeggelser omkring Lissabon. Sekventeringsdata fra Portugal er begraensede, men i
nogle regioner udgor delta-varianten tet pa 100 pct. af de sekventerede prover. Den seneste
udvikling i Storbritannien og i Portugal har givet anledning til at de nuvarende restriktioner
er forlenget frem til 19. juli 1 Storbritannien, og at der er indfert nye restriktioner 1 forhold
til mobilitet internt i Portugal.

Forekomsten af delta-varianten er stigende i de fleste europziske lande, og ifelge
outbreak.info pr. 30. juni 2021 er andelen af delta-varianten i den seneste maneds
sekventerede prover 88 pct. i Rusland, 54 pct. i Portugal, 25 pct. i Spanien, 13 pct. i Norge
og 15 pct. i Tyskland. Uden for Europa er delta-varianten ogsa i steerk vaekst, og udger nu 52
pct. af de sekventerede prover i Sydafrika og 28 pct. i USA.

Der er desuden rapporter om stigninger i antallet af tilfalde 1 en reekke andre lande, bla. 1
Israel, der har genindfert brugen af mundbind, og hvor deltavarianten er koblet til flere

udbrud pa skolet?.

Bekymringen 1 forhold til delta-varianten er koblet til flere af variantens karakteristika, som
blandt andet er beskrevet i seneste technical briefing fra Public Health England d. 25. juni
2021°.

Smitsomhed
Delta-varianten vurderes at vaere mere smitsom end alpha-varianten (B.1.1.7), og den egede
smitsomhed har betydet, at den nu udger mere end 95% af de sekventerede prover i
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Storbritannien. Sundhedsmyndighederne i England har estimeret, at varianten er 1,64 [95
pct. CI: 1,26 - 2,13] gange mere smitsom end alpha-varianten.

Alvorlighed
Data for covid-19 indleggelser indtil den 5.-6. juni 2021 bade fra England og Skotland tyder

pa, at smitte med delta-varianten er forbundet med en hojere risiko for indleggelse
sammenlignet med andre varianter herunder alpha-varianten (England: HR 2,26 [95 pct. CI:
1,32 - 3,89] Skotland: HR 1,45 [95 pct. CI: 1,08 - 1,95]). Der er behov for opdaterede analyser
til at bekrefte storrelsen af den egede risiko, og fa mere detaljeret data for ssmmenhaxngen
med vaccination. Tidlige og praliminare data fra Danmark kan understotte, at der er en oget
relativ risiko for indlaeggelse ved forekomsten af delta-varianten, men data omfatter aktuelt
relativt fa tilfzlde.

Vaccineeffektivitet

En ikke fagfallebedomt undersogelse fra England har vist, at varianten har nedsat felsomhed
for 1. vaccination med bade Pfizer/BioNTech og AstraZeneca. Efter 1. dosis estimeres
effekten overfor symptomatisk infektion med alpha-varianten at vare 51 pct., hvor den er
34 pct. over for delta-varianten. Efter 2. dosis er forskellen meget beskeden, og effektiviteten
vurderes at vare nedsat fra 93 pct. til 90 pct. for Pfizer/BioNTech, og fra 66 pct. til 60 pct.
for AstraZeneca. Forelobige data tyder ikke pa en nedsat effekt af vaccinerne i forhold til
alvorlig infektion, hvor data fortsat tyder pa en hoj effekt i forhold til at forebygge
hospitalisering allerede efter 1. dosis af covid-19 vaccinerne (Pfizer/BioNTech og
Astrazeneca).

De godkendte vacciner vurderes dermed fortsat at have god effekt over for delta-varianten
ved fuld vaccination, dog med nedsat effekt efter kun én dosis i forhold til infektioner.

Folsomhed over for neutraliserende antistoffer

Ikke fagfzllebedomte studier baseret pa laboratorieforsog, der har undersogt den
neutraliserende effekt af antistoffer (efter infektion og efter vaccine), viser svag/moderat
nedsat neutraliseringsevne af antistoffer over for delta-varianten.

Der er indtil videre fundet 2 forskellige subvarianter af delta-varianten, som er karakteriseret
af andre mutationer i Spike proteinet, bl.a. mutationen K417N. Den ene variant, AY.1, blev
forst registreret den 4. april 2021, og er fundet i flere lande heriblandt ogsa i Danmark. AY.2
blev forst registreret den 12. marts 2021, og er fundet hovedsagligt i USA. Der mangler
information om disse subvarianters smitsomhed, alvorlighed og nedsat felsomhed for
neutraliserende antistoffer, men det formodes at de ligner B.1.617.2. Mutationen K417N, der
bl.a. ses hyppigt (>90 pct.) i beta-varianten (B.1.351), misteenkes for at nedsztte folsomheden
overfor neutraliserende antistoffer. Meget forelobige data med serum fra vaccinerede tyder
p4, at vacciner virker pa AY.1.




Status for udviklingen med delta-varianten (B.1.617.2) i Danmark

Pr. 1. juli er der i perioden 2. april til 28. juni identificeret 664 tilfzlde af delta-varianten 1
Danmark. Der er aktuelt pavist 1 tilfelde med AY.1 i Danmark med rejseanamnese fra
Portugal.

Tilfzeldene spreder sig 1 aldersgruppen fra O til 86 ar, men med flest tilfalde i aldersgrupperne
20-29 ar (34 pct.), 30-39 ar (24 pct.), 40-49 ar (12 pct.) og 10-19 pr (12 pct.). Der er ses stort
set lige konsfordeling, dog med mindre forskelle i forskellige aldersgrupper.

Der er flest tilfaelde i Region Hovedstaden (n=443 svarende til 66,7 pct.), men tilfxldene
fordeler sig geografisk i alle regioner herunder i Region Midtjylland (n=73 svarende til 11
pct.) og Region Syddanmark (n=70 svarende til 10,6 pct.).

Af de 664 tilfzlde er der identificeret 104 (15,7 pct.) tilfelde med direkte rejsehistorik, men
flere af smittekaederne har varet relateret indirekte via afledt smitte til rejseaktivitet. For de
forste tilfxlde drejede det sig hovedsageligt om rejse til Indien (n=20), men de seneste uger
er der set tilfelde med rejsehistorik hovedsageligt fra Spanien (n=7) og Dubai (n=3) samt 16
andre lande. Det seneste tilfzlde med rejsehistorik havde provedato d. 25. juni.

Pr. 6. juni er der etableret multiplex-screening rettet mod I.452R-mutatationen, der blandt
andet findes i delta-varianten. Figur 1 nedenfor beskriver udviklingen i det absolutte antal
tilfelde med sekventeringssvar, antal multiplex-screening positiv for L452R-mutationen samt

andelen af sekventerede prover med genomsvar svarende til delta-varianten.
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Figur 1. Antal paviste tilfelde med B.1.617.2, antal variant-PCR tilfelde med 1.452R-mutationen samt andelen af B.1.617.2
ud af sekventerede prover med genomsvar, nge 13-uge 26 2021.




Udviklingen i forekomsten af delta-varianten 1 Danmark siden uge 13. I samme figur er
udviklingen af alpha-varianten i samme periode til sammenligning. Andelen af tilfzelde med
delta-varianten blandt sekventerede prover med genomsvar var i uge 21 0,3 pct. (CI; 0,2-0,5
pct.) og er forelobigt steget til 29,7 pct. (CI; 27-32,5 pct.) 1 uge 25 og 66,3 pct. (CI; 54,8 pct.-
76,5 pct.) 1 uge 26.

Der har gennem de seneste uger varet en negativ vakst i epidemien generelt, men pa trods
af dette ses en hurtig vakst i bade antal og andel af nye tilfxlde med delta-varianten.
Stigningen ses sztligt i hovedstadsomradet og sxrligt relateret til store udbrud.

I takt med den stigende samfundsaktivitet er der observeret en rekke storre udbrud med
delta-varianten, som har relation til indendersservering, award-show og andre storre
arrangementer. Udbruddene har karakter af ”’superspredning”, og omfatter mange tilfxlde
men ogsda mange nare kontakter, der ikke altid er kendte, og som kraever en hurtig og langt
mere omfattende smitteopsporing. Denne udvikling er forventelig grundet den egede
smitsomhed af delta-varianten, hvor der ogsa ma forventes oget risiko for afledt
smittespredning via sociale netvark, husstande, arbejdspladser etc. Men der er ogsa tegn pa
stigende samfundssmitte uden relation til rejser eller konkrete udbrud.

I figur 2 ses antallet af sekventerede prover fra uge 13 for alpha-varianten (B.1.1.7)
sammenholdt med delta-varianten (B.1.617.2).

Udviklingen af Alpha (B.1.1.7) og Delta (B.1.617.2)
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Figur 2. Antal sekventerede prover de seneste 13 uger for alpha-varianten (B.1.1.7) sammeenholdt med delta-
varianten (B.1.617.2) (sojler). Andelen af prover med tilgaengeligt genomdata de pagaldende vises pa hojre
akse (streger).

Forelobige estimater fra Ekspertgruppen for matematisk modellering indikerer, at delta-
varianten smitter omkring 90% mere (dvs. en faktor 1,9) end alpha-varianten, med

udgangspunkt i sekvenseringsdata fra Storbritannien.

Yderligere har ekspertgruppen estimeret kontakttallet for delta-varianten til at vare omtrent
det dobbelte af kontakttallet for alpha-varianten. Siledes er kontakttallet for alpha-varianten
er estimeret til at vare 0,64 (CI: [0,61; 0,68]), mens kontakttallet for delta-varianten er
estimeret til 1,49 (95% CI: [1,28;1,69]), baseret pa sekventeringsdata frem til d. 24. juni.

Delta-varianten har en hoj vakstrate pa trods af kontaktopsporing i 2. led, og vurderes at
blive dominerende, og derved udgere mere end 50% af de sekventerede tilfxlde, i Danmark
1 starten af juli, hvilket fremgar af figur 3.
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Figur 3: Udviklingen i andel af sekvenserede prover, som ndgores af virnsvariant delta-varianten (rod linje
med 95% konfidensinterval (stiplet)). De observerede andele er angivet med sorte prikker for enkelte dage
med vertikale linjer, som angiver et 95% konfidensinterval.

Samlet vurdering

Selvom epidemien aktuelt har varet aftagende 1 Danmark, er der en oget risiko for fortsat
smittespredning med delta-varianten i lyset af den seneste udvikling i Europa og Danmark.
Smittemonstret med delta-varianten har i de seneste uger vist, at delta-varianten over
sommeren ma forventes at kunne give anledning til store udbrud, hvor der vil vere behov
for en omfattende indsats pa tvars af myndighederne for at bryde smittekaederne med delta-
varianten. Det forventes derfor, at delta-varianten inden for relativ kort tid ogsa vil blive
dominerende 1 Danmark. SSI vurderer pa den baggrund, at der ma forventes stigende smitte




som vil vaere relateret til den ogede smitsomhed hos delta-varianten og den seneste genabning
af samfundet.

Da vaccineeffektiviteten fortsat vurderes at vare hoj 1 forhold til delta-varianten blandt fuldt
vaccinerede, er der som led 1 den danske vaccinationsstrategi god beskyttelse af de mest
sarbare malgrupper. Dette betyder, at der aktuelt er mere end 90% fardigvaccinerede blandt
personer over 70 ar, og mere end 80% ferdigvaccinerede i aldersgruppen 60-69 arige.
Desuden er der i studier fra England vist en hoj effekt pa indleggelse allerede efter 1. dosis.
Dog kan den ogede smitsomhed hos delta-varianten betyde, at en hojere andel af
befolkningen vil skulle vare beskyttet imod SARS-CoV-2 for at opna flokimmunitet 1 et
scenarie, hvor delta-varianten er den dominerende variant. Ifelge ECDC forventes det, at
der i1 august maned vil ses smittestigninger sarligt blandt bern og unge, nar delta-varianten
er dominerende, og der vil kunne ses stigninger 1 hospitalsindlaeggelser ogsa blandt fuldt

vaccinerede.

Der vurderes fortsat at vaere grundlag for at begranse smittespredningen med delta-varianten
imens vaccinationsprogrammet udrulles, og der lobende opnas en hojere
vaccinationsdekning. Flere naturlige faktorer forventes at medvirke til at dampe
smittespredningen, som fx sasoneffekt, flere udendersaktiviteter og en generel nedsat
aktivitet henover sommeren. Supplerende er der yderligere ivaerksat tiltag, der aktivt forsoger
at begraense smitten med delta-varianten mest muligt, herunder hurtig identifikation af
tilfelde med delta-varianten med multiplex-screening, hoj sekventeringsaktivitet, ligesom der
er ivaerksat indrejsescreening for at fange introduktioner fra udlandet. I forlengelse af
testaktiviteten folger malrettet smitteopsporing af delta-varianten ved intensiveret
kontaktopsporing samt udbrudshandtering.

I forhold til den generelle epidemikontrol vurderes den lokale nedlukningsmodel ogsa fortsat
at have en stor betydning for indsatser, der understotter epidemikontrollen herunder ekstra
indsatser i samarbejde mellem kommunerne og Styrelsen for Patientsikkerhed. Modellen vil
medfore en effektiv begrensning af yderligere smittespredning, nar niveauet af smitte i et
konkret omrade har naet et niveau, hvor det ma forventes at smittespredning kan ske hurtigt
og ukontrolleret. Den lokale nedlukningsmodel vurderes derfor at vare et vigtigt redskab til
at kunne bryde smittekaderne lokalt, og derved fungere som en mekanisme til at kontrollere
epidemiudvikling generelt.
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