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1. Sammenfatning

Der er hen over sommeren lgbende sket en vasentlig udbygning af testkapaciteten i Danmark.
I lgbet af september s& man siledes en kraftig stigning i antallet af personer der blev testet og
samtidig en stigning i andelen af positive test i alle regioner. I de seneste uger har testkapaciteten
fortsat veeret hgj, men antal daglige test er faldet betragteligt, til et aktuelt niveau pa 30-35.000
daglige test.

Den lgbende stigning samt efterfolgende variation i testintensitet vanskeliggar estimering af hhv.
nysmittede per dag, kontakttallet og dermed den faktiske vaekstrate i antallet af daglige tilfeelde af
COVID-19. Dette skyldes, at man grundlaeggende vil finde flere tilfaelde, jo flere personer, der
testes (tilsvarende vil man finde feerre tilfeelde, nar feerre personer testes).

I indeveaerende tekniske rapport har ekspertgruppen for matematisk modellering udviklet en
rakke metoder til at estimere antallet af nysmittede med COVID-19 per dag og kontakttallet, hvor
der tages hgjde for variationer i testintensiteten. Yderligere, prasenteres regionale 14-dages
fremskrivninger af antal daglige COVID-19 positive test (med 95% pradiktionsinterval),
estimeret ved et konstant antal daglige test i perioden.

Uge 42.

Der er set et betragteligt fald i antal daglige test i lobet af uge 42, savel i sundheds-, som i samfunds-
sporet, hvilket formentligt relaterer sig til, at danskerne har holdt efterarsferie. Det bemaerkes ogsa,
at der har vearet en betragtelig nedgang i sundhedspersonale, som er testet i uge 42, hvilket tolkes
som en generel nedgang i aktiviteten pad de danske hospitaler i efterdrsferien.
Denne andrede test-adfzerd i befolkningen, kan have betydning for, hvem der lader sig teste, og der-
med ogsa sandsynligheden for at teste positiv for COVID-19. Andret test-adfeerd i befolkningen in-
fluerer muligvis ogsa pé estimaterne i denne rapport. Man ma derfor forvente justerede estimater i
en efterfalgende opdateret rapport, sifremt test-adfeerden igen normaliseres. Oplysninger om arsa-
gen til at folk lader sig teste har ikke vaeret tilgeengelig for modelgruppen, og indgér derfor ikke i den
aktuelle rapport.

Incidensen af COVID-19 i en referencegruppe der ikke er folsom for testintensitet

Incidensen i befolkningen og en referencegruppe, der ikke er folsom for &endringer i testintensitet
viser, at der i starten af oktober og frem mod nu, er sket en reel stigning i incidensen, som et
udtryk for stigning i smitten med COVID-19 i Danmark.

Korrektionsfaktor for antallet af test

Det estimeres, at det forventede antal bekreftede tilfeelde af COVID-19 i perioden 1. juni til 19.
oktober 2020 vokser med antallet af daglige test opleftet i potensen 0,7 (3).

Det er vigtigt at bemaerke at dette estimat af § opsummerer alle de komplicerede forhold, der afger
hvilket udsnit af befolkning, der bliver testet. Det er altsé plausibelt at estimatet af ( vil aendre sig
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i fremtiden, hvis teststrategien andres. Dette kunne for eksempel vaere hvis antal prever gges
markant, eller hvis prgver i starre eller mindre grad rettes mod specifikke grupper.

Dette betyder, at ved fordobling af antallet af test, uden at sygdomsudbredelsen har endret sig,
vil antal bekraftede tilfeelde oges med 60%.

Som et eksempel ser man, at hvis der testes 50.000 personer pa nuvarende tidspunkt hvoraf 600
tester positivt og der fx testes 60.000 personer senere vil det forventes, at antallet, der tester
positivt, vil veere ca. 680 personer, hvis der ikke er sket en aendring i sygdomsudbredelsen.

Det aktuelle kontakttal korrigeret for testintensiteten
Kontakttallet baseret pa nye tilfeelde af COVID-19 estimeres til 1,24 (SI: [1,02;1,45]) pr. d. 20.
oktober, nar der korrigeres for testintensiteten.

Fremskrivning af incidens under hensyn til antal test
Fremskrivningen viser, at der forventes en stigende incidens i alle regioner, pad ner Region
Midtjylland i de kommende 14 dage.

Konklusion

Det vurderes ud fra rapporten at udbredelsen af COVID-19 aktuelt er pa niveau med midten af
april 2020 under hensyntagen til testintensiteten. Det aktuelle kontakttal justeret for
testintensitet er 1,24 og der forventes en stigning i incidens i de kommende 14 dage i alle landets
regioner, fraset Region Midtjylland. For Region Midtjylland rapporteres der om nye udbrud, og
der forventes derfor ogsa en stigende incidens i Region Midtjylland, ved en kommende opdatering
af fremskrivningerne.

Statens Serum Institut (SSI) planlegger fremover, at inkludere elementer fra rapporten i den
ugentlige risikovurdering fra SSI. Rapporten vil yderligere bidrage til en intern proces vedrgrende
opdatering af beregningen af kontakttallet for nye tilfeelde, justeret for testintensitet.
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2. Formal og baggrund

Statens Serum Institut indgér i det operationelle beredskab med smitsomme sygdomme og yder
radgivning og bistand til regeringen i forbindelse med den aktuelle pandemi. Som en del af denne
opgave har Statens Serum Institut nedsat og leder en ekspertgruppe, der har til formal at udvikle
matematiske modeller til at belyse udviklingen i COVID-19 i Danmark.

Ekspertgruppens modellering blev i fordret 2020 benyttet til at belyse udviklingen i belastningen
af kritiske sygehusfunktioner som almene og intensive sengepladser, samt effekten af
myndighedstiltag, herunder effekten ved at ophave disse.

Modelleringen var baseret pa en populationsmodel, der har fokus pa den gennemsnitlige adfeerd
i befolkningen. Populationsmodellen er bedst egnet, nar antallet af indlaeggelser er hgjt, hvor
udviklingen beskrives godt ved gennemsnittet. Populationsmodellen er dog ikke det bedste
vaerktej, nar antallet af indleggelser er relativt lavt, og kan dermed ikke beskrive de stokastiske
haendelser, som aktuelt driver smittespredningen af COVID-19.

Der er hen over sommeren lgbende sket en vaesentlig udbygning af testkapaciteten i Danmark, og
der har veret en kraftig stigning i antallet af personer, der testes. I de seneste uger er der dog set
et fald i antal daglige testede, savel i sundheds- og samfundssporet, pa trods af en fortsat hgj
testkapacitet.

Oplaegget til denne rapport, er et enske om at tilvejebringe estimater, der fremskriver antallet af
positive test, som et redskab til at belyse udviklingen i epidemien, savel regionalt som nationalt.

Fremskrivningen af antal positive test athaenger af antallet af test. Det er dog en generel
udfordring, at antallet af test, og dermed andelen af de forventelige smittede, der testes, varierer
geografisk og over tid. Dertil er det en udfordring, at testningen naturligvis ikke foretages
tilfeeldigt, men primeert foretages, hvis der er mistanke om smitte. Dette medferer, at det er
vanskeligt at estimere, hvad incidensen i hele befolkningen faktisk er.

I indevarende rapport anskues udviklingen i COVID-19 tilfzelde ud fra tre forskellige metoder,
der hver isar tager hgjde for udviklingen i testintensitet. De tre metoder skal ses som
enkeltstdende uafthaengige bidrag.

3.1 Estimering af incidensen af COVID-19 i en referencegruppe, der ikke er pavirket af
testintensitet.

3.2 Estimering af kontakttallet med korrektion for testintensitet.

3.3 Fremskrivning af antallet af positive test under hensyn til antal tests
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En grundleggende praemis er, at matematiske modeller altid vil vere forsimplede
representationer af virkeligheden ud fra antagelser baseret pa tilgengelige data og
forskningsbaseret viden.

3. Modelleringstilgange og resultater

Udviklingen i testkapacitet og antal daglige test

Figur 1 viser udviklingen i antal positive test, antal test og andel positive test per dag i
Samfundssporet og Sundhedssporet (kun personer, som hverken er indlagte eller er
sundhedspersonale). I figuren er kun medtaget test fra Region Hovedstaden, hvor der er set den
starste udvikling i antal daglige test.

Det fremgar i figur 1, at der er sket en kraftig stigning i antal testede borgere i samfundssporet i
starten af september, hvor der samtidig ses en stigning i antallet af positive test, og en
stagnation i andelen af positive test. Dette skal ssmmenholdes med, at andelen af personer
testet positiv for COVID-19, stiger i sundhedssporet i den samme periode, hvor antallet af test
ikke er steget i samme grad. Den ggede testintensitet ser ud til at toppe i slutningen af
september, hvorefter der ses et fald i antal daglige testede i sével sundheds- og samfundssporet i
perioden frem mod uge 42 2020. Pa trods af denne opbremsning i antal daglige testede, er der
sket en stigning i antal positive test i samfundssporet i uge 42, hvilket har bevirket en fordobling
iandelen af positive over de sidste to uger. Det er uvist, hvordan afviklingen af efterdrsferien har
pavirket hvilke grupper i befolkningen, som har gnsket at blive testet.

Bilag 1 viser tilsvarende grafer for alle regioner.
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Figur 1. Udviklingen i antal positive tests, antal test og andel positive per dag for personer, som
hverken er indlagte eller sundhedspersonale, i Region Hovedstaden. (De andre regioner er vist i
bilag 1)
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3.1 Estimering af incidensen af COVID-19 i en referencegruppe

Faktaboks: Definition af incidens

o Idet folgende afsnit skal incidens forstés, som andelen af positive test for COVID-19
ud af antal test pa en given dag.

e Incidensen af COVID-19 afspejler antallet af daglige nye smittede i befolkningen.

Den observerede incidens af COVID-19 vil til en hver tid veere pavirket af den aktuelle
testintensitet samt arsagen til at personer lader sig teste. Storrelsen af denne pavirkning kan
anskues ved at beregne incidensen for COVID-19 i en referencegruppe, som er et udsnit af
befolkningen, der i mindre grad er pavirket af &ndringer i testintensiteten samt arsagen til at man
bliver testet.. Incidensen i referencegruppen bidrager i denne rapport forst og fremmest til at
illustrere, hvordan testintensitet péavirker incidensen af daglige nye tilfaelde. Forskellen i
incidensen i referencegruppen i forhold til incidensen iblandt alle testede, illustrerer séledes bade
udsving i incidensen, der relaterer sig til &ndringer i daglige antal testede, samt til arsagen til at
der testes, fx ved forekomst af stgrre udbrud, hvor test-positiv procenten stiger lokalt. En labende
overvagning af forskellen i incidensen, i referencegruppen og befolkningen, vil siledes kunne
bidrage med signaler om, hvorvidt der er en generel stigende incidens i befolkningen (hvilket vil
afspejles i en stigende incidens i referencegruppen), eller, om der er tale om en stigning der
relaterer sig til oget testintensitet, eller udbrud.

Siden foraret 2020, er alle indlagte patienter, og udvalgte ambulante patienter, rutinemassigt
blevet tilbudt test for COVID-19!. Referencegruppen i rapporten dannes séledes af patienter som
er testet for COVID-19 i forbindelse med et indlaeggelsesforlob. Referencegruppen reprasenterer
formentligt et saerligt udsnit af befolkningen, som er vasentligt anderledes pa en lang raekke
parametre. Det centrale her er dog, at deres sandsynlighed for at blive testet for COVID-19,
formodes at veare relativt upavirket af endringer i testkapacitet, eftersporgsel pa test, samt
praevalensen af COVID-19 i gvrigt.

Dannelse af referencegruppen

Referencegruppen bestar af patienter med et indleeggelsesforleb der ikke er relateret til en respi-
ratorisk lidelse, eller graviditet og fadsel. Der er inkluderet indleeggelsesforlgb registreret i Lands-
patientregistret (LPR3), hvor der samtidig er tilknyttet en test for COVID-19 i den Danske Mikro-
biologi database (MiBa) i perioden 1. juni til 16. oktober 2020. En detaljeret beskrivelse af refe-
rencegruppen er vedlagt i bilag 2.

Alderseffekt
Det er relevant at undersgge, hvorvidt der er en alderseffekt forbundet med testintensitet, som
dermed pavirker incidensen af COVID-19. For at undersgge dette, er der lavet et plot, hvor

1 https://www.sst.dk/-/media/Udgivelser/2020/Corona/Retningslinjer/Retningslinjer-for-haandte-
ring-af-COVID-19.ashx
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referencegruppen er afgraenset til perioden 1. september til 16. oktober, hvor der kun medtages
personer i aldersgruppen 16 til 80 ar. Incidensen i den anferte periode beregnes ved, at fitte
generaliserede additive modeller til antallet af negative og positive test til en udglattet funktion
(thin plate regression spline) af alderen. Baseret pa dette er der estimeret en aldersjusteret
incidens for COVID-19 i hele befolkningen, samt i referencegruppen. Resultaterne er prasenteret
ibilag 3.

Resultater

Figur 2 viser fordelingen af antal daglige test i hele Danmark, samt personer testet i
referencegruppen i perioden 1. juni til 16. oktober 2020 (bemeerk, at der er anvendt forskellige
skalaer i de to figurer). Der ses i hele perioden en stigning i antal daglige test i Danmark, indtil
midten af september méaned, hvor antal daglige test falder. I samme periode er der i
referencegruppen kun set en lille stigning i antal daglige test, hvilket understreger at
referencegruppen ikke er folsom for @ndringer i testintensitet pad samme vis, som den gvrige
befolkning. Der bemzrkes dog en tilsvarende nedgang i antal daglige test i referencegruppen i
den seneste uge, hvilket tolkes som en nedgang i aktiviteten pa landets hospitaler i forbindelse
med efterdrsferien i uge 42. Der bemaerkes desuden en tydelig weekendeffekt i begge grafer, dvs.
at der generelt testes feerre personer i weekender.

Figur 2. Antal personer testet for COVID-19 i Danmark, samt personer testet i en reference-
gruppe der er mindre folsom for testintensitet, i perioden 1. juni til 16. oktober 2020.
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I figur 3 beskriver den rede kurve, den simple incidens af COVID-19 i befolkningen, uden
hensyntagen til den stigende testintensitet i august og september. Den bla kurve viser incidensen
af COVID-19 for personer, der er testet i referencegruppen, i perioden 1. juni til 16. oktober 2020.

Begge kurver viser et fald i incidensen ilgbet af juni maned. Herefter ses incidensen i befolkningen
(rad kurve) at stige betragteligt i starten af juli til det hgjeste niveau tidligt i august, hvorefter der
igen ses et fald i slutningen af august. I modsztning hertil, ses incidensen i referencegruppen at
veare mere stabil i samme periode. Det er vigtigt at bemaerke, at sddanne stigninger i incidensen i
befolkningen, som ikke umiddelbart kan genfindes i referencegruppen, kan skyldes en gget
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testintensitet i forbindelse med lokale udbrud. Som et eksempel, er den ovenfor beskrevne pukkel
i incidensen i befolkningen i august maned, tidsmaessigt korreleret til udbruddet som var i Arhus
pa davaerende tidspunkt.

Stigninger i incidensen som genfindes i begge grafer, er mere sandsynligt et udtryk for en reel
stigning i forekomsten af nye tilfelde af COVID-19. I starten af oktober og frem mod nu, ses
séledes en kraftig stigning i incidensen i hele befolkningen, sivel som i referencegruppen, som et
udtryk for stigning i smitten med COVID-19.

Figur 3. Incidens af COVID-19 i befolkningen baseret pa alle test (red), sammenlignet med
incidens i en referencegruppe, der er mindre fglsom for testintensitet (bl&), i perioden 1. juni til
16. oktober 2020 (Prikkerne er de ra incidensestimater. Linjerne er et eksponentielt udglattet
gennemsnit.)
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Arbejdet med at klassificere hospitalsforlgb fra Landpatientregisteret er igangveerende og
kraever en raekke subjektive fortolkninger af koder anvendt fra registret.
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Der forestar saledes fortsat et arbejde med at se neermere pa de forskellige typer af
hospitalsforlgb inden for referencegruppen. Ligeledes forventes referencegruppen justeret, sé
den afspejler den generelle befolkningen (iszer unge under 35 ar) bedre.

3.2 Estimering af kontakttallet med korrektion for testintensitet

Kontakttallet forteller hvor mange kontakter en smittet i gennemsnit vil komme til at smitte, og
dermed om potentialet for den videre smittespredning.

Kontakttal kan estimeres pé forskellige méider. Statens Serum Institut offentligger beregnede
kontakttal baseret pa hhv. antal nyindlagte patienter og bekraftede COVID-19-tilfeelde med
hensyntagen til om de var smittet i udlandet eller i Danmark 2.

Nar der er en stigning i antal bekraftede tilfzelde, kan det bade skyldes, at sygdomsudbredelsen
stiger, at testaktiviteten stiger eller at strategien a&ndres for hvem, der testes. Det er a priori ikke
klart, hvor stor en del af stigningen, der kan tilskrives hver af disse faktorer. For at undersege
dette analyseres en model, der estimerer kontakttallet ud fra antal bekraftede tilfaelde per dag,
men Kkorrigeret for det bagvedliggende antal tests.

Metode
En detaljeret gennemgang af metoden i dette afsnit er vedlagt i bilag 4.

Det antages, at det forventede antal positive test pd en given dag t er
I T

hvor I; er et indeks, der beskriver sygdomsudbredelsen i samfundet pa den pageldende dato og
som estimeres T; er antal tests pa den pagaldende dato, og [ beskriver, hvordan det forventede
antal bekreftede tilfeelde atheenger af antallet af tests: Sterrelsen af  kendes umiddelbart ikke.
Med =1 vil man fa dobbelt s& mange tilfeelde, hvis man fordobler antallet af tests, hvilket er hvad
man ville forvente hvis man tog tilfaldige stikprever. Med f=o0 vil man ikke forvente et gget antal
tilfelde, nér man gger antallet af tests; svarende til at de ekstra tests bliver brugt pa personer, der
ikke har sygdommen. I virkeligheden ligger sandheden et sted mellem disse to yderpunkter, og
derfor estimeres P ved hjelp af maksimum likelihood.

Nar I er estimeret, kan det estimeres hvor mange der ville teste positivt, hvis antallet af daglige
tests havde varet konstant og lig 50.000. Dette estimat beskriver sygdommens udbredelse.

Estimatet af I; fluktuerer fra dag til dag, og fra disse fluktuationer beregnes en daglig specifik
vaekstrate r i I;. Vaekstraten omsaettes til et dagligt kontakttal R ud fra formlen R =1 + r t hvor t er
generationstiden som szttes til 4,7 dage.

2 https://files.ssi.dk/COVID19-epi-trendogfokus-11062020
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Specifikke forbehold

Modellen anvender ikke data om dato for centrale tiltag eller deres effekt, ligesom den ikke tager
hensyn til tiden fra smitteoverfarsel til en positiv test. Derfor vil modellen give et noget forsinket
tidsbillede af smittespredningen. Der inddrages kun personer i analysen, der ikke tidligere er
testet positiv.

Resultater

Med denne analyse estimeres parameteren f til ca. 0,7 med et konfidensinterval fra 0,6 til 0,8.
Dette betyder, at hvis antallet af tests fordobles vil antallet af bekreaftede tilfaelde ages med 60 %
uden at sygdomsudbredelsen sndrer sig. Dette kan bl.a. forklares ved, at nar antallet af test oges,
vil der i stigende grad testes personer i befolkningen, der har en lavere risiko for at vaere smittede.
Det bemaerkes at dette estimat af f opsummerer alle de komplicerede forhold, der afger hvilket
udsnit af befolkning, der bliver testet. Det er altsd plausibelt at estimatet af {3 vil &ndre sig i
fremtiden, hvis teststrategien andres. Dette kunne for eksempel veaere hvis antal prever oges
markant, eller hvis prover i starre eller mindre grad rettes mod specifikke grupper.

Analysen estimerer som eksempel, at hvis der testes 50.000 pa nuvarende tidspunkt med 500
positive tilfzelde og der fx testes 60.000 senere vil det forventes, at antallet af nye positive tilfaelde
vil veere ca. 570, givet at der ikke er sket en @&ndring i sygdomsudbredelsen. Generelt er antallet
af test lavere i weekenderne og dermed ses ogsé ofte et dyk i antal nye daglige tilfaelde. Tabel 1
illustrerer effekten af antal test, pa antal nye positive tilfzelde med den nuvaerende udbredelse af
COVID-19 Figur B4 i bilag 5 viser den samme udvikling relativt til 50.000 daglige test.

Tabel 1. Ilustration af betydningen af antal test pad nuveaerende tidspunkt. Den gra raekke viser
situationen, som den nogenlunde er pa nuvarende tidspunkt.

Antal tests Antal forventede positive tilfaelde under
forudsaetning af samme faktiske
sygdomsudbredelse pad nuverende tidspunkt

20.000 260

30.000 350

40.000 430

50.000 500

60.000 570

70.000 630

80.000 690

90.000 750

100.000 810

Hvis der regnes med 50.000 daglige test viser modellen, at udbredelsen af COVID-19 pa
nuverende tidspunkt ca. er pd samme niveau som omkring ultimo april korrigeret for
testintensitet. Dette er vist i figur 4.

Kontakttallet estimeres saledes pa baggrund af ovennaevnte til 1,24 (SI: [1,02;1,45]) pr. d. 20.
oktober, nar der korrigeres for testintensiteten, figur 4. I denne estimerede kurve for kontakttallet
er brugt en tidsskala pa 7 dage til udglatning; se bilag 4 for yderligere detaljer.
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Figur 4: Antal positive test ved 50.000 daglige test og det estimerede kontakttal baseret pa
bekreftede tilfaelde af COVID-19 korrigeret for testintensitet. Opgjort d. 20. oktober 2020.
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Figur 5. Det estimerede indeks I; for positive prover og de daglige nyindleeggelser. Opgjort d. 19.
oktober 2020.
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Figur 5 viser indekset I; sammen med de daglige nyindleggelser. Det bemarkes at de to
tidsrakker udviser samme megnstre, og dermed samme indikation af sygdommens pravalens,
hvilket styrker modellens kredibilitet.
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Til at vurdere risikosituationen er nyindlaeggelser det mest robuste mél, da det ikke er pavirket af
testintensitet, men nyindlaeggelserne giver et forsinket billede pa smitteudbredelsen, da der gar
knap 14 dage i gennemsnit fra smitteoverforsel til indleeggelse, hvilket sinker muligheden for at
agere med relevante tiltag. Derudover er antallet af nyindleggelser mindre, hvilket gger den
statistiske usikkerhed.

Det er derfor en nyttig observation at antallet af positive praver, korrigeret for antal af udferte
prover pd den made som her er beskrevet, har samme forlsb som nyindlaeggelserne. Da
tidsforsinkelsen fra smitteoverfarsel til positiv prove er mindre (omend det er ikke er kendt praecis
hvor meget mindre) og da antallet af prover er storre, kan det korrigerede antal af positive prover
give en tidligere og mere ngjagtig indikation af smitteudbredelsen, til brug for korttidsprognoser.

3.3 Fremskrivning af antal positive tests givet et antal tests

Antallet af positive test samt andelen af positive test athaenger som ovenfor beskrevet bl.a. af
antallet af test. Fremskrivning af antal positive test vil dermed ogsa vere afthengig af antallet af
test. Nedenfor preaesenteres regionale 14-dages fremskrivninger af antal daglige COVID-19
positive test (med 95% praediktionsinterval), estimeret ved et konstant antal daglige test i
perioden.

Metode
En detaljeret metodebeskrivelse for dette afsnit, er vedlagt i bilag 6.

I denne model betegnes T/# det effektive antal test. I modellen benyttes det samme estimat af
parameteren = 0.7som i afsnit 3.2. Smitteraten folger befolkningens adfeerd, der bl.a. afheenger
af befolkningens opfattelse af risikoen ved at bevaege sig rundt i samfundet. Befolkningens adfzerd,
og dermed smitteraten, &endrer sig bade lokalt og over tid. For at handtere dette er der i modellen
anvendt rullende Poisson regressioner baseret pa vinduer pd 11 dage. Tiden er brugt som
forklarende variabel og den naturlige logaritme af det effektive antal test (73¥) er brugt som offset.

For hver region er medianen af antal test siden d. 1. september (afrundet til tusinder) brugt som
reference for antal test (Angivet i titlen for hver graf i figur 6). For hver region er der vist et estimat
med 95% preadiktionsinterval af det forventede antal positive test pa den sidste dagi det benyttede
tidsvindue (red kurve). Dertil er der lavet en 14 dages fremskrivning med konstant vaekstrate (bla
kurve).

Resultater

I figur 6 beskrives det daglige antal positive test per region samt estimering og fremskrivning af
antal positive ved konstant antal daglige test i hele perioden.

Fremskrivningen viser, at der forventes en stigende incidens i alle regioner pa nar Region
Midtjylland.

Ved at holde antallet af daglige test konstant er det muligt at sammenligne kurverne over tid. Det
betyder dog ogsa, at det ikke er muligt at sammenligne direkte med det observerede antal positive
test, seerligt i perioder, hvor der er storre forskel pa testreferencen og det faktiske antal test. Dette
ses eksempelvis i Region Midtjylland i forbindelse med udbruddet i og omkring Arhus i starten af
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august, hvor der blev testet relativt fa og der var dermed sterre forskel pa testreferencen og det
faktiske antal test. Det medfarer, at estimeringen (den rede kurve pa figur 6) stiger mere end det
observerede antal test. Testreferencen varierer pa tveers af regionerne og fremgar af figur 6.

Det bemerkes, at estimaterne af incidens faldt i alle regioner i perioden umiddelbart efter, at
man indferte en rakke tiltag (iveerksat d. 18. september) for at bremse smittespredningen af
COVID-19. Dette er aflgst af en stigning i incidens i samtlige regioner, pd naer Region
Midtjylland.

Saerlige forbehold

Der gér ca. to uger fra en adfeerdseendring til modellen tilpasser sig. Dette skyldes, at der er en
forsinkelse fra individer bliver smittet til de bliver testet og dertil yderligere ca. et degn for der
foreligger et prevesvar. Dette betyder, at der gdr omkring en uge fra eendring af adfaerd til der
ses et fald i antal positive og yderligere nogle dage for veekstraten er estimeret til den nye
adfeerd. Der antages ogsa at der ikke indferes yderligere tiltag i denne periode. Vakstraten i den
fremskrevne periode antages derfor at vere konstant.
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Figur 6. Daglige antal positive test per region, samt estimeret fremskrivning af antal COVID-19
positive (med 95% praediktionsinterval) ved konstant antal daglige test i hele perioden. Opgjort

d. 21. oktober 2020.
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Bilag 1. Overblik over test data

Figur B1. Regional udvikling i antal positive tests per dag for personer, som hverken er indlagte
eller sundhedspersonale. Udviklingen er opdelt i de to test spor.
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Figur B2. Regional udvikling i antal test per dag for personer, som hverken er indlagte eller
sundhedspersonale. Udviklingen er opdelt i de to test spor.
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Figur B3. Regional udvikling i andel positive per dag for personer, som hverken er indlagte eller
sundhedspersonale. Udviklingen er opdelt i de to test spor.
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Bilag 2. Dannelse af referencegruppen

Et indleeggelsesforlgb dannes ved at ssmmenflette overlappende fysiske hospitalskontakter, re-
gistreret i LPR3 (inklusiv 4bne kontakter) i perioden efter 1. maj 2020. Kun indlaeggelsesforlgb
med en varighed pé over 8 timer er inkluderet. Referencegruppen afgranses yderligere séledes,
at hospitalsforlgb relateret til respiratorisk sygdom (indlaeggelser der ikke er planlagte, som er
registreret som en respiratorisk lidelse i aktionsdiagnosekoder, priméer/sekunder diagnose ko-
der eller primaer/sekundaer procedurekoder) ekskluderes, for at undgé at inkludere patienter
der er indlagt pga. COVID-19. Indlaggelsesforlab relateret til graviditet og fadsel er ligeledes
ekskluderet, idet der geelder serlige forholdsregler for gravide i forhold til beskyttelse, og de for-
modes derfor at have en lavere risiko for at blive smittet med COVID-19. De identificerede ind-
laeggelsesforlab kobles til test for SARS-Cov-2 registreret i den Danske Mikrobiologi database
(MiBa), ud fra kriteriet, at en test skal vaere foretaget 2 dage for til 5 dage efter indlaggelsesfor-
lobet. Safremt en patient har flere test per dag, vil en positiv test vaere konklusiv. Safremt der er
flere konklusive test, medregnes den test, som er taettest pa indleggelsesforlgbets start, hvor test
foretaget for indleeggelsesforlabets start, prioriteres hgjest.

For patienter hvor flere indleeggelsesforlab matcher et testresultat, er kun medtaget det indlaeg-
gelsesforlgb der ligger tidsmaessigt taettest pa datoen for testresultatet.

Datoen for det koblede testresultatet anvendes i beregningen af incidens for referencegruppen.

Ud fra de ovenstdende kriterier, er referencegruppen afgrenset til 406.163 indlaggelsesforlgb.
Heraf var der 11.1% (n = 45.219) af patienterne, som aldrig er testet i forbindelse med deres ind-
leeggelsesforlgb og 12.7% (n = 51.621) der er testet for COVID-19 uden for tidsperioden pa 2 dage
for- til 5 dage efter startdatoen for et indlaeggelsesforlgb. Ydermere var 0.2% (675) af patien-
terne testet inden for den relevante periode, men hvor testresultatet var inkonklusivt. I alt 5.289
indlaeggelsesforlab udgik, da det matchende testresultat allerede var anvendt i et andet indlaeg-
gelsesforlgb der 14 teettere pa testdatoen, og 55.070 udgik da testdatoen var uden for perioden 1.
juni til 16. oktober. Referencegruppen bestar sdledes af i alt 248.289 indleggelsesforlgb, hvoraf
736 forlgb er tilknyttet en positiv test for COVID-19, og 247.553 er tilknyttet en negativ test for
COVID-19.
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Bilag 3. Aldersfordelinger i befolkningen versus
referencegruppen

I figur 4 beskrives antal test fordelt pa alder og ken i perioden 1. september til 16. oktober.
Fordelingen af test pé alder er relativt ensartet mellem kvinder og mand i hele befolkningen, dog
er der generelt feerre mand der testes. For begge kon ses det, at unge mennesker under 20 ér,
testes mindre end de ldre generationer. Aldersfordelingen blandt de testede i referencegruppen
er praeget af, at det primaert er &ldre mennesker, som indleegges pa hospital. Desuden ses kvinder
omkring de 30 ar at vaere overreprasenterede i referencegruppen, hvilket der ikke er nogen
egentlig forklaring pa. Ved omregning af incidens-estimater til populationsniveau, bar der tages
hgjde for disse forskelle i testintensivitet pa tveers af ken og alder.

Figur 4. Antal test for COVID-19 fordelt pé alder og ken iblandt testede personer i befolkningen
samt i personer testet i referencegruppen i perioden 15. August til 16. oktober 2020.
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Figur 5 beskriver alderseffekten p4A COVID-19 incidensen i hele befolkningen og blandt
referencegruppen. Incidensen af COVID-19 i referencegruppen er relativt stabil i de 40-67 arige,
hvorimod der observeres et faldende incidens for de over 67-arige. Dette fald kan formentligt
tilskrives en lavere forekomst af COVID-19 i den aldrende population, som kan have en gget
opmarksomhed pé fysisk distancering, hvilket er i trdd med resultater fra HOPE projektet. Der
ses ogsd en markant lavere incidens i de unge under 35-ar. Man mé formode at personer i denne
aldersgruppe som indgér i referencegruppen, er markant anderledes end den generelle
befolkning hvad angar underliggende sygdom. En teori er, at personer med underliggende
sygdom, som er i seerlig risiko, vil have feerre kontakter, og dermed en lavere incidens af COVID-
19.

Til sammenligning med referencegruppen, er incidensen af COVID-19 baseret pa alle testede,
markant anderledes, idet der ses en kraftig stigning i incidens i aldersgruppen 18-28-érige.
Forskellen kan til dels forklares ved, at unge mennesker i gjeblikket har en hgjere sandsynlighed
for at blive testet, sdfremt de er smittede med COVID-19, pga den intensive smitteopsporing i
forbindelse med udbrud iblandt unge mennesker. I samme graf ses ogsa et fald i incidens i
aldersgruppen over 55-arige som delvis afspejler incidensen for aldersgruppen i
referencegruppen.

Figur 5. Alderseffekten pa incidensen af COVID-19, beregnet ved generaliserede additive
modeller, for den generelle befolkning (rad kurve) og for referencegruppen (blé kurve), i
perioden 1. september til 16. oktober. Prikkerne viser den individuelt beregnede incidens i alle
aldre.

1,50
1.251
1.00 \ ™

0.754

Incidens (%)

0.501

0.25+

0.001 oo

20 40 60 80
Alder

Alle test =#= Referencegruppen

Side 22



Bilag 4. Estimation af kontakttal justeret for
testintensitet

Modellen indeholder folgende tidsraekker:

Pt : Antal positive prover pa dagen t

Tt : Antal udferte prover pa dagen t

It : Et indeks for sygdommens udbredelse pd dagen t, svarende til praevalens rt : Den daglige
tilveekst i indeks

For at specificere disse tidsrakkers statistiske egenskaber, indeholder modellen en central pa-
rameter 3, der bestemmer hvor mange positive prgver man forventer at fa:

Pt ~ Poisson(ItTpt)
Altsa, Pt er (betinget) Poisson-fordelt med den angivne forventningsveardi. Parameteren {3 esti-
meres med maximum likelihood og findes typisk til veerdier omkring 0.7 med et 95 % kon-
fidensinterval fra 0.6 til 0.8. En vaerdi pa = 1 ville svare til at de testede personer var udtaget
ved en tilfeeldig stikpreve, sdledes at en fordobling af testkapaciteten medferer en fordobling af
antal positive prever, og i dette tilfzelde ville It vaere praevalensen. Tilsvarende ville en vardi pa
B = o svare til at en udvidelse af testkapaciteten ikke medferer flere positive prover, fordi de
ekstra prover bliver brugt pa at teste personer der ikke har sygdommen. I dette tilfaelde vil It
veaere antal personer der tester positivt pa den givne dag. Vardier af f imellem 0 og 1 vil op-
treede nar praverne bliver brugt dér hvor man forventer at finde flest positive, séledes at en
oget testkapacitet medfarer en bredere testning og dermed flere positive prover, men samtidig
en lavere incidens. Det skal understreges at denne model skal opfattes som en simplificeret be-
skrivelse af de komplicerede forhold, der bestemmer hvem der bliver testet.

Indeks It antages at udfere en biased random walk i logaritme-domaene, altsé: log It+1 ~ N(log
It + rt, 021)
mens den daglige tilvaekst rt udferer en unbiased random walk: rt+1 ~ N(rt, 2r)

Modellen indeholder saledes parametre (8, 021, o2r), og ikke-observerede stokastiske variable
(log It, rt), samt data (Pt, Tt). Ikke-observerede stokastiske variable integreres ud (v.h.a. Lap-
lace-approksimation) hvorefter den resulterende likelihood maksimeres numerisk.

Den da(lflige tilveekst rt konvertes til et kontakttal udfra formlen Rt = 1 + T rt hvor T er genera-
tionstiden, sat til 4.7 dage.

Modellen kan bruges til at standardisere tidsraekken Pt for testintensiteten: Hvis testkapacite-
ten Tt havde veeret konstant og lige Tref is hele perioden, havde det forventede daglige antal
positive prgver vaeret ItTPref.

Det viser sig at maksimum-likelihood-estimater af varianserne (021, o2r) giver anledning til me-
get glatte estimerede kurver for kontakttallet. Den praecise arsag til dette er ikke klar, men for at
omga dette, fikseres forholdet T = oI /or. Dette forhold kan opfattes som en tidsskala, pa den
made at det estimerede kontakttal Rt bestemmes udfra den gennemsnitlige tilvaekst i indeks It i
et eksponentielt af tagende tidsvindue omkring tidspunktet t, hvor bredden af dette vindue ska-
lerer med t. Denne beskrivelse gor det muligt at sammenligne resultaterne med andre estimati-
onsmetoder, specifikt EpiEstim, hvor vinduet er eksplicit specificeret.
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Bilag 5. Sammenhangen mellem antal test og
antal positive COVID-19 tilfeelde

Figur B4: Indeks for sammenhangen mellem antal test og antal positive. Indeks er sat til 100
ved 50.000 daglige test, som var niveauet ultimo september.
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Et eksempel relateret til den bld prik: Hvis man en dag tager 50.000 prgver og finder 500 positive
sa skulle man forvente at have fundet 500*86/100 = 428 positive, hvis man i stedet kun havde
taget 40.000 prgver. Dette svarer nogenlunde til det lavere antal test, som tages i weekender.
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Bilag 6. Lokal poisson regression med korrektion
for antal test

Der sker labende @ndringer af de lokale indsatser for at reducere smittespredningen — bdde som
kommunikation for at f4 folk til at &ndre adfeerd og mere direkte med retningslinjer og kontakt-
opsporing. Nogle af disse tiltag sker pd kommuneniveau mens andre tages pa regionalt niveau.
P4 kommunalt niveau er antallet af nye test positive lave i mange kommuner og derfor meget
pavirket af tilfzeldige variationer.

Ved lokale poisson regressioner antages det, at veekstraten for antal test positive per dag (korri-
geret for antal test) er konstant i en kortere periode. Der estimeres en generaliseret lineaer mo-
del med poisson fordelte observationer, den naturlige logaritme som link funktion og tiden som
forklarende variabel, samt beta*log(antaltest) som et sékaldt offset.

For at lave fremskrivninger med modellen skal der angives et referenceantal test. Her er det
valgt at bruge median af antal test siden d. 1. september (afrundet til tusinder). I figur 8 er der
benyttet data fra 11 dage til hvert estimat. Dvs. for hver dag er der estimeret en model baseret pa
dagens observation og de ti forudgdende dages observationer af test positive. Referenceantallet
for test er dernaest brugt til at lave en fremskrivning for den pagaldende dag med et tilhgrende
95% praediktionsinterval (Angivet med rad). Derudover er modellen fra den sidste dag brugt til
at lave en fremskrivning 14 dage frem (bl4). Det er vigtigt at pointere, at det er en alt andet lige
fremskrivning, baseret pa veeksten i antal positive de seneste 11 dage.

For at undersgge hvilket antal observationer der er bedst at bruge, er der lavet 1 til 14 dages
fremskrivninger fra hver dag fra d. 31. august til d. 4. oktober. Det er gjort med modeller baseret
pa 5 til 30 forudgdende observationer. Kvaliteten af fremskrivningerne er bedemt ved at evalu-
ere logaritmen af likelihood for at observere et antal positive givet det faktiske antal test pa den
pageldende dag — disse bidrag er lagt sammen for alle fremskrivninger i perioden. Dette er end-
videre gentaget for hver region og figur B5 viser det optimale antal observationer for hver region
til hver horisont. Nar der skal fremskrives mere end en uge frem er der enighed om at det er op-
timalt at bruge et relativt hgjt antal observationer. Men nar der skal laves fremskrivninger fa
dage frem er der stor forskel pa regionerne. Dette skyldes den historiske udvikling i antallet af
positive test — et eksempel er Region Sjzlland, hvor 1 og 2 dages fremskrivninger laves bedst
med fa dages hukommelse mens det er optimalt at bruge vaesentlig flere observationer, hvis der
skal fremskrives mere end et par dage. Dette skyldes, at Region Sjlland har haft en raekke ret
kortvarige opblomstringer af smitte, fx pa slagteriet i Ringsted, hvor det fra en optimeringsvin-
kel kan vaere en fordel at fange det generelle lave niveau uden at beskrive opblomstringerne.
Omvendt er der et storre antal positive i Region Hovedstaden, hvilket gor, at enkelte smittekee-
der ikke fylder s& meget og derfor fis et mere jeevnt forleb, hvor det er optimalt at bruge relativt
fa observationer op til en uge frem.
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Figur B5: For hver region og hver tidshorisont for fremskrivninger vises det antal observationer,
som giver de mest sandsynlige fremskrivninger.
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Det gnskes at veelge et feelles antal observation for at forenkle modellen. For hver region og hver
horisont er den maksimale log(likelihood) fratrukket, hvorved det er nemt at beregnet tabet ved
at vaelge et fast antal observationer til alle fremskrivninger. I det efterfelgende er det besluttet at
vaelge antallet af observationer baseret pa fremskrivninger op til 10 dage frem, da antagelsen om
homogen veekst i smitte og dermed fraveer af adfeerdsendringer bliver meget mindre sandsynlig
nér der kigges l&ngere frem. Figur B6 viser, hvordan denne tabsfunktion atheenger af antal ob-
servationer for de enkelte regioner. Tre regioner har et (lokalt) optimum nzer 10 observationer,
mens Region Syddanmark og serligt Region Sjzlland bedst fremskrives ved brug af mere end
20 observationer. I figur B7 er tabsfunktionerne lagt sammen til hele landet. Der er et lokalt op-
timum ved 11 observationer hvilket er det foretrukne antal observationer, da et valg af 25 obser-
vationer vil gare at stigninger vil ses meget forsinket.
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Figur B6: Samlet tabsfunktion (log(likelihood) ) per region ved samme antal observationer til
fremskrivninger 1 til 10 dage frem relativt til at benytte det optimale antal observationer til de
enkelte horisonter.
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Figur B7: Samlet tabsfunktion (log(likelihood) ) per region ved samme antal observationer til
fremskrivninger 1 til 10 dage frem relativt til at benytte det optimale antal observationer til de
enkelte horisonter.
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Bilag 7. Medlemmer af ekspertgruppen

Ekspertgruppen ledes af overlege Robert Leo Skov og lege Camilla Holten Mgller,
Infektionsberedskabet, Statens Serum Institut.

Danmarks Tekniske Universitet, Institut for Matematik og Computer Science
e Kaare Grasbgll, ph.d., MSc, Seniorforsker, Sektion for dynamiske systemer
e Lasse Engbo Christiansen, ph.d., MSc Eng, lektor, Sektion for dynamiske systemer
e Sune Lehmann, Professor, DTU Compute, Institut for Matematik og Computer Science
e Uffe Hogsbro Thygesen, Civilingenier (ph.d.), lektor, Sektion for dynamiske systemer
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