Corona Crisis Context1 deel 1

- Ernst ziekte
A Besmettelijkheid
A Dodelijkheid

- Druppel verspreiding
~ Buiteninfectie
~ Afstand

- Asymptomatische transmissie




(a)sympto Viral load (infectieve dosis)

maat Carrier vs shedder Y

Pre vs asymptomaat Y

pathogeni Dodelijkheid IFR range 5%0 , 1 %

citeit Besmettelijkheid RO range 1,53

transmissie
Druppels, opperviakten, aerosol, oréadaal

~

Binnen vs buiten Y

Veilige afstand, contact verbod




. Dominante aerosol transmissie? dan geen maatregelen buiten en geen v
afstand en geen contactverbod.

. Asymptomatische overdracht gebaseerd op aanname dat de overdracht
aerosolen gaat?

- Asymptomaten worden vastgesteld met PCR test...

- De IFR wordt bepaald door AB cases vs PCR cases
. (doden met positieve PCR plus klachten/vaststelling doodsoorzaak gedeeld
door aantal met positieve antistoffen test)

. PCR sensitivity high & specificity low

. AB test specificity & high sensitivity low




Ernst p geen




Technische briefing v Dissel

Van Dissel opl februari 2020

Het aantal besmettingen buiten China van de gevallen die daar worden geidentificeerd, is momenteel kleiRer dan de
van 2,6die ik u net noemde.

En ik wilde u ook nog even het influenzaseizoen laten zien, waarbij we uiteindelijk toch behoorlijk wat druk op de zorg
ervoeren, doordat zi ekenhuii20&8nToen haddervieongeveer 16000 gppames ed a
bijna een miljoen zieken in de bevolking, dus ongeveer 1 op de 16. Er was een oversterfte tijdens dezalpenedt

je natuurlijk nooit voor 100% zekérvan ongeveer 9.500. Dan kom je op percentage van ongeveer 1%

10 maart 2020

Daar hebben we het de vorige keer al even over gehad; we kunnen erop terugkomen als u wilt. RO, die ik wel steeds v
aanpas aan de inzichten, ligt tusggmnen 2

Ik heb vorige keer al toegelicht dat de sterfte aanvankelijk hoog was. Je ziet dat die buiten China toch een stuk |
dan in de stad waar het allemaal begon, Wuhan. Daar was de sterfte tot 3%. Buiten China kom jeietydandp5%
uit




nCoV — casus definitie en ziektepyramide
effect op sterftepercentage

’ 3do 5 3 c[i)Sd+ ?
oaen —_ ‘ sterfte 2-3% oden “‘ sterfte <1%

14,549
bevestigde —+
gevallen

casus definitie casus definitie

[ hOexgeel ——
onbevestiede
gevallen

te weinig ziek om te voldoen aan casus definitie

04 februari 2020



nCoV — Wuhan december 2019/januari 2020

epidemiologische gegevens over alle (?) patienten tot 11 februari jl.

dod 1.023 4.7% kritisch overall
oden o ]
A 2.087 A sterfte <2.3%?7?
w ZIeken 0 doden op
(49%) ~__6.168 ernsti
casus definitie zieken (000
13.8% ernstig
situatie situatie
begin fel:l}ruari hedeln ?96df6d0e H,]ﬁg
>25,000 80.9% mild zieken (0%)
OnbEVEStlgde casus definitie
gevallen?? N

B . e ey ey I N te weinig ziek om te voldoen aan casus definitie

20 feb 2020



ATM ANNALS OF [ RANSLATIONAL MEDICINE

Home Journal Info For Authors For Reviewers Ethics and Policies Special Contents Archives Online First A

Home /| Vol 8, Mo 4 (February 29, 2020} | Early estimation of the case fatality rate of COVID-19 in mainland China: a data-driven analysis

Original Article W) Chac

k for updates

Early estimation of the case fatality rate of COVID-19 in mainland China: a data-driven
analysis

B
Results: We estimated that CFR during the first weeks of the epidemic
ranges from_0.15% (95% CI: 0.121 0.18%) in mainland China excluding
Hubei through 1.41% (95% CI: 1.381 1.45%) in Hubei province excluding the
city of Wuhan to 5.25% (95% CI: 4.981 5.51%) in Wuhan.

Conclusions: Our early estimates suggest that the CFR of COVID-19 is

lower than the previous coronavirus epidemics caused by SARS-CoV and
Mlddl = ncnirato NOLFrOME Nranavi \ /| » - a

https://atm.amegroups.org/article/view/36613/ntml



nCoV — Wuhan december 2019/januari 2020

epidemiologische gegevens over alle patienten tot 11 februari jl.

' d1-023 4.7% kritisch overall
oden o sterfte <2.3%?
""""""""""""""""""""""""""""""""""""""" kﬁt]ﬁCh
ZIEKET 0 doden o
. 0 P
(49%) ~__ 6.168 ernsti
casus definitie 13.8% H zieken (000
.8% ernstig
situatie situatie
begin februari heden E’?Sdf(idg pﬂﬁg
¥ * 0
25000 80.9% mild zieken (0%)
onbevestl e casus definitie
gevallen
\.
T e e e ' ™ te weinig ziek om te voldoen aan casus definitie

04 maart 2020



COVID-19 — Wuhan coronavirus
onzekerheid nCoV ziektebeeld en mogelijkheid tot bestrijding

veel mensen in zorg

verspreiding in  — |
ziekenhuis t/’{ 14%

“superspreaders” ernstig ziek
specifiek kwetsbaren? -

_181%
weinig mensen in zorg R

\.ﬂ.felm.cr?c ziek inspanning

O -
brede verspreiding in noodzakelijk

bevolking zonder klachten om

uitbraak te

beheersen

18 maart 2020



COVID-19 | overzicht

* Wat is het:
* Novel Coronavirus-Infected Pneumonia (COVID-19)

* De symptomen:
* incubatietijd: 6 dagen (range 2-12 dagen)
* hoesten en griepachtig ziektebeeld | lagere luchtwegen
* shocklong (‘ARDS’) in 5-20% opgenomen patienten

Backer et al, Eurosurveillance 2020

* De oorzaak:
* nieuw Coronavirus (2019-nCoV)

* Hoe verspreidt het virus:

* druppel en contact; aérosol-genererende procedures op IC ! ‘«4 5% Breda
* verspreiding vanuit pre-symptomatisch en symptomatisch contact H{ 1 ‘ 86/1353
* R,™2.7 >1.70; verdubbelingstijd ~5-6 dagen; generatietijd ~4-5 dagen o
—F
ernstig ziek

* Preventie en behandeling: 1% |
* handen wassen!!!
* hygiénische maatregelen gericht tegen contact- en druppelinfectie (~1.5 m) e ~97%

of
zonder klachten

* handalcohol | ziekenhuis: onderdruk isolatie kamer, oogbescherming

25 maart 2020



COVID-19 | overzicht
> Wat is het:

— novel Coronavirus-Infected Pneumonia

> Preventie en behandeling:

; - handen wassen!!!
: De. symptpmen ) - hygiénische maatregelen gericht tegen
- incubatietijd: 6 dg (range 2-12 dg) contact- en druppelinfectie (~1.5 m)
- hoesten en griepachtig ziektebeeld | - handalcohol | ziekenhuis: onderdruk
lagere luchtwegen isolatie kamer, oogbescherming
- shocklong ("(ARDS’) : -
v/ S Breda
> De 00rzaak: ‘I Sgl/ti%r
- nieuw Coronavirus (2019-nCoV) ) 14%

- - i H / N30/o
> Hoe verspreidt het virus: emstlg ziek

- druppel en contact; aérosol-  81%
genererende procedures op IC!

- verspreiding van pre-symptomatisch o T
en symptomatisch contact weinig ziek ~——

- RO~2.3; verdubbelingstijd ~5-6 dg; SR achten s i
generatietijd ~3-5 dg g

RIVM - Technische briefing Tweede Kamer Jaap van Dissel - 1 april 2020

1 April 2020




th@bmj covid-19 Research~ FEducation~ News&Views~ Campaigns

Head To Head » Head to Head

Should governments continue lockdown to slow the spread of covid-19?

BMJ 2020 ;369 doi: https://doi.org/10.1136/bmj.m1924 (Published 03 June 2020)
Cite this as: BM/ 2020.369:m1924

The_nfection fatality rate is thus vastly lower than the documented case fatality rates.
Moreover, most covid-19 deaths affect people with limited life expectancy, while the

average age at death in the 1918 flu pandemic was 28. The expected loss of guality
adjusted life years, even without aggressive lockdown measures, is 100 to 1000 times

lower than in 1918- perhaps comparable with (if not lower than) typical seasonal flu,
which kills 34 800 (95% confidence i nteryva
acute lower respiratory infections, in contrast with covid-19, which overwhelmingly

spares chi

J.com/content/369/bmj.m19247?ijkey=998c7f077d37404b1ad2f15c8fddf7d20492b84d&keytype



R ~6.500.000 be
7 waarvan ~385.

COVID-19 | overzicht

vestigde gevallen,
000 overleden

> Wat is het:

- novel Coronavirus-Infected Pneumonia > Preventie en behandeling:

- handen wassen!!!

> De symptomen: - hygiénische maatregelen gericht tegen

- incubatietijd: 6 dg (range 2-12 dqg)
- neusverkoudheid, hoesten en
griepachtig ziektebeeld *+ koorts

contact- en druppelinfectie (~1.5 m)
— handalcohol | ziekenhuis: isolatie
kamer, cohortering, oogbescherming

~98%

- ShOCklong (‘ARDS,) - thrombose ‘ 1 ~0.35%
> De oorzaak: A ~15%
— nieuw Coronavirus (2019-nCoV)
ziekenhuis
>
/
genererende procedures op IC inig ziek
— verspreiding van pre-symptomatisch wemtlgtzue

en symptomatisch contact 5
- RO~2.5; generatietijd ~3-5 dg vrijwel zonder klachten

RIVM - Technische briefing Tweede Kamer Jaap van Dissel - 4 juni 2020

4 juni 2020




Published online 2020 Oct 14
Bull World Health Organ. 2021 Jan 1

%e:'.'—:a-:;hl

Infection fatality rate of COVID-19 inferred from seroprevalence data
John P A loannidis®

Objective To estimate the infection fatality rate of coronavirus disease 2019 (COVID-19) from seroprevalence data.

Methods | searched PubMed and preprint servers for COVID-19 seroprevalence studies with a sample size = 500 as of 9 September 2020, |
also retrieved additional results of national studies from preliminary press releases and reports. | assessed the studies for design features and
seroprevalence estimates. | estimated the infection fatality rate for each study by dividing the cumulative number of COVID-19 deaths by
the number of people estimated to be infected in each region. | corrected for the number of immunoglobin (lg) types tested {IgG, lgM, IgA).
Findings | included &1 studies (74 estimates) and eight preliminary national estimates. Seroprevalence estimates ranged from 0.02% to
53.40%. Infection fatality rates ranged from 0.00% to 1.63%, corrected values from 0.00% to 1.54%. Across 51 locations, the median COVID-19
infection fatality rate was 0.2/% (comected 0.23%): the rate was 0.09% in locations with COVID-19 population mortality rates less than
the global average (< 118 deaths/million), 0.20% in locations with 118-500 COMID-19 deaths/million people and 0.57% in locations with
> 500 COVID-19 deaths/million people. In people younger than 70 years, infection fatality rates ranged from 0.00% to 0.31% with crude
and corrected medians of 0.05%.

Conclusion The infection fatality rate of COVID-19 can vary substantially across different locations and this may reflect differences in
population age structure and case-mix of infected and deceased patients and other factors. The inferred infection fatality rates tended to
be much lower than estimates made earlier in the pandemic.

Hlapps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/340124/PMC794 7934 .pdf

guence=1&isAllowed=y




[
-..@--=~104.250.000 bevestigde gevallen,

waarvan ~2.260.000 overleden
~én minder dan 10% bevestigd?!

COVID-19 | overzicht

o Wat is het: « Preventie en behandeling:
— novel Coronavirus-Infected Pneumonia - handen wassen!!!
- hygiénische maatregelen gericht tegen
. De symptomen: contact- en druppelinfectie (~1,5 m)
- incubatietijd: 6 dg (range 2-12 dqg) - adequate ventilatie!
~ neusverkoudheid, hoesten en - handalcohol | ziekenhuis: cohorten;
griepachtig ziektebeeld + koorts (isolatie)kamer, PBM, oogbescherming
- longontsteking, shocklong (CARDS") _a==mm=eg

- thrombosering ‘m *
] De Oorzaak: ‘A ~1-1.5% ‘ **
iQ ziekenhuis ' “e

-

- SARS-CoV-2 (nieuw Coronavirus)

° Hoe verspreidt het virus: 4 .
Mens-op-mens T m———"
- druppel en contact; aérosol- 1 ~98%
genererende procedures (op IC)
- verspreiding van pre-symptomatische weinig ziek
en symptomatische contacten tot
- RO~2,5; generatietijd ~3-5 dg vrijwel zonder klachten

r
r 4
+

04 feb 2021



COVID-19 | basic

Wat is het:

— novel Coronavirus-Infected Pneumonia

De symptomen:

— incubatietijd: 6 dg (range 2-12 dg)
neusverkoudheid, hoesten en
griepachtig ziektebeeld = koorts
longontsteking, shocklong ("ARDS’)
thrombosering

De oorzaak:
— SARS-CoV-2 (nieuw Coronavirus)

Hoe verspreidt het virus:

mens-op-mens
druppel en contact; aérosol-
genererende procedures (op IC)

verspreiding van pre-symptomatische
en symptomatische contacten
RO~2,5; generatietijd ~3-5 dg

15 april 2021

~+1.350.000 bevestigd

138.000.000 bevestigde gevallen,

waarvan ~2.965.000 overleden
~en minder dan 10% bevestigd?!

Sy

Preventie en behandeling:
handen wassen!!!

hygiénische maatregelen gericht tegen
contact- en druppelinfectie (~1,5 m)
adequate ventilatie!

handalcohol | ziekenhuis: cohorten;
(isolatie)kamer, PBM, oogbescherming

- ——
- =

o B
-
~10.000 ;7 “f

!

1 varianten?
UK/DK: 30-60%

~0,25%

~1-1,5%

" ] hoger?
1
\ ziekenhuis ~0.50 ; .
~50.000% @f,-f 0.5% thuisbegeleiding
\\
'\-‘."
. 1 ~97.5%
|
1.3% WEinig ziek *
tot * :
vrijwel zonder klachten &




NIVEL

Kennis voor betere zorg

COVID-19
NIVEL huisarts-peilstations
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Aantal patiénten met influenza-achtig ziektebeeld, per week per 100.000 inwoners
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COVID-19 | basic

e Wat is het:

— hovel Coronavirus-Infected Pneumonia

e De symptomen:

- incubatietijd: 6 dg (range 2-12 dqg)
neusverkoudheid, hoesten en
griepachtig ziektebeeld + koorts
longontsteking, shocklong ("fARDS’)
thrombosering

o De oorzaak:
— SARS-CoV-2 (nieuw Coronavirus)

o Hoe verspreidt het virus:

mens-op-mens
druppel en contact; aérosol-
genererende procedures (op IC)
verspreiding van pre-symptomatische
en symptomatische contacten
RO~3: generatietijd ~3-5 dg

18 aug 2021

o Preventie en behandeling:

[
~'-'@.'}~208.000.000 bevestigde gevallen,

waarvan ~4.374.000 overleden
~en minder dan 10% bevestigd?!

handen wassen!!!

hygiénische maatregelen gericht tegen
contact- en druppelinfectie (~1,5 m)
adequate ventilatie!

handalcohol | ziekenhuis: cohorten;
(isolatie)kamer, PBM, oogbescherming

-
- .

- —_
el 41— ~0,3% 1 varianten?
= UK/DK: 30-60%

y
.f
h ~1-1,5% hoger?
| <
-60.000%  /ziekenhuis - @f,f ~0.5% thuisbegeleiding
\.\\
\"".._
']‘ - ~97 5%
~18.000 . . .
weinig ziek *
1.904.128 vrijwel zonder klachten ;‘- .

(4.000.000)




COVID-19 | basic

e Wat is het:

- novel Coronavirus-Infected Pneumonia

e De symptomen:
- incubatietijd: 3-6 dg (range 2-12 dg)
- neusverkoudheid, hoesten en
griepachtig ziektebeeld + koorts
- longontsteking, shocklong (‘fARDS’)
— thrombose

o De oorzaak:
— SARS-CoV-2 (nieuw Coronavirus)

o Hoe verspreidt het virus:

mens-op-mens
druppel en contact; aérosol-
genererende procedures (op IC)

verspreiding van pre-symptomatische
en symptomatische contacten
RO~2,5; generatietijd ~3-5 dg

15 sept 2021

Preventie en behandeling:

waarvan ~4.625.000 Dverleden
en veel niet bevestigd?!

handen wassen!!!

hygiénische maatregelen gericht tegen
contact- en druppelinfectie (~1,5 m)

adequate ventilatie!

ziekenhuis: cohorten; (isolatie)kamer,

PBM, oogbescherming

ontstekingsremming in tweede fase,

en antistolling

~ 0
L/ 0,25%

7MW VN ~1-1,5%

I

[ . - ~0.5%
. ziekenhuis * , : -
. L O\ thuisbegeleiding

-
fad S

/ ~98%
weinig ziek

tot
vrijwel zonder klachten

%!



COVID-19 | verandering basis?

inschatting aandeel omikron en delta

omikron
5 1= 028(024-034)idag

aandeel variant

| W\ delta

Dex Jan

datum monstername

modefinscheting (35% predint) + ok + oweg + defa [35% beke )

21 dec 2021

thuisbehandeling
met zuurstof

Ernstiger ziek thuis

~98%

Weinig ziek tot vrijwel
geen klachten

Go to previt



aandeel variant

#H

COVID-19 Omikron
consequenties verandering basis en opnames?

inschatting aandeel coronavarianten thuisbehandeling

met zuurstof

alpha

Ziekenhuis \~1-1,5%

™
omikron

Ernstiger ziek thuis

~98%

Weinig ziek tot vrijwel
een klachten
datum monstername 9
odelinschatting (95% preclint) == aphe B tels — gamma == dota = ambor

[ |
% hoeveel minder
bij omikron

20 januari 2022




COVID-19 varianten

delta versus omikron omikronvariant

deltavariant

7

Ziekenhuis' ~1-1,5%

“,
- U
4

Ernstiger ziek thuis

thuisbehandeling {_
met zuurstof

thuisbehandeling @
met zuurstof TN

.
£
£

Ernstiger ziek thuis

testen
isolatie
quarantaine

~99%

Weinig ziek tot vrijwel
geen klachten

~98%

Weinig ziek tot vrijwel
geen klachten

26 jan 2022



from: ICETEXTIN

Sent: woensdag 10 juni 2020 17:15

1042e) @rivm.nl>»

Subject: RE: data voor gezondheldsraad

m zoals m..u"' kK heb een aantal schattingen over sterfte (excess, piek, ratios tov gemelde sterfte en
crude Infection fatality rate, ed)

Ik ben 20 op een ri) aan het zetten -~ ze volgen nog
Daarna kijk Ik naar jullle vragen over NICE
Groetan

L e
ro: IREEED oyze; PNTRNE]  oe P (oe YIRS 0 ooe

(T0Kde)

v -

Subject: RE: dota voor gezondheldsrand

2ph.openstate.eu/entities/754107.c3ef42f46c948b1lea01d7be5d18dca28e02a2025



To: BEENR o mail.com' IIEER@omai.com]
From: (10X20)
Sent Sat 6/20/2020 5:02:45 PM

Subject: FW: updated manuscript mortality (Excess Mortality COVID-19 vs Influenza (10 jaar) en COVID-19 infection fatality rate)
Received: Sal 6/20/2020 5.02 46 PM

Excess monality FLU and COVID- 26200610 8w docx

From: [NECEETINN B & ivm o>
Sent: woensdag 17 juni 2020 09:57
To: (101120 (10K2e)

y_vone  [CHVRRIE (1020
{10)(20) @rivm.nl>; @rivm.nl>

Subject: RE: updated manuscript mortality (Excess Mortality COVID-19 vs Influenza (10 jaar) en COVID-19 infection fatality rate).

o IR

Zlet er goed uit! Hierbll miin toevoegingen,
Ik neem aan dn!nal meegelezen heeft bijjgrove extrapolatie naar aantal geinfectearden en overlijdens zonder
maatregelen?

10)2e)
(10)2e)

@rivm.nl>;
(101(20)

Groeten,

Sent: maandag 15 juni 2020 14:11
To: (10)2) (10)(20) 0 ¢ [10)(2e)

SCCCTIN ... I

d 110)3e] Drlym nis: (10} 2e) < (10)2e @rlym nl>

Subject: RE| updated manuscript mortality (Excess Mortality COVID-19 vs Influenza (10 jaar) en COVID-19 infection fatality rate).

Ha (10)12¢)

Interessant en relevant manuscript,
Hiarbi enkele suggesties

aleph.openstate.eu/entities/752761.54cf3c43cc9f3eefb761ddfb20824a5d6927352¢c



I, MRema e
From

Tue 9/8/2020 10:33:00 AM
Stbjoct RE: Vragen Hugo de Jonge livesessie voor beleid TOEBEDEELD AANDOSSIERHOUDERS v 11 30u
Received: Tue 9872020 10.33:00 AM

akkoord

Verzonden: dinsdag 8 september 2020 12:32

Aan: [IITECT) SN e invws b

Onderwerp: Rfl Vragen Hugo de Jonge livesessie voor beleid TOEBEDEELD AAN DOSSIERHOUDERS v 11.30u

Dit antwoord kwam net nog binnen

(10)2e) s Lo De IR . at | ‘ i

aleph.openstate.eu/entities/724530.7136¢31d88ab0baa51294313ed3418f31754a3f9



brom: K < ICIET o .

Sent: donderdag 17 september 2020 16:15

@rivm.nk>

Subject: FW: kamervragen case fatality rate

2. Whatwasde CFRvan influenza inde jaren 2017, 2018 en 2019 in Nederland?
Antwoord

DIt weten we nlet. We weten van de meeste sterftes nist of lemand Infiuenza positiel was

RIVM

3. Watls de Infection Fatality Rate (IFR) van COVID-19 In maart 2020 en wat is de IFR op 1 september 2020 in Nederland?

In ons manuscript hebben we deze ruw berekend voor de periode 12mrt-bmel (de periode met overstertte] en komen we op
1%,

Cr s nORg geen update van de plenter corona data dus ook nog geen update van de IFR op 1 septembet

Antwoord

RIVM

4. Wat was de IFR van influenza In de Jaren 2017, 2018 en 2019 in Nederland?

De IFR van influenza kunnen we niet berekenden omdat er geen sero-prevalentie studies z2iin voor Influenza

(eventues! hebben we wel een schatting van oversterfte Uidens de influenza-spidemien in die 3 jaren)

Antwoord
RIVM

aleph.openstate.eu/entities/783257.6945e4ab1f15b43aa8a508e5694d691819df752b



Op 16 nov. 2020, om 17:15 heeft JEES 2 1> het volgende

geschreven:

Hoor net dat er twee weken geleden 2en stuk is verschenen van de WHO over
I on Fatality Rate, heeft blijkbaar in het medisch contact gestaan

Heb het even opgezocht.,

https://www.who int/bulletin/online first/BLT.20.265892 pdf

zie ji) nog kans om dat in dit stukje op te nemen. Is duidelijk een verschil tu
CFR en IFR, maar dat is natuurlijk wel kort uit te leggen met de conclusie va
WHO erbij.

Wel mool, want dat legt meteen uit waarom de CFR 2oveel kan verschillen
tussen populaties

i1k hoor het graag
Groet

EEN
rorn: N

Sent: maandag 16 november 2020 1707

To: <o oo com>

Subject: RE: Feedback op eerste voorstel CFR

faleph.openstate.eu/entities/807718.388bea4ba942c9610cfee62083bf32acdb9b50a7



Sent; woensdag 25 november 2020 18:18

Subject: RE: IFR paper - in LCI richtlijn

Het manuscript is net geaccepteerd maar nog niet gepubliceerd
Het komt pas in de februari issue van EID (en is hael misschien nog wat eerdar online).
Ik vermoed dat je die IFR van 19% uit het paper kunt noemen met een verwijzing naar
‘titlexyz, Emerg Infect Dis 2021 feb [acceptad]™

51.4e < dat gebruikelijk/acceptabel?
Ditiswat FID in de h idige proofs heeft gezet

4

Sugeested citation jor this article: van Asten L. Harmsen ON, Stoeldraner L. Klinkenberg D,
Tenlnck AC. de Lange M. et al Excess deaths dunng mfluenza and coronavirus disease and
mfection-fatality rate for severe acute respiratory syndrome coronavirus 2. the Netherlands.
Emerg Infect Dis. 2021 Feb |date crred)

Oroeien

Sent: 25 November 2020 13:58

Subject: IFR paper - in LCI richtfijn

2~

Eerder hab {ij denk |k contact gehad mat sen staglaire van mij over san e publiceran paper
over de IFR in Nederiand

Weet j)i) ondertussen iets meer daarover?’

Wi3 willen de LCI richtiiin namelitk updaten meat de |laatste informatie.. en daar hoort dit
natuurliik bij

Wellicht kan je ons op de hoogte houden of en wanneer hij gepubliceerd wordt? Want Ik
neem aan dat wil het voordien niet kunnen opnemen in ge richtiiin.

ik hoor het graag

aleph.openstate.eu/entities/807340.37941eaeb3cf57ch128bbb4f80b32ded3aa8f540



- EMERGING INFECTIOUS DISEASES

EID Journal > Volume 27 > Number 2—February 2021 > Main Article

ISSN: 1080-6059

Volume 27, Number 2—February 2021

Research

Excess Deaths during Influenza and Coronavirus Disease and Infection-Fatality Rate for Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus 2, the Netherlands /

Liselotte van Asten=, Carel N. Harmsen, Lenny Stoeldraijer, Don Klinkenberg, Anne C. Teirlinck, Marit M.A. de Lange, Adam Meijer, Jan van
de Kassteele, Arianne B. van Gageldonk-Lafeber, Susan van den Hof, and Wim van der Hoek

Author affiliations: National Institute for Public Health and the Environment, Bilthoven, the Netherlands (L. van Asten, D. Klinkenberg, A.C. Methads
Teirlinck, M.M.A. de Lange, A. Meijer, J. van de Kassteele, A.B. van Gageldonk-Lafeber, 5. van den Hof, W. van der Hoek); Statistics

Netherlands, the Hague, the Netherlands (C.N. Harmsen, L. Stoeldraijer)

On This Page

Results

preliminary estimated overall infection-fatality rate at 1% (9,554 excess deaths/951,500
Infected persons).

this rate would have resulted in 9,554 x 14, or 134,000, excess deaths if no control
measures had been in place.

https://wwwnc.cdc.gov/eid/article/27/2/20-2999 article



trom: INERECI MEEEN - - - >

Sent: 01 December 2020 16:51

To=q<

Subject: RE: IFR paper - in LCI richtlijn
Importance: High

2 rivm.ni>

AR, dit is weal goad om & wetan indaerdaad

Onze heeft nameliik stukje voor de richtliin geschreven, 2ie bijlage
Daar worgen andere getallen gevonden wat betreft de CFR en [IFR

ol
ich wat jullie hebben gevonden hiertoe?

Ik hoor het graag, dan kunnen wij het zo snel mogelitk opnemen

Kan K dit 20 gebruiken in de richtin

aleph.openstate.eu/entities/877495.e132692f8d492877d8e5ed486408711d721514fe



Sent: dinsdag 1 december 2020 17:51
To:

Cc: @rivmn.nd>

Subject: RE: IFR paper - in LO nchtlijn

- I
In ONS paper Ik geen schatting gemaakt van CFR.

Alleen van de IFR, specifiek in de eerste golf Imrt-mei), geschat op 1%.
Sinds een paar dagen staat in de corona-inclusieve VTV voor Nederland een schatting van de IFR (t/m
juni) van 1,3% (https://www.volksgezondheidtoskomstverkenning nl/c-vtv/covid-19/ziekte).

Ik zie in jullie tekst staan:

In een analyse van diverse seroprevalentiestudies gepubliceerd tot september 2020 wordt een mediane
mondiale IFR beschreven van 0,23% met een van spreiding 0,09%-0,57%.

Met VerwhnZing naar. a canmids | infecton fatalry race of COVID-12 mferved Yom seropreuaence cata Bulletin of the World
Heakth Organizaton. 2020 0t dat 1t 2 .t

t-//doi o/ 10 11013020 05 132

Destijds (toen ik het manuscript schreef) was deze referentie er nog niet. Ik begrijp van JERELE dat dit
loannidis paper niet goed corrigeert voor demografie en vri) lage IFR schattingen geeft - IFR is vrij
country-specific want sterk afhankelijk van de bevokingsopbouw.

2ph.openstate.eu/entities/807746.6bb98a4f09bh39329a5b4d9fceecb0430ace5dede




« WAT (korte amschrijving)

Vervanging van stuk over CFR
China meldt in maart 2020 een case fatality rate van 2,3%. Zowel de ernst, verloop en case fatality rate is
afhankelljk van oenderliggende aandoeningen en neemt toe bij ouderen boven de 70 jaar, (Guan 2020, Huang
2020, Wang W 2020, Haagmans 2020, ECDC 2020a)

« WAAR in de betraffende richtlijn en aanverwante producten, gevolgen voor andere delen richtliin / buiten
rehtinn?

Kopje ziekteverschiinselen, onderaan de tekst
« DOOR WIE GOEDGEKEURD (check Intern an extarn, FMS, koepels, ook via officiéle kanalen akkoord?)
Door mijzelf, graag wil Ik nog de goedkeuring vaumootdat het geplaatst wordt

o« WAT KOMT IN VERSIEBEHEER (ook reden van aanpassing en hoe het eerder stond vermelden)

Actunalisatie van case fatality rate en infection fatality rate
Y

HOE EN MET WIE TE COMMUNICEREN (Welke gebrulkers gebrulkers en welke kanalen?)
Alleen In versiebeheer en evt aan de personen die ons dit via de mall gemalld hebben

trom: [NEEEIN CEETENN o o ook com>
Sent: woensdag 9 december 2020 15:27

Subject: Re: IFR paper - in LCI richtln

eph.openstate.eu/entities/807105.061bbd0440da6f893fcde4e6062b000dfbf6eeb9




Leefomgevingsfactoren voor

het Coronadashboard
[ e» ]

28-01-2021

Talzle 3: Current eslimaten of the severnity of s The IFR mtimates from Verty ot 2l Bave been ad usied
to accomnt for & non-uniform attack rate gheing an owerall IFR of 0.9% (955 credible nterve D.A%-1L A%}
Hospalisation estimates Som Verity ot 2.7 ware alse afjusted 0 thic way md walled 10 match expecied
refes i the o des! ape-group (A0 pesrs) n 2 GH/US cortesl. Tome astimates wil be updated 23 more dats

TN,
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veaty) "RQuIning hospos isst o requiting criticsd core
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01 29 1.2% S0% U03%
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011w &9 9% 63% 0.15%
016 59 10.2% ' 12.2: | 0.50%
o 16.6% | 17.4% | T '
TCio 79 20.5% ' $3.2% | 5.1%
A 27.3% ' .

2ph.openstate.eu/entities/899101.94d0e2ab87b362ad6d643712614869999e0fc21b



THE LANCET
Infectious Diseases

Location Surveillance

Estimates of the severity of coronavirus disease 2019: a
model-based analysis

Robert Verity, PhD ' « Lucy C Okell, PhD ' « llaria Dorigatti, PhD ' « Peter Winskill, PhD ' « Charles Whittaker, MSc ' «

: s . C detected
Natsuko Imai, PhD « Gina Cuomo-Dannenburg, MMath « Hayley Thompson, MPH « Patrick G T Walker, PhD « i:sti:vee”; Fom
Han Fu, PhD « Amy Dighe, MRes « Jamie T Griffin, PhD « Marc Baguelin, PhD « Sangeeta Bhatia, PhD « i\?"t”::ﬁgt(i'gg;l';‘; and

. by contact traci
Adhiratha Boonyasiri, MD « Anne Cori, PhD « Zulma Cucunubé, PhD « Rich FitzJohn, PhD s Katy Gaythorpe, PhD « rarribiRart
Will Green, MSc « Arran Hamlet, MSc « Wes Hinsley, PhD « Daniel Laydon, PhD « Gemma Nedjati-Gilani, PhD « Vinesssuveance
Prof Steven Riley, DPhil « Sabine van Elsland, PhD « Erik Volz, PhD « Haowei Wang, MSc « Yuanrong Wang
Xiaoyue Xi, MSc e Prof Christl A Donnelly, ScD « Prof Azra C Ghani, PhD 2 &« Prof Neil M Ferguson, DPhil & 1 |
Asymptomatic (mild) cases

Cases detected
internationally by
hospital surveillance

Cases detected
in Wuhan

Severe cases

Cases detected

Symptomatic cases

Show less « Show footnotes

Open Access o Published: March 30,2020 « DOI: https://doi.org/10.1016/51473-3099(20)30243-7 « Figure 1 Spectrum of COVID-19 cases

we estimated a crude case fatality ratio (adjusted for censoring) of 3:67% (95% Crl 3-561
3-80). However, after further adjusting for demography and under-ascertainment, we
obtained a best estimate of the case fatality ratio in China of 1-38% (1-237 1-53),

Our estimated overall infection fatality ratio for China was 0-:66% (0-397 1-33), with an
increasing profile with age. Similarly, estimates of the proportion of infected individuals
likely to be hospitalised increased with age up to a maximum of 18-4% (11-07 37:6) in
those aged 80 years or older.

https://www.thelancet.com/article/S1473-3099(20)30243-7/fulltext



Perspective

A Novel Coronavirus Emerging in China — Key Questions for Impact
Assessment

Vincent |. Munster, Ph.D., Marion Koopmans, D.V.M., Neeltje van Doremalen, Ph.D., Debby van Riel, Ph.D., and Emmie de Wit, Ph.D.

Article  Figures/Media Metrics February 20, 2020
N Engl | Med 2020; 382:692-694

Patients seek health care and can
be diagnosed and isolated, and
their contacts can be traced.

A caveat is that coronaviruses
have a propensity for noso-
comial spread.

Patients do not seek health care,
do not receive a diagnosis, and
may spread the virus to contacts.

Mild or asymptomatic

Ability to contain emerging virus
in absence of countermeasures

https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMP2000929
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Age-stratified infection fatality rate of
COVID-19 in the non-elderly population

Anaelo Maria Pezzullo ® °, Cathrine &xfors %, Despina G. Contopoulos-Toannidis @ 5,

Alexandre Apostolatos 99, John PA. Ioannidis #® 2, =

Show more »

+ Addto Mendeley <5 Share 99 Cite

hittps:/fdoi.orgf10.1016/j.envres. 2022 1145655 A Get rights and content

Highlights

= Across 31 systematically identified national seroprevalence studies in the
pre-vaccination era, the median infection fatality rate of COVID-19 was

estimated to be 0.034% for people aged 0-59 years people and 0,095% for
those aged 0-69 years.

= The median IFR was 0.0003% at 0-19 years, 0.002% at 20-29 years, 0.011% at
30-39 years, 0.035% at 40-49 years, 0.123% at 50-59 years, and 0.506% at 60-
69 years.

= At a global level, pre-vaccination IFR may have been as low as 0L03% and
0.07% for 0-59 and 0-69 year old people, respectively.

= These [FR estimates in non-elderly populations are lower than previous
calculations had suggested.

S://[www.sclencedirect.com/science/article/pii/S001393512201982X?via%3Dihub






titer (TCIDsy/L air)

Figure S1. Individual replicate fits for aerosols. Columns show replicates, rows show virus (HCoV-19
above, SARS-CoV-] below). Lines are 50 random draws per panel from the posterior distribution of fitted

lines, to show level of uncertainty.

Aerosol and Surface Stability of SARS-CoV-2 as Compared with SARS-CoV-1
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Vincent J. Munster, Ph.D. published on March 17, 2020

BL=ACIH

L=ALDSHYS

On 11 February 2020, the
International Committee
on Taxonomy of Viruses
adopted the official name
"severe acute respiratory
syndrome coronavirus 2"
(SARS-CoV-2)

.nejm.org/doi/suppl/10.1056/NEJIMc2004973/suppl_file/nejmc2004973_appendix.pdf
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Chinese health authorities admit COVID-19 can be transmitted through aerosol

m 25 R fy 2k GJ £y Delen ¥ Downloaden =+ Opslaan

https://www.youtube.com/watch?v=pshp3uZzHTw




WHO & China joint mission

28 February 2020 | Report

Routes of transmission
COVID-19 is transmitted via droplets and fomites during close unprotected contact between
an infector and infectee. Airborne spread has not been reported for COVID-19 and it is not
believed to be a major driver of transmission based on available evidence; however, it can
be envisaged if certain aerosol-generating procedures are conducted in health care facilities.
Fecal shedding has been demonstrated from some patients, and viable virus has been
identified in a limited number of case reports. However, the fecal-oral route does not
appear to be a driver of COVID-19 transmission; its role and significance for COVID-19
remains to be determined. Viral shedding is discussed in the Technical Findings (Annex C).

Household transmission
In China, human-to-human transmission of the COVID-19 virus is largely occurring in
families. The Joint Mission received detailed information from the investigation of clusters
and some household transmission studies, which are ongoing in a number of Provinces.
Among 344 clusters involving 1308 cases (out of a total 1836 cases reported) in Guangdong
Province and Sichuan Province, most clusters (78%-85%) have occurred in families.
Household transmission studies are currently underway, but preliminary studies ongoing in
Guangdong estimate the secondary attack rate in households ranges from 3-10%.

(/(www.who.int/publications/i/item/report-of-the-who-china-joint-mission-on-

avirus-disease-2019-(covid-19)
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Aerosolen!

Jlwww.youtube.com/watch?v=guixzbR6bsE



From: [ O IV
Sent: Monda Ma 18 2020 12 18 PM
To: [ ' tezeiffunaf iaae

(10)22)
i) §{10)2e

4[] tioice W one Jone B v | oize) §oyee)

Subjoct: FWw: stuk aerogene transmisssie - versie na OMT - graag laatste akkoord evt commentaar
Importance: High

Heel duidelijk, en om semantische discussie te voorkomen nog een aanvullende vraag (i.v.m. het
uitwerken van transmissie >1,5 m in bijzonder situaties (sport/dansen, zingen in koor, orkest,
sauna/wellness)

Kunnen jullie het eens zijn met de volgende definities?

Aerosolen; Aerosolen bestaan uit een wolk van grote (> 5-10 um) en kleine fijne druppels (< 5 um) en druppelkernen,
De kieine druppels en druppelkernen kunnen een grotere afstand afleggen en met name druppelkernen blijven langer
inde lucht hangen (WHO).

Druppelinfectie : de overdracht van micro-organismen via respiratoire druppels (een diameter van > 5-10 um) door
hoesten, niezen of spreken, waardoor de druppels rechtstreeks op het oog-, mond- of neusslijmvlies van de ander
terechtkomen als die op minder dan 1,5 meter van de geinfecteerde staat.

Aerogene transmissie: de overdracht van micro-organismen door de lucht via kleine fijne druppels (< 5 um) en
druppelkernen die 2ich over lange afstanden verplaatsen door de lucht maar cok door hun kleine gewicht lang In de
lucht blijven rondzweven. De ‘lucht wordt als het ware besmettelijk’ zelfs bi] afwezigheid van de zieke.

Direct transmissie: zonder tussenkomst van handen of voorwerpen/opperviakten

Indirecte transmissie: Via contact met besmette voorwerpen of opperviakken

Pre- en/of vroegsymptomatische transmissie: besmettelijkheid voordat symptomen merkbaar zijn.
Asymptomatische transmissie: besmettelijkheid zonder symptomen

Virulentie: waarschijnlijkheid en in welke mate die stam ziekteverschijnselen bij de gastheer kan induceeert
Infectieuze dose: het aantal micro-organismen dat nodig is voor infectie,

Superspreading: meer besmettelijk dan gemiddeld aangenomen

gleph.openstate.eu/entities/170623.c9¢c5737fcb9a5lelce2bb042438f29f76fdf2728



To: {10)(2e) (10)(2e) Drivm.nl]
Cc: (10)2e} 1 (10)(2e) @rivm.nl);
~
From:
Sent Mon 5/18/2020 1:39:35 PM
Subject: Dbijlage inhoudelijke onderbouwing mogelijke rol van aerogene verspreiding van SARS-CoV-2
Received: Mon 5/18/2020 1.39.36 PM

A ! f i

(10)(2¢)

@rivm.nl]; S

Ha collega,

Hierbij een bijlaga voor de LCI richtlijn.
Mag van mij in HTML pagina.

Ook toevoegen aan versiebeheer: geen aanwijzingen voor aerogene verspreiding, ook niet via ventilatiesystemen.
Achtergrondinfermatie en literatuurreferentie in bijlage..

Graag dan ook een link in de volgende LCI paragraaf:
Besmettingsweg
Aerogeen

Er zijn geen aanwijzingen dat het virus zich aerogeen (via zwevende deeltjes in de lucht) verspreidt, ook niet
via ventilatiesystemen, behalve tijdens Medische procedures die een infectieus aerosol genereren

(WHO 2020a). De Federatie Medisch Specialisten heeft een overzicnt van deze medische procedures
gepubliceerd. Zie voor achtergrondinformatie en iteratuurreferenties de bijlage Inhoudelike onderbouwing van
de mogelijke rol van aerogene verspreiding van SARS-CoV-2 bij mens-lot-mens transmissie en de bidrage
van venlilatiesystemen.

Dank je!

Bph.openstate.eu/entities/171024.34e08912d4b783997355e0d8131d79e27af13a21l




Sent: dinsdag 19 mei 2020 10:08

, r|:| (10§28 E (10)2e)
(10N 2e) sicon (00 ool e I (10} 28] E (10 2e)

1106 2e ; B L Fin . il 2 Rl ﬂ

(1002e] [l NGl
Subject: RE: stuk asrogene transmisssie - versie na OMT - graag laatste akkoord evt commentaar

Ik denk dat de tekst van BEELReEE el klopt: aerosolen komen niet alleen bij aerosolvormende proceduras vrij.

Verder denk ik, nu we de @vidence voor het advies over koren aan het bekijken zijn, dat er in slecht geventilearde
ruimtes wel aerogene transmissie kan optreden. De vraag is of dat beperkt is tot koren en sporten (Waar nu aparte
adviezen over komen) of ook gebeurt in andere situaties. Ik zal BEIE=R=v=n bellen om te overlegoen.

S5ent: dinsdag 19 mei 2020 08:14

(10W2a)
[10N2e)

P
| 1R e )

Subject: Re: stuk aerogens transmisssie - versie na OMT - graag lastste akkoord evt commentaar

_Beste IEIECIN

Wat iz de reden dat je dat 20 wilt formuleren? Ik denk dat het veel onrust gaat geven als je spreakt over walken druppels die
vrijkomen bij spreken en ik ben van mening dat dat alleen bi] aerosclvormende procedures 2o kan zijn, maar niet bij spreken.

Grasat,

(10128}

Dh.openstate.eu/entities/170907.462cfb2cbh1659ae48cc622d5e4765eb9021d4bc8



Verzonden: dinsdag 19 mei 2020 16:23
. 10K2e) @rivn.ni>; S K
10)22) ORI Ralbag e | o te gusgroe f (10428) Drivm.nb

Onderwerp: RE: stuk aerogene transmisssie - versie na OMT - graag laatste akkoord evt commentaar

@ rivm.ni>

Hai Alvin en Gini,
Hierbij zoals aangegeven nog wat literatuur op een rijtje meer specifiek over deeltjesgrootte.

Groet,
Lucie

 Het is met waar dat alle druppels groter dan 5 micrometer binnen 1.5 meter op de grond vallen, zie o.a. deze
papers: (Kohanski et al | 2020: Lin et al | 2017: Tellier et al |, 2019). Waar de grens ligt van al dan niet op de grond
vallen, 1s o.a. afhankelyk van de luchtvochtigheid, maar ly hgt hoger dan 5 micrometer, rond de 60 micrometer.

« Terillustranie, zie Dyyvoorbeeld dit Tiguw wit Ciuet all over droplet rajectiones biy relatuve hunndity van 0%
(bovenste pancel) en 100% (onderste pancel):

¢ Niet alleen bij hoesten en niezen (dus symptomatische individuen), maar ook bij ademen, spreken en zingen (dus ook
asymptomatische individuen) kunnen veel kleine druppeltjes ontstaan (Asadi et al,, 2019; Leung et al., 2020), Dit is
afhankelijk van o0.a. voice loudness, Zie bijvoorbeeld deze figuur uit Asadi et al, over de deeltjesgrootteverdeling bij spreken:

93CcHdcYobbY98hota0isadoleb

alepn.openstate.eu/entities U4ol.abbbaloeocobh




« Sommmge mensen zn hierbyy superspreaders. m de 2in van dat ze veel meer deeljes produceren dan anderen.
Melding hiervan wordt onder andere gemaakt door (Asadi et al.. 2019; Edwards et al . 2004: Fabian et al , 2011;
Johnson and Morawska, 2009)

* De geobserveerde deeljeshoeveelheden en -grootteverdehngen bij ademen, spreken, hoesten en mezen 1s een
nogal technisch verhaal, te lang voor hier. O a. het gebruikte meetinstrament maakt hierbij veel wt. Er zijn
verschillende datasets die miet per se met elkaar overeenstemmen. hierboven slechts twee voorbeelden.

* Erziyn transmussiconderzoeken waarnut, mins mziens, acrogene transmissie van SARS-CoV-2 blykt (L1 etal,,
2020; Richard et al., 2020; Shen et al., 2020), maar hier heb ik me niet in detail in verdiept.

* SARS-CoV-2 RNA 1s aangetoond i aerosolen, inclusiel 1 melding van een luchtmonster waanut vius gekweekt
kon worden (Clna et al.. 2020: Guo et al . 2020: Santarpia et al . 2020)

o SARS-CoV-2 1s opvallend stabiel in en blijft infectiens in aerosolen gegenereerd in het laboratorium (Fears et al .
2020: van Doremalen et al.. 2020)

Literature

Asadi, S., Wexler, AS., Cappa, C.D., Barreda, S., Bouvier, N.M., Ristenpart, W.D., 2019. Aerosol emission and superemission during human
speech increase with voice loudness. Sci Rep 9, 2348,

Chea, .Y, Coleman, K.K,, Tan, Y.X,, Ong, SW.X,, Gum, M., Lau, S K., Sutjipto, S, Lee, P.H., Son, 1.T., Young, B.E., Milton, D X,, Gray, G.C,, Schuster,
S, Barkham, T, De, P.P,, Vasoo, S., Chan, M., Ang, 8.5.P., Tan, B.H,, Leo, Y.5,, Ng, O.-T., Wong, M.5.Y,, Marimuthu, K., 2020, Detection of
Air and Surface Contamination by Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) in Hospital Rooms of Infected
Patients. medRxiv, 2020.2003.2029.20046557.

Edwards, DA, Man, J.C., Brand, P,, Katstrg, J.P., Sommerer, K,, Stone, H.A,, Nardell, E., Scheuch, G, 2004, iInhaling to mitigate exhaled

3ph.openstate.eu/entities/171892.8145d76f5b420bf9dfcObb96ch646567d2a7de81
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Beoordeling van transmissieroutes die een risico op SARS-CoV-2 transmissie
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Onderwerp
Op dit moment ziin cafés en restaurants In Nederland gesloten vanwege de COVID-19
crisis, Deze gaan weer open op een moment waarop COVID-19 nog niet geheel uit de
consumentenpopulatie verdwenen I1s. Mogelijk zullen daarbi) dan ook maatregelen
worden genomen om transmissie van het virus te minimaliseren (‘anderhalve meter
samenleving’ inclusief frequent handen wassen, in elleboog niezen, etc.).




AR vy

Route Risicobeoordeling

Druppeltjes Nee
Via opperviakken besmet door hoesten, Nee
niezen, praten

Fecaal oraal (via handen) Nee

Aerosol Nee
Horeca- Druppels/aerosolen uit spoelwater Ja
specifiek Via borden en bestek Ja

Via glazen Ja

Tabel 1 geeft een overzicht van mogelijke transmissieroutes van SARS-CoV-2 in de
horeca. De algemene transmissieroutes worden in deze beoordeling niet meagenomen.
Verspreiding van SARS-CoV-2 direct via druppeltjes na hoesten, niezen, praten wordt
gereduceerd door thuisblijven met symptomen en 1,5 m afstand aan te houden. De
indirect druppel route via opperviakken en hand-mond/neus/oog contact, en de
fecaal/orale route worden gereduceerd door goede handhygiéne en schoonmaak.

De rol van aerosolen op de verspreiding van SARS-CoV-2 wordt op dit moment
onderzocht. Indien aerosol transmissie een relevante rol speelt kan 1,5 m afstand vooral

in een gesloten ruimte onvoldoende zijn ocm transmissie te voorkomen. Verspreiding van
het virus via aerosolen is vooralsnog onduidelijk en wordt daarom in afwachting van de
resultaten van dat onderzoek vooralsnog niet meegenomen in deze beoordeling.




Scientists say WHO ignores the risk that coronavirus floats in air
as acrosol
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“We acknowledge that there is emerging evidence in this field, as in all other fields regarding the COVID-19 virus,” said Benedetta Allegranzi, before emphasizing the importance of optimal ventilation and
avoiding crowded situatio
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SARS-CoV-2 is transmitted via contact and via the air between ferrets
Bart L. Haagmans, Marion P. G. Koopmans, Ron A. M. Fouchier , Published: 08 July 2020

Fig. 1: The ferret transmission experimental set-up.
a

indirect recipient contact recipient donor

Picture (a) and schematic representation (b) of one independent experimental set-up to assess direct

contact transmission and indirect transmission via the air. One inoculated donor ferretis housed ina

cage (right-hand side of the picture). Six hours later, a direct contact ferret is added to the same cage
as the donor ferret. The next day, an indirect recipient ferret is placed in an opposite cage (left-hand

side of the picture) separated by two steel grids, 10 cm apart, to avoid contact transmission. The

direction of the air flow (100 L min™) is indicated by the arrows. The ferret transmission set-ups are

placed in class lll isolators in a biosafety level 3+ laboratory.

https://www.nature.com/articles/s41467-020-17367-2



3 aug 2020 DVM,lessons learned

83: Aerosolen transmissie

-a:(237.1/237.2) OMT, Van Dissel maart-mei 2020 « Feit 237.1: Nalaten door OMT, Van
Dissel in maart-mei 2020 initieel, begin maart 2020, die maand en in de maand({en) daarna te
(doen) agenderen, bespreken en beoordelen wat het wetenschappelijk oordeel/standpunt
(en het advies) is van het OMT over besmetting binnen en buiten door aerosolen, alsmede
« Feit 237.2: Nalaten door OMT, Van Disse! in maart-mei 2020 initieel, begin maart 2020, die
maand en in de maand(en) daarna te {doen) agenderen, bespreken en becordelen wat het
wetenschappelijk oordeel/standpunt (en het advies) is van het OMT over

de invioed van de ventilatiesystemen op besmetting binnen door aerosolen.

Toelichting: Dit is des te meer opmerkelijk, nu reeds vroeg in maart 2020
en daarna voertdurend het RIVM hierover heeft geinformeerd, met wetenschappelijke
onderbouwingen van de relevantie, het RIVIM in reactie daarop heeft aangegeven hierover
graag geinformeerd te willen worden, doch tot ruim in mei 2020 niets met die input heeft
gedaan, Zelfs een eigen wetenschappelijke bronnen onderzoek heeft het RIVM pas in mei
2020 nodig geoordeeld. Onjuist is dat, nadat M. de Hond in maart 2020 al op aerosolen had
gewezen, met de input van Maurice niets is gedaan actief,

aleph.openstate.eu/entities/828549.c1e392ca6130dc3e608464b1e6521clbf72d934b



-b: (23B) OMT 20 april 2020 f Advies OMT 20 april 2020 » Feit 238: Onjuist

oordeel/standpunt van het OMT in het advies van 20 april 2020 dat het geven van een stellig
en duidelijk advies over aerosolen vooralsnog onmaogelijk is, omdat daarvoor de feiten en
de wetenschap daarvoor nog onvoldoende zijn.

Toelichting: Dat argurnent is onjuist, omdat er op 20 april 2020 al heel veel| publicaties en

onderzoeken zijn, waaruit blijkt dat aersolen in bepaalde situaties (voornamelijk) binnen
superverspreiding kunnen veroorzaken,

Nadere toelichting: Dat Is voor grote besmettingsaantallen in koren, kerken en disco's {Tirol)
an in voetbalstadions (Spanje, N-Italig) al in maart 2020 aangetoond. Onjuiste analyse OMT,
dus: Immers onjuist is te stellen dat er nog geen input feiten en wetenschap is om stellig en
duidelilk advies op te baseren. Asymptomatische besmetting door mensen zonder klachten
is aangetoond. Dus kan wel een conclusie getrokken wordan. Namelijk cdat mensen zonder
klachten wel degelijke via aerosolen het virus kunnen verspreiden: asymptomatische aerasol
verspreiding binnen en buiten, Hoevee| besmetting binnen: veel. Hoeveel besmetting
buiten: zie publicatias.,
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CDC says it erroneously posted
guidance that said coronavirus
spreads through air and travels
beyond 6 feet

PUELISHED MON, SEP 21 2020.12:22 PM EDT | UPDATED MORN, SEP 21 2020.5:11 PM EDT

a Berkeley Lovelace Jr. SHARE ’f ¥ in &4

' EBERKELEYJR

KEY ® Earlier in the day, the World Health Organization said it contacted the CDC about
POINTS the guidance change.

* The WHO has said Covid-19 primarily spreads through respiratory droplets that pass
when an infected person coughs, sneezes or breathes.

.cnbc.com/2020/09/21/cdc-says-it-erroneously-posted-guidance-that-said-

S-spreads-through-air-and-and-travel-beyond-six-feet.ntml



Het Amerikaanse RIVM, het CDC, schriffi in hun nieuwste advies dat
‘ademhalingsdruppeltjes of kleine deeltjes, zoals die in aerosolen, bijdragen aan her
verspretden van het coromavirus als een besmet persoon hoest, niest, zingt, praat of
ademhaalt’

Dat 1s met meuw, dat 1s namelyk hetzelfde als het RIVM al eerder had geconstateerd.

De overdracht via kleine, fiyne druppels in acrosolen levert echter geen belangrijke biydrage
aun de eprdenne in Nederland. Dat bligkt al wit het feit de witbraak begm dit jam s mgedamd

zonder dat er maatregelen genomen zyn tegen mogelyke, nerogene verspreiding van het virus
Dit uiternard met witzondering van de specifieke handelingen in het ziekenhus

De kenms over virusov erdracht via Kleme fipne druppeltjes in aerosolen heeft een aantal

belangryke aspecten

« de vuologische mvalshoek, biyv, biy vergelykbare virussen zoals SARS en MERS spelen
kleine, fiyne drappeltjes in acrosolen geen grote rol

- de eprdemiologische invalshoek, by bijv. mazelen of waterpokken waar aérogence
verspreiding wel een rol speelt, besmet een geinfecteerd persoon gemiddeld bijna 20
anderen. maar voor covid- 19 zin dat er veel minder, nameljk tussen 2 en 3 (iets dat goed
past bij een druppelinfectie).

- de tysische mvalshoek, hoe verspreiden druppels in de ruumte, daar heeft het RIVM nu

naar gekeken, veel wetenschappas op dat viak hebben de WHO een brief over venulatie

gestuurd

Waarom denken we dat overdracht via kleme fiine druppels in aerosolen geen belangr ijke
hiydrage heeft gehad aan de epidemie in Nederland? Een voorbeeld: In ztekendmizen zin
hesmettelijke patienten met COVII-19 verpleegd onder omstandigheden waarby géén
rekenmg gehouden is met mogelijke aerogene verspreidmg binnen het =iekenhurs. Toch
hehben zich op andere zickenimasqfdelingen geen uithraken van COVID- 19 voorgedaan, ook
al lagen daar vaak zeer gevoelige patienten, (Dergelifke verspreiding in ziekenliizen is wel
beschreven voor mazelen en waterpokken!)

Het RIVM heeft hnm witleg op de website verhelderd: onder andere is anngepast dat waar eerst
stond dat niet 1s aangetoond dat aérogene transmissie een 1ol speelt in de verspreiding er nu

Oh.openstate.eu/entities/835044.006223dc4280cabce603be23f0c8400d57a019be




GloPID-R members meeting 29 september 2020

Presentatie over COVID-19 Research Synergies Meetings
Vertaling van powerpoint presentatie slides vanuit het Engels door ZonMw

De beste exit-strategie moet een gecodrdinearde, wereldwide respons zijn. "Als ook maar één land
niet velig is, 1s de rest van ons niet vellig.” Onderzoekers moeten samenwerken, net als overheden.

Focus:
- Vaccins

- Behandelwijze

- Inzicht n transmissie

- Scciaalwelenschappelijk onderzoek

Vaccins: balans In snelheld, schaal en toegang
Vaccins

- Verlenen van langdunge immuniteit

- Porticlio benadering om aan de wereldwide vraag ie voldoen
- Risicovolle productie

Hiaten in het onderzoek naar vaccins,
- Harmonisatie ter ondersteuning van multinational trials: eindpunten en wetteljke vereisten

- Data over prevalentie om cptimale klinische localies en onderzoeken te identificeren

- Bepalen van bescherming door immuniteit

- Aanpakken van terughoudendheid bij het nemen van een vaccin wanneer deze beschikbeaar i1s

Oh.openstate.eu/entities/800016.8e877de9b32026d62ef8bc92f4cdaddl 78bb42f7




Omissies bi] specifieke thema's
Scenario’s

v

Welzijn en Sport « Gezien de huidige situatie zijn de scenario’s misschien achterhaald eind
| november,
Ve rS ag « Er wordt een suggestie gedaan om de scenario’s te schetsen meer dan

1 as van sleutelonzekerheid. Zoalks door niet alleen het coronavirus als
onzekerheid te gebruiken maar dit te plaatsen t.o. v. de weerbaarheid in
de samenleving. Artikel van : scenarioanalyse met
coauteur gezondheidspsychologe [RREL M IR

e Bjjesnkomst Wetenschappelilks adviesraad c-VTV https://www.socialevraagstukken.nl/rubrieken/analyse-xI/50392/
vergaserdatim én - 30 septembar 2020 10.30-12.30 uur - Waarom is Inde scenario’s geen scenario met een vaccin opgenomen?
v Of de invioed varn maatregelen?

COVID-19

« De toegenomen kennis van behandeling COVID-19 wordt gemist.
. Aercgene transmissie (Aangeleverd door |__voize) |

@rosol transmssion o ov- vicence, prevention and contro
« Doorrekening van de effecten die het Centraal Planburaeu ziet op de
engelljkheid in de maatschapplf (in inkocmen en daardoor gezondheld).
L
o Gezondheld
+ Het effect van de pandemie op preventieprogramma’s. En er wordt nu
veronderstelt cat de geschetste trends van vD. roken en overgewicht
coor ce pandemie kunnen veranceren. Maar er worct niet
meegenomen wat alle preventieactiviteiten hiervoor cok voor inviced
(gehad) hebben,
« Risico’s langer thuis wonen.
* Bij psychische problematiek wordt er vooral veel focus gelegd op het
algehele welbevinden van de bevolking, maar te weinig naar psychische

Oh.openstate.eu/entities/901421.46feab006199fc3b2629bd033cbac2313f3faac0



May 2020, Revised 30 July 2020, Accepted 3 August 2020, Available online 7 August 2020,

Environment International

Wolume 144, Movember 2020, 106039

Aerosol transmission of SARS-CoV-27? Evidence,
prevention and control

Get rights and content 7

Highlights

* Evidence suggests the transmission of SARS-CoV-2 via aerosols is plausible

under favorable conditions.

* We synthesized the evidence for aerosol transmission and highlight the
scenarios where SARS-CoV-2 aerosols may be pertinent to transmission.

* We summarize precautions and infection control strategies to mitigate

acrosol transmission of SARS-CoV-2.

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0160412020319942



Sont Fri 11/13/2020 2:19:25 PM
Subject: RE: IDS thema's vaccins & vaccinatie Iiteratuur searches . graag reactie en aangeven prionteit voor 17 now,
Recelved: Fri 11/13/2020 2:19:26 PM

En aanvullend misschien?

Voor transmissie; algemeen niet alleen voor aerosol, graag bewl)s zoeken veor ballistic dropplet infectie, en fomite
transmission is ook nog aandachtspunt

En bij Transmissie interventie anders dan PPE, zoals schoonmaken en hand desinfectie

En persistentie van het virus buiten hat lichaam
Fecale uitschelding SC2

Oh.openstate.eu/entities/877864.7bae261efl3ed4afaeb2f5bh78a3d324760d18717e
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Sent: donderdag 26 november 2020 18:14

@rivm.nt>; [ T 2 v o>

Subject: bijdrage voor Project 'Bij'r'\ouden-COVID-19 literatuur’

Ik vraag me af of hier niet nog chronische gevolgen van covid-19 bij zou moeten ;
Risicogroepen: horen kinderen daarbl)? - arbeidsgerelateerde risicogroepen wellicht wel, en ouderen (>70jaar.)

512e bracht in:
Voor transmissie: algemeen niet alleen voor aerosol, graag bewl)s zoeken voor ballistic dropplet infectie, en fomite
transmission Is ook nog aandachtspunt

En bl) Transmissie interventie anders dan PPE, zoals schoonmaken en hand desinfectie
En ook nog toevoegen Fecale uitscheiding SC2

Ik zou ook nog toe willen voegen maar weet niet of het ook voor anderen prioriteit heeft

« chronische sequela van covid-19
« DALY en Cost of lliness berekening

« Superspreader events: host, virus of omstandigheden?

Ik weet het: Teveel - maar beter schrappen dan vergeten?

Ik hoor graag hoe jullie verder gaan.

ph.openstate.eu/entities/810174.807d59235244a0779326d136d26d3ef44339de39




CDC, Scientific Brief: SARS-CoV-2 Transmission

Updated May 7, 2021

SARS-CoV-2 is transmitted by exposure to infectious respiratory
fluids

The principal mode by which people are infected with SARS-CoV-2 (the virus that causes COVID-19) is through exposure to
respiratory fluids carrying infectious virus. Exposure occurs in three principal ways: (1) inhalation of very fine respiratory
droplets and aerosol particles, (2) deposition of respiratory droplets and particles on exposed mucous membranes in the
mouth, nose, or eye by direct splashes and sprays, and (3) touching mucous membranes with hands that have been soiled
either directly by virus-containing respiratory fluids or indirectly by touching surfaces with virus on them.

People release respiratory fluids during exhalation (e.g.. quiet breathing, speaking, singing, exercise, coughing, sneezing) in
the form of droplets across a spectrum of sizes.”® These droplets carry virus and transmit infection.

* The largest droplets settle out of the air rapidly, within seconds to minutes.

+ The smallest very fine droplets, and aerosol particles formed when these fine droplets rapidly dry, are small enough
that they can remain suspended in the air for minutes to hours.

Infectious exposures to respiratory fluids carrying SARS-CoV-2 occur in three principal ways (not mutually exclusive):

iWinhalation of air carrying very small fine droplets and aerosol particles that contain infectious virusgi€u
transmission is greatest within three to six feet of an infectious source where the concentration of these very fine
droplets and particles is greatest.

2. Deposition of virus carried in exhaled droplets and particles onto exposed mucous membranes (i.e., "splashes and
sprays”, such as being coughed on). Risk of transmission is likewise greatest close to an infectious source where the
concentration of these exhaled droplets and particles is greatest.

3. Touching mucous membranes with hands soiled by exhaled respiratory fluids containing virus or from touching
inanimate surfaces contaminated with virus.

.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/science/science-briefs/sars-cov-2-

on.html



Aerogene transmissie SARS-CoV-2
3 juni 2021

Indirecte transmissie via zwevende infectieuze virusdeeltjes in aerosolen die over langere afstanden en tijd door de lucht kunnen

worden verspreid. Transmissie is ook mogelijk als de bron niet meer in de ruimte aanwezig is (CDC 2012) of als iemand de gehele tijd

op ruime afstand (meerdere meters, andere kant van de ruimte) van een besmettelijke persoon is geweest, in andere Engelstalige
literatuur ook wel ‘long-range airborne route’ genoemd (Wei & Li, 2016). Aerogene transmissie kan ook plaatsvinden naar een andere
ruimte via een ventilatiesysteem (Giesecke 2017). Voorbeelden van infectieziekten waarbij aerogene transmissie een voorname rol
speelt zijn mazelen, tuberculose en waterpokken (zie LCI-richtlijnen).

Aerosolen

Deze kunnen worden gedefinieerd als een suspensie van vaste deeltjes in een gas (Milton 2020). De WHO definieert ‘aerosolen’ als:
zeer kleine druppels of druppelkernen (= 5 pm) afkomstig uit de luchtwegen van een besmette persoon, waarbij de content
(virusdeeltjes) in staat is een andere persoon te besmetten. Deze aerosolen kunnen langdurig (meerdere uren) blijven zweven in de
lucht. Voor de duidelijkheid worden aerosclen waarin voldoende infectieus virus aanwezig is voor het besmetten van een persoon in
deze onderbouwing ‘infectieuze aerosolen’ genoemd.

Besmetting
Een besmetting met SARS-CoV-2 treedt op wanneer infectieus virus van een besmettelijke persoon via de neus of mond op de

slijmvliescellen in de luchtwegen van een andere persoon terechtkomt. Wanneer er voldoende infectieus virus aanwezig is, kan

virusreplicatie tot ziekteverschijnselen en/of tot virusverspreiding leiden. Niet elk virusdeeltje waaraan men wordt blootgesteld leidt

totinfectie. Er is een bepaalde kans dat een virusdeeltje tot infectie leidt. Indien deze bekend is, kan de kans op infectie worden

uitgerekend met behulp van de dosis-responsrelatie. Tot op heden is de dosis-responsrelatie van SARS-CoV-2 nog niet duidelijk.

https://Ici.rivm.nl/aerogene-transmissie-sars-cov-2
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NEJM: Transmission of 2019-nCoV Infection
from an Asymptomatic Contact in Germany

Christian Drosten, M.D.
This letter was published on January 30, 2020
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Figure 1. Timeline of Exposure to Index Patient with Asymptomatic 2019-CoV Infection in Germany.

https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/nejmc2001468



. nCoV — Wuhan coronavirus
cluster van koorts, hoesten én ....?

CORRESPONDENCE

Transmission of 2019-nCoV Infection

from an Asymptomatic Contact in Germany
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04 feb 2020 v Dissel

werkelijk transmissie van asymptomatisch contact?
hoe betrouwbaar is een anamnese?

patienten zijn weinig ziek
geen longinfiltraat

A Chinese embassy in Paris tracked down a woman
who gloated on social media about cheating airport
detection with a medicine that lowered her fever —
the BBC reported

NOEMGL | MED SO

The New England Joumal of Medicine
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From:

(10)(2¢) [10)2e)

Sent: Tue 2/18/2020 9:41°00 AM

Subject RE: tekst bij Q&A

Voor nu lijkt mij de meest

pragmatische oplessing om 'zeer onwaarschijnliik’ te veranderen in ‘onwaarschijnlijk’.

En ondertussen rustig te k
ransmissie,
Er ziin (vooral modelmatig

ljken waar en hoe we genuanceerd iets Kunnen zeggen over de bijdrage aan de totale

e) panwijzingen dat patienten wal het virys uit kunnen scheiden zonder dat ze duidelijk

ziextesymptomen hebbean.
we! nog enduldelifk.

Groetan,

D2 bidrage van deze "asymptomatsche (7)" transmissie aan de totals verspraiding iIs

From: [NECTCCN <G o ivm 1>

Sent: dinsdag 18 februari 2020

10:01

[10)(2a) {10)(2w)

Drivm.nl>; INEECIECIN RN @ rivm.ni>;

(101(20) (10)(2a) D rivm.nb

We zeggen hier niet dat het niet zou kunnen

Wellicht iets meer verduidelijken dat we weten dat de meeste mensen besmet worden doer "zieke’ mensen omdat
ze an veel virus in zich hebben en door hoesten het ock verspreiden.?.

Maar feitelijk klopt de tekst zoals ie nu is volgens mij nog steeds..

laleph.openstate.eu/entities/294711.cc66d5c48feab86cd75a31f6e6f15fbec8cab211




Lancet: Asymptomatic cases in a family cluster with SARS-CoV-2 infection

Published:February 19, 2020

Xingfei Pan, Dexiong Chen, Yong Xia,Xinwei Wu, Tangsheng Li, Xueting Ou, Liyang Zhou, *Jing Liu

Patient 1 Symiptoms
(father) - e

CT and gRT-PLCR

positive

1 1 |

Patient 2 Mo symptoms
{mother) e

gRET-FLCR positire

| | ]
Patient 3 Mo symptoms

gRET-FCR positive

1 ]

Jan 23 Jam 24 Jam 25 Jan 26 Jan 27 Jan 28 Jan 29 2020
_
Guangzhou

two family members. Importantly,
asymptomatic patients (such as
patients 2 and 3) might be unaware of
their disease and therefore not isolate
themselves or seek treatment, or they

Figure: Chronology of symptom onset and identification of positive 5S4 RS-CoV-2 findings on gRT-PLCR
and CT among the family cluster
gRT-PCR=gquantitative RT-PCR.

might be overlooked by health-care
professionals and thus unknowingly
transmit the virus to others.

To prevent and control this highly
infectious disease as early as possible,
people with family members with
SARS-CoV-2 infection should be
closely monitored and examined to
rule out infection, even if they do not
have any symptoms. In the case of
this family, since the time between
presentation and identification of
SARS-CoV-2 infection was short, more
studies are needed to observe the
symptoms and test results of infected
individuals in greater detail.

ps://www.thelancet.com/journals/laninf/article/P11S1473-3099(20)30114-




Presumed Asymptomatic Carrier Transmission of COVID-19

Yan Bal, MD, February 21, 2020

RESEARCH LETTER

Presumed Asymptomatic Carrier Transmission

of COVID-19

A novel coronavirus has resulted in an ongoing outbreak of vi-

ral pneumonia in China.'? Person-to-person transmission has

been demonstrated,! but, to our knowledge, transmission of

the nowvel coronavirus that causes coronavirus disease 2019

= (COVID-19) from an asymp-

Viewpoint pages 1339, 1341, tomatic carrier with normal

and 1343 chest computed tomogra-
phy (CT) findings has not

been reported.

Author Audio Interview

Methods | In January 2020,

Audio we enrolled a familial cluster
of 5 patients with fever and

respiratory symptoms who were admitted to the Fifth

People’s Hospital of Anyang, Anyang, China, and 1 asymp-

tomatic family member. This study was approved by the local
institutional review board, and written informed consent was
obtained from all patients. A detailed analysis of patient rec-
ords was performed.

All patients underwent chest CT imaging. Real-time re-
verse transcriptase polymerase chain reaction (RT-PCR) tests
for COVID-19 nucleic acid were performed using nasopharyn-
geal swabs (Mowvel Coronavirus PCR Fluorescence Diagnostic
Kit, BioGerm Medical Biotechnology).

Results | Patient 1 (presumed asymptomatic carrier), a 20-year-
old woman, lives in Wuhan and traveled to Anyang on Janu-
ary 10, 2020. She initially met with patients 2 and 3 on Janu-
ary 10. On January 13, she accompanied 5 relatives (patients 2

through &) to visit another hospitalized relative in Anyang Dis-
trict Hospital (Figure). There was no report of COVID-19 at this
hospital. After development of disease in her relatives, pa-
tient 1 was isolated and observed. As of February 11, she had
no elevated temperature measured or self-reported fever and

Figure. Timeline of Exposure to the Asymptomatic Carrier of the Mowvel Coronavirus That Causes COVID-12 in a Familial Cluster
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