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Urspringliche Aufgabenstellung

Um wirksame und gleichzeitig angemessene Malinahmen bei Ausbriichen von Infektions-
krankheiten wie in der Corona-Pandemie ergreifen zu koénnen, bendtigen politische
Entscheidungstrager und Entscheidungstragerinnen die bestmdgliche Informationsgrundlage
zum Infektionsgeschehen. Fir die allermeisten Infektionskrankheiten fehlt jedoch die
Informationsgrundlage, da offiziell gemeldete Fallzahlen aufgrund mangelnder Verfligbarkeit oder
Zuverlassigkeit von Tests zum Nachweis der Infektion h&ufig nicht repréasentativ sind. Eine von
Tests und offiziell gemeldeten Fallzahlen unabhéangige Datenquelle stellt das Abwasser dar, wo
sich viele Informationen zu Krankheitserregern finden lassen. Ziel von INSIDe war es, eine
Software-Plattform zu entwickeln, mit der die Ausbreitung von im Abwasser nachweisbaren
Infektionskrankheiten simuliert und Infektionsausbriiche frihzeitig erkannt werden konnen.
Zudem sollte die Plattform die Simulation der Krankheitsausbreitung unter verschiedenen
Bedingungen ermoglichen, um die Auswirkungen méglicher MaRnahmen oder Teststrategien auf
das Infektionsgeschehen einschatzen zu kénnen.

Wissenschatftlicher und technischer Stand, an den angekntipft wurde

Zum Zeitpunkt der Antragsstellung waren verschiedene Software-Tools fir die Simulation der
Ausbreitung von Infektionskrankheiten entwickelt worden. Diese Tools setzten ein Spektrum
mathematischer Modellierungsanséatze ein, das von relativ einfachen Modellen gewodhnlicher
Differentialgleichungen Uber partielle und stochastische Differentialgleichungsmodelle bis hin zu
komplexen agentenbasierten Modellen reichte. Diese Modelle konnten mit einfachen Modellen
der Test- und Meldestrategie kombiniert werden, um sie mit der beobachteten Fallzahl zu
verknipfen, welche allerdings haufig nicht représentativ ist. Abwasser stellt eine zuséatzliche
Informationsquelle dar: Testen von Abwasserproben wird bereits seit mehreren Jahren auf
Gemeindeebene verwendet, um Trends zu tUberwachen, z.B. beim Drogenkonsum und wenigen
ausgewahlten Infektionskrankheiten. Mehrere Berichte konnten eine signifikante Korrelation
zwischen der SARS-CoV-2-RNA-Konzentration in Abwasserproben und der tatsdchlichen
Pravalenz von SARS-CoV-2-Infektionen Uber einen bestimmten Zeitraum nachweisen, was die
herkdbmmlichen Screening- und Meldeverfahren erganzte. Fir die rechnergestitzte Modellierung
von Abwassersystemen, z.B. Flie3zeiten und raumliche Verteilung von Stoffen in Kanalnetzen,
wurde ein Spektrum von hydrodynamischen Reaktivtransportmodellen entwickelt. Diese Modelle
sind allerdings nur in wenigen mafRdgeschneiderten, oft kommerziellen Softwaretools verfligbar.
Durch die Entwicklung einer flexiblen Plattform, die verschiedene Datenquellen und Modelle
integrieren kann, sollten die Einschrankungen der zum Zeitpunkt der Antragsstellung verfigbaren
Softwaretools Uberwunden werden.

Ablauf des Vorhabens

INSIDe war ein von der Universitat Bonn koordiniertes Verbundprojekt mit vier Partnern. Innerhalb
des INSIDe-Verbundes fanden die Arbeiten in finf Arbeitspaketen (APs) mit insgesamt 21
Unterarbeitspaketen statt:

AP1: Software- und Methodenentwicklung fir die Integration von Daten

AP2: Mathematische Modelle fiir die lokale Ubertragung von Infektionskrankheiten

AP3: Detaillierte Kanalnetzmodelle

AP4: Grobmaschige Kanalnetzmodelle
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AP5: Datenerhebung

Die Universitat Bonn war federfihrend tatig in AP1 und beteiligte sich an den Unter-APs 2.2
(Entwicklung von epidemiologischen Modellen), 2.3 (Beobachtungsmodell und NPM (nicht-
pharmazeutischen Malinahmen)), 2.4 (Testen und Anwendung), 3.1 (Modellgrundlagen und
Schnittstellen), 4.3 (Entwicklung eines Ansatzes fur ein grobkdrniges Kanalnetzmodell) sowie an
AP5. Der Schwerpunkt der eigenen Arbeiten lag auf der Entwicklung einer modularen,
quelloffenen Plattform fiir die modellbasierte Integration von Daten Uber die Ausbreitung von
Infektionskrankheiten.

Wesentliche Ergebnisse

Die INSIDe-Plattform, welche Modelle zur Infektionsdynamik und zur Abwasserdynamik integriert,
wurde entwickelt und erfolgreich mit verschiedenen Datensétze validiert. Zunachst haben wir die
Leistungsfahigkeit der Plattform in einem kleinen Quartier (<1000 Personen) gezeigt, bevor wir
sie auf Stadtebene ausgeweitet haben. Mit dem INSIDe-Prototyp konnte gezeigt werden, dass
Abwassermessungen Anstiege von Infektionszahlen schon darlegen kénnen, bevor die Pravalenz
ansteigt. In einem alternativen Ansatz unter Verwendung von Universal Differential Equations
(UDEs) wurden Abwasserdaten mit Infektionsdaten kombiniert, ohne das Kanalnetz zu
modellieren. Dieser UDE-Ansatz stellt eine sehr wichtige Entwicklung im Bereich der Modellierung
von Infektionsdynamiken auf Basis von Abwassermessungen dar, da Kanalnetzinformationen
haufig nicht zugénglich oder nicht vorhanden sind. Insgesamt wurde deutlich, dass
Abwasseranalysen wertvolle Einblicke in die Verbreitung von Infektionen erméglichen, die mit
herkdbmmlicher Falliberwachung nur schwer zu erfassen sind. So ergaben Analysen der
Transmission von Hepatitis-E-Viren mittels eines agentenbasierten Modells und Abwasserdaten,
dass die Hepatitis-E-Virus-Ubertragung wahrend des COVID-19 Lockdowns in Miinchen
zuriickging. Dies darauf hindeutet, dass sich HEV vor allem Uber Restaurantbesuche und weniger
Uber den Lebensmitteleinkauf verbreitet.

Zusammenarbeit mit anderen Forschungseinrichtungen

Die Universitat Bonn arbeitete eng mit den Projektpartnern Dr. Martin Kithn vom DLR, Dr. Andreas
Hofmann und Gerald Angermair von Tandler sowie PD Dr. Andreas Wieser und Dr. Raquel Rubio
Acero vom LMU Klinikum zusammen. Als Mitglieder in dem vom Modellierungsnetz fir schwere
Infektionskrankheiten ~ (MONID) initiierten europaischen Konsortium COMPREHEND!
kollaborieren die INSIDe-Partner Prof. Jan Hasenauer und Dr. Martin Kihn mit einer Vielzahl
fuhrender européischer Experten und Expertinnen fur die Modellierung von Infektionskrankheiten
und gesundheitsbkonomische Modellierung. Zur Abwasser-Kostenwirksamkeit wurde eine
Kooperation mit dem Robert-Koch-Institut und dem Umweltbundesamt begonnen. Weitere
bilaterale Zusammenarbeiten entstanden mit Prof. Nico Mutters vom Institut fur Hygiene und
Public Health des Universitatsklinikums Bonn und mit Prof. Willem Waegeman, Leiter der BioML
(Machine Learning for Life Sciences)-Gruppe an der Universitat Gent (Belgien).

1 Comprehensive understanding of infectious diseases in Europe combining dynamic and economic
modelling with public health data to enable comparative evaluation of interventions, https://comprehend-
project.eu
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