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Vorbemerkungen o

simulation services

Beispiele und Ergebnisse wurden und werden in Projekten gemeinsam mit
unterschiedlichen Partnern entwickelt. Dazu gehdren das BMSGPK,
Dachverband der Sozialversicherungen, Bundeslandern, Universitat Wien,
TU Dresden, Universitat Magdeburg, Medizinische Universitat Wien, ORS und
weitere Forschungseinrichtungen und Unternehmen.

Die Projekte wurden und werden durch FWF, WWTF, FFG, DFG und die
europaische Union gefordert.

Alle Ergebnisse wurden und werden, insofern keine Datenschutzgriinde
bestehen, veroffentlicht. Das Populationsmodell GEPOC wurde publiziert
und Ergebnisse stehen grundsatzlich als synthetische Datensatze (entweder
als Open Data oder auf Anfrage) zur Verfugung.

Ich entschuldige mich daflr, dass die Folien gemischt deutsch und englisch
vorliegen.
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PICO Fragestellung ®

PICO — Question:

P Population or Patients

I Intervention or Indicator
C Comparator or Control

O Outcomes

fur unterschiedliche Interventionen, mit verschiedenen Outcomes fur
verschiedene Erkrankungen.
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Beispiel PICO Fragestellung X

Diphtherie-Tetanus-Pertussis (3-fach-Impfung)

Population 1. Gesamtbevdlkerung Osterreich

2. Kohorte des Jahrgangs 2024
Intervention 1. Impfung Erwachsene ab 18 Jahren mit IMPFSTOFF

a. Auffrischung alle 5 Jahre
b. Auffrischung alle 10 Jahre

2. Impfung Erwachsene ab 60 Jahren mit IMPFSTOFF

Comparator Der bisherige Status Quo wird mit dem derzeitigen Impfverhalten der
Kombinationsimpfstoffe wird weitergefiihrt

Outcomes — Verhinderte Falle von Pertussis absolut / pro Impfung

Verhinderte Hospitalisierungen mit Keuchhusten (A37, A37.0 — A37.9)
Verhinderte Hospitalisierungstage
Verhinderte Todesfalle

Verursachte Kosten durch Erkrankungsfalle
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Evaluierungvon Interventionen,,im Vergleich® ® -

Intervention 1 Intervention 2 Intervention 3

Vaccination (X,) Vaccination (Y,) Vaccination (Z,)

Vaccination (Xy) Vaccination (Z,)

Vaccination (X3)

Disease (ICD,) Disease (ICD,) Disease (ICDs)

Disease (ICD,) Disease (ICD,)




Kernbereiche P
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* Methodischer Aufbau PICOs
e Datenakquise

* Dynamischer Modellierungsprozess
* Epidemiologie
* Immunologie
* Medizinischer Versorgungspfad
* Gesundheitsokonomie

* Einbau von Simulationsmodellen in Entscheidungsprozesse
* Umgang mit Limitierungen und Ergebnissen

* Nachhaltigkeit






Simulierte Covid-19 Epidemie in A (Okt. 22) ® .
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Covid-19 Dunkelziffermodellierung ® -
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Modell Covid-19 Variantenanderungen
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active detected cases others

active detected cases Alpha

active detected cases Delta

active detected cases Omicron BA.1
active detected cases Omicron BA.2
active detected cases Omicron BA.4/5
active undetected cases others

active undetected cases Alpha

active undetected cases Delta

active undetected cases Omicron BA.1
active undetected cases Omicron BA.2

active undetected cases Omicron BA.4/5
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Modell Covid-19 Variantenanderungen ® -
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clusters of detected and undetected infections

Covid App
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Coronavirus  Corona-Schutzimpfung ~ Services ~ Themen  Ministerium

irus > COVID-Prognose-Konsortium

anner 2022

hospitalisation
y

1 200 000 active detected cases others
active detected cases Alpha
active detected cases Delta
1.000 000 active detected cases Omic A. 7z Strong/Autumn Strong/Summer Weak/Autumn Weak/Summer
active detected cases Omicron B

800 000 active undetected cases others
active undetected cases Alpha
600 000 active undetected cases Delta
active undetected cases Omicron B

active undetected cases Omicron BA.2
100 000

200 000 Non sterilising

200,000

750,000

Weekly incident cases per 100,000
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narios: Stronger or weaker immunity maintained over time (‘Strong/Weak')
60+ second booster campaign starting in summer or autumn (‘Summer/Autumn’)

Effective Immunization & not detected Cases ECDC-Modelling Hub Vaccination Strategies



Ein digitales Gesundheitssystem

DEXHELPP

Decision Support for Health
Policy and Planning: Methods,
Models and Technologies based
on existing health care data
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Examples for Used Data Covid-19 Models

e EMS (BMSGPK, AGES) Example: Mobility Data Austria 3/2020—1/2021

¢ Cl U Ste r An a IySIS (AG ES) estimated average kilometers moved per person per day (trips out of own municipality)
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* Reports of Crisis Management (BMI)
* Sentintella/DINO System (MUW)

* Vaccination Records ° A AN
* Reports on Vaccination Effectiveness [BA4d4s4a i | AARARMAGARRAAA 2k SE2AALGY S o IE—

Kaernten
—— Niederoesterreich

I Ry \
o * '
() H t | D t 2020-03 2020-05 2020-07 2020-09 2020-11 2021-01 — Oberoesterreich
OS p I a a a —— Salzburg

exponential moving average with 10 day memory —— Steiermark
—— Tirol

¢ Data On Mutation : Vorarlberg

— Wien

* Waste water treatment plants

2020-03 2020-05 2020-07 2020-09 2020-11 2021-01

en examplarisch, weitere Datenquellen u.a. diverse Landeskrankenanstalten,
IMBA, IMP, CEMM, OAW, TU Wien, Univ. Innsbruck, Meduni Wien, Meduni Innsbruck,

) WWTF COVID-19 Rapid Response Call, "Synthese von Krankheitsausbreitungs- und Netzwerksdaten fiir die Covid-
AGES, Gesundheit Osterreich, Universitt Wien, IHS u.v.m. 19-Simulation", A. Hanbury, P. Filzmoser, N. Popper, G. Heiler, M. Bicher, M. Zechmeister, C. Rippinger et al

** Die Daten stehen in unterschiedlicher Zeitauflésung und Granularitét, meist dezentral und
nicht standardisiert zur Verfiigung. Zentrale Datenprozesse und Zugriffsregelungen fehlen noch
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Virtual Populat

Austria




Virtual Population
Austria

Beispiel COVID-19
Immunisierung Status (Farbe

System Dynamics : R A\ustria

Model

Fertility
2015-2050

Population
2015-2050

Verbreitung FSME (https://www.zecken-impfung.at)

Migration
2003-2014

DATA
Migration
2015-2050
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Gesundheits- / Gesundheitssystemdaten @

Beispiele unterschiedlicher Daten-/Informationsbereiche

Medikamente

Bevolkerung

Systematic

Literature
Entlassungs-

Extramurale
Versorgung

Fragebogen

Klinische
Register
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Integrierte Simulationsentwicklung

Nutzen & Herausforderungen
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Data Handling, System Analysis, Decision Support
Data Quality, Model Development Tools, Representa-
Record Linkage, & Scenario Analysis, tion & Visualization
Privacy Validation & Quality of Results

Combining Methods, Models, and Technologies

Documentation, Quality Assessment & Control , Reproducibility, National
and international Transfer of Knowledge




Integrierte Simulationsentwicklung

Nutzen & Herausforderungen
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Data Handling, System Analysis, Decision Support
Data Quality, Model Development Tools, Representa-
Record Linkage, & Scenario Analysis, tion & Visualization
Privacy Validation & Quality of Results

Combining Methods, Models, and Technologies

Documentation, Quality Assessment & Control , Reproducibility, National
and international Transfer of Knowledge




Disease Module
Covid-19

Infection(X)
infected = true
severity € (asymptomatic,
symptomatic)

strain = X strain X

incubation V Y: susceptible(Y) = false
duration

Infectious
infectious
duration

o —
(ot

recovery
duration
(asymptomatic)

Update Infectiousness
By (t

yes

recovery
duration

(symptomatic)

Stop Infectious
infected = false
infectious = false
restore susceptible
severity = null

Vaccination (X) strain = null

vaccination * immunisation cause strain X

delay
Sample Immunity (X)
VY: susceptible(Y) € (true,false)

immunity loss vY with susceptible(Y) = false
duration

Stop Immunity (Y)
susceptible(st) = true

immunisation cause
vaccine X

_

Detected

Potentia

‘ strain X dwh
technical solutions
susceptible(X simulation services

false?

.
reaction
duration *
Make Tests
confirmed = true

Home Isolation
= quarantined = true
quarantine
length ‘

Stop Quarantine

quarantined = false
confirmed = false

B Ctvents
<4 Branches
— Transition

Time delay
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State Chart mit Concurrent States — State Tree‘ w

e Jeder Knoten definiert:

* Den entsprechenden State Infected
(infectiousness, immunityLevel, blockinfection) e
e Den nachsten State lEpr)

* Die Verweildauer im aktuellen State bis Infectious
zum State-Change (1,0,True)

l 14

Recovered

(0,0,False)

£




State Chart mit Concurrent States — State Tree

e Jeder Knoten definiert:

* Den entsprechenden State
(infectiousness, immunityLevel, blockinfection)

* Eine Entscheidung Gber den nachsten State

 Die Verweildauer im aktuellen State bis
zum State-Change

dwh
technical solutions
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Infected
(0,0,True)

lEpr)

Infectious
(1,0,True)

14

Recovered
(0,0,False)

50%

50%



State Chart mit Concurrent States — State Tree

e Jeder Knoten definiert:

* Den entsprechenden State
(infectiousness, immunityLevel, blockinfection)

* Eine Entscheidung Uber einen oder
mehrere nachsten States

* Die Verweildauer im aktuellen State bis zu
den State-Changes

(Concurrent States)

dwh
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Infected

(0,0,True)
Exp(7 a(t), = 0:100%
P(7) ‘ a(t)z > 0:0%
Infectious
(1,0,True) 7
1 14 Sick
(0,0,True)
Recovered ;
(0,0,False) 1 Weib(14,1.7)
l Healthy
(0,0,False)
50%. 50%

.
k)

~
el



State Chart mit Concurrent States — State Tree‘
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Infected

e Jeder Knoten definiert: (0,0 True)

* Den entsprechenden State
(infectiousness, immunityLevel, blockinfection)

e Eine Entscheidung liber einen oder Exp(7) 00
y c (0]
mehrere nachsten States S 2
. . . . 7
 Die Verweildauer im aktuellen State bis zu (1,0,True)
den State-Changes 1 L (ocsjlﬁue)
Recovered
(Concurrent States) ecoveres 1 Weib(14,1.7)
Healthy
Vaccinated (0,0,False)
(0,0,False)

Hintergrund: das StateChart kann so auch,
z.B. Uber Impfungen beliebig oft betreten
werden



State Chart — Versorgungsweg

Sick
(0,0,False)

Sever A Sever B Mild C
(0,0,False) (0,0,False) (0,0,False)
Hosp A Hosp B Extramural
(0,0,False) (0,0,False) (0,0,False)
60% 40% 20% 80%
Healthy A Death Healthy B Healthy C
(0,0,False) (0,0,False) (0,0,False) (0,0,False)
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Hospitalisierungen It. PICO (Beispiel!):

Pneumokokkenmeningitis(G00.1)
Sepsis (A40.3 & 50% von A40.9)
bakterielle Meningitis (30% von G00.9)
Pneumokokken-Pneumonie J13 & 26%
von bakterieller Pneumonie J15.9

Datenquellen zur Parametrisierung:

AGES Fallzahlen

MBDS Hospitalisierungsdaten
Systematische Literaturrecherche zu
Frequenzen Otitis Media und zu
extramuraler Versorgung

Mapping der Kostenbasis aus
Honorarordnungen und LDF-Punkte
Matching
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Implementierung und Parametrisierung X

 Spezifikation Fol

"forceOfInfection": {
"casesPerWeek": 20,
"winterFactor": 1.3,

"infectionProbability": 0.1,
"contactMatrixFile": "contact matrices/polymod physical symmetric.csv"

}
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Implementierung und Parametrisierung X

Z.B. kleiner als 1 setzen fiur Zecken

 Spezifikation Fol

"forceOfInfection": {

. . Auf O setzen fur Krankheiten die nur sehr
casesPerlieek": 20,

wenig Falle pro Jahr haben oder nicht

"winterFactor": 1.3, / Infektids sind

"infectionProbability": 0.1,
"contactMatrixFile": "contact matrices/polymod physical symmetric.csv"

}

Austauschen durch andere fiir STDs
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Implementierung und Parametrisierung

 Spezifikation StateChart entsprechend Doku im
GIT Repository readme.md

(https://git.dwh.at/VaccinationEvaluation/gepoc-epi-

vacc/src/branch/main/readme/parametrisation.md) {
i tious™s

": {

The state chart in the JSON needs to be defined according to the following standards: id": "CONSTANT" I

ockInfection”: true,

¢ "stateChart” must label the The root node for the state chart weeks":
"elementId" Each node in the corresponds to a state-chart element representing one of the states. In each element, we define what happens with the agent
whenever it enters the state and which state(s) it will enter after it leaves the state. One element with the name "infected " is mandatory for the simulation.

= "infectiousness" , double value between 0.0 and 1.0, labels how infectious the agent is while in this state. If not specified, 0.0 is default.
= "immunitylLevel” , integer value between 0 and maxImmunitylevel , labels how immune the agent is while in this state. If not specified, maxImmunityLevel is } ’

default, to block entering the state chart a second time via infection. " next? " . {
= "nextl”,"next2",... specifies when and into which following state(s), the agent switches to. If the state chart should continue “linear”, i.e. one state ata "oick" {

. ' - - . . . . . . S1ICK" ¢
time, only "next1” must be defined. If additional "n ext3",... are defined, a branch will occur adding an additional dimension to the state variable. ?
Wi i Yoo Rac 8 8- s gyt
probability": {

So, the agent will reside in two, three,... or more state chart branches at the same time.
mim,

= "nextElementId” each nodesubtoa "next node corresponds to a state-chart element int which the agent may change after leaving the current .
one. Note that for each "nextElementId" there must be a node entry "elementId" defined on the root level. If more than one node is provided this miqm
5 b .

way, a path decision is defined.
= "probability" , double value between 0 and 1, specifies the probability, that the agent will switch to "nextElementId" after leaving the current } ’

state. The field can be omitted entirely, if number of nodes specified sub to "n is one, in which case the path continues with "dela y i, {
"nextElementId” in any case. Besides there are two possibilities for the specification: _—r — " "
. . ) N ) .y L . _ Lo 1da™'s CONSTANT",
= "probability":VALUE directly as value between 0 and 1 referring to the likelihood that the path continues with "nextelementId" . If the sum over
. . . . . - LLJ — «~ 11 o
all values from all nodes sub to “next< is greater than 1.0, the specification is illegal. If it is smaller than 1.0, there is a remaining chance that the 2KS .

agent simply leaves the state chart. "probability":{...} via key-value pairs, whereas the key must be a valid agent-classification-specification-

b
"recovered": {
brobability": {
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Initialisierung der Vulnerablen ® :

* Vulnerable im config.json via ,,ACSS” : ,,Anteil“ Paare:

"vulnerable": {

r
"a060-150 sm": 30% der Manner 60+ werden als vulnerabel
"a060-150 sf": angesehen

)







Beispiel Immunitatsabfall

25

40

125

one_dose mean: 1990.00, base: 0.29

50
three_dose mean: 400.00, base: 0.60

150

two_dose mean: 110.00, base: 0.41

60 20 40 60 80 100 120

recoveries_detected mean: 120.00, base: 0.98

175

dwh

technical solutions
simulation services



Annahmen Kontaktmodell ® .
* FSME

Vektorubertragung
keine Modellierung von Kontakten

* Influenza, Covid-19, RSV, Pneumokokken, Meningokokken,
Varizellen, Hepatitis B, Pertussis

Ubertragung durch Kontakte zwischen Personen
Parametrisierung tiber Comix/Covimod Umfragen
— Berechnung von altersspezifischen Kontaktmatrizen

 HPV
Ubertragung von STD (Sexual Transmitted Diseases)

* Weitere Themen: z.B: Vektorubertragene Erkrankungen
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Patient Pathways Modeling

Potential

Various Information
can be included
Potential Treatment
Scenarios
Re-Usability
Transparence

e

[ Demeegraphics ]l Patiant history l

Cardiowascular
iamarioers

Prasbrreoesesry
biomariers

L new patlant

1
e

Modeiling of these trajeciory
clusiers; enabling the predichon of
fulure course based on obserwed
P A s

Evidanca In largs-scals poputztion
-_l:ﬁlml Ftnuﬁe_- -_.-h_{lmlnlataﬂkTa_-
Data [CLIN) Data [ADM)

JL

Descishon support Recommendations

= (e =) K =

TRAMECTORIES wsar
Fadiologlst or pipsiclan

deriliying 2 candidsie %or 3 polnt of
DreEntion [ efiEciie Irestment
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L

F'h]ua-k:lan

"-T':|7 Exploitabls point of prevention ! intsrvention bassd on pradictive phenotyps modsis

Sirmulation models Thal anabde the
pradiclion of disease courss ghen
prevenlive intervenlion messures

1
- =

Decision Supporl for Gimety
preveniive  messures

Explafing predicihe model TH——
oorfesondng. aMdualzed
OrSEThE mEssUnes

Developed by Georg Langs Team (Medical University Vienna) et al for the Trajectories Proposal H2020




Mind Model: Gesundheitssystem ® -
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scenarlos
'Ognosis
Status Quo
Costs —Olpen®
e Interventions &
Services _ ~ Planning
S = Pathways of Service

Dynamics

Diseases |- Utilization
< i s




Realitat: Gesundheitssystem .s. mittelflsse)
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sonstige Ertrige _

> -

Gemeinden

- Aufwendungen
- Ertrige/Einnahmen

Osterreichischer Rechnungshof:
Presseinformation zum Bericht ,Mittelflisse im
Gesundheitswesen” (Reihe Bund 2017/10;

Sbg 2017/1; Bgld 2017/ 2) vom 17. Marz 2017




Realitat: Masernimpfung approximieren
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KINDER ERWACHSENE \_
Alter 0-16 Alter 17-99 REGULAR ASYLWERBER
Je Alter Je Herkunftsland und Alter
IMPFUNGEN IMPFUNGEN

Aufteilung 1. und 2. Aufteilung 1. und 2.
Teilimpfung und Alter Teilimpfung je 50%
gemalk dokumentierte Alter zufallig gleichverteilt
administrierte Impfungen bis inkl. Jahrgang 1968

IMMUNITAT
Lebenslange Immunitat zu 95% je Teilimpfung

Impfschutz und Immunitat Impfschutz gemank

gleich wie dsterreichische Herkunftsland

Wohnbevolkerung Immunitat abhangig von
Alter und Impfschutz

KINDER ERWACHSENE

Anteil gemal dokumen- Anteil gemalk dokumen-

tierte administrierte tierte administrierte
KINDER ERWACHSENE Impfungen Impfungen

Je 1. und 2. Teilimpfung Nur Gesamtmenge

e _

https://www.sozialministerium.at/Themen/Gesundheit/Impfen/Masern---Elimination-und-Durchimpfungsraten/Durchimpfungsraten---Nationaler-Aktionsplan.html
Modular Simulation Tool for permanent Evaluation of Vaccination Impact, developed by TU Wien, DEXHELPP together with dwh GmbH



Zukunft: WWTF Funded Project - HPV Vienna

IMMIGRATION
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Vaccination status identical  Unvaccinated

‘to Austrian population

POPULATION
VACCINATIONS BOUGHT BY Agents (Age, Gender, Vaccination Status)
GOV.

(minus 1% loss)

1
DOCUMENTED ADMINISTERED
VACCINATIONS

[#2nd 2. dose per age group

Geographical Spread
Genotype Information
Wastewater Analysis

Vaccination Programs PAP Smear Test
Vaccination Strategies

Patient Pathway
Cancer Treatment
Cancer Registry

https://www.sozialministerium.at/Themen/Gesundheit/Uebertragbare-Krankheiten/Infektionskrankheiten-A-Z/Humane-Papillomaviren-
(HPV).html#:~:text=Humane %20Papillomaviren%20stellen%20eine %20qro%C3%9Fe,mindestens%2014%20krebsverursachende%20Wirkungen%20haben.

https://www.wwtf.at/funding/programmes/esr/#ESR24



https://www.sozialministerium.at/Themen/Gesundheit/Uebertragbare-Krankheiten/Infektionskrankheiten-A-Z/Humane-Papillomaviren-(HPV).html#:~:text=Humane%20Papillomaviren%20stellen%20eine%20gro%C3%9Fe,mindestens%2014%20krebsverursachende%20Wirkungen%20haben
https://www.sozialministerium.at/Themen/Gesundheit/Uebertragbare-Krankheiten/Infektionskrankheiten-A-Z/Humane-Papillomaviren-(HPV).html#:~:text=Humane%20Papillomaviren%20stellen%20eine%20gro%C3%9Fe,mindestens%2014%20krebsverursachende%20Wirkungen%20haben




Struktur modellbasierter Evaluierung ® -

Ablauf
* PICO Fragestellung
* Modell Entwicklung

e Simulation Implementierung

e Strukturen

* Limitierungen

e Datenakquise

e Literatursuche

* Parameter Extraktion

* Parametrisierung

e Szenarienrechnung

* Reporting

* Erstellung Priorisierungsliste
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e
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Erwartete Infektionen, Erkrankungen

Historisch Comp. Interv.

-~ - . "
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( Erkrank N date | Kalibrierungs |~
,rerankungsdaten ' Modul Tode, Erkrankungen, ...
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- - = Priorisierungsliste )
.

modellbasierte Priorisicrung ~



dwh
technical solutions
simulation services

Claire

T ‘ Thank you very much!

= [ Especially to my great team!
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Cinter Matthias Cornelia Jakob

Schneckenreither Rossler Geischlager Rosenberger
Dominik Hannah Eleonore Benedikt
Rothschedl Kastinger Haiss Spiegel

> i

Daniele Michael
Giannandrea Landsied|
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