Alternierende Quarantiane
zur nachhaltigen Eindammung von Epidemien

Meidan D, Schulmann N, Cohen R, et al.

Publiziert am 11.1.2021 in Nature Communications

Original-Text: https://doi.org/10.1038/s41467-020-20324-8

als pdf: https://www.nature.com/articles/s41467-020-20324-8.pdf

Abstract

Ohne wirksame pharmazeutische Interventionen bleiben soziale Distanzierung, Abriegelung und
Mobilitatseinschrankungen unsere wichtigste Reaktion auf den Ausbruch von Epidemien. Um die potenziell
verheerenden soziodkonomischen Folgen zu mildern, schlagen wir hier eine alternierende Quarantanestrategie
vor: Bei jedem Ausbruch bleibt die Halfte der Bevolkerung zu Hause unter strikter Quarantane, wahrend die
andere Halfte weiterhin aktiv ist. Dabei findet ein wochentlicher Wechsel zwischen Aktivitadt und Quarantane
statt. Dieses Regime minimiert infektidse Interaktionen, da es nur der Halfte der Population erlaubt, nur fiir die
Halfte der Zeit zu interagieren. Das Ergebnis ist eine drastische Verringerung der Ubertragung, vergleichbar mit
der einer bevolkerungsweiten Abriegelung, trotz der Aufrechterhaltung der soziookonomischen Kontinuitét bei
ungefahr 50% Kapazitat. Die wochentlichen Wechsel helfen auch dabei, die spezifische Herausforderung von
COVID-19 zu bewaltigen, da ihre Periodizitat mit den nattrlichen Zyklen der SARS-CoV-2-Krankheit
synchronisiert ist, was es ermdglicht, die Mehrheit der infizierten Individuen genau zum Zeitpunkt ihrer
Spitzeninfektion effektiv zu isolieren.

Einleitung

Im Kampf gegen die Ausbreitung von SARS-CoV-2 haben die meisten Lander auf MaBnahmen zur sozialen
Distanzierung zurlckgegriffen und Restriktionen' auferlegt, die von kompletten Abriegelungen bis hin zu
strengen Mobilititseinschrankungen®3#> reichen und schwerwiegende Auswirkungen auf die sozio6konomische
Stabilitat und das Wachstum haben. Aktuelle Beobachtungen deuten darauf hin, dass solche MaBnahmen tber
langere Zeitraume (in der Regel Monate) durchgefiihrt werden miissen, um ein Wiederaufflammen der Epidemie
zu verhindern, sobald sie aufgehoben sind®’8, Dies kann jedoch unhaltbar sein, da die individuellen sozialen und
wirtschaftlichen Beddirfnisse irgendwann das wahrgenommene Risiko der Pandemie tbersteigen werden®.

In der Praxis kommt es daher in vielen Landern zu sporadischen Féllen von sozialen Einschrankungen' "2, von
ausgedehnten SchulschlieBungen'® bis hin zu Verboten verschiedener sozialer und wirtschaftlicher
Aktivitaten'*> - oft ohne eine systemische Strategie zur Eindammung’®. Die soziookonomischen Folgen sind
verheerend und reichen von politischen Unruhen iber schwerwiegende wirtschaftliche Verluste bis hin zu einer
Verschlechterung der psychischen Gesundheit der gefahrdeten Bevolkerungsgruppen'. In der Tat stellen
Pandemien - sowohl aktuelle als auch zukiinftige - eine entscheidende Verwundbarkeit der modernen
Gesellschaft dar'®'® und fordern uns auf, sozio6konomisch nachhaltige Reaktionsprotokolle zu entwerfen, wenn
es keine therapeutischen Interventionen gibt.

Daher untersuchen wir hier eine alternierende Quarantanestrategie (AQ), die auf unsere unmittelbare Bedrohung
durch COVID-19 zugeschnitten und getestet wurde, aber auch fiir andere Pandemieausbreitungsszenarien
relevant ist.

Die AQ-Strategie basiert auf zwei Prinzipien:

(i) Vollstandige Isolierung der symptomatischen Personen und ihrer Haushaltsmitglieder;
(i) Aufteilung der verbleibenden Haushalte in zwei Kohorten, die wochentlich aufeinanderfolgende
Quarantane- und Routineaktivitdten durchlaufen.

Andere periodische Zyklen, z. B. zweiwdchentlich, oder 5 Arbeitstage vs. 9 Quaranténetage, kdnnen ebenfalls in
Betracht gezogen werden. Wir betonen, dass die Partitionierung auf Haushaltsebene erfolgen muss, um zu



gewahrleisten, dass alle Mitbewohner in der gleichen Kohorte sind. Auf diese Weise bleibt Kohorte 1 aktiv,
wahrend Kohorte 2 zu Hause bleibt und umgekehrt, was eine geringe Interaktion zwischen den Kohorten
gewahrleistet (Abb. 1d). Dies sorgt fiir eine hocheffiziente Einddmmung neben einer kontinuierlichen
soziookonomischen Produktivitat, bei der jeweils die Halfte der Arbeitskrafte zu jedem Zeitpunkt aktiv bleibt.

Die AQ-Strategie begrenzt die soziale Durchmischung' und bietet gleichzeitig eine Méglichkeit fur die
Menschen, ihre wirtschaftlichen und sozialen Routinen aufrechtzuerhalten. Seine Effizienz beruht auf zwei
unabhéngigen mildernden Effekten:

(i) die doppelte Aufteilung von Bevdlkerung und Zeit und
(i) die Synchronisation mit dem Krankheitszyklus (Fig. 1).

Um den Effekt (i) zu verstehen, betrachten wir die Auswirkung von AQ auf die Ubertragungsrate. Erstens wird die
Bevolkerung in zwei isolierte Kohorten aufgeteilt - dies reduziert die Anzahl der infektiosen Begegnungen, da
die Dichte in Klassenzimmern, Werkstatten und an 6ffentlichen Orten nur halb so hoch ist wie iblich. Daher
interagieren Individuen nur mit der Halfte ihrer Gblichen Kontakte. Hinzu kommt, dass jede Kohorte nur die
Halfte der Zeit aktiv ist, also eine von zwei Wochen.

Dies schwacht die Ansteckung innerhalb jeder Kohorte zusatzlich um etwa den Faktor eins ab.

Dieser Dual-Partition-Effekt, der fiir jede allgemeine Pandemie relevant ist, wird durch einen zuséatzlichen Faktor
verstarkt, der einzigartig fir COVID-19 ist - die Synchronisation von AQ mit dem naturlichen Krankheitszyklus, d.
h. Faktor (ii) oben. Damit wird eines der Haupthindernisse fiir die Einddmmung von COVID-19 behandelt - die
Tatsache, dass wir zwar die symptomatischen Patienten isolieren, die exponierten Personen aber schon einige
Tage vor dem Auftreten der Symptome infektios werden'"20-24 (Abb. 1a). Wahrend dieser prasymptomatischen
Phase verhalten sie sich wie unsichtbare Verbreiter, die weiterhin mit ihrem Netzwerk interagieren, ohne sich
ihrer potenziellen Infektiositat bewusst zu sein®-32, Um die Wirkung von AQ zu veranschaulichen, betrachten Sie
eine Person in Kohorte 1, die in Woche 1 aktiv war und daher méglicherweise infiziert wurde. Dieses Individuum
wird bald in das prasymptomatische Stadium eintreten, genau das Stadium, in dem es unsichtbar ist und somit
am meisten zur Verbreitung beitrdgt. GemaB der AQ-Routine sind sie jedoch in Woche 2 zu Hause und folglich
genau wahrend ihrer vermuteten prasymptomatischen Phase isoliert. Wenn sie am Ende der Woche 2 weiterhin
keine Symptome zeigen, sind sie mit groBer Wahrscheinlichkeit gesund und kénnen daher in Woche 3 gemaB
der geplanten Routine wieder aktiv werden. Umgekehrt, wenn sie wahrend der Quarantane Symptome
entwickeln, missen sie (und ihre Mitbewohner) in Isolation bleiben, dhnlich wie alle symptomatischen Personen.
Somit steht die wochentliche Abfolge in Ubereinstimmung mit dem natiirlichen SARS-CoV-2-Krankheitszyklus'
und fihrt in der Praxis zur Isolierung der Mehrheit der unsichtbaren Spreader. Wenn es vollstandig
implementiert wird, garantiert es in jedem zweiwdchigen Zyklus, die infektidsen Individuen auszusortieren und
eine aktive Belegschaft aufrechtzuerhalten, die eine liberwiegend nicht infizierte Bevolkerung umfasst.

Anhand von COVID-19 als Testfall untersuchen wir im Folgenden die Leistung von AQ und diskutieren
praktische Aspekte seiner Implementierung, von Richtlinien zur Partitionierung des sozialen Netzwerks bis hin
zur Behandlung von begrenzter sozialer Regeleinhaltung.

Ergebnisse

Modellierung der Ausbreitung von SARS-CoV-2.

Soziales Netzwerk: Wir konstruierten eine Population von N ~ 10.000 Individuen, bestehend aus M = 4 x 1000
separaten Haushalten, und verfolgten ihre Abfolge sozialer Interaktionen mit einer Auflésung von 15 Minuten
Uber den Verlauf von T = 150 Tagen.

Diese Interaktionen werden von zwei separaten Netzwerken gesteuert: Tageszeitliche Interaktionen bei der
Arbeit, in der Schule oder an anderen &ffentlichen Orten werden vom externen Netzwerk Aj gesteuert. Dieses
stellt ein N x N-Netzwerk mit der Gradverteilung P(k) dar, das dazu dient, soziale Aktivitaten auBerhalb des
Hauses zu erfassen (Abb. 2a, orange). Interaktionen innerhalb des Hauses, die vorwiegend wahrend der
Nachmittagsstunden stattfinden, werden von Bj; bestimmt, einem Netzwerk aus M isolierten Cliquen, die die
Haushalte erfassen (Abb. 2a, blau). Die GroBe dieser Cliquen m wird aus der empirisch gewonnenen?
HaushaltsgroBenverteilung P(m) extrahiert.



Um die zeitliche Natur der Interaktionen zu erfassen, wechselt jede Verbindung in Aij und Bij zwischen Perioden
der Aktivitat, d. h. der Kollokation von i und j, und intermittierenden Perioden, in denen die Verbindung inaktiv
bleibt. Eine Infektion zwischen i und j kann wahrend der Instanzen auftreten, in denen die Verbindung i, j aktiv
ist. Diese Instanzen von Aktivitat/Inaktivitat, die nach dem Zufallsprinzip extrahiert werden, reprasentieren die
sporadische Natur der menschlichen Interaktion und ermdglichen es uns, die Virusausbreitung unter sehr
realistischen Bedingungen zu verfolgen. Um einen typischen Tageszyklus zu entwerfen, sind die externen Links
Aij Uberwiegend tagstber aktiv (Abb. 2c), wahrend interne Interaktionen hauptsachlich in den Abend-
/Nachtstunden stattfinden (Abb. 2d). Wahrend der Quarantéane, z. B. im Rahmen der AQ-Routine, oder wenn ein
Haushaltsmitglied i Symptome aufweist, bleiben die relevanten Verbindungen Aij inaktiv, wahrend Bij auch
tagsiiber aktiviert wird.

Jedes der Netzwerke Aij und Bij wird durch zwei unabhangige Parameter charakterisiert (Abb. 2b). Der erste
erfasst die Wahrscheinlichkeit der Link-Aktivierung in jedem 15-Minuten-Intervall und bestimmt die mittlere
tagliche Dauer der Aktivitat der Links. Wir bezeichnen diese Dauer mit T1 fiir Aij und T2 fr Bij. Realistischerweise
erwarten wir T1 < T2, was der Tatsache Rechnung tragt, dass Mitbewohner, wenn sie zu Hause sind, mehr Zeit
mit potenziell infektidsen Interaktionen verbringen als z.B. Biirokollegen wahrend der Arbeitszeit. Der zweite
Parameter ist die Ubertragungswahrscheinlichkeit pro Interaktion, die fiir Aij und Bij jeweils auf p1 und p2
gesetzt wird. Auch hier nehmen wir an, dass typischerweise p1 < p2 ist, da innerbetriebliche Interaktionen, oft
zwischen Familienmitgliedern, potentiell ansteckender sind als die sozialen Interaktionen von Aij. Zum Beispiel
fihren Eltern, die sich um ihre Kinder kiimmern, oder Geschwister, die korperlich interagieren, eher zu einer
Infektion als Mitarbeiter, die sich einen Besprechungsraum teilen.

Krankheitszyklus:

In Abb. 1a ist der charakteristische Infektionszyklus von SARS-CoV-2 dargestellt. Nach der Exposition (E) treten
Individuen in eine prasymptomatische Periode ein, die im Durchschnitt ~5 Tage dauert, nach der sie beginnen,
leichte (IM), schwere (IS) oder kritische (IC) Symptome zu zeigen, die zu einem Krankenhausaufenthalt (H) und in
bestimmten Fallen auch zur Beatmung (V) fUhren. Etwa 2 Tage vor dem Auftreten der Symptome werden die
exponierten Personen infektios, daher beginnt die infektidse Phase im Durchschnitt 3 Tage nach der ersten
Exposition?°, Die Ausbreitung des Virus dauert bis zum Auftreten von Symptomen an, dann gehen die infizierten
Personen zusammen mit ihren Mitbewohnern in die Isolation und tragen nicht mehr zur externen Ausbreitung
bei (Aij). Natirlich geht die interne Ubertragung (Bij) auch wéhrend der hauslichen Isolation weiter. Ein Teil der
exponierten Personen bleibt wahrend der gesamten Infektionsperiode, die im Durchschnitt 4 Tage nach der
Exposition beginnt, asymptomatisch (AS), d. h. sie isolieren sich nicht34. Daher verbreiten die symptomatischen
Trager die Krankheit innerhalb eines durchschnittlichen Zeitfensters von ~2 Tagen (lila), wéhrend die AS-Trager
weiterhin andere infizieren, bis ihre Immunantwort das Virus beseitigt.

Diese Zeitskalen stellen den durchschnittlichen Infektionszyklus dar, der in der Realitat in der Bevdlkerung
Schwankungen aufweisen kann'"22232434353637 Djes gilt insbesondere fir die Zeit bis zum Auftreten von
Symptomen, die bei einer Verzdgerung von mehr als 1-2 Wochen zu einem infektiésen Crossover zwischen
aufeinanderfolgenden Aktivitatsperioden flihren kann, z. B. wenn eine Person in Woche 1 infiziert ist und dann,
ohne Symptome, in Woche 3 wieder aktiv wird (siehe Abb. 1d). Daher betrachten wir fiir jede der relevanten
Zeitskalen, z. B. die Zeit von der Exposition bis zur Infektiositdt oder die Zeit bis zur Entwicklung von
Symptomen, nicht nur den Durchschnitt, sondern die gesamte Verteilung Gber die Population (Abb. 1c). Zum
Beispiel erfasst die Wahrscheinlichkeitsdichtefunktion P1(t") den Anteil der exponierten Individuen, die innerhalb
von t € (t't'+dt’) Tagen nach der Exposition Symptome zeigen. Analog dazu charakterisiert P2(t") die
Ubergangszeiten zwischen Exposition und AS-Infektiositét. Je breiter Pi(t) ist, desto groéBer ist die individuelle
Variabilitit der Ubergangszeiten zwischen den verschiedenen Krankheitszustanden. Hier extrahieren wir Pi(t') aus
einer Weibull-Verteilung, wie sie fir SARS-CoV-2232437 angegeben und auch fur andere Infektionen mit Corona-
Typ-Viren** beobachtet wurde; siehe Erganzende Anmerkungen 1.3 und 4.1.

Charakterisierung der Ausbreitung

Insgesamt ist unser Modellierungsrahmen darauf ausgelegt, die Ausbreitung von SARS-CoV-2 detailliert zu
erfassen, also durch eine Reihe von relevanten Parametern zu charakterisieren. Die meisten dieser Parameter
kénnen aus empirischen Daten extrahiert werden. So sind z. B. die Ubergangsraten des in Abb. 1a dargestellten
Krankheitszyklus oder die HaushaltsgroBenverteilung P(m), die uns bei der Strukturierung von Bij hilft, alle
empirisch zuganglich. Die tibrigen Parameter P(k), T1, T2, p1, p2 sind jedoch unbekannt. Daher untersuchen wir



verschiedene Verteilungsszenarien, um die Empfindlichkeit unserer Strategie gegeniiber Diskrepanzen in diesen
Parametern zu testen. Zum Beispiel betrachten wir sowohl ein zufalliges Aij, fir das P(k) begrenzt ist, als auch ein
skalenfreies Aij, bei dem P(k) fat-tailed ist (Ergdnzende Anmerkung 2). In dahnlicher Weise weisen wir T1 und T2
unterschiedliche Werte zu, um das variable Gleichgewicht zwischen interner und externer Ubertragung zu
untersuchen.

Sobald diese unbekannten Parameter gesetzt sind, helfen sie, die Ausbreitung entlang zweier Dimensionen zu
charakterisieren (Abb. 2b):

Die Wachstumsrate B, quantifiziert den Grad der Ausbreitung, indem sie die anfangliche exponentielle
Vermehrung der Infektionen verfolgt

I(t) ~ ePt, (1)

die in den frihen Stadien des Ausbruchs beobachtet wird. Dabei ist I(t) = IM(t) + IS(t) + IC(t) die Anzahl der
symptomatischen infizierten Individuen. Je groBer B ist, desto schneller ist die Ausbreitung, daher steigt  mit T1,
T2, p1 und p2, die alle zur Infektiositdt der Krankheit beitragen. Die Dichte des Netzwerks, d. h. sein
durchschnittlicher AuBengrad <k> und die HaushaltsgroBe <m> tragen ebenfalls beide positiv zu [ bei, da sie
mehr potenziell infektidse Interaktionen ermdglichen.

Die hausinterne Infektionsrate a, erfasst das Gleichgewicht zwischen dem Beitrag von Bij vs. Aij zur Verbreitung.
Um dieses Gleichgewicht zu quantifizieren, verfolgen wir alle Ubertragungsfille 6Tot und extrahieren 6In, das
nur die Falle zahlt, die UGber Bij-Verbindungen, d. h. intern, tGbertragen wurden. Wir messen dann die interne
Infektionsrate als
o = 2m

Orot

)

d.h. den Anteil der Ubertragungen, die im eigenen Haus stattfanden.

Ahnlich wie B wird auch der Parameter o von den Netzwerkparametern diktiert. Ein groBes T2 und p2 begiinstigt
interne Ubertragungen und tragt damit zu a bei, wihrend eine Erhéhung von T1 und p1 die Rolle der externen
Ubertragungen stérkt. Die Netzwerkstruktur spielt auch eine Rolle durch die durchschnittliche Anzahl externer
Verbindungen <k>, die o verringert, im Gegensatz zur typischen HaushaltsgroBe <m>, die es erhoht. Dieser
Parameter ist besonders im Zusammenhang mit Quarantane-basierten Strategien von Bedeutung, die von ihrer
Konzeption her nur externe Interaktionen unterdriicken und daher weniger effektiv werden, wenn 8In groB ist.
Denn egal wie streng die Quaranténe ist, sie kann die sekundére Ubertragung zwischen Haushaltsmitgliedern,
die in BIn eingeschlossen ist, nicht verhindern. Tatséchlich erhht sie oft diese hausinternen Infektionen, da sie
die Mitbewohner dazu zwingt, sich lber langere Zeitrdume nahe zu stehen. Folglich kann ein groBes a die
Wirksamkeit von Quarantdne im Allgemeinen und von AQ im Besonderen potenziell behindern.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass wir in unserer Modellierung die impliziten Modellparameter T1, p1, T2,
p2, P(k) variieren, um eine Reihe von potenziell relevanten Szenarien zu scannen. Sobald wir diese Parameter
eingestellt haben, verwenden wir sie, um zwei beobachtbare Parameter o und B zu extrahieren, die direkt die Art
der Ansteckung charakterisieren. Der Schweregrad der Ausbreitung wird durch B quantifiziert, und die Rolle der
internen Ubertragung wird durch a erfasst. Die Zuordnung zwischen den Modellparametern und den
beobachtbaren o, § wird in der ergdnzenden Anmerkung 1.4 erlautert.

Projektion der Ausbreitung von SARS-CoV-2

Um B flr die ungemilderte COVID-19-Ausbreitung zu evaluieren, sammelten wir Daten Uber die Entwicklung der
Epidemie in 12 verschiedenen Landern38 und untersuchten I(t) in den friihen Stadien der Ausbreitung, vor der
Implementierung von sozialen DistanzierungsmaBnahmen (Abb. 3a-1). Durch Anpassung an ein exponentielles
Wachstum der Form (1) bewerten wir B in jedem Land und erhalten eine mittlere Wachstumsrate von = 0,26
Tage-1, eine Schitzung, die mit anderen unabhéngigen Bewertungen343> ibereinstimmt. Um diese Schatzung
weiter zu fundieren, verwenden wir B, um die Reproduktionszahl der Epidemie zu bewerten® und erhalten RO »
2,4, was wiederum mit aktuellen Schatzungen Ubereinstimmt (Erganzende Anmerkung 1.5). Eine solche
Anpassung, die auf der frihen Ausbreitungsdynamik basiert, birgt im Allgemeinen das Risiko, dass § und RO
Uberschatzt werden*®4142 |n unserer nachfolgenden Analyse betrachten wir jedoch ein Spektrum verschiedener



Szenarien mit unterschiedlichen B-Werten, und daher sind unsere Ergebnisse unempfindlich gegeniiber diesem
Risikofaktor. Um B fur die ungemilderte COVID-19-Ausbreitung zu evaluieren, sammelten wir Daten (ber die
Entwicklung der Epidemie in 12 verschiedenen Landern3® und untersuchten I(t) in den frihen Stadien der
Ausbreitung, vor der Implementierung von sozialen DistanzierungsmaBnahmen (Abb. 3a-I). Durch Anpassung an
ein exponentielles Wachstum der Form (1) bewerten wir p in jedem Land und erhalten eine mittlere
Wachstumsrate von B = 0,26 Tage-1, eine Schatzung, die mit anderen unabhingigen Bewertungen343°
Ubereinstimmt. Um diese Schatzung weiter zu fundieren, verwenden wir B, um die Reproduktionszahl der
Epidemie zu bewerten® und erhalten RO = 2,4, was wiederum mit aktuellen Schatzungen Gbereinstimmt
(Erganzende Anmerkung 1.5). Eine solche Anpassung, die auf der friihen Ausbreitungsdynamik basiert, birgt im
Allgemeinen das Risiko, dass B und RO Uberschatzt werden®®4'42 In unserer nachfolgenden Analyse betrachten
wir jedoch ein Spektrum verschiedener Szenarien mit unterschiedlichen B-Werten, und daher sind unsere
Ergebnisse unempfindlich gegeniiber diesem Risikofaktor.

Wenn wir als Basiswert oo = 0 setzen (was weiter unten gedndert wird), kdnnen wir nun unsere geschatzte
verwenden, um eine Projektion der erwarteten Entwicklung der Epidemie zu erhalten (Abb. 3n). Wir verfolgen
auch den erwarteten Anteil der hospitalisierten (H(t)) und beatmeten (V(t)) Personen (Abb. 30), die, wie wir
feststellen, die durchschnittlichen nationalen Hospitalisierungsfahigkeiten*® deutlich Gbersteigen. Die erwartete
Sterblichkeit wird durch D(t — o) erfasst und erreicht ohne jegliche MaBnahmen ein Niveau von ~3 % (grau). Als
nachstes untersuchen wir das Verhalten von COVID-19 unter AQ, zusammen mit anderen relevanten Strategien.

Abschwiachung der Ausbreitung

Um die Auswirkungen der von uns vorgeschlagenen Strategie zu untersuchen, verfolgen wir die Entwicklung von
[(t) = IM(t) + IS(t) + IC(t). Zunachst lassen wir die Krankheit sich ungemildert ausbreiten (Abb. 4a, orange, UM),
dann leiten wir zum Zeitpunkt t = tO (Ergdnzende Anmerkung 1.2) unsere Reaktion ein. Indem wir vier relevante
Eindammungsstrategien untersuchen, schaffen wir eine Grundlage, auf der wir die Leistung von AQ bewerten
kénnen.

Vollstdindige Quarantdne - FQ

Dies stellt die theoretisch ideale Strategie dar, bei der alle auBerhauslichen Aktivitaten eingestellt werden (Abb.
4a-f, grau). Die externen Verbindungen Aij werden inaktiv und nur die interne Ubertragung (Bij) bleibt bestehen,
bis auch diese Sekundérinfektionen erschopft sind und die Ausbreitung zum Stillstand kommt. Um den Effekt
dieser internen Aufrechterhaltung der Krankheit zu erfassen, betrachten wir mehrere Szenarien, von
verschwindender interner Ubertragung (Abb. 4a, a = 0) bis hin zu extremen Niveaus von Haushaltsinfektionen
(Abb. 4e, a = 0,32). Dieser Bereich von a-Werten entspricht einer Infektionswahrscheinlichkeit von 20-40 %
zwischen Lebenspartnern*. Wie erwartet, |6scht FQ die Krankheit in Abwesenheit einer hiuslichen Ubertragung
extrem effizient, innerhalb von ~3 Wochen, aus. Wenn a erhéht wird, zeigt FQ erwartungsgema0 einen leichten
Ruckgang der Effizienz8, ist aber immer noch hochwirksam. Natirlich ist eine solche perfekte, luftdichte
Quarantane undurchfihrbar, sie ist jedoch im vorliegenden Kontext niitzlich, da sie eine Basis flir einen Vergleich
bietet und die Grenzen fiir eine perfekte Einddmmung festlegt.

Alternierende Quarantdne - AQ

Wir untersuchen nun die AQ-Strategie (Abb. 4a-f, blau). Bei t = t0 partitionieren wir die Haushalte in zwei gleiche
Gruppen, Kohorten 1 und 2, und lassen sie nacheinander in einem zweiwdchigen Zyklus zwischen Quarantane, in
der nur Bij aktiv ist, und regularer soziodkonomischer Aktivitat, in der sowohl Aij als auch Bij aktiv sind,
abwechseln. Wir stellen wieder fest, dass I(t) exponentiell abfallt, wenn auch mit einer langsameren Rate im
Vergleich zur perfekten FQ. Der entscheidende Punkt ist jedoch, dass dieser Zerfall nun beobachtet wird, obwohl
50 % der Bevolkerung kontinuierlich aktiv bleibt.



Zum Vergleich betrachten wir zwei natirliche Alternativen zu AQ, die beide darauf ausgelegt sind, die
soziookonomische Aktivitat mit einer Rate von 50% aufrechtzuerhalten:

Intermittierende Quarantdne - 1Q

Bei dieser Strategie® tritt die Gesellschaft als Ganzes in einen periodischen Zyklus von aktiven vs. Quaranténe-
Phasen ein, d. h. die gesamte Bevdlkerung wechselt unisono zwischen zu Hause bleiben und zur Arbeit gehen
(Abb. 4a-f, tlrkis). Urspriinglich wurde 1Q im Format einer 4:10-Periodizitat vorgeschlagen, d. h. 4 Tage Aktivitat
getrennt durch 10 Tage Quarantane, hier untersuchen wir seine Leistung unter einem 7:7-Zyklus, um mit unserer
Implementierung von AQ kongruent zu sein. Wir stellen fest, dass IQ deutlich weniger effektiv ist als AQ, was
nicht nur zu héheren Infektionsspitzen fiihrt, sondern auch zu einer wesentlich langeren Zeit bis zur Riickkehr
zur Normalitat.

Halbe Quarantdne - HQ

Eine weitere Einddmmungsalternative, die eine 50 %-ige aktive Arbeitskraft zuldsst, basiert auf einer selektiven
Quarantane, bei der nur 50 % der Bevolkerung an sozio6konomischen Aktivitaten teilnimmt, wahrend die andere
Halfte angewiesen wird, zu Hause zu bleiben (Abb. 4a-f, rot). HQ unterdriickt die Infektionsrate, indem es die
sozialen Interaktionen, d. h. Aij, um etwa die Halfte reduziert. Unsere Simulationsergebnisse zeigen jedoch, dass
diese Reduktion, ahnlich wie bei IQ, nicht ausreichend ist. In der Tat vermehrt sich I(t) weiterhin deutlich Gber ein
kontrollierbares MalB hinaus, und auch hier gelingt es nicht, die Krankheit einzudammen.

Erkenntnisse

Wahrend die Mehrheit der infizierten Personen leichte oder gar keine Symptome zeigt, kann ein gewisser
Prozentsatz schwere Komplikationen erleiden, die zu einem Krankenhausaufenthalt oder einer Beatmung und in
einigen Fallen sogar zum Tod fihren (Abb. 1a). Unsere Einddmmungsstrategie konzentriert sich auf diese
unerwiinschten Pfade innerhalb der Infektionsspur - namlich darauf, die Sterblichkeit D(t) zu verringern und
sicherzustellen, dass H(t) und V(t) in ihrer Spitze die nationalen Hospitalisierungs- und Beatmungskapazitaten
nicht Gberschreiten. Um dies zu testen, haben wir die Restmortalitdt gemessen

AD=Ds(t—o0) - Dfq(t—00), 3)

wobei Ds(t — oo) die langfristige Sterblichkeit unter Strategie S, z. B. IQ oder AQ, und Deq(t — ) die erwartete
Sterblichkeit unter FQ ist. Tatsachlich reprasentiert DFQ(t — o) im Rahmen von Quarantdne-basierten Strategien
unvermeidliche Todesfalle, die auf Infektionen zuriickzufiihren sind, die vor unserer Reaktion auftraten, und
daher erfasst AD die zusatzliche Sterblichkeit, die unsere Mitigation nicht verhindern konnte. In Abb. 4b, d, f
messen wir AD unter 1Q (tiirkis), HQ (rot), und AQ (blau). Der Vorteil von AQ ist deutlich sichtbar, denn es
werden deutlich mehr Leben gerettet als bei den konkurrierenden Strategien.

Um die Auswirkungen der einzelnen Strategien auf die schweren und kritischen Patienten zu untersuchen,
messen wir

Hpegr = tz%a;xoo H(t), (4)

um die Spitzenbelegung des Krankenhauses nach dem Einleiten unserer Reaktion zu erfassen. Wahrend IQ und
HQ es nicht schaffen, HPeak innerhalb der Kapazitdt (~3 x 10-3) zu bringen, gelingt es AQ, eine gleichmaBige

Belegung aufrechtzuerhalten. Ahnliche Ergebnisse erhalt man auch fir Vpegr = ,max V(t)
= — 00

Zusammenfassend stellen wir fest, dass AQ die effizienteste Abschwachung bietet, die der idealen Leistung von
FQ am nachsten kommt, ohne die Wirtschaft vollstandig herunterzufahren. Um die Urspriinge des beobachteten
AQ-Vorteils zu verstehen, betrachten wir zunachst seine Alternativen, IQ und HQ. Die gemeinsame Wurzel
beider Strategien ist, dass sie das Niveau der Interaktion um die Halfte reduzieren. 1Q erreicht dies durch die
Verringerung der Interaktionsdauer; HQ erreicht dies durch die Verdiinnung der interagierenden Population. In
diesem Sinne liegt die Starke von AQ darin, dass es von beiden Faktoren profitiert (Abb. 5): Die Aufteilung der
Population in Kohorten stellt sicher, dass nur die Halfte zu jeder Zeit aktiv ist - &hnlich wie bei HQ. Der
wochentliche Wechsel stellt jedoch sicher, dass jede Kohorte nur die Halfte der Zeit aktiv bleibt - dhnlich wie bei
|Q. Diese doppelte Aufteilung reduziert die infektidsen Interaktionen weiter, ohne die soziobkonomische



Belastung zu erhdhen. Dariiber hinaus ist AQ auch speziell auf die Zyklen von COVID-19 zugeschnitten, mit
seiner wochentlichen Periodizitat, die ungefahr in Phase mit dem natirlichen ~5-Tage-Zyklus der Inkubation
und der prasymptomatischen Infektion liegt (Abb. 1d). Das Ergebnis ist ein effektiver Kraftmultiplikator, der die
gleiche Menge an Nettoaktivitat ermdglicht - 50 % - aber mit einem dramatisch verstarkten Eindammungseffekt.

Synergistische MaBnahmen

Unsere bisherige Analyse ging von einem Worst-Case-Szenario aus, bei dem neben unserer
Minderungsstrategie (AQ, IQ oder HQ) alle anderen Krankheitsparameter unverandert bleiben. In der Realitat
kdnnen wir jedoch zusatzlich zu AQ oder einer anderen Strategie zumindest erwarten, dass die Ublichen
prophylaktischen Verhaltensweisen weiterhin praktiziert werden. In der Tat kdnnen persdnliche Hygiene,
Gesichtsmasken und Kontaktvermeidung die Infektionsrate deutlich reduzieren, ohne dass dies zu Lasten der
Wirtschaftlichkeit geht. Daher wird in der Praxis die Infektionsrate B = 0,26, die in Abb. 3 aus den friihen, vor der
Epidemie liegenden Phasen abgeleitet wurde, wahrscheinlich mit der allmahlichen Anpassung an eine
prophylaktische Routine reduziert werden. Daher untersuchen wir die Leistung der verschiedenen
Mitigationsstrategien auch unter einem reduzierten B, um den synergistischen Effekt zu erfassen, der durch
solche Praktiken geboten wird. Im mittleren Fall setzen wir § = 0,21, was einer ~20%igen Reduktion der
Infektionsrate entspricht (Abb. 4g-I), und als bestes Szenario untersuchen wir B = 0,15, was einen ~40%igen
Rickgang der Infektiositat erfasst (Abb. 4m-r). Unter diesen glinstigeren Bedingungen nahert sich die Leistung
von AQ sogar noch mehr der idealen FQ an (z. B. Abb. 4g oder m) und sorgt flr eine dramatische Verringerung
der Sterblichkeit und der Krankenhausaufenthalte.

Ganz allgemein kann und sollte unsere AQ-Strategie durch andere ergdnzende MaBnahmen verstarkt werden,
um den Erfolg der Einddmmung zu gewabhrleisten, von der Vermeidung sozialer Zusammenkdinfte bis hin zur
Einrichtung von Isoliereinrichtungen, mit dem Ziel, die interne Ubertragung zu reduzieren. Als besonders
relevantes Beispiel betrachten wir in der ergdnzenden Anmerkung 3.1 den selektiven Schutz gefahrdeter
Bevolkerungsgruppen, der einen entscheidenden Aspekt von COVID-19 anspricht, dessen Auswirkungen auf
altere Menschen oder auf Personen mit Komorbiditaten unverhaltnismaBig schwerwiegend sind*¢4748. In der
erganzenden Anmerkung 3.2 untersuchen wir, wie bevolkerungsweite Tests die Leistung von AQ weiter
verbessern kdnnen.

Alle diese MaBnahmen kdnnen neben und nicht anstelle von AQ durchgefiihrt werden. Man kann auch
alternative periodische Zyklen in Betracht ziehen*. Zum Beispiel einen 5:9-Zyklus, in dem die aktiven Schichten
nur 5 Tage dauern. In dieser Version von AQ tritt die Gesellschaft in eine Routine ein, in der jeder Kohorte eine
5-Tage-Arbeitswoche zugestanden wird und dann eine bevolkerungsweite Quarantdane (PWQ) Uber das
Wochenende eingehalten wird. Solche Anpassungen werden die Leistung von AQ Uber ihre bereits etablierte
Effektivitat hinaus weiter verbessern.

Alternierende (AQ) gegeniiber PWQ (population-wide quarantine = Totale Quarantdne)

Die erwiesenen Vorteile von AQ zeigen, dass es nicht nur eine Alternative zu IQ oder HQ, beides partielle
Quarantanestrategien, ist, sondern tatsachlich einer PWQ gegeniibergestellt werden kann. Zum Beispiel
erfordert eine PWQ mit einer Rate n, dass ein n-Anteil der Population kontinuierlich Quaranténe praktiziert,
daher haben wir bei HQ n = 50% und bei FQ n = 100%.

Intuitiv wiirde man erwarten, dass eine PWQ mit n > 50 % effektiver ist als AQ, sowohl in Bezug auf die
Abschwéachung - Isolierung groBerer Teile der Bevolkerung - als auch in Bezug auf die Implementierung - nicht
zwischen den beiden Kohorten auflésen zu missen. Unsere Analyse zeigt jedoch, dass AQ an beiden Fronten
entscheidende Vorteile hat. Die Herausforderung bei der Implementierung von PWQ besteht darin, dass die
Menschen Uber einen Zeitraum von mehreren Wochen zu Hause bleiben missen, damit die Minderung wirksam
wird. In Abb. 4a haben wir zum Beispiel festgestellt, dass eine perfekt implementierte Quarantdne n = 100%
(FQ), die in der Tat nur eine theoretische Konstruktion ist, immer noch mehrere Wochen benétigt, um einen
signifikanten Gewinn gegenuber der Krankheit zu erzielen®. Unter diesen Bedingungen kann man eine wirklich
vollstandige Abriegelung nicht implementieren. Grundlegende Dienste, Versorgungsketten und einige Teile des
Marktes missen aktiv bleiben, da die Haushalte nicht in der Lage sind, ihre Vorrate aufzubewahren und sich
Uber einen so langen Zeitraum selbst zu versorgen. Daher kann eine praktische PWQ hochstens auf einem
Niveau von n = 70-75 %*° implementiert werden.



Im Gegensatz dazu erfordert das AQ-Schema, dass sich Individuen nur fir jeweils eine Woche isolieren. Daher
kann die unter Quaranténe gestellte Kohorte tatséchlich fiir nur eine Woche in ein komplettes
Abschottungsregime eintreten, in dem sie den Kauf von Vorraten oder anderen Dienstleistungen vermeiden.
Wahrend also unter AQ ein groBerer Teil der Bevolkerung standig aktiv ist, kann die unter Quarantane stehende
Kohorte eine viel strengere Abriegelungsroutine aufrechterhalten. Infolgedessen ist nicht nur die Wirtschaft
produktiver, wenn 50 % der Bevdlkerung standig aktiv sind, sondern auch das Ergebnis der Eindéammung ist
vergleichbar und unter manchen Bedingungen sogar besser. Um dies zu demonstrieren, untersuchen wir in Abb.
6 die Auswirkungen von PWQ, auferlegt auf einem Niveau von n = 50, 60, 70 und 75% (rot bis gelb). AQ, so
finden wir, entspricht in etwa einer 70%igen Sperrung (blau). Beachten Sie, dass n = 70-75% die praktische
Obergrenze fiir jede realistische PWQ darstellt. Doch wahrend die PWQ bei solchen Werten die Wirtschaft stark
beeintrachtigt und erheblichen sozialen und psychologischen Stress verursacht, erreicht AQ einen ahnlichen
Effekt, wahrend es eine produktive Wirtschaft aufrechterhdlt und eine Gberschaubare Routine fir das Individuum
ermdglicht.

Implementierung

Partitionierung

Die AQ-Strategie funktioniert am besten, wenn die beiden Kohorten vollstandig getrennt sind und jede Form
der gruppenibergreifenden Infektion ausgeschlossen ist. Die Partitionierung sollte daher auf Haushaltsebene
implementiert werden, um sicherzustellen, dass sich alle Mitbewohner im gleichen Aktivitats-/Quarantdanezyklus
befinden. Eine einfache Mdglichkeit, dies zu erreichen, besteht darin, die Partition auf der Wohnadresse einer
Person zu basieren. Dies bietet im Falle von Mehrfamilienhdusern einen zusatzlichen Vorteil, da Nachbarn, bei
denen die Gefahr einer Kreuzinfektion durch gemeinsam genutzte Gebaudeeinrichtungen besteht, in dieselbe
Kohorte aufgenommen werden. Jede Einzelperson/jeder Haushalt wird von ihrer/seiner ortlichen Behorde tber
den Quarantaneplan informiert, und parallel dazu werden die Arbeitgeber angewiesen, ihre Tatigkeit in
Schichten mit jeweils nur der halben Belegschaft wiederaufzunehmen. Unternehmen werden rechtlich haftbar
gemacht und missen im Falle eines VerstoBes mit Geldstrafen rechnen.

Bei Konflikten zwischen der zugewiesenen Schicht einer Person und ihren persénlichen bzw.
arbeitgeberspezifischen Anforderungen wird von Fall zu Fall entschieden - alles unter strikter Einhaltung der
haushaltsbezogenen Aufteilung. Um die Zusammenarbeit zu férdern und die reibungslose Umsetzung von AQ
zu gewahrleisten, ist es am besten, so flexibel wie moglich auf alle individuellen Wiinsche einzugehen. Die
resultierenden Kohorten werden nach der Bertlicksichtigung solcher Wiinsche wahrscheinlich von einem exakten
ausgeglichenen Schnitt abweichen, aber der entscheidende Punkt ist, dass die Aufteilung nicht perfekt sein
muss, da die Kohorten zwar entkoppelt, aber nicht unbedingt gleich groB sein miissen. Daher gibt es viel
Spielraum, um flexibel auf spezifische Einschrankungen oder besondere Bedirfnisse einzugehen, und zwar so,
dass die psychologische und sozio6konomische Belastung so weit wie mdglich gemildert wird. Im Abschnitt
Methoden skizzieren wir ein glattes Partitionierungsschema, das flr eine regionale oder landesweite
Implementierung geeignet ist.

Soziale Akzeptanz

Um die Bevolkerung fir eine Zusammenarbeit zu gewinnen®, muss zunéchst der Grundgedanke hinter AQ,
seine potenzielle Wirksamkeit und die fiir einen schnellen Erfolg erforderliche individuelle Regeleinhaltung
kommuniziert werden. Dies appelliert an die individuele Motivation der Menschen®’, eine entscheidende
Komponente der Zustimmung, die aber aufgrund des Mangels an Gemeinschaftsbewusstseins oft nicht
ausreicht. Wir listen daher die Triebkréfte auf, die den Wunsch der Menschen zur Kooperation verstarken, im
Gegensatz zu den Verhinderungs/Widerstandskraften, die ihnen im Weg stehen>°3, und setzen geeignete
Motivatoren, um die Kooperationsbereitschaft zu verstarken und die Widerstande zu unterdriicken (Inhibitors
Abb. 7a, b). Wahrend des Lockdown-Zyklus muss die unter Quarantédne gestellte Kohorte eine Woche lang zu
Hause bleiben, was zwar eine Herausforderung darstellt, aber aufgrund der zeitlichen Begrenzung deutlich
weniger belastend ist als eine mehrwdchige Quarantane. Wir identifizieren vier Motivatoren, um die Quarantane
zu verletzen: Geschaftliches - zur Arbeit gehen, Schule - Kinderbetreuung organisieren, Dienstleistungen und
Versorgung - 6ffentliche Marktplatze oder Dienstleistungszentren besuchen und Aktivitaten im Freien - Sport
treiben oder mit Kindern oder Haustieren spazieren gehen. Von diesen ist letzteres, der Aufenthalt im Freien, am



wenigsten riskant und auch praktisch unvermeidbar, da kleine Kinder und Haustiere routinemaBige Aktivitaten
im Freien bendtigen. Wir konzentrieren uns daher vor allem bei den ersten drei Hemmnissen auf Moderatoren
(Abb. 7c). Kooperation kann zwar durch Zwang erreicht werden, z. B. durch die Durchsetzung von Gesetzen, aber
am effektivsten wird sie durch die Schaffung unterstiitzender Rahmenbedingungen gewonnen. Zum Beispiel ist
im AQ-Rahmen ein Ausweichen fiir Unternehmen und Schulen einfach nicht méglich. Da Unternehmen
gesetzlich verpflichtet sind, ihre Belegschaft in Schichten einzuteilen, kann man nicht aus dem Kreislauf heraus
zur Arbeit gehen. In ahnlicher Weise werden Schulen keine Kinder aufnehmen, die nicht in der derzeit aktiven
Kohorte sind. Daher besteht die groBte Herausforderung darin, Zuwiderhandelnde davon abzuhalten, 6ffentliche
Orte aufzusuchen, um dort Waren oder Dienstleistungen zu erhalten. Dies kann erreicht werden, indem

() die Bevdlkerung angewiesen wird, sich im Voraus auf eine volle Woche der Isolation vorzubereiten;

(i) ein logistisches und psychologisches Unterstiitzungsnetzwerk aufgebaut wird, um Biirgern zu
helfen, die unerwartete Bedirfnisse haben;

(iii) eine spezielle App erstellt wird, die Ausnahmegenehmigungen nur an Mitglieder der aktiven

Kohorte ausstellt.

Die App in (iii) wird die Privatsphare der Blrger in keiner Weise verletzen, sondern nur anzeigen, ob der
Geratebesitzer in Kohorte 1 oder 2 ist. Die Bewohner werden aufgefordert, ihre App vorzulegen, um
Einkaufszentren oder 6ffentliche Einrichtungen zu betreten. Dies kann zusatzlich zu den Tests auf Symptome
erfolgen, wie es bereits in vielen Landern praktiziert wird.

Zusammen schaffen die vorgeschlagenen Moderatoren einen Rahmen, der nicht nur die Anreize zum Uberlaufen
verringert, z. B. durch logistische Unterstiitzung der isolierten Kohorte, sondern auch die Mittel eliminiert, da in
der Tat, abgesehen vom taglichen Spaziergang im Freien, praktisch alle anderen auBerhauslichen Aktivitaten
automatisch durch den AQ-Rahmen selbst gesperrt werden. Die Starke dieses Umsetzungsplans ist, dass er dies
ohne Zwang erreicht, d. h., dass fast keine Durchsetzung durch autorisierte Krafte gegen Einzelpersonen
erforderlich ist, wodurch ein gewisses Mal3 an Vertrauen zwischen Blrgern und Regierung aufrechterhalten und
personliche Freiheiten gesichert werden. Um den Plan zu vervollstdndigen, werden am Ende der Isolationswoche
alle isolierten Bewohner aufgefordert, ihnren Gesundheitszustand tber die App zu melden. Diejenigen, die
Symptome melden, sowie ihre Mitbewohner, werden bis zu ihrer verifizierten Genesung in die Isolation gehen
und zu Hause bleiben.

Trotz dieses detaillierten Implementierungsplans ist ein gewisses Mal3 an Verstéen gegen die AQ-Regelung
unvermeidlich. Dies liegt entweder an der teilweisen Einhaltung, d. h. an Uberlaufern, oder daran, dass
bestimmte Personen wichtige Positionen innehaben und ihren Posten nicht eine ganze Woche lang verlassen
kénnen. Daher fiihren wir nun eine Fraktion f von kontinuierlich aktiven Individuen, Uberliufern oder
essentiellen Mitarbeitern ein, die zu jeder Zeit aktiv bleiben, sowohl wahrend ihrer offenen Schicht als auch wenn
ihre Kohorte unter Quarantane steht. Dieser f-Anteil wird aus der nicht-symptomatischen (S, E, IAS) oder leicht
symptomatischen (IM) Population extrahiert, die ihren Zustand verbergen kann. Ausgeschlossen sind jedoch
Personen mit schweren Symptomen (IS, IC, H, V), die natirlich isoliert bleiben. Bei der Messung unserer
Leistungsindikatoren AD (3), HPeak (4) und VPeak stellen wir fest, dass AQ die Defektion/Exemption bis zu f ~
0,2 aufrechterhalten kann, also bis zu einem Nonkonformitatsniveau von 20% (Abb. 7d-f). Dariiber hinaus
beobachten wir einen signifikanten Riickgang der Leistung der Strategie.



Diskussion
Die Effizienz der AQ-Strategie beruht auf drei Prinzipien:

(i) Die Aufteilung der Population in zwei Kohorten reduziert das Volumen der infektiésen Interaktionen,
vergleichbar mit einer 50%igen Quarantane (HQ).

(i) Das Arbeiten in wochentlicher Folge reduziert die Gesamtdauer der Interaktionen innerhalb jeder Kohorte,
vergleichbar mit einer intermittierenden Quarantane (1Q).

Die Kombination dieser beiden Faktoren ermdglicht ein dhnliches Nettovolumen an sozio6konomischer Aktivitat
wie bei jeder dieser Strategien, HQ oder 1Q, jedoch mit einem vervielfachten Einddmmungseffekt. Wahrend (i)
und (ii) unabhangig von der Nachfolgeperiode sind, z.B. taglich oder wochentlich, bietet unser Design von AQ
um wochentliche Wechsel einen dritten Vorteil:

(iii) Es synchronisiert die Quarantanephase mit der vermuteten Inkubationszeit jeder Kohorte, wodurch die
unsichtbaren SARS-CoV-2-Ausbreiter systematisch herausgefiltert werden. Eine solche Synchronisation
kann leicht auf andere Infektionen verallgemeinert werden, indem die AQ-Periodizitat entsprechend
angepasst wird.

AQ kann als Ausstiegsstrategie nach einer Periode der Unterdriickung durch PWQ implementiert werden. Als
solche ermdglicht sie eine allmahliche Wiederbelebung einer schlafenden Wirtschaft, wahrend das Risiko eines
erneuten Ausbruchs minimiert wird. Unsere Ergebnisse zeigen jedoch, dass sie auch als primare
Eindammungsstrategie dienen kann, mit vergleichbaren Auswirkungen wie eine strenge PWQ (Abb. 6). AQ sollte
mit ergdnzenden MaBnahmen wie Tests und selektivem Schutz gefahrdeter Populationen weiter verstarkt
werden (Erganzende Anmerkung 3).

Eine entscheidende Stérke der AQ ist ihre Robustheit gegeniiber Uberldufern, die unter bestimmten
Bedingungen bis zu 20 % Ubertretern standhalten. Nichtsdestotrotz glauben wir, dass die wéchentliche
Erleichterung, die den Leuten ein Ventil bietet, um ihre Aktivitaten fir die Halfte der Zeit fortzusetzen, selbst das
Kooperationsniveau erhdhen kann. In der Tat, wahrend ein kompletter Lockdown fiir den Einzelnen extrem
stressig ist, entspannt die zweiwdchentliche AQ-Routine die Belastung und kann die Akzeptanz fordern. Darliber
hinaus ist die Umsetzung von AQ bei Arbeitsplatzen und Schulen, die gezwungen sind, in vollstandig
aufgeteilten Schichten zu arbeiten, und mit der von uns vorgeschlagenen mobilen App und dem logistischen
Unterstiitzungsnetzwerk weder von der Eigenmotivation noch von der von auBen erzwungenen Kooperation
abhangig (Abb. 7). In der Tat werden Schule und Beschéftigung die Bevdlkerung auf natiirliche Weise zwischen
Aktivitat und Inaktivitat hin- und herbewegen, wobei eine Durchsetzung nur fiir die Behandlung von
Freizeitaktivitaten im Freien erforderlich ist - die ohnehin nur wenig zur Infektion beitragen.

Allgemeiner ausgedriickt: Wir beriicksichtigen die Tatsache, dass es von Natur aus ein gewisses Mal an
Unsicherheit bezlglich der Krankheitsparameter gibt. Wir haben daher das Worst-Case-Szenario untersucht, bei
dem die Infektionsrate wahrend der aktiven Wochen derjenigen der Ausbreitung vor der MaBnahme entspricht.
In der Praxis erwarten wir jedoch, dass parallel zu den Quaranténen viele zusétzliche MaBnahmen ergriffen
werden, wie z. B. erweiterte Tests auf Infektionen, Gesichtsmasken und strenge Hygienevorschriften am
Arbeitsplatz. Zumindest erwarten wir, dass auch wahrend der aktiven Woche jeder Kohorte die tblichen
prophylaktischen Verhaltensweisen, wie Kontaktvermeidung oder Verbot von sozialen Zusammenkdinften,
eingehalten werden. Solche Normen, die bis zur vollstdndigen Ausrottung von COVID-19 fortbestehen, werden
den B-Wert weiter nach unten driicken und damit die Wirksamkeit unserer Strategie noch tber die berichteten
Ergebnisse hinaus erhéhen.

Wir haben hier vor allem die epidemiologischen Vorziige von AQ und ihre Umsetzung in groben Ziigen als
nationale Strategie diskutiert. In der Praxis werden unterschiedliche Gesellschaften sowie unterschiedliche
Wirtschaftssektoren spezifische Anpassungen erfordern. Wahrend AQ zum Beispiel mit jenen Betrieben
kompatibel ist, in denen Arbeiter willkirlich in Schichten eingeteilt werden kénnen, wird es bei anderen
Betrieben, in denen Schliisselpersonal unersetzlich sein kann, zu einer groBeren Herausforderung. Spezifische
Lésungen missen daher auf die verschiedenen Wirtschaftszweige und Branchen zugeschnitten werden.
Angesichts des eindeutigen Vorteils von AQ sind wir der Meinung, dass solche Anpassungen bei weitem die
Muhe wert sind.



Methoden

Reibungslose Partitionierung

Die Einteilung aller Individuen in Kohorten diirfte eine Koordination erfordern, die auf nationaler oder regionaler
Ebene schwer durchzufiihren ist. Hier bieten wir ein Schema an, um auf natirliche Weise eine sanfte
Partitionierung zu erreichen, die sowohl die wirtschaftliche als auch die individuelle Belastung minimiert

e Arbeitgeber
Allen Arbeitgebern wird erlaubt, ihre Tatigkeit wiederaufzunehmen, unter der Bedingung, dass sie in
vollstandig getrennten Schichten arbeiten. Sie erhalten Zeit, um ihre Belegschaft in zwei Kohorten, E1
und E2, aufzuteilen, die fiir ihre geschiftlichen Uberlegungen optimal sind. Wahrend dieser Zeit kdnnen
die Arbeitgeber auch andere Vorkehrungen treffen, wie z. B. die Ausbildung von Arbeitnehmern aus E1,
die die Arbeitnehmer in E2 ersetzen, usw.

e Lokale Behdrde
Wird alle Burger Uber ihre Kohortenzuordnung informieren, R1 oder R2, basierend auf z.B. der
Wohnadresse. Die Arbeitgeber werden ihre Listen E1, E2 entsprechend aktualisieren

¢ Konfliktlosung
Konflikte konnen entweder durch die Bediirfnisse des Arbeitgebers oder durch individuelle Praferenzen
entstehen. Zum Beispiel, wenn ein Arbeitgeber eine untberbriickbare Diskrepanz zwischen der
offiziellen Zuordnung eines Arbeitnehmers (R1, R2) und seinen beruflichen Bediirfnissen (E1, E2)
feststellt. Ebenso kann eine Person aus persénlichen Griinden die Kohorte wechseln wollen, z. B. um ein
Familienmitglied in der anderen Kohorte zu pflegen. Um solche Konflikte zu 16sen, erhalten die Birger
die Moglichkeit, bis zu einem voreingestellten Datum Tf den Wechsel ihres gesamten Haushalts
zwischen R1 und R2 zu beantragen. Die lokale Behorde wird ihre Listen entsprechend aktualisieren und
Schulen und andere relevante Institutionen tiber den Ubergang informieren

¢ Flexibilitat
Das Ergebnis ist ein friktionsfreies System, das im Wesentlichen allen Ubergangsantrdgen Rechnung
tragt. Dies wird dadurch ermdglicht, dass AQ keine genaue 50:50-Aufteilung erfordert. Um eine
reibungslose und effiziente Aufteilung zu ermdglichen, sowohl fiir den Einzelnen als auch fiir den
Arbeitgeber, ist das System so flexibel wie moglich gestaltet

¢ Kein Mikromanagement
Zum Stichtag wird die Tf-Gesellschaft natirlich in zwei Kohorten aufgeteilt, in denen alle
Arbeitnehmer/Arbeitgeber ihren idealen Arbeitsplan erhalten. Die lokalen Behdrden miissen diese
Aufteilung nicht mikromanagen, sie missen sie nur verfolgen. Sobald die Partitionierung bei Tf
festgelegt ist, werden keine weiteren Ubergiange erméglicht.



Abb. 1: Die Zyklen von SARS-CoV-2/COVID-19 und der alternierenden Quarantdne-Strategie.
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a
Nach der Infektion (E) beginnt eine durchschnittlich 5-tagige Inkubationszeit, bevor Symptome auftreten:
milde (IM, 55%), schwere (IS, 10%) oder kritische (IC, 5%). Die restlichen etwa 30% sind asymptomatisch (AS).
Die Infektiositat beginnt typischerweise 3 Tage nach der Infektion bei Personen mit Sympomen und 4 Tage bei
jenen ohne Symptome (Asymptomatische AS).

Das Infektionsfenster (violett) erfasst die unsichtbare prasymptomatische (PS) Ausbreitungsphase, in der
Individuen infektids sind, aber keine Symptome aufweisen. Mit dem Auftreten von Symptomen werden die
infizierten Personen isoliert und kénnen andere nicht mehr anstecken. Folglich haben asymptomatische
Personen ein langeres Infektionsfenster, das sich bis zum Ubergang zur Infekstionsfreiheit (R) erstreckt.

Mit dem Fortschreiten der Krankheit muss ein Teil der Infizierten (mit schweren Symptomen) hospitalisiert (H)
oder (mit kritischen Symptomen) beatmet (V) werden, was mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit zum Tod (D)
fihren kann.

b

Die Phasen des COVID-19-Zyklus:

S Infektioser  E infiziert

I Symptome (M mild S schwer C kritisch)

AS keine Symptome, wird nicht krank  PS Prdsymptomatisch, keine Symptome, wird krank

H im Spital V im Spital intensiv/beatmet

R genesen D verstorben

I(t) ist die Menge aller Personen mit Symptomen (I = IM + IS + IC) zu einem bestimmten Zeitpunkt t.

4
Der in (a) dargestellte Zyklus zeigt die durchschnittlichen Ubergangszeiten zwischen allen Zustanden. In der
Realitdt werden diese Zeiten natlrlich variieren entsprechend einer Verteilung Pi(t’):

P1(t") (violett) ist die Verteilung der prasymptomatischen Phase PS (von E nach |, im Durchschnitt 3 Tage),



P2(t") (braun) ist die Verteilung der symptomatischen Phase | (von PS nach R, H oder V, im Durchschnitt 2 Tage),
P3(t') (grlin) ist die Verteilung der Krankheitsphase (I nach R, im Durchschnitt 5 Tage fir die Kranken zu Hause,
bis zu 21 Tage fiir die Hospitalisierten).

d

Die Alternierende Quarantane (AQ) teilt die Bevolkerung in 2 separate Gruppen, die sich in wochentlichen
Perioden der Aktivitat (zur Arbeit gehen, blau) und der Inaktivitat (zu Hause bleiben, rot) abwechseln.

Nach ihrer aktiven Woche (Woche 1) kdnnen Personen in Gruppe 1 infiziert werden (E gelb), in diesem Fall sitzen
sie die vermutete pra-symptomatische Periode zu Hause aus (Woche 2). Am Ende ihrer Quarantanewoche
werden sie wahrscheinlich Symptome entwickeln (I orange) und bis zu ihrer vollstandigen Genesung in Isolation
bleiben.

Diejenigen, die wahrend ihrer Quarantanewoche keine Symptome entwickelt haben, sind hochstwahrscheinlich
nicht infiziert (S blau) und kénnen ihre Tatigkeit in der kommenden aktiven Schicht (Woche 3)
wiederaufnehmen.

Daher ist der AQ-Zyklus ein effektives Verfahren, das ,automatisch” die unsichtbaren Infektionsverbreiter unter
Quarantane stellt und jede Woche einen GroBteil der infektiésen Personen aus der aktiven Bevodlkerung entfernt.

Abb. 2: Modellierung der Ausbreitung von COVID-19.
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In unserem Rechenmodell haben wir ein Netzwerk von N=10.000 Personen angenommen, die auf M=4x1.000
Haushalte verteilt sind, mit zwei Arten von Verbindungen:

Aij (rot) sind externe Verbindungen, die offentliche Kontakte bei der Arbeit, an 6ffentlichen Orten und bei
sozialen Zusammenkinften reprasentieren

Bij (blau) sind interne Verbindungen von Personen, die in einem gemeinsamen Haushalt leben.



b

Externen Verbindungen Aij sind hauptsachlich tagsiiber aktiv und nur zwischen Individuen in der aktiven Woche.
Internen Verbindungen Bij sind aktiv nach Feierabend (in der aktiven Woche) bzw. ganztégig (in der inaktiven
Woche).

Beide Netzwerke sind durch die Grad/HaushaltsgroBen-Verteilungen P(k) und P(m) charakterisiert. lhre
Verbindungen weisen sporadische Aktivitaten auf, die Zeiten erfassen, in denen i und j zusammen sind und
daher eine potenziell infektiose Interaktion durchfiihren. Daher werden sie durch zwei Parameter charakterisiert:
T1, T2 erfassen die typische Zeit pro Tag, in der die Links aktiv sind, und

p1 ist die Wahrscheinlichkeit einer Infektion in der aktiven Woche, p2 in der inaktiven Phase (Quaranténe und
Nacht). Im selben Haushalt lebende Personen sind bekanntlich potenziell infektidser als Kontakte im 6ffentlichen
Raum (p2 > p1). Daraus kann man 2 beobachtbare Parameter ableiten zur Charakterisierung der Ansteckung:

(1) o: Anteil der haushaltsinternen Infektionen an allen Infektionen
(2) PB: Wachstumsrate der Infektionen

C
Wir simulierten die soziale Aktivitat Gber einen Zeitraum von T = 150 Tagen mit einer Aufldsung von 15
Minuten.

In jedem 15-min-Intervall ist ein Teil der Verbindungen aktiv (dunkelrot), wahrend der andere Teil inaktiv bleibt.
Eine Ubertragung zwischen Person i und Person j kann nur (mit der Wahrscheinlichkeit p1) zu Zeiten stattfinden,
in denen der Kontakt Aij aktiv ist (im Durchschnitt T1 Prozent der Zeit). Externe Kontakte Aij sind vor allem
tagsuber aktiv (ausgenommen in der Quarantane-Woche).

d
Die haushaltsinternen Kontakte Bij haben eine ahnliches Aktivitats-/Ruhe-Muster mit den Parametern T2, p2, vor
allem in den Abend-/Nachtzeiten oder ganztags wahrend der Quarantane-Woche.



Abb. 3: Extraktion der SARS-CoV-2-Infektionsrate.
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a-1 Wir haben Daten® zu den Infektionsniveaus I(t) vs. t (orange Kreise) in 12 verschiedenen Landern gesammelt.
Durch Anpassung von I(t) an ein Exponential der Form (1) kénnen wir B in jedem dieser Lander bestimmen
(blaue durchgezogene Linien). Ein solches exponentielles Wachstum setzt sich typischerweise fir einen Zeitraum
von mehreren Tagen nach der Einflihrung einer MinderungsmaBnahme fort (graue gestrichelte Linien). Wir
haben daher nur die Daten bis zu 3 Tagen nach der Einfiihrung der sozialen Distanzierung verwendet, um [ zu
bewerten (Ergdnzende Anmerkung 4.2).

m Histogramm der abgeleiteten p-Werte lber die 12 Lander. Die Infektionsraten sind um einen Durchschnitt
von B = 0,26 Tage-1 verteilt. Daher stimmen wir in unseren Simulationen die Parameter so ab, dass wir diese
Wachstumsrate bei Abwesenheit aller prophylaktischen MaBnahmen erhalten. In der Realitat konnen Ubliche
Verhaltensweisen, wie z. B. personliche Hygiene oder das Vermeiden von Kérperkontakt, B auf niedrigere Werte
driicken. Um dies zu beriicksichtigen, verwenden wir in unseren Simulationen drei Szenarien: Worst-Case-f =
0,26, Intermediate-Case-f = 0,2 und Best-Case- = 0,15.

n Unter Annahme von B = 0,26 simulierten wir die voraussichtliche Entwicklung der COVID-19-Pandemie a la
Abb. 1 und 2, ohne jegliche PraventivmaBnahmen.

o Wir konzentrieren uns auf drei entscheidende Parameter, die den Schweregrad der projizierten Ausbreitung
charakterisieren: die Sterblichkeit D(t) (grau), den Hospitalisierungsgrad H(t) (violett) und die Anzahl der

Personen, die beatmet werden missen V(t) (braun). Ohne jegliche Intervention lbersteigt H(t) bei weitem die
durchschnittliche nationale Hospitalisierungskapazitat (gestrichelte graue Linie), die auf 3 x 10-3 43 geschatzt



wird. Die Ergebnisse reprasentieren einen Durchschnitt von tber 20 stochastischen Realisierungen in einem
Netzwerk mit 4000 Haushalten (~104 Personen).

Abb. 4: Die Auswirkung der alternierenden Quarantdne.
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a Die Infektion I(t) der ungebremsten Epidemie (UM, orange), wie sie unter f = 0,25 und a = 0 erhalten wird.
Dies stellt ein Worst-Case-Szenario dar, bei dem [ aus den Daten der ungemilderten Ausbreitung genommen
wird, d. h. ohne prophylaktische MaBnahmen. Bei t = t0 leiten wir vier konkurrierende Eindammungsstrategien
ein: Vollstandige Quarantane (FQ, grau), alternierende Quarantane (AQ, blau), intermittierende Quarantane (1Q,
tUrkis) und halbe Quarantane (HQ, rot). Wir stellen fest, dass, mit Ausnahme der idealisierten FQ, AQ die
effizienteste Abschwachung bietet und IQ und HQ Ubertrifft.

b Wir haben drei Leistungsmale zur Bewertung der Abschwachungseffizienz verwendet:

Restmortalitat AD (3),

Spitzenhospitalisierung HPeak (4) und

Spitzenbeatmung VPeak.

Bei allen 3 Indikatoren liefert AQ im Vergleich zu IQ und HQ mit deutlichem Abstand die besten Ergebnisse.

c-f Um die Rolle der hausinternen Ubertragung zu untersuchen, testeten wir alle Strategien zusatzlich unter
mittleren (a = 0,15) und hohen (a = 0,32) Niveaus von Haushaltsinfektionen.

g-1 Wir wiederholten dasselbe Experiment, diesmal unter einem um ~20% niedrigeren B, um den potenziellen
Effekt von erganzenden prophylaktischen MaBnahmen, wie z.B. Tragen von Masken oder hygienisches
Verhalten, zu erfassen.



m-r In unserem Best-Case-Szenario wird f um einen weiteren ~20%-Faktor reduziert, diesmal auf = 0,15.
Zusammengenommen scannt unsere Analyse den Raum der Infektions- (B) und innerbetrieblichen
Ubertragungsraten (a) und deckt damit einen Bereich potenziell relevanter Bedingungen fiir die COVID-19-
Abschwéchung ab. Wir stellen fest, dass AQ unter allen Bedingungen konsistent alle konkurrierenden Strategien
Ubertrifft und eine Abschwachung bietet, die der FQ am nachsten kommt. Die Ergebnisse reprdsentieren einen
Durchschnitt von Uber 20 stochastischen Realisierungen in einem Netzwerk mit 4000 Haushalten (~10.000
Individuen). Die Entscharfung wird zum Zeitpunkt t0 eingeleitet, der so gewahlt wird, dass I(t) 1073 Gbersteigt
(siehe Anhang 1.2). In unseren Simulationen wurde das externe Netzwerk Aij als Erd8s-Rényi-Zufallsgraph mit
dem durchschnittlichen Grad <k> = 15 angenommen; in der ergdanzenden Anmerkung 2 untersuchen wir auch
den Fall eines skalenfreien Aij und erhalten dhnliche Ergebnisse. Beachten Sie, dass o und B indirekt kontrolliert
werden, zundchst durch die Modellparameter (P(k), P(m), T1, T2, p1, p2), wie in Abb. 2b dargestellt, und dann aus
den beobachteten stochastischen Simulationsergebnissen tiber Gleichungen (1) und (2) extrahiert werden.
Folglich kénnen wir die genauen Werte dieser Parameter nicht mit Genauigkeit kontrollieren. Wir beobachten
daher leichte Diskrepanzen zwischen den verschiedenen Tafeln, z. B. B = 0,25 in Tafel (a) vs. 0,26 in den Tafeln (c)
und (e).

Abb. 5: Die multiplikative Wirkung der alternierenden Quarantdne.
(@) Half Quarantine (b) Intermittent Quarantine

Population
Population

Time Time

(C) Alternating Quarantine

Population

. Time
Wir betrachten drei Strategien - alle erlauben sozio6konomische Aktivitat (blau) vs. Quarantane (rot) bei halber
Kapazitat.

a Die Strategie "Halbe Quaranténe" HQ reduziert die Infektion, indem sie die aktive Bevolkerung halbiert und
damit die Rate infektidser Interaktionen verringert.

b Intermittierende Quarantédne IQ erzielt ein dhnliches Ergebnis, indem sie die Dauer der Aktivitat verringert und
damit die Zeit infektioser Interaktionen reduziert.

c Alternierende Quarantane kombiniert beide Effekte: Einerseits sind die Interaktionen auf Individuen innerhalb
jeder Gruppe beschrankt - was die Bevolkerung halbiert. Andererseits erleben diese Gruppen intermittierende
Zyklen von Arbeit/Heim - was die Dauer der Interaktionen verringert. Das Ergebnis ist eine ungefahr vierfache
Reduktion der Ubertragung, neben einer nur 50%igen Reduktion der soziobkonomischen Aktivitat.



Abb. 6: Alternierende Quarantdne vs. populationsweite Quarantdne.
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a Infektionsniveau I(t) wie fir = 0,25 unter Alternierender Quarantane (AQ, blau) erhalten. Wir haben auch
populationsweite Quarantanen bei n = 50, 60, 70 und 75% untersucht (rot bis gelb). Obwohl immer die Halfte
der Population aktiv ist, ist die Schadensminderung von AQ vergleichbar mit der einer 70%igen
populationsweiten Quarantane. Anstelle einer extrem schadlichen sozio6konomischen Abschaltung von 70 %,
die sich der praktischen Obergrenze sozialer DistanzierungsmaBnahmen annahert, bietet AQ also ein dhnliches
Ergebnis zu einem deutlich geringeren sozio6konomischen Preis.

b, ¢ Ahnliche Ergebnisse werden auch unter unseren mittleren (B = 0,2) und besten Fall (B = 0,15) Szenarien
beobachtet. Die Simulationen reprasentieren einen Durchschnitt von lber 20 stochastischen Realisierungen auf
einem Netzwerk mit 4.000 Haushalten (~10.000 Individuen). Die hausinterne Infektionsrate wurde auf das
mittlere Niveau a = 0,15 gesetzt. Hier ist Aij ein Erdés-Rényi-Zufallsgraph mit <k> = 15, dhnliche Ergebnisse
unter einem skalenfreien Aij erscheinen in der ergdnzenden Anmerkung 2.



Abb. 7: Erhohung der sozialen Akzeptanz bei alternierender Quarantdne.
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a Wir identifizieren 4 Bedirfnisse, die eine potenzielle Kooperation hemmen:
Kinderbetreuung, Arbeit, Einkauf von Waren oder Dienstleistungen und Aktivitaten im Freien.

b Das Infektionsrisiko ist am hdchsten bei umfangreichen und kontinuierlichen Interaktionen, wie in der Schule
oder bei der Arbeit, und am geringsten bei Aktivitaten im Freien, wie beim Spazierengehen oder Sport. Wir
konzentrieren uns daher auf Moderatoren fir die ersten drei Hemmfaktoren.

c Um die soziale Akzeptanz zu erhéhen, suchen wir nach Moderatoren, die Konformitat anstelle von
ZwangsmaBnahmen fordern: Schule und Arbeitsplatz - aufgrund ihrer Haftung werden Schulen und
Arbeitsplatze flr die Quarantanekohorte natirlich verboten sein, da beide zur Einhaltung der AQ-Routine
verpflichtet sind und daher keine Arbeiter oder Schiiler der inaktiven Kohorte aufnehmen werden. Dariiber
hinaus werden Routinekontrollen auf Symptome potenzielle Uberldufer entlarven, die ihre Infektion verbergen
wollen. Offentliche Zentren: Wir ziehen drei MaBnahmen in Betracht, um Personen davon abzuhalten,
Dienstleistungen oder Hilfsmittel in Anspruch zu nehmen:

(i) die Bevolkerung anweisen, sich im Voraus mit ausreichend Vorraten fiir eine Woche zu versorgen;

(ii) ein Unterstitzungsnetzwerk fiir den Fall unerwarteter Bedrfnisse einrichten;

(iii) eine mobile App erstellen, die die Kohorte einer Person (1 oder 2) bestatigt und die beim Betreten
offentlicher Zentren angezeigt werden muss.

Die Aktivitat im Freien kdnnte durch ZwangsmaBnahmen gemildert werden, da sie jedoch nur ein geringes
Infektionsrisiko darstellt, glauben wir, dass diese Aktivitat in der Praxis ignoriert werden sollte.

d Die Restmortalitdt AD gegen den Anteil der Uberldufer/essentiellen Arbeiter f, wie sie fiir das
Zwischenszenario B = 0,20, o = 0,15 erhalten wurde. Wir stellen fest, dass AQ bei unvollkommener
Implementierung robust ist und eine ~20%ige Verletzung entweder durch formale Freistellung oder durch
Uberléufer aufrechterhalten werden kann.



e, f Ahnliche Ergebnisse erhalten wir fiir HPeak und VPeak; die durchschnittliche geschatzte nationale
Krankenhauskapazitat wird durch die graue gestrichelte Linie angezeigt. Die Ergebnisse reprasentieren einen
Durchschnitt von tber 20 stochastischen Realisierungen in einem Netzwerk mit 4.000 Haushalten (~10.000
Individuen).

Data availability

Empirical data on the number of infections in each country (Fig. 3) is available at
https://www.arcgis.com/apps/opsdashboard/index.html.

Data on hospital capacity can be found here: https://data.worldbank.org/indicator/sh.med.beds.zs

Data on household size distribution was collected from
https://population.un.org/Household/index.html/countries/840.

Code availability

All codes to reproduce, examine, and improve our proposed analysis are available at
https://github.com/drormeidan/ALDCOVID19.
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