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RESUMEN

El presente documento tiene como objeto dar a conocer un mo-
delo sencilloy empirico para estimar la letalidad del COVID-19y
para responder la pregunta: ¢, Cudl es la cantidad de infectados
por el SARS-CoV-2 en cada pais? Material y métodos: Se
realiz6 una revision de los estudios previos, de los factores de
riesgo que influyen en una mayor mortalidad y el nimero de
defunciones y se concluyd seleccionar un parametro de letalidad
base para las simulaciones con el modelo propuesto, utilizando
la base de datos del Centro Europeo para la Prevencion y el
Control de Enfermedades (ECDC), accesible en la plataforma:
https://ourworldindata.org/coronavirus, a partir del 1/4/2020 y
con actualizaciones diarias. Resultados: La letalidad selec-
cionada fue 0.9524%, siendo la media de 1.02%, con un rango
de 0.65-1.34% (149 paises). Para validar nuestro modelo se
compararon las cifras obtenidas con la simulacion contra las
reportadas por Rusia (pais con mas pruebas por habitantes
6.45%), con los siguientes resultados para el dia 2/5/2020:
para casos confirmados, nuestra estimacion tuvo una diferencia
de -0.44%; para letalidad de +0.01% y para prevalencia de
0.00%. Conclusiones: Nuestro modelo es Util para estimar la
letalidad, la prevalencia y sus variaciones de un pais a otro, lo
cual es esencial para apoyar a los gobiernos en la eleccion de
estrategias apropiadas y evitar incertidumbre en la poblacion.
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ABSTRACT

The purpose of this document is to present a simple and
empirical model to estimate the fatality of COVID-19 and to
answer the question: ¢ What is the number of people infected
with SARS-CoV-2 in each country? Material and methods: A
review of the previous studies was carried out, of the risk factors
that influence a higher mortality, the number of deaths, and it
was concluded to select a lethality parameter for the simulations
with the proposed model, using the database of the European
Center for Disease Prevention and Control, accessible on the
platform: https://ourworldindata.org/coronavirus, as of 1/4/2020
and with daily updates. Results: Lethality was adjusted to
0.9524%, the mean being 1.02%, with a range of 0.65-1.34%
(149 countries). To validate our model, the figures obtained
with the simulation were compared with those reported by
Russia (the country with the most tests per inhabitants 6.45%),
with the following results for the day 2/5/2020: for confirmed
cases, our estimate had a difference of -0.44%; for lethality
of +0.01% and for prevalence of 0.00%. Conclusions: Our
model is useful for estimating case fatality, prevalence and its
variations from one country to another, which is essential to
support governments in choosing appropriate strategies and
avoid population uncertainty.

0s coronavirus humanos (HCoV) se han

considerado patégenos intrascendentes
durante mucho tiempo, son los que causan
el «resfriado comin» en personas sanas. Sin
embargo, en el presente siglo dos HCoVs
altamente patégenos, el coronavirus del sin-
drome respiratorio agudo severo (SARS-CoV)
y el coronavirus del sindrome respiratorio
del Medio Oriente (MERS-CoV) demostraron
que los reservorios animales pueden causar
epidemias globales con morbilidad y mortali-
dad alarmantes.'

El 21 de diciembre de 2019, los médicos
chinos trataron a docenas de enfermos de

neumonia por causas desconocidas. Se emitié
un «aviso urgente sobre el tratamiento de la
neumonia de causa desconocida» al Centro
Municipal de Salud de Wuhan; en diciembre
de 2019 se reconocié en Wuhan, China otro
HCoV patégeno, el nuevo coronavirus 2019
(actualmente se denomina SARS-CoV-2), que
ha causado grandes brotes, enfermedad grave
y la muerte de miles de pacientes.?

El 3 de enero de 2020, el gobierno de la
Republica Popular de China informé a la Or-
ganizaciéon Mundial de la Salud (OMS) sobre
la epidemia; el 10 de enero de 2020, investi-
gadores de la Universidad de Fudan, Shanghai
publicaron los datos de la secuenciacién ge-
nética del coronavirus y determinaron que el
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virus es de la misma familia que el coronavirus del SARS.
Se compartié con la OMS las secuencias completas del
genoma del virus SARS-CoV-2.

El 30 de enero de 2020, el Comité de Emergencias de
la OMS llega a un consenso y declara que el brote cons-
tituye una emergencia de salud publica de importancia
internacional (ESPII); la OMS caracterizé a esta entidad
(la denomin6é COVID-19) como una pandemia el 11 de
marzo de 2020.°

El 28 de febrero de 2020 se confirma el primer
caso en México.

El alcance y efecto final de estos brotes no esta claro
en la actualidad, ya que la situacion esta evolucionan-
do rapidamente; hasta el 27 de mayo de 2020 se han
documentado 5,656,615 casos confirmados y 355,355
defunciones en 218 paises y/o regiones.*

Hasta este momento no existen vacunas ni tera-
pias especificas.

80% de los casos se resuelven sin recurrir al hospital,
15% tienen enfermedad grave y requiere de hospitaliza-
cién, 5% llegan a un estado critico que requiere terapia
intensiva y apoyo de ventilacién mecanica.’

Los pacientes mayores de 65 anos, del género mas-
culino y las mujeres embarazadas tienen mayor riesgo de
presentar casos fatales.

Existen datos documentados que muestran que la
comorbilidad (diabetes, obesidad, enfermedades cardio-
vasculares, hipertension y otras) es un factor de riesgo de
presentar casos graves y criticos;> asimismo, se reporta
que los menores de edad tienen menos probabilidades
de ser infectados, que el periodo de incubacion varia
de 2.1 a 11.1 dias, con media de 6.4 dias® y que existe
transmision en portadores asintomaticos.

Sin embargo, la historia natural de esta enfermedad
no se conoce en su totalidad, se necesitan con urgencia
estudios en humanos sobre este campo.

La prueba de oro para el diagnéstico de COVID-19 es
la reaccién en cadena de la polimerasa de transcripcién
inversa (rRT-PCR) que permite la identificacion directa
del coronavirus.®

La decision de realizar la prueba molecular debe
basarse en factores clinicos, epidemiolégicos y vincularse
a una evaluacién de la probabilidad de infeccién. Se re-
comienda realizar esta prueba en todos los casos clinica-
mente sospechosos de estar infectados por este virus, en
los pacientes que cursen con neumonta, graves o criticos,
en quienes hayan estado en contacto con un caso confir-
mado o bajo investigacién epidemiolégica a COVID-19.

Para el diagndstico no se recomiendan las pruebas
seroldgicas que cuantifican anticuerpos IgM, 1gG e IgA
porque representan un riesgo de arrojar falsos negativos,

lo cual se reporta generalmente cuando las muestras
se toman en el periodo de incubacién y en la primera
semana de la presencia de sintomas.” No obstante, estas
pruebas son de gran utilidad para el seguimiento de los
pacientes y estudios epidemiolégicos, por lo que habra
un incremento en su uso al término de la pandemia;®
dichas pruebas serolégicas también son (tiles para
seleccionar a los pacientes que requieran vacunacién
(cuando se tenga).

Aun cuando se desconoce el niimero total de casos
de COVID-19, puede afirmarse que el nimero total de
casos de COVID-19 es mayor que el nimero de casos
confirmados conocidos. Esto se debe principalmente a
pruebas limitadas, por lo general sélo se realizan en los
casos sospechosos, dado que al no tener terapia especifica
ni vacunas, no ofrece beneficios adicionales.

Los estudios epidemioldgicos para determinar la inci-
dencia al término de la epidemia se efecttian con modelos
muestrales que cuantifican los anticuerpos especificos
contra el SARS-CoV-2 (IgG e IgM).

Durante un brote de enfermedad, lo que merece
atencién es el crecimiento de la tasa de mortalidad (nd-
mero de defunciones/niimero de habitantes), ya que es
la Gnica forma actual para hacer comparaciones; por lo
anterior, la tasa de letalidad (defunciones/infecciones),
que depende del niimero de habitantes infectados, no se
considera (til en este momento de la pandemia porque
no se tienen datos reales. Sin embargo, se considera
que la letalidad es un estadistico muy importante para
evaluar el resultado de la terapia que reciben los casos
graves y criticos.

Existe una variedad de medicamentos reutilizados y
nuevos para el tratamiento del COVID-19 que estan en
investigacion; asimismo, se realizan cientos de ensayos
clinicos con remdesivir, cloroquina, favipiravir, hidroxiclo-
roquina, plasma de pacientes convalecientes y otros que
estan planificados o en curso, cuya rapida finalizacién es
fundamental para identificar terapias realmente efectivas.
Cabe sefalar que hasta este momento no existe una te-
rapia validada y autorizada, ya que la evaluacién de los
agentes requiere tiempo para realizar ensayos controla-
dos, aleatorizados y con criterios de elegibilidad realistas
y una estratificacion adecuada de los pacientes.810

Los esfuerzos de investigacion previos para desarrollar
una vacuna contra el coronavirus del sindrome respira-
torio agudo severo (SARS-CoV) en los afios posteriores a
la pandemia de 2003 han abierto la puerta a los investi-
gadores para disefar conceptos y enfoques de vacunas
para la pandemia de COVID-19, actualmente cerca de
100 organizaciones trabajan para su desarrollo. Es posible
que a finales de este afo ya estén disponibles."
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Objetivo

El objetivo del presente modelo es estimar la letalidad
de la pandemia del COVID-19 con base en el nimero
de defunciones y en los factores de riesgo que influyen
en la mortalidad.

MATERIAL Y METODOS

Para conformar la base de datos se utilizé Excel®.

La informacién requerida se obtuvo de la base de
datos de ECDC y de la OMS.3

El modelo desarrollado se baso en los resultados de
los estudios previos, los factores de riesgo que influyen
en la mortalidad y el nimero de defunciones, segiin se
detalla a continuacion:

— Estudios previos: se realizé una revision de la literatura
especializada a partir del 1 de enero de 2020 con el
buscador Google académico (palabras clave: letalidad,
COVID-19 y pandemia), dado que la informacién
disponible en general son trabajos no evaluados por
pares y/o pendientes de publicacion debido al poco
tiempo seleccionado. Se revisaron un total de 148
articulos, de los cuales se descartaron los articulos que
no tenfan como objetivo calcular o estimar la letalidad
del COVID-19 (total de seleccionados 24)."-33

— Factor de riesgo total: se consideraron las prevalencias
de diabetes, obesidad, enfermedad cardiovascular y
poblacién mayor de 65 afos y el factor de riesgo total
se calculd con la suma de las diferencias de cada pre-
valencia por pais y con la media de todos los paises.

— El nimero de defunciones se obtuvo de la base de
datos de la ECDC.

— Lainformacién se actualizé diariamente.

RESULTADOS

Los resultados de la revision de la literatura muestran que
no existe un consenso en la estimacion de la letalidad
del COVID-19, ya que los diferentes modelos reportaron
un rango de letalidad de 0.2 a 9.8%; con base en lo an-
terior, se seleccion6 un parametro inicial de la letalidad
de 0.9524% (es decir, que se requieren 105 casos de
infectados para una defuncién), el cual se ajusté con el
factor de riesgo total calculado para cada pafs.

Se calculé la media de las prevalencias de todos
los paises seleccionados (149), siendo de 7.71% para
diabetes, 18.81% para obesidad y 8.7% para la pobla-
cién mayor de 65 afos; para las enfermedades cardio-
vasculares se utilizé la tasa de mortalidad por 100,000
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habitantes, la cual se recalculé en porcentaje con el
resultado de 2.3%.

Factor para calcular el nimero de infectados (FCNI) =
(105-(105*factor total de riesgo)).

La letalidad ajustada = 1/FCNI.

Ejemplo para México: nlimero de defunciones el 2
de mayo de 2020: 1,972.

Estimacion de casos infectados: 1,972%92.4 = 182,213.

Letalidad = 1/FCNI = 1/92.4 = 1.08%.

Prevalencia = casos infectados/niimero de habitantes.

Prevalencia = 182,213/128,932,753 = 0.14%.

En la Tabla 7 se presenta FCNI para cada pais.

VALIDACION

— Se realizaron simulaciones y analisis de datos dia-
rios con la base de datos desarrollada, para evaluar
concordancias entre los datos registrados y los
datos estimados.

— Rusia es el pafs con mas pruebas moleculares reali-
zadas por habitantes (6.45%), por lo cual se utilizé
para validar nuestro modelo, esperando encontrar
concordancias transitorias.

— El 2 de mayo de 2020 Rusia reporté los siguientes
datos: nimero de habitantes =145,934,460; niimero
de defunciones =1,169; casos confirmados 114,431;
letalidad = 1.02%; prevalencia = 0.08%

— Los célculos realizados con nuestro modelo para
Rusia en dicha fecha fueron: factor de riesgo total =
7.19%. Namero de casos infectados: 1,169*(105-
(105*7.19%)) = 1,169*97.5 = 113,920.

Cabe destacar que la diferencia de nuestra esti-
macién de casos infectados comparada con los casos
confirmados que reporté Rusia fue s6lo de 511; Rusia
reporté una letalidad de 1.02% y la calculada con nues-
tras estimaciones fue de 1.03%, con una diferencia de
0.01%. La diferencia entre la prevalencia estimada y
la reportada por Rusia fue muy cercana a 0 %, por el
redondeo de cifras.

— Se realizé una correlacién entre los casos infectados
confirmados de Rusia y los casos infectados estimados
por nuestro modelo, obteniendo un indice de corre-
lacién de: 0.995, (del 27/03/2020 al 6/06/2020).

CONCLUSIONES
— Los resultados obtenidos son dtiles para estimar el

ndmero de casos infectados y, por lo tanto, la letalidad
y prevalencia de la pandemia del COVID-19.
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Tabla 1: Factor de letalidad ajustada para estimar los casos infectados por pais.

Pais FCNI Pais FCNI Pais FCNI
Afghanistan 125.0 Finland 90.1 Panama 98.0
Algeria 103.4 France 89.9 Peru 107.5
Argentina 96.8 Germany 87.2 Philippines 124.0
Australia 89.5 Greece 89.7 Poland 89.8
Austria 94.4 Honduras 112.4 Portugal 86.3
Bangladesh 124.1 Hungary 87.0 Romania 88.2
Belarus 93.6 India 119.6 Russia 97.5
Belgium 95.3 Indonesia 123.3 Saudi Arabia 84.4
Bolivia 111.2 Iran 99.9 Serbia 90.1
Bosnia and Herzegovina 93.4 Iraq 107.2 Slovenia 85.9
Brazil 103.6 Ireland 96.0 South Africa 103.8
Bulgaria 86.3 Israel 96.1 South Korea 118.3
Cameroon 121.0 Italy 88.4 Spain 86.8
Canada 85.4 Japan 104.6 Sudan 114.0
Chile 92.0 Kuwait 83.1 Sweden 93.3
China 112.8 Luxembourg 96.7 Switzerland 95.3
Colombia 104.9 Malaysia 104.1 Turkey 90.1
Croatia 88.4 Mexico 92.4 Ukraine 93.1
Czech Republic 84.3 Morocco 103.8 United Arab Emirates 86.0
Denmark 93.1 Netherlands 94.3 United Kingdom 87.3
Dominican Republic 101.7 Nigeria 126.6 United States 78.1
Ecuador 110.2 Norway 93.2 World 105.1
Egypt 88.0

S6lo se incluyen los paises con mas de 100 defunciones. Casos estimados infectados: nimero de defunciones por el FCNI del pais.

Las estimaciones realizadas pueden ser diferentes a la
realidad, pero los datos reales sélo podran conocerse
hasta tener los resultados de los estudios de serologia
(presencia de anticuerpos IgM e 1gG), los cuales se
realizan al término de los brotes.

El modelo propuesto se validé con las cifras reportadas
por Rusia, encontrdndose que nuestras estimaciones
no presentaron diferencias significativas con aquéllas.
La letalidad estimada es una constante por pafs,
porque hasta este momento no existe un trata-
miento especifico y eficaz y los protocolos para
tratamiento de los casos graves y criticos son si-
milares; por esto, se considera que el incremento
del nimero de defunciones no necesariamente
incrementa la letalidad.

La prevalencia estimada si se incrementa con el nd-
mero de defunciones en forma proporcional.

Los registros de casos confirmados en este momento
no son recomendables para calcular la letalidad,
porque producen datos erréneos debido a diferentes
criterios para su indicacién o por razones econémicas,
lo cual produce incertidumbre en la poblacién.

La letalidad ajustada entre todos los paises tuvo
una media de 1.02%, con un rango de 0.65%-
1.34% (149 paises).
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