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1. Evolucion COVID-19 en el mundo

Casos/dia

300x103
— Total
250x103 A —— Pacifico Oeste
—— Europa
América
200x103 A —— Mediterraneo Este
Sudeste Asia ,
—— Africa
150x103 A —— Promedio movil(5)
100x108 ~
50x103 -
0 A e =
'50)(103 T T T —TT T T T ™ T T T T T T T T T T T T T T L
ene. feb. mar. abr. may. jun. jul.

Fecha

Figura 1. Evoluciéon de casos diarios en el mundo.

Observaciones:

1)

2)

Aun se aprecia un aumento en el numero de casos/dia en el mundo,
sustentada en el aumento de casos en América, que parece no
terminar. Sin embargo, parece iniciarse una relativa estabilizacion en
los ultimos dias.

La cantidad de casos en Ameérica sigue siendo muy alta, siendo
dominante en todo el proceso. Este proceso se encuentra sustentado en
2 paises: Estados Unidos y Brasil.

Europa parece haberse estabilizado en una endemia alta. Desde el 1
de junio la pendiente del numero de casos no es diferente de 0.

El sudeste de Asia sigue con una curva ascendente. Hoy, el sudeste
de Asia aporta mas casos que Europa, y el Mediterraneo Oriental tiene
un leve descenso.

Los bajos porcentajes de seroprevalencia implican que hay gran
cantidad de susceptibles aun, por lo que podrian haber nuevos brotes.
La forma e importante irregularidad de las curvas disminuyen la
predictibilidad y modelacion de la evolucion de la pandemia.



Evolucion de la letalidad en el mundo

La letalidad cruda (CRF; sin corregir por retraso) es 4,3% sobre casos reportados.



2. Evolucion COVID-19 en Chile al 19 de julio de 2020

Hoy se informan un total de 330.930 infectados, con 2.082 nuevos. El total
de fallecidos: 8.503 oficiales confirmados. Durante la semana se agregaron, en
un solo dia, mas de 1.000 fallecidos, por un cambio en el sistema de informacion,
pasando a ser oficialmente el DEIS. Esto ultimo es una buena noticia. Las tasas
de “incidencia acumulada” de casos y muertes reportadas hoy: Chile 1732,8/cien
mil y 44,5 muertes/cien mil (usando Poblacion de Chile = 19.098.423 personas).
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Figura 2. Casos nuevos reportados diarios (MINSAL)
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Figura 3. Contribucion de los casos de la RM al total
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Figura 4. Evolucion de los casos en Regiones

e Se puede observar que la epidemia ya no esta centrada en la RM. Aunque
representa el 74,3 % de los casos totales, hoy es el 39,8% de los casos
nuevos, siendo menos de la mitad de los casos de Chile.

e La envolvente del proceso regional parece dibujar por ahora una curva
epidémica en descenso.

ion: i i i6 iari
Observacion:Se mantiene el sesgo en la informacion de los reportes diarios
que podemos llamar “sesgo de fin de semana’.
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Figura 5. Evolucién de la ocupacion UCI. Circulo blanco indica UCI +
pacientes ventilados fuera de UCI (180 casos, SOCHIMI 18 de julio)



Seguimiento a corto plazo sobre casos reportados MINSAL, con modelo de
maxima carga potencial, basado en crecimiento exponencial.
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Figura 6. Casos predichos con modelo de predicciéon exponencial a tiempo
corto (1 semana) vs casos/dia notificados en reportes Minsal. Circulos
negros: casos reportados; circulos blancos: corregidos por sub-reporte.
Lineas azul y rojas, predicciones con sus respectivas bandas de confianza.
Ultimo punto parcial.
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Figura 7. Evolucion de la ocupacion UCI reportada por MINSAL y predicciéon

exponencial a corto plazo (1 semana). Circulos negros: ocupacion reportada.

Circulo blanco: UCI + pacientes ventilados fuera de UCI. Lineas azul y rojas,
predicciones con sus respectivas bandas de confianza
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Figura 8. Fallecidos por COVID-19 en Chile.

Observaciones:

1) En la proyeccion de maxima carga potencial de casos nuevos se puede
observar dos cosas: i) Este modelo sobre-estima los casos reportados. Esto era
algo esperado. Se explica porque el modelo se basa en que los infectados activos
generaran un crecimiento exponencial para la semana siguiente, lo que al inicio de
la epidemia es correcto. Sin embargo cuando la epidemia cambia la concavidad de
la curva, el modelo “no alcanza” a predecirlo. Sin embargo, en el descenso
nuevamente las curvas de observados y predichos se acercan; ii) el modelo es
sensible a los cambios en la concavidad y es consistente con un quiebre en la
curva epidémica, proyectando un descenso de casos.

2) En la proyeccion UCI se proyecta un cambio en la concavidad, con un franco
descenso de los predichos, con respuesta retardada respecto al numero de casos
nuevos. Aun existe una sobre-estimacion de las UCI ocupadas, en parte explicada
por un fendbmeno de saturacion. Ahora las curvas de predichos y observados se
acercan. Se esboza un claro descenso en la carga UCI.
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3) La proyeccion de fallecidos es consistente con lo reportado por el MINSAL. Sin
embargo, esto no contempla fallecidos probables, que contempla el DEIS. La
curva de fallecidos predichos parece esbozar un cambio en la concavidad de la
curva. La curva de observados es dificil de analizar por la gran cantidad de casos

agregada esta semana. Es probable que la curva se quiebre esta semana (20-
2717).
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Evolucién de subreporte de casos COVID-19 (C. Cuadrado)

Utilizando la metodologia propuesta por Russel et al, el subreporte de casos
sintomaticos hoy es de 49% (IC95% 42% - 56%). A nivel regional, las tres
regiones con mayor subregistro Valparaiso con 54% (IC95% 43% - 64%),
Metropolitana con 50% (IC95% 43% - 56%) y Antofagasta con 47% (IC95%
32% - 59%). Se actualizara la semana 20-27/7)
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Cuadrado C. Escuela de Salud Publica. Universidad de Chile. Update: 2020-07-12

Figura 9. Evolucién de la estimacion del sub-reporte (basado en Russell,
2020)
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Estimacion de subreporte de casos COVID-19 en Chile por Region

(1.

Valparaiso Metropolitana Antofagasta O'Higgins Araucania Tarapaca Nuble Maule

Cuadrado C. Escuela de Salud Publica. Universidad de Chile.
Lineas negras el intervalo de ibili (95%) de la i

Se grafica subreporte para regiones con mas de 30 muertes acumuladas y

subreporte estimado mayor a 0% promedio.

Update: 2020-07-12

Figura 10. Estimacién del sub-reporte segun regiones de Chile
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Evolucion de Ia letalidad de casos

La letalidad de casos cruda se encuentra en 2,26% (IC95% 2,21% - 2,32%)
graficado en amarillo. Al ajustar por retraso entre casos y fallecimientos, la
letalidad de casos en Chile es de 2,71% (IC95% 2,65% - 2,78%) graficado en
rojo. Notese la caida artificial que se produce el 16 de junio con la incorporacién
de 31.412 casos adicionales, los cuales aun no han sido incorporados en la fecha
de confirmacion en que realmente ocurrieron.
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Figura 11. Evolucién de la letalidad cruda y corregida por retraso.
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Estimacion de letalidad COVID-19 ajustada por retraso por Region, Chile
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Figura 12. Estimacién de la letalidad ajustada por retraso segun regiones de
Chile

Tanto el codigo, las bases de datos, como los resultado de estas estimaciones se
pueden acceder de manera abierta en el siguiente repositorio:
https://github.com/ccuadradon/covid19-data/tree/master/analisis



https://github.com/ccuadradon/covid19-data/tree/master/analisis
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Figura 13. Evoluciéon del R efectivo (Re) en Chile desde los primeros 14 dias
usando un “delta” de 7 dias. Se incluye una linea verde, que podemos
considerar un nivel de seguridad con Re claramente < 1.

e Se observa una estabilizaciéon en la ultima semana en valor entre 0,8 y
0,9.

e EI R efectivo calculado por método Bayesiano de Cori et al. 2014 de hoy
para Chile usando los ultimos 7 dias se encuentra entre 0,80 y 0,89
(ICr0.95). Usando T =5 dias (3-7 dias) el valor de Re es igual a 0,85.

e La epidemia COVID-19 en Chile sigue con un valor Re menor que uno.
Esto ya se mantiene por mas de 15 dias, lo que es bueno.

e Sin embargo, esta estabilizacién en los ultimos dias puede estar indicando
un descenso lento (mirar a Europa).



3. COVID-19 en regiones (Lic. Mat; Mqg. Bioestadistica Andrea Canals)
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Tabla I: Estimaciéon R0 y Re por region.

Region RO (IC 95%) R}SH:JZ R(?C1§51;|)|)o
Aricay Parinacota 1,67 (1.22253) 1,16 110 (1,00-1,23)
Tarapacé 134 (112-1.93) 098 0.84 (0.74-0 93)
Antofagasta 139 (1.11217)  0.95 0.87 (0.82-0 93)
Atacama 109 (0.97-137) 112 0.82 (0.72-0 93)
Coquimbo 118 (0.96-172)  1.10 106  (097-115)
Valparaiso 162 (1.31255)  0.89 0.84 (0.78-0.90)
Metropolitana 209 (173-328)  0.80 0.78 (0.73-0.83)
O’Higgins 099 (082-1.38)  0.89 0.81 (0.73-0.89)
Maule 121 (0.99-177)  0.86 0.99 (0.91-1.06)
Nuble 166 (128274) 135 0.84 (0.74-0 94)
Biobio 195 (159-310)  0.94 0.97 (0.91-1.03)
Araucania 187 (1532.94) 088 0.77 (0.64-0.91)
Los Rios 170 (1412.60)  0.90 1,41 (1.09-1.83)
Los Lagos 162 (1.30255) 110 1,07 (0.97-1.18)
Aysén 111 (0.99-142) 129 113 (0.60-1.91)
Magallanes 186 (147-3.05) 115 0.77 (0.56-0.99)
Chile 2.36 (1,95-3,76) 0,86 0,84 (0,80-0.89)

El R efectivo estimado para Chile se encuentra bajo 1,0, al igual que en la mayoria

de las

regiones.

En las siguientes regiones se observa un Re superior a 1,0:

Arica y Parinacota

Coquimbo
Los Rios
Los Lagos
Aysén

En las siguientes regiones se observa una aceleracion en la velocidad de
propagacion al comparar con la semana pasada (12 de julio).

Maule
Biobio
Los Rios



Indice de carga UCI por region:

indice de carga UCI observado = Total casos UCI
0,5 x n° camas criticas

Tabla II: indice de carga observado por region.

Regién IC observado
Arica y Parinacota 1,35
Tarapaca 1,82
Antofagasta 1,39
Atacama 0,70
Coquimbo 1,23
Valparaiso 1,00
Metropolitana 1,50
O’Higgins 1,14
Maule 0,97
Nuble 0,59
Biobio 0,77
Araucania 0,18
Los Rios 0,26
Los Lagos 0,35
Aysén 0,18
Magallanes 0,18
Chile 1,25

Informacion camas UCI: SOCHIMI 18 julio (2.833)



Frecuencia absoluta

Positividad

El siguiente grafico muestra

epidemiologica.
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Figura 14. Evolucién positividad diaria (05/04 — 18/07)
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Tabla lll: Porcentaje de positividad por semana epidemiolégica.

Semana Casos nuevos PCR % positividad

epidemiolégica confirmados informados semanal
15  (5-11 abiril) 2.766 27.761 9,96%
16 (12-18 abril) 2.803 32.517 8,62%
17  (19-25 abril) 3.128 40.321 7,76%
18 (26 abril-2 mayo) 5.577 50.188 11,11%
19 (3-9 mayo) 8.784 68.504 12,82%
20 (10-16 mayo) 14.209 82.421 17,24%
21 (17-23 mayo) 23.965 107.007 22,40%
22 (24-30 mayo) 29.465 105.988 27,80%
23 (31 mayo-6 junio) 32.887 123.872 26,55%
24 (7-13 junio) 39.610 132.491 29,90%
25 (14-20 junio) 37.971 123.594 30,72%
26 (21-27 junio) 31.018 117.681 26,36%
27 (28 junio-4 julio) 24.081 102.606 23,47%
28 (5-11 julio) 20.182 109.717 18,39%
29 (12-18julio) 16.676 114.692 14,54%

Se observa una disminucioén en la positividad desde la semana 26.

pepiayisod alejusdiod
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Figura 15. Relacién entre PCR informados y casos nuevos por semana
epidemiolégica (5 abril — 18 julio).

La pendiente de la recta ajustada es 0,3348, con un valor-p<0,001. Esto indica
que por cada 100 PCR informados, se confirmarian en promedio 33,5 casos
nuevos.



Esfuerzo diagnéstico
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Se presenta un analisis del esfuerzo diagnéstico en las ultimas dos semanas (6-19
julio). El esfuerzo diagnéstico por regién fue calculado como el promedio de PCR
diarios dividido por la poblacion total de la region, por 100.000 habitantes. Este
valor representa la cantidad promedio diaria de PCR por cada 100.000 habitantes
en la region. Ademas, se presenta el promedio de casos nuevos diarios por region,
del mismo periodo, y la razén entre estos valores. Esta razén nos indica cuanto
aumenta el promedio de casos nuevos por cada punto de aumento en el esfuerzo
diagndstico (por 100.000 habitantes).

Tabla IV: Promedio de casos nuevos diarios por regiony del esfuerzo

diagnéstico entre el 6-19 julio, y la razén entre estos valores

Promedio casos

Promedio esfuerzo

Regién nuevos diagnéstico 6-19 julio Razén
6-19 julio (por 100.000 hab.)
Arica 74,9 93,7 0,8
Tarapaca 76,7 126,0 0,6
Antofagasta 219,1 103,6 2,1
Atacama 41,2 92,6 0,4
Coquimbo 91,9 40,4 2,3
Valparaiso 1911 42,9 4,5
Metropolitana 1267,5 95,2 13,3
O'Higgins 158,4 61,0 2,6
Maule 112,4 63,4 1,8
Nuble 46,8 77,6 0,6
Biobio 140,8 88,3 1,6
Araucania 23,4 49,5 0,5
Los Rios 7,9 49,3 0,2
Los Lagos 55,6 121,5 0,5
Aysén 1,5 85,7 0,0
Magallanes 84 92,8 0,1
Chile 2518,2 81,5 30,9

La cantidad de casos que se confirman por cada punto de aumento en el esfuerzo
diagndstico ha disminuido en las ultimas semanas.
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Anexo 1. Analisis de riesgo

Desde el punto de vista epidemioldgico, ahora que estamos en descenso de
la epidemia conviene ir estudiando indicadores que una vez pasado esto, permitan
racionalizar las medidas y el ritmo de levantamiento de las intervenciones.

El riesgo de levantar medidas sera mayor mientras mayor sea el numero
de infectados activos, mayor sea el Re y mayor sea la carga sobre la red de
salud. Sera menor mientras mayor sea el esfuerzo diagnéstico que permita
trazabilidad y aislamiento. Basados en esto ensayaremos tres indicadores:

a) Momentum (p): Consideraremos que la masa de la epidemia esta
representada por la cantidad de infectados activos (I*) y la velocidad de
transmision por el numero reproductivo efectivo. Asi p = I* x Re.

b) Carga (C): este indicador intentara medir la relacion entre la maxima carga
potencial sobre el sistema de salud y la capacidad del sistema. Si todos los
infectados activos producen casos con un numero reproductivo efectivo Re
y de éstos un 5% ira a UCI, entonces la presion sobre el sistema sera
0.05p. Como proxy de la capacidad del sistema usaremos el numero de
ventiladores mecanicos (V) libres que es un dato de facil acceso y que se
reporta diariamente en la pagina oficial del gobierno. Entonces nuestro
indicador de carga sera:

C = 0,05p/V. Impondremos Vmin = 1, ya que la division por 0 no esta
definida.

c) Riesgo (Rg): Es claro que el riesgo es mayor si aumentan p y C y que
disminuye si aumentamos el esfuerzo diagnéstico (D) y si aumentamos la
capacidad de trazar. Entonces usaremos el indicador Rg = 0.05p/VDX.
Como estimador de D usaremos la tasa de examenes por 1000 habitantes.
Como estimador de X usaremos el % de casos aislados en menos de 2
dias como ha propuesto el gobierno en su plan paso a paso.

Nota: Para los efectos de estos indicadores la estimacion de los casos activos la
seguiremos haciendo en base a los PCR, por las razones indicadas al inicio del
informe. Utilizaremos la formula OMS que corresponde a:

Casos totales = casos activos + recuperados + fallecidos; esto conduce a:
Casos activos =Casos totales — recuperados - fallecidos.
Los casos recuperados los estimamos como:

Casos recuperados = Casos totales(t-14) — fallecidos, ya que los casos que habia
hace 14 dias si no han fallecido, ya no estan activos.
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Figura A1. Evolucion del momentum (p) a lo largo de la epidemia
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Figura A2. Evolucion de la carga del sistema de salud (C)
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Figura A3. Evolucion del Riesgo (Rg). En negro, azul y rojo los riesgos
balo los supuestos de X =100%, 80% y 60% de trazabilidad en dos dias

Observamos un descenso del momentum que es un estimador importante
de la fuerza de infeccidn y relacionado con la cantidad de infectados activos
y su Re.

El Re ha disminuido y también la carga de infectados activos a un
62,5%, lo que es consistente con un Re cercano a 0,8 mantenido por dos
semanas.

La carga UCI también desciende.

El riesgo también disminuye, pero las tres trayectorias se mantienen
sobre los niveles criticos.

Hay que redoblar los esfuerzos en la trazabilidad, ya que la mayor
deteccidon debe asociarse a mayor trazabilidad, cuarentenas de contactos y
aislamiento de casos.
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Anexo 2.

Modelos SEIR ajustado a los casos, bajo los siguientes supuestos. Inmunidad de
rebano 57,4% (Anderson 2020). Relacién casos reportados/casos reales: 1:20
(arbitrario, plausible). Correccidon por heterogeneidad 50% (arbitrario, plausible).
No fue necesario actualizarlo.

El objetivo de esta modelacidon es estimar cuando ocurrira la carga maxima
sobre el sistema de salud, representada por el nimero de casos diarios y la
ocupacion estimada de camas UCI. No pretende dar cuenta de la cantidad de
fallecidos.

Como en el ultimo tiempo se agregaron muchos fallecidos, el modelo tuvo que ser
reajustado a la realidad actual.

14000
—— E(Casos/dia)
12000 - E(UCI)
—— E(Muertos)
—o— O(Casos/dia)
10000 1| —— O(UCI)
8 —o— O(Muertos 2,6%)
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()
€ 4000 -
S
Z
2000 A
O . —_— -
mar. may. jul. sep. nov.

Fecha

Figura A4. Modelo SEIR y casos reportados, UCI y fallecidos.

Ajustes: a) para E(casos totales) vs CT: R? =0.98, Fq13; = 8052,8, p<<0.001 b)
para Casos: E(C) vs C: R? = 0.75, F137=421,0; p <<0.001; E(C) vs Ccorregidos:
R?=0.89, F1137 = 1139,9, p<<0.001. c¢) Para UCls: E(UCI) vs UCI: R? = 0.82, F1137
= 637,6, p <<0.001; d) para fallecidos: E(M) vs M: R? =0.99, F1 437 = 15.694,9, p <<
0.001.
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Observamos que este nuevo modelo se ajusta mejor al numero de fallecidos
reportados por el DEIS y al numero de casos corregidos por subreporte.
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Figura A5.- Modelo estocastico con el método de Montecarlo (Algoritmo de
Gillespie) (Wearing H, 2014) (25 simulaciones sobrepuestas ajustadas al dia
25 de la epidemia, con los mismos parametros). Sobreponemos la curva de
casos corregidos (azul). En verde la curva de Europa re-escalada. El modelo
se re-ajusté de acuerdo al nuevo numero de fallecidos, ajustando mejor
ahora al numero de casos corregidos.
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Comentarios finales

e Seguimos con mejores numeros y nuevos desafios. El descenso es claro a
nivel global y local.

e A nivel global el Re = 0,85 y la tasa promedio de incidencia de los ultimos 7
dias es: 11,8/100 mil habs.

e La RM ha disminuido su Re. Actualmente es 0,78 (0,73-,.84) y la tasa de
incidencia de casos reportados en los ultimos 7 dias es de 15,25 casos
nuevos/100 mil habs.

e La envolvente de las curvas de casos en el resto del pais muestra una curva
epidémica en descenso.

e SOCHIMI informa una ocupaciéon UCI que llega a un 83% a nivel nacional y
88% a nivel de la RM, con 86 pacientes en ventilacion mecanica fuera de
UCI lo que es una clara mejoria respecto a la semana anterior.

e De mantenerse las ultimas cifras reportadas y en la medida que estas sean un
proxy de la situacion epidémica real del COVID en Chile, debe esperarse que
la reduccién de Re continle y que se mantenga esta reduccién del
numero de casos durante el mes de julio.

e Séblo 5 regiones tienen Re > 1, hay que mirar esto con cautela. El
descenso no es rapido.

e Un aspecto positivo es la disminuciéon del % de positivos por PCR,
acercandose a valores buenos. Actualmente 14,5%.

e Un aspecto negativo es el sesgo de fin de semana detectado en la
informacion oficial que hace mirar con cautela estos numeros.

e Otro aspecto positivo es el anuncio del plan de desconfinamiento en fases,
con un conjunto de indicadores. Se aprecia la incorporacion del factor tiempo
en la proporcion de aislados. Aun se aprecia cierta debilidad en los
indicadores de trazabilidad.

e Hay que poner alerta en el aumento del Re en la situaciéon de Los Rios que
ha presentado un aumento en su Re post desconfinamiento. La tasa
promedio es aproximadamente 2,8/100 mil habs., lo que es relativamente
bueno. Puede ser una fluctuacion aleatoria pero hay que estar alerta.

e Lo que ocurre en el mundo nos da una pauta de lo que puede suceder con la
curva, que se convierte en una envolvente de epidemias asincronicas. Asi, por
ejemplo, podriamos tener una ola RM, a la que después se le agrega una
ola de otra region, etc. Esto hay que evitarlo a toda costa. La curva
europea nos muestra que el reclutamiento de los casos regionales en aumento
podria hacer que el descenso (si es que se produce) fuera muy lento y que la
mortalidad asociada a COVID fuera mayor. También es muy peligroso que
este descenso se detenga, estableciendo un estado de endemia alta
(“plateau”) similar a lo que esta sucediendo en Europa. Notamos una
estabilizacién del Re y de los casos en la ultima semana que podria indicar un
descenso lento.
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