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Resumen

Introduccion: En diciembre de 2019 surgio un nuevo coronavirus en Wuhan, China, que se ha convertido en un problema
de salud global. Objetivo: Estimar cudntos fallecimientos diarios atribuibles a COVID-19 por cada 100 000 habitantes se
podrian haber evitado si se hubiese llevado a cabo cada una de las cinco medidas restrictivas al momento del diagndstico
del primer caso, asi como estimar un modelo de regresion lineal muitiple predictivo del numero de fallecimientos por cada
100 000 habitantes. Métodos: Se realizé un modelo de regresion lineal simple entre los dias transcurridos desde el primer
caso diagnosticado de COVID-19, la implantacion de cada una de las cinco medidas llevadas a cabo por los 39 paises eu-
ropeos estudiados, el nuimero de camas hospitalarias por 1000 habitantes (variables independientes) y el nimero de falleci-
mientos por COVID-19 por 100 000 habitantes. Resultados: Por cada dia transcurrido desde el primer caso notificado de
COVID-19 hasta la adopcion de las medidas restrictivas, fallecieron entre 0.611 (p = 0.004) y 1.863 (p = 0.000) pacientes por
cada 100 000 habitantes, dependiendo de la medida implementada. Conclusiones: Las medidas restrictivas y el distancia-
miento social, asi como la celeridad de su instauracion, son necesarios para lograr el descenso del nimero de contagios de
COVID-19 y su mortalidad.

COVID-19. Mortalidad. Salud publica. Virus. Prevencion y control.

Estimation of the number of preventable COVID-19 deaths in relation to the restrictive
measures adopted in Europe

Abstract

Introduction: In December 2019, a new coronavirus emerged in Wuhan, China, which has become a global health problem.
Objectives: To estimate how many daily COVID-19 deaths per 100,000 population could have been avoided if each one of
five restrictive measures had been implemented at the time the first case was diagnosed, and to estimate a multiple linear
regression model predictive of the number of deaths per 100,000 population. Methods: A simple linear regression was per-
formed between the days elapsed since the first COVID-19 diagnosed case, implementation of each one of the five restrictive
measures carried out by the 39 European studied countries, the number of hospital beds per 1,000 population (independent
variables) and the number of COVID-19 deaths per 100,000 population. Results: For each day elapsed from the first COVID-19
reported case to the adoption of restrictive measures, between 0.611 (p = 0.004) and 1.863 (p = 0.000) patients died per
100,000 population, depending on the implemented measure. Conclusions: Restrictive measures and social distancing, as
well as promptness of their implementation, are necessary for achieving a decrease in COVID-19 infections and mortality.

COVID-19. Mortality. Public health. Virus. Prevention and control.
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|ntroducci6n

En diciembre de 2019 surgié un nuevo coronavirus
en Wuhan, China, que se ha convertido en un pro-
blema de salud mundial:" SARS-CoV-2, perteneciente
a la misma familia que SARS y MERS-CoV, todos
responsables de infecciones zoondticas, el primero
de COVID-19 y el tercero, del sindrome respiratorio
de Oriente Medio.?

SARS-CoV-2 es un virus con genoma de ARN
monocatenario positivo, de aproximadamente 30 kb,
que tiene de 74 a 99 % de coincidencia con la cadena
del coronavirus del pangolin (Manis javanica) y del
murciélago herradura (Rhinolophus sinicus)."** Las
secuencias del genoma de SARS-CoV-2 son simila-
res a las de SARS-CoV, sin embargo, existen ciertas
diferencias como la falta de la regién codificante para
la proteina 8 en SARS-CoV-2, lo que podria resultar
en una menor patogénesis en comparacién con
SARS-CoV.8

La transmision de SARS-CoV-2 se produce de per-
sona a persona a través de las gotas respiratorias
generadas durante la tos o los estornudos de una
persona infectada. En hospitales y recintos cerrados
pueden formarse aerosoles, de mayor tamafo, con
una capacidad de contagio mayor, en los que el virus
perdura varias horas, de ahi la necesidad de restringir
el contacto entre las personas para evitar la propaga-
cioén del virus.’

Objetivos

— Estimar cuantos fallecimientos diarios atribuibles
a COVID-19 por cada 100 000 habitantes se po-
drian haber evitado si al momento del diagnosti-
co del primer caso se hubiese llevado a cabo
cada una de las cinco medidas restrictivas esta-
blecidas por los paises europeos.

— Estimar un modelo de regresion lineal multiple
predictivo del numero de fallecimientos atribui-
bles a COVID-19 por cada 100 000 habitantes a
partir de las cinco medidas restrictivas.

Métodos

Se disefid un estudio ecoldgico en agosto de 2020
en relacion con 39 paises europeos. El criterio de
inclusion fue el acceso a los datos de todas las medi-
das implantadas que conformaron el estudio. Se esta-
blecié como punto de partida la fecha del primer

diagnéstico oficial de COVID-19% y se cuantificaron los
dias desde su acontecimiento hasta la implantacion
de cinco medidas:®

— Cierre de fronteras.

Cierre de comercio no esencial.

Cierre de locales de ocio y hosteleria.
Prohibicion de eventos y concentraciones.
Supresion de la ensefianza presencial.

Se obtuvo la tasa de fallecimientos debidos a
COVID-19 por cada 100 000 habitantes de cada uno
de los 39 paises al 20 de junio de 2020,'° asi como
el numero de camas hospitalarias por cada 1000
habitantes.!" 2

Analisis estadistico

Se realiz6 un modelo de regresion lineal simple de
la relacién entre cada una de las variables indepen-
dientes (dias transcurridos desde el primer caso hasta
el cierre de fronteras, dias transcurridos desde el
primer caso hasta el cierre de comercio no esencial,
dias transcurridos desde el primer caso hasta el cie-
rre de locales de ocio y hosteleria, dias transcurridos
desde el primer caso hasta la prohibicién de eventos
y concentraciones, dias transcurridos desde el primer
caso hasta la supresion de la ensefianza presencial
y numero de camas hospitalarias por cada 1000 habi-
tantes) y la variable dependiente (tasa de fallecimien-
tos debidos a COVID-19 por cada 100 000 habitantes),
para conocer el nimero de fallecimientos por 100 000
habitantes que se podrian haber evitado cada dia si
las medidas restrictivas se hubiesen llevado a cabo
en el momento del diagndstico del primer caso.

Por otro lado, se realizé6 un modelo de regresion
lineal simple de la relacion entre la tasa de falleci-
mientos por COVID-19 y el nimero de camas hospi-
talarias disponibles, asi como un modelo predictivo
de regresion lineal multiple entre el nimero de falle-
cimientos por cada 100 000 habitantes (variable
dependiente) y los dias transcurridos desde el primer
caso hasta la prohibicion de eventos y concentracio-
nes, ya que la Organizacion Mundial de la Salud
sefala que el distanciamiento fisico y la higiene de
manos son las mejores medidas preventivas.'® Este
modelo se ajustd por las demas variables indepen-
dientes, mediante el método de seleccién del mejor
modelo a partir de todas las ecuaciones. Para selec-
cionar el modelo final se emple6 el criterio Cp de
Mallows y se eligié el que presentaba un valor mas
bajo.
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Se considerd un nivel de significacion con un valor
de p < 0.05 y un indice de confianza de 95 %. Para
valorar externamente la fiabilidad del modelo se pro-
cedio a estudiar la pérdida de prediccion mediante
método de contraccion (shrinkage), consistente en el
célculo de la diferencia entre el cuadrado de coefi-
ciente de correlacién multiple del modelo estimado en
el grupo de derivacién (R?) y el cuadrado del coefi-
ciente de correlaciéon simple entre el valor predicho
con el modelo estimado en el grupo de derivacion y
la variable dependiente Y, calculado en el grupo de
validacion (r?). Se asumié como aceptable una dife-
rencia < 0.1. El andlisis se realizd con el programa
Stata version 15.

Resultados

En la Tabla 1 se indica la fecha en la que tuvo lugar
el primer diagndstico oficial de COVID-19 en cada uno
de los 39 paises europeos analizados, los dias trans-
curridos hasta la puesta en marcha de cada una de
las cinco medidas restrictivas, el numero de falleci-
mientos por COVID-19 por 100 000 habitantes y el
numero de camas hospitalarias disponibles por cada
1000 habitantes.

En la Tabla 2 se muestra el coeficiente b obtenido
tras la regresion lineal entre la variable independiente
y cada una de las variables dependientes. Cada
coeficiente b expresa el nimero de fallecimientos dia-
rios por cada 100 000 habitantes que se habrian evi-
tado si cada medida preventiva se hubiese adoptado
el dia del primer diagnéstico de COVID-19.

En la Tabla 3 se describen las variables incluidas
en el modelo predictivo, asi como sus intervalos de
confianza de 95 % y el valor p. El valor de la Cp de
Mallows fue de 3.04, el valor de la R? ajustada fue de
0.538 y el valor de la pérdida de prediccién (diferencia
entre R? y r? o0 shrinkage) fue de -1.209 x 10-2.

Discusion

El objetivo de este estudio fue estimar cuantos falle-
cimientos diarios por COVID-10 por cada 100 000 habi-
tantes se podrian haber evitado si cada medida se
hubiese tomado en el momento del diagndstico del
primer caso. A tenor de los resultados de este estudio,
la no adopcion de cada una de las medidas restrictivas
analizadas causa un aumento de 0.611 a 0.929 falleci-
mientos por 100 000 habitantes por cada 24 horas de
retraso en la instauracion de estas desde el diagnéstico

oficial del primer caso. Este niumero de fallecimientos
evitables es estadisticamente significativo.

El Colegio Imperial del Reino Unido mostré que la
combinacion del aislamiento de los casos y la cua-
rentena voluntaria durante tres meses podria prevenir
31 % de las muertes, en comparacion con una epide-
mia sin ninguna medida de control. Ahadir el distan-
ciamiento social de las personas de 70 afos 0 mas
durante cuatro meses aumentaria 49 % de las muer-
tes evitadas. Se considerd que la combinacion de
aislamiento de casos, cuarentena doméstica, distan-
ciamiento social de toda la poblacion y cierres de
escuelas y universidades es la combinacion mas
efectiva para reducir el numero de reproduccion a un
valor cercano a uno."

Aunque las medidas de prevencion y control mas
exhaustivas y estrictas son més efectivas para la con-
tencion de COVID-19, en algun momento el efecto
incremental de agregar otra medida restrictiva es
minimo y debe contrastarse con los efectos negativos
colaterales, como las consecuencias sociales y eco-
némicas para las comunidades que han estado suje-
tas a las medidas por periodos prolongados, lo que
también podria llevar a un aumento de la carga sobre
la salud en general.”®

Para el control de la epidemia en Europa, algunos
investigadores definieron tres escenarios basados en
modelos matematicos que predicen de manera bas-
tante precisa la proyeccion de la epidemia y la
demanda de recursos sanitarios durante el tiempo de
la curva exponencial:'®

— Sin restricciones de movilidad.

— Con restricciones parciales.

— Con restricciones completas que solo permiten
la actividad de servicios esenciales.

Sobre esos tres escenarios se predice el impacto
de la evolucion de la epidemia sobre el nimero de
casos y quienes requeriran hospitalizacion convencio-
nal o ingreso en una unidad de cuidados intensivos.
De ahi también deriva la recomendacién de aplicar
estas restricciones a la movilidad en funcion del
numero de casos en la region, a partir del cual se
definen dos tipos de areas:

— Area tipo A, con = 100 casos por 100 000 habi-
tantes en la ultima semana, donde se recomien-
da establecer un cierre completo de la actividad
durante un minimo de 15 a 21 dias.

— Area tipo B, con < 100 casos por 100 000 habi-
tantes, en la que se recomienda realizar un con-
finamiento parcial y reducir a 30 % las activida-
des y a 25 % la movilidad interna.
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Coeficientes b de la regresion lineal simple entre cada
variable independiente y la variable dependiente (fallecimientos

atribuibles a COVID-19 por 100 000 habitantes)

Dias entre el primer
caso diagnosticado y
el cierre de fronteras

Dias entre el primer
caso diagnosticado y
el cierre de comercios
no esenciales

Dias entre el primer
caso diagnosticado
y el cierre de locales
de ocio y hosteleria

Dias entre el primer
caso diagnosticado
y la prohibicion

de eventos y
concentraciones

Dias entre el primer
caso diagnosticado
y la suspension de la
ensefianza presencial

Camas hospitalarias
por cada 1000
habitantes

0.780

0.929

0.739

0.611

0.786

-2.348

*Valor estadisticamente significativo.

0.446

0.512

0.350

0.208

0.427

-6.072

1.114

1.347

1.127

1.015

1.145

1.376

0.000*

0.000%

0.000%

0.004*

0.000%

0.209

Coeficientes de las variables del modelo estimado de
fallecimientos evitables por COVID-19 y medidas restrictivas

Constante

Dias entre el primer
caso diagnosticado
y la prohibicién

de eventos y
concentraciones

Dias entre el primer
caso diagnosticado
y el cierre de
fronteras

Camas hospitalarias
por cada 1000
habitantes

12.527

-0.672

1.421

-3.016

*Valor estadisticamente significativo.

-3.229

-1.429

0.672

-5.820

27.886

0.079

2175

-0.192

0.111

0.080

0.001*

0.037*

Estas medidas deben acompafnarse de distancia-
miento social y de la realizacién de una prueba diag-
ndstica en los casos en los que se sospeche infeccion.
La implantacion de medidas de este tipo ha conse-
guido una reduccién gradual del nimero de casos en
tres a cuatro semanas.'

Asumiendo que las medidas estrictas de distancia-
miento y confinamiento contribuyen al descenso del
numero de casos y, en consecuencia, de fallecimien-
tos, los siguientes pasos deben estar dirigidos a coémo
desescalar las medidas restrictivas impuestas. Si se
finalizara prematuramente la cuarentena debido a los
enormes costos sociales y econémicos del confina-
miento, se volveria al escenario de inicio donde la
epidemia se extiende nuevamente de forma
exponencial.”

Conclusiones

Un sistema sanitario adecuado, unos profesionales
bien formados y unas medidas restrictivas y de dis-
tanciamiento social adecuadas son esenciales para
disminuir el ndmero de contagios de COVID-19, asi
como sus tasas de mortalidad. Cuanto mas precoces
sean las medidas restrictivas instauradas, menor sera
la cantidad de fallecimientos debidos a infeccion por
SARS-CoV-2.
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