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Prefacio

En mayo de 2020 presentamos al Ministerio del Poder Popular para la
Salud, al Ministerio del Poder Popular para Ciencia y Tecnologia, a la Comi-
sién Presidencial para la Prevencién, Atencién y Control del Coronavirus, a
diferentes comisiones con competencia de la Asamblea Nacional y al pais en
general un informe técnico sobre el estado de la epidemia de la COVID-19
en Venezuela y sus posibles trayectorias'. En el presente documento ofre-
cemos una actualizacion de ese informe con el objeto de ilustrar cémo ha
evolucionado la epidemia en el pais durante los tultimos tres meses y qué
esperamos en los préximos meses en términos de su trayectoria. Por ello, se
abordan las mismas preguntas indicadas en el primer informe, a la luz de

nueva informacién epidemioldgica disponible:

1. ;Qué informacion tenemos acerca del desarrollo de la epidemia en
Venezuela y cuan precisa es esa informacion?

2. Sobre la base de la informacién disponible ;Podemos aproximar el
nimero real de personas contagiadas hasta el momento?

3. (Cuéantas personas podrian infectarse con el virus en los proximos

meses?

Al igual que el anterior, este informe fue elaborado con la asesoria de un
grupo de expertos, a fin de orientar a los ciudadanos y a los organismos con
competencia en el diseno de politicas publicas sobre el posible impacto de
las medidas implementadas para el control de la pandemia en la sociedad
venezolana. Ante la ausencia de una vacuna para la COVID-19, los modelos
matematicos son herramientas efectivas no solo para proyectar el tamano
de la epidemia y las correspondientes demandas hospitalarias, sino para

LAcfiman, FEstado actual de la epidemia de la Covid-19 en Venezuela y sus posibles
trayectorias bajo varios escenarios, 2020.
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el diseno de estrategias de flexibilizacién de las medidas de control en el
mediano y largo plazo. Es con ese propésito orientador y espiritu de aporte
que la Academia de Ciencias Fisicas, Matematicas y Naturales espera que
este segundo reporte sea visualizado y considerado.

Caracas, Acfiman
septiembre 2020



Capitulo 1

Sobre el diagndstico

El subregistro de casos ha sido un factor comin en el desarrollo de las
epidemias de la COVID-19 en todos los paises. No obstante, un subregis-
tro muy alto puede limitar sustancialmente la capacidad para controlar la
pandemia y minizar su impacto. Actualmente se reconoce que cerca de 45 %
de la poblacién contagiada no presenta sintomas y aproximadamente 30 %
puede cursar sintomas leves o tardios [1]. El control efectivo de la epidemia
depende fundamentalmente de la identificacién y el aislamiento oportuno
de todos los casos, incluidos los asintomaticos. Por ello, los paises invierten
grandes esfuerzos en minimizar el subregistro, a través de los diagnosticos
masivos. Aqui revisamos la situacién y avance de la capacidad diagndstica
del virus SARS-CoV-2 en Venezuela durante la evolucién de la pandemia.

1.1 Capacidad diagnéstica saturada

De acuerdo con los reportes de la Oficina de las Naciones Unidas para
la Coordinacién de Asuntos Humanitarios (OCHA, por sus siglas en inglés)
[2], entre el 13 de marzo y el 31 de julio en Venezuela se realizaron aproxima-
damente 90.686 pruebas diagndsticas RT-PCR. Aunque en esos informes se
evidencia un aumento en el esfuerzo diagnéstico durante ese periodo—que
pudiéramos resumir como 179 pruebas/dia durante marzo-abril, 541 prue-
bas/dia en mayo, 1.017 pruebas/dfa en junio y 1.309 pruebas/dfa en julio—,
aun las cifras més recientes siguen siendo insuficientes para el rastreo efec-
tivo de la epidemia y la estimacién de su tamano real. La Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) recomienda dos criterios para una adecuada
cobertura diagndstica [3] : i) un minimo de 10-30 pruebas de RT-PCR por
cada caso de infeccién confirmado o ii) un porcentaje de positividad (prue-
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bas positivas/total de pruebas) menor a 10%. Estos indicadores miden la
cobertura con relacién al tamano de la epidemia. Si la cobertura es insufi-
ciente, se genera un diagndstico diferencial sesgado hacia las personas que
presentan sintomas. En este caso, el porcentaje de positividad es alto como
consecuencia de este sesgo, pero el niimero de pruebas positivas no refleja el
numero real de personas infectadas porque los casos asintomaticos tienden
a no ser diagnosticados. Solamente cuando la positividad es baja podemos
asegurar que el nimero de casos positivos incluye la mayor parte de los
casos; es decir, tanto los sintoméaticos como los asintomaticos.

Estimamos que, durante el mes de julio, la relacién promedio de pruebas
por caso confirmado fue entre 3 y 4 y la positividad promedio fue aproxima-
damente 35 %. Ambos indicadores reflejan una cobertura baja y, por tanto,
una subestimacién significativa de los casos reales. En algunos estados del
pafs el porcentaje de positividad es atin mayor—por ejemplo, Zulia (43 %),
Bolivar (56 %), Sucre (50 %) y Amazonas (54 %)—, lo cual sugiere un mayor
subregistro del nimero de personas infectadas en esos estados. Un aumento
en la positividad promedio durante los tltimos meses indica un aumento
sostenido del subregistro.

1.2 Subregistro, incidencia y tasas de contagio

Cuando se tiene un subregistro significativo de casos debido a una capa-
cidad diagnostica saturada es necesario recurrir a modelos para obtener una
estimacién més aproximada del tamano real de la epidemia. Una forma de
hacerlo es corregir el niimero de casos diagnosticados a partir del porcenta-
je de positividad. Se ha estimado que existe una relaciéon no-lineal entre el
porcentaje de positividad y la magnitud del subregistro [4]. De acuerdo con
esta relacién, el nimero real de nuevos casos Y puede ser estimado a partir
de los casos reportados X por la ecuacién

Y =ag’X +¢, (1.1)

donde a,b y ¢ son constantes y g es el porcentaje de positividad. En este
trabajo hemos considerado que a =c=1y b= 0,5 [4].

Con base en la ecuacién (1.1) y los valores estimados de positividad se
corrigio la incidencia diaria de nuevas infecciones en Venezuela y, a partir

de estos valores corregidos, calculamos un niimero reproductivo instantaneo
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o de tiempo real R; para el SARS-CoV-2 en el pais. R; expresa el nimero
de infecciones secundarias que se generan a partir de cada infeccién y es
un indicador de la velocidad e intensidad de transmisién del virus en una
poblacién. R; varia durante el transcurso de la epidemia principalmente de-
bido a cambios en las tasas de contacto entre las personas susceptibles y las
infectadas. Cuando la mayor parte de los infectados no generan casos nuevos
(transmisién suprimida), el valor promedio de R; disminuye por debajo de
uno, lo cual es el objetivo central de las medidas sanitarias de control. No
obstante, si la capacidad diagnéstica estd saturada las variaciones asociadas
a la incidencia no necesariamente reflejan los cambios en las tasas de con-
tagio; por lo que R; puede mostrar valores cercanos o menores a uno como
un artificio de esta saturacién y no necesariamente como resultado de una

transmisién suprimida.

Estimamos R; utilizando la herramienta EpiEstim (programa R) [5],
que calcula la relaciéon proporcional entre el nimero de casos nuevos en el
tiempo t, I3, y la sumatoria de las infecciones producidas en el periodo de
tiempo previo t — s ponderadas por la funcién de distribucién de tiempo
serial wg

I
Ri=—pt (1.2)
Zsfl It_sws

Aqui s es el tiempo transcurrido desde la infeccién y corresponde a la ven-
tana de los 7 dias previos al momento t. El tiempo serial es definido como
el tiempo que pasa entre una infecciéon primaria y las secundarias que de
ella se generan, por lo que indica la escala de tiempo de transmisién de la
enfermedad. Asi, ws representa una distribucién de valores de tiempo (y
no un valor fijo) que cuantifica la distribucién de los tiempos transcurridos
entre la aparicion de sintomas de cada persona infectada en una cadena de
transmisién de la enfermedad. Para la COVID-19, el tiempo serial hasta
ahora estimado, a partir de estudios epidemioldgicos y usando una funcién
de distribucién gamma, es de un valor medio de 5,2 dias con un grado de
incertidumbre de 4,7 dias.

De acuerdo con la ecuacién (1.2), los valores de R; desde el inicio de la
epidemia hasta la primera semana de agosto de 2020 variaron sustancial-
mente con picos que sobrepasan de 4, probablemente como consecuencia de
los cambios en la capacidad diagnéstica durante el transcurso de la epide-
mia (ver Figura 1.1). No obstante, la media de los tltimos siete dias fue de
1,27, con un valor méximo de 1,29 (95 % intervalo superior); un estimado
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Figura 1.1. Estimaciéon de R; para los casos diarios ajustados de COVID-19
en Venezuela hasta el 10-08-2020. Casos diarios ajustados (panel superior) y el
correspondiente valor estimado de R; (panel inferior). El tiempo serial utilizado fue
de 5,2+4,7 dias. La linea sélida (roja) equivale a la media y la banda sombreada
rosa a los intervalos de confianza al 95 %.

caracteristico de una transmisién activa.

1.3 Demora del diagnéstico

La deteccion oportuna de personas infectadas es clave para minimizar la
transmisién y controlar el tamano de la epidemia. Para la COVID-19 existe
un desfase temporal de 56 dias entre el momento del contagio y la fecha
de inicio de los sintomas en pacientes sintomaticos, que es el periodo de
incubacién del virus [6]. Si a este desfase natural se le anade una demora
adicional entre la toma de la muestra del paciente y la entrega de resultados
de las pruebas diagndsticas, el retardo entre el momento de la infeccién y
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su reporte podria llegar a ser de dos a varias semanas, dependiendo de la
eficacia de los laboratorios. En consecuencia, los reportes de casos nuevos
conllevan un retardo de tiempo significativo con relacién al tiempo real de
la epidemia.

La demora promedio en la entrega de resultados de la COVID-19 en
Venezuela ha sido estimada en 8 + 5 dias. Si le agregamos los 5—6 dias del
periodo de incubacién, los reportes diarios reflejan el curso de la epidemia
en los 8-18 dias anteriores. En el Distrito Capital y en el estado Miranda
los retardos promedios son de 8 y 10 dias, respectivamente. Estos retardos
tienden a ser mayores en los estados mas distantes—por ejemplo, 17 dias
(Zulia), 15 dias (Mérida) y 14 dias (Guérico, Portuguesa, Anzodtegui, Falcén
y Carabobo)—, en donde no existen laboratorios para el diagnéstico de la
infeccién por RT-PCR.



Capitulo 2

Situacion de la epidemia en Venezuela

Los modelos permiten estimar el tamano de una epidemia cuando se
sospecha de subregistros en la incidencia de casos, ya que es posible recons-
truir su trayectoria a partir de un nimero inicial de personas infectadas y
parametros epidemiolégicos. Entre ellos, la tasa instantanea de reproduccion
del virus R; es determinante porque varia sustancialmente con los cambios
en las tasas de contacto entre las personas. En Venezuela, el flujo continuo
de personas que ingresan al pais es un factor adicional que puede contribuir
a la epidemia. Revisamos aqui el estado actual de la COVID-19 en el pais.

2.1 Tamano actual de la epidemia

Para estimar el tamano de la epidemia en Venezuela adaptamos un mo-
delo epidemiolégico para una poblacién estructurada en subpoblaciones, que
proyecta el curso de la epidemia como resultado de la dinamica de transmi-
sién en cada subpoblacion y el continuo movimiento de personas entre las
subpoblaciones [7]. Se ha supuesto que la epidemia en Venezuela se desa-
rrolla a partir de una transmisién local y un flujo continuo de personas que
ingresan principalmente a través de Colombia y que contribuyen regular-
mente a la incorporacién de nuevos infectados. Estimamos las trayectorias
del ntimero de susceptibles (5;), expuestos (E;) e infectados (I;) en cada
subpoblacién ¢ (p. ej. Venezuela y Colombia) a partir de las ecuaciones
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ds; 551 M”S
at @Z
dE; BS:I; E; MijEi
_ B M B 2.1
dt N; +@ZNZ'—I (2.1)
a _ BL
a —  Z D
Ni = Ni+©) M

Aqui Z es el tiempo promedio de latencia del virus, D es la duracién pro-
medio de la infeccién, 8 = R;/D es la tasa de transmisién del virus y M
representa el niimero de personas que ingresan al pais diariamente desde
Colombia. Nj;, el tamano total de la poblacién, cambia como consecuencia
del movimiento de las personas.

El estudio supone que las personas infectadas que han desarrollado sinto-
mas no se trasladan, solo las personas sanas o las infectadas que todavia
no han desarrollado sintomas (F;). El nimero reproductivo del virus R; en
cada momento para Venezuela y Colombia se calculé como se describe en
la seccién anterior. A partir de los diez primeros decesos reportados por
COVID-19 en el pais, se estimé que las personas expuestas o infectadas con
el virus eran 544 para el momento del reporte oficial del primer caso (ver
Informe 1 [8]). Las ecuaciones diferenciales se resolvieron a partir de un al-
goritmo Runge-Kutta de cuarto orden y se incluyé un retardo promedio de
11 dias entre el momento en el cual ocurre la infeccién de cada persona y el
momento en que se reporta oficialmente el caso.

De acuerdo con la trayectoria generada por el modelo, mas de 7.000
personas se estarian infectando cada dia en el pais durante la iltima semana
de agosto (ver Figura 2.1). Esta cifra sextuplica el nimero de casos nuevos
que se reportan en Venezuela cada dia. La mayor parte de estos casos son
de transmision local, con una contribucién poco significativa de las personas
que ingresan desde Colombia continuamente. Si bien el ingreso de infectados
desde Colombia y Brasil puede haber determinado el inicio de la epidemia
en los estados fronterizos, actualmente la mayor transmision en el pais es
local y la variacién en el nimero de personas que retornan tiene un efecto
despreciable en el tamano actual de la epidemia.

Como indicador de riesgo se utilizé el indice del potencial de crecimiento
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Figura 2.1. Tamano estimado de la epidemia en Venezuela a partir de las ecua-
ciones en (2.1). El ndmero inicial de personas infectados Ip = 544, la tasa de
duraciéon promedio de la infeccion D = 5 dias y el tiempo promedio de latencia
del virus Z = 3,9 dias. Se supuso un flujo diario de personas desde Colombia
M;; = 5.000 y un retardo entre el momento de infeccién y su reporte de 11 dias.

exponencial EGP (por sus siglas en inglés), que equivale al producto del
ntmero de casos activos de infeccién en un momento dado (casos acumula-
dos en los 14 dias anteriores) y el R, [9]. La trayectoria del R; con respecto
al numero de casos activos estimados desde el 22 de junio hasta el 30 de
agosto indica un aumento del potencial de crecimiento exponencial de la
epidemia (de verde hacia rojo) (Figura 2.2). Esto sugiere que la epidemia
seguird su trayectoria ascendente en las proximas semanas.

2.2 Escenarios posibles para los préximos meses

En el informe anterior (Informe 1 [8]) anticipamos la posibilidad de es-
cenarios con 1.000—4.000 casos diarios entre finales de junio y comienzos de
septiembre. No obstante, previmos también la posibilidad de que se alcan-
zaran los valores maximos del nimero de nuevos casos diarios entre junio
y septiembre, como resultado de una reduccién en la tasa de contagio (R;)
promovida por la aplicacién de politicas acertadas para el control de la
epidemia. Estimamos que hoy hemos sobrepasado los 4.000 nuevos casos
diarios, sin evidencia alguna de cambio en la trayectoria ascendente de la
epidemia (ver Figura 2.1). En otros paises, la implementacién de medidas

publicas ha traido como consecuencia una reduccién importante en el R;
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Figura 2.2. Trayectoria de la epidemia en Venezuela y potencial de crecimiento
exponencial de la epidemia. Los colores del mapa indican el indice del potencial de
crecimiento exponencial de la epidemia (verde, EPG < 30 ; rojo, EPG > 100). La
linea negra describe la trayectoria del R; con relacién a los casos activos presentes
en la poblacién desde el 22 de junio hasta el 30 de agosto del presente ano.

que no hemos visto en Venezuela.

En este nuevo informe hemos proyectado trayectorias para los préximos
tres meses bajo dos nuevos escenarios de trasmisién: i) una reduccién leve
del valor actual de R; de 1,3 a 1,1 y ii) una reduccién sustantiva de 1,3
a 1,0. En el escenario de una reduccién leve se espera que en el lapso de
esos meses el nimero de casos nuevos diarios incremente de 7.000 estimados
actualmente a cerca de 14.000. En el escenario de una reduccién sustancial
se espera que el nimero de nuevas infecciones cada dia descienda levemente
hasta 4.000 (ver Figura 2.3).

De acuerdo con las tasas de fatalidad reportadas en Colombia (3 %),
Brasil (3%), Panamd (2%) y otros pafses [10], se espera que con 7.000
nuevas personas infectados por dia se produzcan entre 140 y 210 decesos
diariamente por causa de la COVID-19. No obstante, las cifras oficiales s6lo
dan cuenta de menos de 10 muertes por dia, por lo que estimamos que existe
también un subregistro significativo en el nimero de decesos atribuidos a la
COVID-19.
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Figura 2.3. Trayectorias proyectadas a partir de las ecuaciones en (2.1) bajo
dos escenarios de reduccién de la transmisién: i) reduccién leve de 1,3 a 1,1 y
ii) reduccién sustancial de 1,3 a 1,0. El ntimero inicial de personas infectadas
Iop = 544, la tasa de duraciéon promedio de la infeccién D = 5 dias y el tiempo
promedio de latencia del virus Z = 3,9 dias. Se supuso un flujo diario de personas
desde Colombia M;; = 5.000 personas y un retardo entre el momento de infeccién
y su reporte de 11 dias.
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Conclusiones finales

Del presente estudio y sus resultados, podemos concluir:

1. Las pruebas de RT-PCR que se realizan en Venezuela continian siendo
insuficientes para estimar adecuadamente el tamano real de la epide-
mia de la COVID-19 en el pais. Los altos porcentajes de positividad
sugieren que la capacidad diagndstica estd saturada. Es necesario una
ampliacién sustancial de esta capacidad para monitorear y controlar
efectivamente la dispersion del virus en Venezuela. En una declaracion
reciente [11], intitulada Lineamientos Generales para el Manejo de la
Pandemia COVID-19 en Venezuela, subrayamos la necesidad de es-
tablecer una capacidad diagnéstica de 8.000-10.000 pruebas RT-PCR
diarias, que sea descentralizada y pueda dar respuesta en no mas de
tres dias para la ubicacién temprana de los focos de contagios. Sin
una cobertura amplia y masiva que incluya no sélo a personas con
sintomas de la enfermedad, sino también a infectados asintomaéticos,
no serd posible disenar estrategias para una flexibilizacién de las me-
didas de distanciamiento sin aumentar sustancialmente el impacto de
la enfermedad sobre la poblacién.

2. Los casos que reportan diariamente las autoridades continian sin re-
flejar el tamano real de la epidemia en Venezuela. Estimamos que el
subregistro indicado en nuestro primer informe, lejos de haberse re-
ducido, se ha incrementado debido a que la propagacién del virus es
maés rapida que la tasa de aumento de la capacidad diagnéstica. Los
casos proyectados para la ultima semana de agosto sextuplican los
nimeros reportados oficialmente. Calculamos que el niimero de nue-

vas infecciones sintométicas por dia ha sobrepasado los 7.000 casos,

11
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sin evidencia alguna que sugiera un cambio en la trayectoria ascen-
dente de la epidemia. De no reducirse significativamente estas tasas
de contagio podriamos alcanzar nimeros cercanos a 14.000 infecciones

nuevas por dia en los tltimos tres meses del ano.

3. De acuerdo con las cifras estimadas de nuevas infecciones diarias y
los porcentajes de fatalidad reportados en otros paises de la region,
inferimos un subregistro importante en los reportes oficiales de dece-
sos a causa de la COVID-19. Esto quizas sea debido a la falta de un
diagnoéstico confirmatorio a tiempo basado en RT-PCR. En la declara-
cién ya referida [11] recomendamos que se reporte el niimero de decesos
de pacientes con cuadros clinicos compatibles con la COVID-19, para
una estimacién mas acertada de la severidad de la enfermedad en el
pais. Anticipamos un aumento significativo en la demanda de servicios
hospitalarios y camas con soporte ventilatorio en los préximos meses.

4. En Venezuela, la epidemia de la COVID-19 atin se encuentra en su
fase expansiva con un potencial de crecimiento exponencial alto y no
existen las condiciones minimas sugeridas por la Organizacién Mun-
dial de la Salud para una flexibilizacién total. Para la implementacion
de estrategias de flexibilizacién parcial se requiere de un sistema de
rastreo y vigilancia sustentado en diagnésticos amplios y regulares
para evitar un aumento de las tasas de contagio y, con ello, la inten-
sificacién de la epidemia. En tal sentido, reiteramos la necesidad de
ampliar sustancialmente y descentralizar la capacidad diagnéstica.

Manifestamos finalmente que la Academia de Ciencias Fisicas, Mateméti-
cas y Naturales continuara evaluando el curso de la epidemia de la COVID-
19 con la intencién de contribuir a minimizar su impacto sobre la poblacion

venezolana.
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