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Definicion de un intervalo temporal para establecer
causa de muerte por COVID-19

Desde la identificacion del nuevo coronavirus SARS-CoV-2 hasta la
fecha, 35.528 personas en Chile y mas de 4,2 millones en todo el
mundo han fallecido por esta causa(l). De acuerdo a lo establecido por
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en abril de 2020, las
muertes producidas por COVID-19 se definen como “aquellas que
resultan de una enfermedad o evento compatible con un caso probable
o confirmado de COVID-19”"(2). Sin embargo, puede existir cierta
dificultad para establecer la causa de muerte por COVID-19. Es de
interés del Departamento de Estadisticas e Informacién de Salud (DEIS)
del Ministerio de Salud de Chile conocer y evaluar las definiciones de
las muertes causadas por COVID-19, dada la relevancia para la
contabilizacién de defunciones.

Mensajes clave o conclusiones

e Se revisaron las definiciones de defunciones atribuidas a
COVID-19 de 10 paises. Inglaterra y Gales del Reino Unido
realizan una cuantificacion de defuncidon incorporando en sus
criterios de definicidon el tiempo transcurrido desde la Uultima
muestra positiva para SARS-CoV-2. Se distinguen periodos de <
28, < 60 o mas de 60 dias. Para el resto de los 9 paises no se
encontrd definiciones que incorporen alguna temporalidad para
determinar un fallecimiento por COVID-19. Todos los paises se
adscriben a los lineamientos de la OMS respecto a la codificacion.

e No se encontraron revisiones sistematicas que evaliuen
definiciones o sistemas de clasificacion que establezcan un
intervalo temporal para las muertes atribuibles a COVID-19. Se
encontraron revisiones que entregan antecedentes de rangos
temporales asociados a defunciones atribuidas a COVID-19. Si bien
esta informacion puede ser util, para estimarla con mayor precision
es necesario hacer una revision de evidencia especifica.

o Tiempo desde el inicio de sintomas hasta la muerte por
COVID-19, una revisidn reportd en promedio 15,5 dias con un
rango de 0 a 52 dias y otra reportd un rango de 0 a 61 dias.

o Tiempo entre el ingreso a hospitalizacion y la muerte por
COVID-19, una revision reportd 12 dias en promedio con un
rango de 0 a 52 dias y otra reportd 17,5 dias en promedio con
un rango de 4 a 21 dias.
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¢{Qué es un reporte breve de
evidencia?

Es una recopilacién de evidencia
que responde a necesidades de
informacion urgentes
presentadas por las autoridades
del Ministerio de Salud. Se
escoge un numero limitado de
motores de busqueda, se sintetiza
narrativamente la evidencia
encontrada y su ejecucion demora
entre 1 a 5 dias habiles.

L4 |Este reporte incluye
Resumen de la evidencia
cientifica respecto a la
pregunta o tema.
Resumen de experiencias
internacionales.

X Este reporte no incluye
Recomendaciones vinculantes
al contexto chileno de cémo
desarrollar una politica publica
o modo de organizacion.

Se utilizan 6 revisiones
identificadas en bases
cientificas

Se utilizaron 25 referencias
de 10 paises

¢Quién solicitd esta sintesis?
Esta sintesis fue solicitada por el
Departamento de Estadisticas e
Informacion de Salud del
Ministerio de Salud de Chile.
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Resumen de hallazgos en bases de datos cientificas

A partir de la metodologia descrita anteriormente, se identificaron
inicialmente 533 revisiones sistematicas. Seis revisiones sistematicas
fueron consideradas potencialmente elegibles (3-8), pero ninguna de
ellas evalud la pregunta de interés.

A continuacion, se presenta un breve resumen narrativo de la
informacidn relacionada con intervalo temporal de muertes atribuidas
a COVID-19 y consideraciones respecto a su estandarizacion:

e Una revision publicada en febrero del 2021 (4) analizd casos
con informes forenses de muertes atribuidas a COVID-19, con el
objetivo de evaluar la clasificacion de muertes relacionadas al
SARS-CoV-2 con las pautas Guiding Tool Development and
Score Application (CSS) y The Hamburg Score. Dentro de la
informacidn recolectada, en la mayoria de los casos se consigna
la sintomatologia, el inicio de la enfermedad, dia de ingreso al
hospital (si correspondia) y dia de fallecimiento(4). De las 84
muertes analizadas, se observa que:

o En 37 se determind que la causa de muerte fue por

COVID-19, segun las pautas aplicadas. De éstas:

- 21 personas habian sido hospitalizadas y fallecieron en
promedio 12 dias después del ingreso en el hospital
(rango: 0 a 52 dias) y 15,5 dias después del inicio de
sintomas declarados (rango: 0 a 52 dias).

- 1 persona murid 7 dias después del inicio de sintomas en
una residencia para personas adultas mayores.

- 3 personas fueron encontradas muertas en sus hogares
5 a 7 dias después del inicio de sintomas.

- 12 defunciones no cuentan con detalle de la evolucién
de la enfermedad.

o En 14 muertes se determind que la COVID-19 habia sido un
factor contribuyente. Todas las personas habian sido
ingresadas al hospital y murieron en promedio 4,9 dias
después del ingreso (rango: 0 a 21 dias). Cinco personas
murieron el mismo dia del ingreso.

o Finalmente, en 33 personas se determind que la causa de
muerte no era especifica a la COVID-19. Estas personas
murieron 13,4 dias después de iniciados sus sintomas.
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METODOLOGIA

{Como se realizé la busqueda
de evidencia?

Se buscaron revisiones
sistematicas que respondieran a la
pregunta de investigacién en las
bases de datos PubMed/MEDLINE
y Embase a través de Ovid, con
fecha 27 de julio de 2021.

Por otro lado, se buscd de manera
no sistematica las definiciones e
intervalo temporal de causa de
muerte, priorizando paginas
gubernamentales.

Ver estrategias de busqueda en
Anexo 1.

{Cémo se selecciond la
evidencia cientifica?

Dos revisoras evaluaron la
elegibilidad de las publicaciones,
segun los siguientes criterios:

Inclusién: Que reportaran o
evaluaran sistemas de clasificacion
o definiciones para establecer
COVID-19 como causa de muerte.
Exclusién: Revisiones sistematicas
que evaluaron mortalidad de
COVID-19 asociada a
comorbilidades o tratamiento
farmacoldgicos especificos.

La extraccidon de datos la realizd
una investigadora.

{Cémo se realizé la evaluacion
de riesgo de sesgo/certeza de
la evidencia/calidad de la
revision sistematica?

Este item no fue evaluado dado
que no se encontraron revisiones
sistematicas que respondieran
directamente la pregunta.
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e Dos revisiones sistematicas(6,8) caracterizaron los tiempos de muerte de
SARS-CoV-2 en comparacion a SARS-CoV-1. Una revisidn que reunidé informacion
de 2.026 pacientes que habian padecido COVID-19, estimd que el tiempo promedio
desde la hospitalizacion hasta la muerte es de 17,5 dias con COVID-19 (rango 4 a
21 dias) y 17,4 dias con SARS (6). La otra revision reportd que el rango de dias
desde el inicio de la enfermedad hasta la muerte fue de O a 61 dias para
SARS-CoV-2 a partir de informacion de 241 personas, y 1 a 108 dias para
SARS-CoV-1 considerando datos de 91 personas (8).

e Tres revisiones sistematicas(3,5,7) identificaron que la falta de una definicion
estandar para establecer la COVID-19 como causa de muerte, podria llevar a
limitaciones importantes en la interpretacion o aplicabilidad de la evidencia relativa
a la tasa de mortalidad de la enfermedad. En este sentido, indican que una
estandarizacion del reporte agregaria valor comparativo entre distintas localidades y
a lo largo del tiempo (3), y disminuiria la heterogeneidad de los resultados (7). A su
vez, sefialan que un conteo definitivo de muertes tardias probablemente aumentaria
las tasas globales de mortalidad (5). Sin embargo, ninguna de estas revisiones
abordé los tipos de definicion o evalud una temporalidad para el registro de muertes
por COVID-19.
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Definiciones de causa de muerte atribuible a COVID-19 e intervalo
de tiempo utilizados en paises seleccionados.

Se realizd una busqueda no sistematica de definiciones utilizadas en 10 paises priorizados
por el DEIS (ver Anexo 1). Cabe destacar que el 25 de marzo de 2020 la Organizacidn
Mundial de la Salud establecid lineamientos para codificar la COVID-19, diferenciando los
casos confirmados (UO01.1) de los probables o sospechosos (U07.2)(9). La totalidad de los
paises incluidos en el recuadro sefalan seguir dichos lineamientos en sus certificados de
defunciones. A continuacidn se resume la informacion encontrada.

Pais

Definicidn

Intervalo de

Nueva
Zelanda

Nueva Zelanda utiliza las guias desarrolladas en marzo de 2020 por el
Australian Bureau of Statistics (ABS) para certificar y codificar las muertes
producidas por COVID-19(10). Estas guias se basan en los lineamientos de la
OMS, y definen como defuncién atribuible a COVID-19 como “Todas las
muertes en las que se considera que la COVID-19 causé, se asume que causo
o contribuyd a la muerte”. En el certificado de defuncidon se debe especificar el
camino causal que lleva a la muerte identificando claramente la COVID-19,
incluyendo todas las condiciones y sintomas (junto a su duracion)(11).

En los reportes epidemioldgicos diarios no hay definiciones de los casos
fallecidos, sdlo la definicién de caso probable, confirmado o recuperado
(12,13).

tiempo

No se indica
intervalo de
tiempo

Australia

De acuerdo a la ultima actualizacion de las guias nacionales desarrolladas por
la Communicable Diseases Network Australia (CDNA) para COVID-19(14) y a
los reportes estadisticos epidemioldgicos(15), en Australia se define una
muerte por COVID-19, para propdsitos de vigilancia, como “una muerte de un
caso probable o confirmado de COVID-19, a menos que haya una causa de
muerte alternativa clara que no puede relacionarse a esta enfermedad (ej.
trauma). Se considera que no debe haber un periodo de recuperacién
completo entre la enfermedad por COVID-19 y la defuncién. En caso de que
esté disponible un reporte forense, sus hallazgos deberan ser observados”.

No se indica
intervalo de
tiempo

Uruguay

Uruguay declara en su ultimo informe epidemioldgico COVID-19 (26 de julio
2021) que en el monitoreo de mortalidad se cuantifican los fallecimientos con
diagndstico de SARS-CoV-2, sin describir mayores detalles de la metodologia
o los criterios de conteo(16). A su vez, el instructivo de certificados de
defuncidn, indica seguir los lineamientos de la OMS para su clasificacion(17).

No se indica
intervalo de
tiempo

Cuba

Cuba reporta de manera periddica los casos de fallecimiento en el pais, pero
no entrega la definicidn de las variables utilizadas para el conteo de
fallecidos(18). La ultima actualizacion al 17 de julio del sitio web que reune la
informacion epidemioldgica de la pandemia, anuncia que debido a que cambid
la manera de reportar los fallecidos por el Ministerio de Salud Publica
(MINSAP), no se actualizara la pagina por algunos dias (19).
Dentro de la informacion disponible en su protocolo de accidn nacional(20), se
consigna que también se debe considerar como caso posible a fallecidos por
una Infeccion Respiratoria Aguda Grave (IRAG) y/o que cumpla, al menos, una
de las siguientes condiciones:

- Contacto con personas que hayan padecido la enfermedad.

- Antecedentes de regresar de alguno de los paises que han reportado

casos confirmados en los ultimos 14 dias.

No se indica
intervalo de
tiempo
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Canada En las definiciones nacionales asociadas a COVID-19 (actualizadas por ultima
vez en febrero 2021), se describe a un caso de defuncién como (21) “un caso
probable o confirmado de COVID-19 cuya muerte resulta de una enfermedad
clinica compatible, a menos que se observe una causa de muerte alternativa
claramente identificada (ej. trauma, envenenamiento, sobredosis)”. Una
muerte podria atribuirse a COVID-19 cuando la enfermedad es la causa de
muerte o es un factor contribuyente. No obstante lo anterior, se indica que un | No se indica
Medical Officer of Health, autoridad publica relevante o forense puede decidir | intervalo de
a discrecién cuando determinar si el deceso se debe a COVID-19 o no, y su tiempo
juicio prevalecera por sobre el criterio mencionado anteriormente (21).
En las actualizaciones epidemioldgicas diarias se reportan las muertes a nivel
provincial/territorial, aunque se especifica que estos datos podrian diferir
ligeramente de los sitios web provinciales y territoriales, ya que pueden
actualizar los recuentos histdricos de casos y muertes a medida que se
disponga de nueva informacién(22).
Reino En el Technical Summary de la Public Health England (PHE), actualizado en
Unido agosto del 2021, se indica que actualmente existen 2 definiciones de muerte
(Inglaterra atribuible a COVID-19 para Inglaterra y Gales. La primera medida es mas
y Gales) amplia y la segunda refleja las tendencias actuales(23):
i. Una muerte en una persona con una prueba COVID-19 positiva
confirmada por laboratorio y que murié dentro de los 60 dias
posteriores a la fecha de la primera muestra; o murié mas de 60 dias Dentro de
después de la fecha de la primera muestra, siempre y cuando en el | los 28060
certificado de defuncidn se menciona COVID-19. dias, desde
ii. La muerte de una persona con una prueba de COVID-19 positiva lioenngqgga
confirmada por laboratorio y que murié dentro de (igual o menos) 28 muestra
dias a partir de la fecha de la primera muestra positiva. positiva.
Cabe destacar que el PHE cuenta todas las muertes con una muestra positiva | Mas de 60
(incluso post-mortem) independientemente de la causa de la muerte, y luego dias si
se restringen segun los periodos de tiempo indicados anteriormente. Cgp\gz;?
Para estimar el numero de fallecidos por COVID-19, PHE combina 4 corr:ec;ceziusa
diferentes fuentes de informacidn: muertes ocurridas en hospitales notificadas | certificado de
por el sistema nacional de salud, muertes notificadas por los equipos de | defuncién.
gestion de brotes locales, reportes de laboratorio que confirman COVID-19, y
los registros de defuncidn de la Oficina de Estadisticas Nacionales (ONS).
Finalmente, en el documento técnico, se indica que esta estimacién no esta
disefiada para proporcionar informacion definitiva sobre el rol causal de la
COVID-19 en relacion con las muertes individuales.
Espana En Espana 3 instituciones llevan la contabilidad o estadisticas de defunciones
atribuidas a COVID-19 o a la pandemia. El Sistema de Monitorizacion de la
Mortalidad que analiza el exceso de mortalidad(24); el Instituto Nacional de
Estadistica (INE) que reporta la mortalidad segun causa de muerte, basandose | No se indica
en los certificados de defuncién segun los lineamientos establecidos por la | intervalo de
OMS(25); y el Ministerio de Sanidad, que lleva el conteo de fallecimientos tiempo
diarios, los cuales son reportados por las Comunidades Auténomas (26). En
este Ultimo caso la metodologia se ha actualizado, sin embargo no se
encontrd el detalle de dichas actualizaciones o de una definicién especifica.
Alemania Respecto a la definicion de defunciones por COVID-19, en los informes | No se indica
publicados por el Robert Koch Institut, agencia federal alemana responsable | intervalo de
del control y prevencién de enfermedades, se indica que “El nimero de casos tiempo
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de COVID-19 fallecidos se publica después de un periodo de seguridad de
poco menos de 3 semanas para garantizar la relativa integridad de los datos.
Sin embargo, se esperan inscripciones tardias para las ultimas semanas
mostradas. El nUmero de casos de COVID-19 fallecidos aun no se ha
corregido por demora en la notificacion”(27).

En sus informes semanales describen el ndmero de casos fallecidos como
“nimero de muertes por COVID-19 notificadas”, esto incluye a las personas
que han muerto directamente a causa de la enfermedad y a los pacientes con
enfermedades subyacentes que se infectaron con COVID-19 y para quienes
no se puede probar claramente cudl fue la causa final de muerte(28,29).

México

En México se han definido, desde enero 2021, 3 tipos de defunciones que se
asocian a COVID-19, a saber(30):

Defunciéon con diagndstico confirmado por laboratorio: Persona fallecida
que cumpla con la definicién operacional de caso sospechoso*, que haya sido
confirmado por laboratorio a través de prueba de PCR-RT por laboratorios
reconocidos por el InDRE (Instituto de Diagndstico y Referencia
Epidemioldgicos) o por prueba antigénica rapida para SARS-CoV-2 evaluada
por el INDRE.

Defunciéon confirmada por asociacién clinica epidemioldgica: Persona
fallecida que cumpla con la definicién operacional de caso sospechoso*, con
resultado de muestra rechazada, no amplificada, no adecuada, no recibida o
sin toma de muestra y que haya tenido contacto con un caso confirmado por
laboratorio con PCR-RT o prueba antigénica rapida para SARS-CoV-2,
durante los ultimos 14 dias previos a la fecha de inicio de sintomas y que el
caso confirmado al cual se encuentra asociado, esté registrado en la
plataforma del Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Enfermedad
Respiratoria Viral (SISVER).

Defuncién confirmada por dictaminacion clinica epidemioldgica: Persona
fallecida que cumpla con la definiciéon operacional de caso sospechoso*, con
resultado de muestra rechazada, no amplificada, no adecuada, no recibida o
sin toma de muestra y que de acuerdo a los criterios clinicos epidemioldgicos
sea dictaminada como caso confirmado a COVID-19.

Las defunciones deben ser notificadas en su totalidad al Sistema
Epidemioldgico y Estadistico de las Defunciones (SEED) y al Sistema de
Vigilancia Epidemioldgica de Enfermedad Respiratoria Viral (SISVER), en un
periodo no mayor a 48 horas después de haber ocurrido la defuncién o de
haberse emitido el resultado por laboratorio(30).

Cabe destacar que México también lleva estadisticas de exceso de mortalidad
asociada a COVID-19(31).

*Caso sospechoso: persona de cualquier edad que en los ultimos 10 dias haya
presentado al menos uno de los siguientes signos y sintomas: tos, disnea, fiebre o
cefalea (o irritabilidad en el caso de los nifios). Acompanados de al menos uno de los
siguientes signos o sintomas: mialgias, artralgias, odinofagia, escalofrios, dolor
tordcico, rinorrea, polipnea, anosmia, disgeusia, conjuntivitis.

No se indica
intervalo de
tiempo
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Argentina

Argentina sigue los lineamientos de la OMS para la certificacion de causas de
muerte asociadas a COVID-19(32). En su guia nacional indica que las
defunciones debidas a la enfermedad son aquellas "cuando la muerte resulta
de una enfermedad clinicamente compatible con COVID-19 en una persona
en la que se sospecha y/o esta confirmada". Indica ademds que “quedan
exceptuadas situaciones donde, a pesar de la existencia de COVID-19,
interviene otra causa de muerte que no tiene ninguna relaciéon con el
SARS-CoV-2 como un accidente de transito, otra causa externa, o situaciones
clinicas sin conexién con COVID-19, o casos en los que existe un periodo de
ausencia de enfermedad y recuperacién del COVID-19 entre la enfermedad y
la muerte” (32).

Sin embargo, respecto a la definicién de los indicadores presentados en
"Monitoreo y evaluacién de la situacidon epidemioldgica" (enero, 2021), se
observa que los indicadores asociados a mortalidad utilizan exclusivamente
los casos confirmados fallecidos y que la evaluacidn diaria de estos casos
podria mostrar fluctuaciones(33). En el informe epidemioldgico online, se
indica que el ndmero total de fallecidos podria verse afectado si se rectifica en
el Sistema Nacional de Vigilancia de Salud (SNVS) la condicién de fallecido de
algun caso(34).

La definicién de caso confirmado diferencia a aquellos confirmados por
laboratorio de los confirmados por criterio clinico/epidemiolégico. Dentro de
estos ultimos, se establece un tercer criterio referido a personas fallecidas(35),
en el que se indica que se considerard como caso confirmado a toda persona
fallecida que:

- No tenga diagndstico etioldgico definido

- Haya tenido cuadro clinico compatible con COVID-19 (conocido por el

médico certificante o referido por terceros)
- Independientemente del estado de salud previo

- Que haya sido contacto estrecho de un caso confirmado o haya estado
vinculada epidemiolédgicamente a un conglomerado de casos o a areas
de transmisién comunitaria sostenida.

En todos los casos comprendidos en este punto se procurara el diagndstico
etioldgico por laboratorio (35).

No se indica
intervalo de
tiempo
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Informacidn adicional del reporte
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Anexo 1: Estrategia de Busqueda
BUSQUEDA SISTEMATICA

Base de datos: EMBASE y MEDLINE a través de Ovid
Fecha de ejecucién de la busqueda: 27 de julio de 2021.

(Cause of Death.ti,ab. or Cause of Death/ or Death Certificat*tiab. or Death
Certificates/ or medical certificat*ti,ab. or (cause*ti,ab. and ((death* or decease* or
mortality).ti,ab. or Death/ or Mortality/))) and ((severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 or SARS-CoV-2 or "novel coronavirus" or COVID-19 or 2019-nCoV or
SARS2 or "Coronavirus Disease 2019" or ‘"coronavirus disease-19" or
COVID19)ti,ab. or SARS-CoV-2/ or COVID-19/)

> limit to (meta analysis or "systematic review")

BUSQUEDA NO SISTEMATICA

Base de datos: Google o en sitios web gubernamentales asociados a salud o
estadisticas de la pandemia.

Fecha de ejecucién de la busqueda: 4 al 7 de agosto de 2021.

Se buscaron las definiciones de defunciones atribuidas a COVID-19 utilizadas en 10
paises: Nueva Zelanda, Australia, Uruguay, Cuba, Canadd, Reino Unido, Espafia,
Alemania, México y Argentina.

La busqueda combind términos como:
"registro", "definicion" o "certificado",
"muertes", "fallecidos", “defuncién” o "mortalidad",
- nombre del pais de referencia,

- enfermedad COVID-19.

> Estos conceptos fueron ajustados al idioma oficial de cada pais.
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