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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1  Planteamiento del problema

El dengue es una enfermedad viral febril transmitida por la picadura de Aedes aegypti (1).
Es considerada una de las patologias tropicales mas comunes a nivel mundial, con
reportes en mas de 130 paises y con un registro de 3 millones de nuevos casos en los
ultimos afios (2). Ademas, la Organizacion Panamericana de la Salud ha sefialado que
Brasil junto con las regiones andinas (Peru, Bolivia, Chile, Colombia, etc.) son las zonas
maés afectadas con 400000 nuevos casos y en donde se registran indices de letalidad mas
elevados (3). En el Per(, se ha reportado 72163 casos en la fecha mayo del 2023 con 79
defunciones confirmadas, afectando en su mayoria a adultos mayores y menores de edad;
y sefialando un aumento 2,7 veces mayor en comparacion a otros afios. Este incremento
ha sido provocado por la corriente del nifio y el paso del “ciclon Yaku”, afectando més
de 20 regiones en toda la nacion, sobre todo las zonas como Madre de Dios (1826 casos),
San Martin (4328 casos), Ucayali (7622 casos), Huanuco (2041) y Piura (28114 casos)

(4).

Los pacientes con dengue empiezan siendo asintomaticos hasta dar sefiales de malestar
como la aparicion de fiebre alta entre 3 a 7 dias, cefalea, dolor articular, nauseas y
malestar general y erupciones en los miembros superiores en inferiores; hasta evolucionar
a una fiebre hemorragica grave y sindrome de shock si no se da tratamiento oportuno (5).
Los casos confirmados deben ser reportados y atendidos de forma répida para evitar
cuadros evolutivos severos, y se debe priorizar a mujeres embarazadas, nifios y adultos
mayores, quienes son los mas propensos a desarrollar complicaciones o fallecer si no
reciben un tratamiento adecuado (6). En el Perd, se ha reportado 37000 nuevos posibles
casos de dengue en menores de edad y adolescentes en el 2023, y cuya principal forma
de deteccion fue la presencia de cefaleas intensas, dolores musculares y articulares,

aparicion de sarpullido y fiebre (7).

Si bien el diagnostico se realiza por laboratorio con pruebas de cribado como las técnicas
rapidas inmunocromatogréaficas y ELISA que detectan anticuerpos Ig M y G, y antigeno
NS1; también debe emplearse las pruebas moleculares como PCR para la confirmacion



de la infeccion (8). La evaluacion de un caso probable o confirmado de infeccidn por
dengue implica la ejecucion de examenes como el hemograma, cuyos pardmetros tienden
a alterarse, siendo lo més frecuente la disminucion del conteo de plaquetas (<100.000
mm?3); asi como una disminucion de la hematopoyesis (entre los 4 a 5 dias), con una
duracién promedio de 10 dias hasta repercutir en un cuadro de shock por fiebre o la
recuperacion del paciente. Otras alteraciones que pueden indicar un cuadro de dengue
incluyen la leucopenia (<5000 cel/ mm3) (9), aparicion de linfocitos atipicos
(considerando lo normal de 2 — 6% en la sangre) o volumen corpuscular medio y

concentracion de hemoglobina més elevados de lo habitual (10).

Por otro lado, los pardmetros del hemograma permiten calcular indices o cocientes que
permiten evaluar la respuesta inflamatoria sistémica ante diferentes enfermedades, tanto
transmisibles como no transmisibles (11-14). Entre los pardmetros méas estudiantes se
encuentran el cociente HDL/monocitos, monocitos/linfocitos, y neutrofilos/linfocitos,
plaquetas/linfocitos, incluso como potenciales marcadores de prediccion y/o pronostico
de estadios severos de enfermedad y mortalidad (15, 16). En relacion con la infeccion por
dengue, los parametros del hemograma y los indices hematoldgicos han sido estudiados
en recientes investigaciones orientadas a evaluar estadios iniciales de la enfermedad y la

capacidad predictiva de severidad y mortalidad por dengue (17, 18).

Se ha evidenciado que estos indices hematoldgicos tienen un rendimiento diagnostico
variable, con valores de AUC (area bajo la curva) que oscila entre 0.712 y 0.970 para
pardmetros como recuento de leucocitos, cociente neutréfilos/linfocitos y
linfocitos/plaquetas (19, 20). Estos valores muestran que los indices hematoldgicos
presentan una buena capacidad predictiva para identificar la severidad y mortalidad en
paciente con dengue; sin embargo, aun se requiere explorar otros indices hematologicos,
asi como su rendimiento diagnéstico y validez, considerando que las condiciones
poblaciones en el Peri (raza, variabilidad interindividual, comorbilidad) vy
epidemioldgicas (factores ambientales, variantes y serotipos de dengue, indice aédico,

entre otros) pueden cambiar la respuesta esperada en estas pruebas de laboratorio.



1.2 Formulacion del problema

1.2.1  Problema general

¢Cudl es el rendimiento diagnostico de indices hematoldgicos en la identificacion de
severidad y mortalidad de pacientes con Dengue, Hospital 11 2 Tarapoto, periodo 2021-
20237

1.2.2  Problemas especificos

e ;Cual es la sensibilidad, especificidad y valores predictivos de los indices
hematol6gicos en la identificacion de severidad de pacientes con Dengue,
Hospital Il 2 Tarapoto, periodo 2021-2023?

e (Cudl es la sensibilidad, especificidad y valores predictivos de los indices
hematoldgicos en la identificacion de mortalidad de pacientes con Dengue,
Hospital Il 2 Tarapoto, periodo 2021-2023?

1.3 Objetivos de la investigacion

1.3.1  Objetivo general

Estimar el rendimiento de diagnostico de indices hematoldgicos en la identificacion de
severidad y mortalidad de pacientes con Dengue, Hospital Il 2 Tarapoto, periodo 2021-
2023.

1.3.2  Objetivos especificos

o Determinar la sensibilidad, especificidad y valores predictivos de los indices
hematol6gicos en la identificacion de severidad de pacientes con Dengue,
Hospital 11 2 Tarapoto, periodo 2021-2023.

o Determinar la sensibilidad, especificidad y valores predictivos de los indices
hematoldgicos en la identificacion de mortalidad de pacientes con Dengue,
Hospital 11 2 Tarapoto, periodo 2021-2023.



1.4 Justificacion de la investigacion

1.4.1  Justificacién tedrica

Este estudio permite generar nueva informacion que evidencia la validez de pruebas
diagnosticas basadas en el empleo de indices hematolégicos en la identificacion de
severidad y mortalidad en pacientes infectados con el virus del dengue. Consideramos
que los resultados obtenidos brindaran informacion relevante para fortalecer el monitoreo
y manejo de pacientes con dengue, considerando que estos indices podrian servir como

potenciales predictores de eventos adversos producidos por la enfermedad.

1.4.2  Justificacion metodoldgica

Dado el caso de que el dengue en una enfermedad predominantemente tropical, la cual
afecta paises como el nuestro, esta investigacion quedara registrada como una importante
fuente de informacion que servira a futuro, con los ideales de seguir previniendo casos de
dengue, cuyo estado epidemioldgico es probable se agrave por efecto del cambio
climéatico. Por otro lado, emplearemos un disefio de pruebas diagnosticas, cuyos
resultados nos permitiran evaluar la validez de cada indice hematoldgico, y compararlos
entre si, para conocer cual o cuales son los que mejor rendimiento diagnostico presentan.
Estos resultados también seran explorados considerando variables como el sexo, la edad,
y comorbilidad.

1.4.3  Justificacion social

Segun se obtengan los resultados esperados, la investigacion serviré para que se considere
eventualmente en la actualizacién de documentos normativos a nivel local y regional; y
se inste al uso de los indices hematoldgicos en el prondstico de severidad y mortalidad en
la evaluacion de pacientes con cuadro febril por dengue. Por lo tanto, esperamos que
nuestros resultados sirvan como base para que diferentes establecimientos de salud donde
la atencion de pacientes con dengue es prioritaria, adopten nuestras recomendaciones para

el monitoreo de los afectados.



1.4.4  Importancia de la investigacion

Esta investigacion es de suma importancia debido al incremento de casos de dengue en
regiones tropicales de Perd, asi como nuevos casos registrados en la costa y sierra del
pais. Por ello se debe tener en cuenta los sistemas de deteccion y diagnostico que se estan
usando en la actualidad, y poder determinar un mejor rendimiento en el uso de estos
indices hematologicos lo que permitira fortalecer el proceso de atencion integral de salud
en pacientes con dengue. Asi mismo, se fortalecerd el empleo de métodos de deteccion y
prevencion en los sectores primarios de salud, con la finalidad de salvaguardar y prevenir

nuevos casos de severidad y mortalidad por dengue.

1.45 Viabilidad de la investigacion

Este estudio sera apoyado por el Hospital 11-2 Tarapoto, San Martin, donde se obtendra
informacién procedente de historias clinicas de pacientes con dengue. También
contaremos con el apoyo del laboratorio clinico, el cual facilitard el acceso a la
informacion generada en los auto analizadores hematoldgicos. Se gestionara un
documento de permiso con el fin de cumplir con los requerimientos solicitados por el
hospital segln sus bases legales y éticas. El desarrollo de las técnicas e instrumentos seran
realizados por el investigador, el cual garantizara la confidencialidad de la informacion y
total anonimato de los pacientes involucrados. En ese sentido, el estudio tiene una alta

viabilidad en su ejecucion.

15 Limitaciones del estudio

El estudio puede verse limitado en menor medida debido a registros de casos de dengue
que ademas presentes infecciones concomitantes y que causen un estado de fiebre agudo
0 grave o0 viceversa. Este efecto, podria generar confusion en la medicién del rendimiento
diagnostico de los indices hematoldgicos; sin embargo, a fin de controlar esta limitacion,
realizaremos el anlisis estratificado para obtener valores AUC en grupos que garanticen

proporcionalidad de casos.
1.6 Delimitaciones de la investigacién

1.6.1 Temporal

El estudio se limita a los casos de dengue reportados entre el periodo 2021 a 2023.



1.6.2 Espacial

El estudio se limita a los casos registrados de dengue en el Hospital 11 2 Tarapoto.

1.6.3 Recursos

El estudio hard empleo de registros clinicos de pacientes con dengue.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes
211 Internacionales

Nandwani S, et al (2023) llevaron a cabo el estudio “Early Hematological Parameters
as Predictors for outcomes in Children with dengue in northern India: A Retrospective
Analysis . Evaluaron los registros de infantes con infeccion por dengue, con la finalidad
de determinar una relacion de los resultados del hemograma del paciente y la presencia
de un cuadro de dengue. Los resultados dictaron que de los 613 evaluados, el 29.85%
presento fiebre alta y el 8.97% dengue grave; ademas de que los parametros
hematoldgicos respecto al control del numero de plaquetas (<20.000/mL) y un TLC
>20.000/mL tuvo una asociacién significativa con la mortalidad, con odd ratio de 5,53
(1,90-16,09) y 11,81 (4,21-33,80) respectivamente. Concluyendo que el TLC alto y un
numero de plaquetas disminuido se pueden usar como indicadores potencialmente

confiables en un futuro desarrollo fatal de la enfermedad (17).

Chaloemwong, J., et al (2018) en su estudio “Useful clinical features and hematological
parameters for the diagnosis of dengue infection in patients with acute febrile illness: a
retrospective study”. Llevaron a cabo una investigacion de todo un grupo de pacientes
que presentaron fiebre aguda sin signos entre el 2013 al 2015, valiéndose de sus resultados
por hemograma de 154 pacientes con dengue; los que presentaban signos de cefalea,
nauseas, erupciones hemorragicas y dolor en general; y 146 pacientes de control. Los
resultados indicaron que los pacientes con dengue confirmatorio tuvieron niveles
elevados de hemoglobina y hematocrito (de 3° al 10° dia) y los niveles de leucocitos y
plaquetas fueron menores; ademas, hubo un mayor recuento de monocitos y linfocitos

atipicos en comparacion con el grupo de control (18).

Bhattarai, B, et al (2023) en su investigacion titulada “Association of Hematological
and Biochemical Parameters with Serological Markers of Acute Dengue Infection during
the 2022 Dengue Outbreak in Nepal” se llevod a cabo un estudio transversal en base a
pruebas rapidas (NS1) y seroldgicas (IgM / 1gG) con el fin de detectar casos de dengue.

Los resultados estadisticos por regresion multiple indico un nivel bajo de plaquetas
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(trombocitopenia) (OR a = 1,000; p = 0,006), niveles bajos de leucocitos (leucopenia)
(OR A =0,999; p < 0,001), nivel de glucosa (OR a = 1,028; p = 0,029), y monocitosis
(aumento del nimero de monocitos) (OR a =2,332; p = 0,020) como indicadores para las
pruebas rapidas. Mientras que para las pruebas seroldgicas (IgM positiva), tuvo valores
similares de trombocitopenia (OR o = 1,000; p = 0,001) y nivel de glucosa (OR a =
1,037; p =0,004). En adiccion la presencia de trombocitopenia (OR a = 1.000; p <0.001),
leucopenia (OR a = 0.999; p < 0.001), glucosa (OR A = 1.031; p = 0.017), aspartato
aminotransferasa (OR A = 1.136; p < 0.001) y linfopenia (OR A = 0,520; p = 0,067)
fueron sefialados como factores predictivos independientes en las pruebas positivas
répidas (NS1) y seroldgicas (IgM); en donde los niveles de plaquetas mostraron un AUC
(arabajo la curva) alto con mayor sensibilidad y especificidad. Con ello los investigadores
concluyeron que la aparicion de trombocitopenia, la AST a niveles altos, y la leucopenia
(con monocitosis o con linfopenia) pueden ser factores usados en la prediccion del
diagndstico de casos de dengue y como fuente de apoyo de pruebas rapidas (menos

sensibles) o el tratamiento médico (19).

Osuna-Ramos, J, et al (2022), en su tema “The Usefulness of Peripheral Blood Cell
Counts to Distinguish COVID-19 from Dengue during Acute Infection” busca como
objetivo el diferenciar casos positivos de dengue y covid-19, los cuales suelen
confundirse debido a ciertas manifestaciones clinicas similares. Para ello se basaron en
105 pruebas positivas para Covid-19 y 183 casos de dengue. Sus resultados indicaron que
el numero de neutrdfilos, leucocitos y plaquetas fue mayor en pacientes con Covid-19;
mientras que los niveles de linfocito no demostraron diferencias significativas en ambos
casos. Concluyendo que los niveles de diferenciacion para el Covid-19 en base a
neutrofilos, plaquetas y NLPR como factores predictivos fueron del 89,93 %, 88,89 % y
83,72 % respectivamente; sugiriendo que los valores de los neutrofilos son los principales
indicadores, en adiccion de los datos obtenidos por combinacion de neutréfilos, NLR,
NLRP y el numero de plaquetas, lo que puede ser (til a la hora de distinguir un caso de

covid-19 de un caso de infeccion aguda por dengue (20).

Clarice, C, et al (2019) en su estudio “Atypical lymphocyte count correlates with the
severity of dengue infection”. Realizaron una investigacion prospectiva de 530 pacientes

mediante el uso de un antigeno no estructural 1 (NS1) o anticuerpo IgM del dengue. Los
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resultados indicaron un mayor porcentaje de recuento de linfocitos atipicos (AL) en
pacientes con casos de dengue grave que presentaron signos y sintomas; sobre todo en
pacientes con problemas hemorragicos; también encontraron una asociacion negativa
significante en el nimero de plaquetas y el AL (p=0.04). Concluyendo en que los datos
de porcentaje de AL sirven como indicador y predecir dengue grave y complicaciones
(21).

2.1.2  Nacionales

Miranda & Montero (2021) en su investigacion titulada “Alteraciones hematoldgicas
en pacientes con dengue del Hospital Regional de Medicina Tropical Dr. Julio César
Demarini Caro - Chanchamayo en el periodo de enero-marzo del 2021”. Realizo una
evaluacion de aspectos hematologicos alterados en 1022 pacientes. Los resultados
sefialaron que son las mujeres las mas afectadas (51.2%) y que la mayoria de los afectados
comprendian un rango de edad de 18-29 afios (48.8%). Ademas, el 56.2% de los afectados
presentaba trombocitopenia (<150.000/ mm3) y el 63.7% tenia leucopenia (< 4.500
células/uL); por otro lado, en los valores de hematocrito, el 65% de los afectados presento
niveles normales. Con respecto a los linfocitos; se determin6 que hubo una ausencia de
linfocitos reactivos en el 83.7% de los casos reportados. En adiccion, el 72.5% de los
pacientes fueron evaluados en una etapa febril (22).

Pizarro & Vila (2023) en su tema “Factores de Riesgo Asociados a la Infeccion por
Dengue con Signos de Alarma en un Hospital de la Selva Central, 2022”. Tuvo como
objetivo el determinar una asociacion entre los factores de riesgo en 160 pacientes con
dengue. Los resultados indicaron que aquellos pacientes presentaron plaguetopenia
(OR:3,612 y p = 0,001) y leucopenia (OR: 3,111 y p = 0,001); tienen un 3.6 y 3.1 veces

mayor riesgo de presentar signos de alarma (complicacidn) en casos de dengue (23).

Montalban (2019) en su tema “Complicaciones por dengue en embarazo en pacientes
de ginecobstetricia del Hospital Santa Rosa - Piura, 2016-2018”. Realizo un estudio en
observacional-transversal usando las historias clinicas de pacientes embarazadas con
diagnostico de dengue mediante pruebas NS-1. Los resultados referentes a los datos por
hemograma indicaron que se registro serotipos tipo DENV-2 y DENV-3; y el 37.86%
presentaron leucopenia con plaquetopenia y anemia; ademas el 35% de las afectadas
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presentabas alteraciones a nivel de perfil de coagulacion, en donde el 56.8% presentaron

signos de alarma y complicacion por dengue (24).

Diaz (2019) en su investigacion “Variaciones hematoldgicas en dengue grave en
pacientes atendidos en el Hospital 111 Iquitos - EsSalud, 2011 —2017”. Buscaron describir
las variaciones hematoldgicas en 40 casos de dengue grave. Los resultados con respecto
a los niveles de hematocrito fueron de 38.1% (1C95% 35.1%-41.2%) al inicio de ser
hospitalizados, con una disminucion progresiva hasta el 5° dia de 33.6% (1C95%) 36.8%-
30.5%. En caso de los niveles de leucocitos, los resultados indicaron un promedio de
8061.3 leucocitos por mm3 (1C95% 9902.9-6219.7) al inicio de la hospitalizacion con
una disminucion promedio del leucocito de 5823.2 (1C95% 4947.1-6699.2) al 5° dia. Los
niveles plaquetarios al inicio de ser ingresado al hospital fueron de recuento plaguetario
promedio de 136612.9 por mm3 (IC95% 179604.2-93621.6) con una reduccion
progresiva en los siguientes dias, hasta el 4° dia con un promedio de 66900.0 1C95%
92676.5-411123.5) y un aumento al 5° dia de 111058.8 (1C95% 144651.4-77466.1).
Concluyendo que los pacientes afectados en su mayoria eran féminas adultas con valores
de hematocrito de entre 31 a 39%, niveles de leucocitos de 5000-10000 por mm?3y con

un recuento plaquetario <100000 mm? (25).

Luque N, et al (2023) en su tema titulado “Caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de
las muertes por dengue durante un brote en el norte del Peryi”. L0S autores tenian como
objetivo el describir caracteristicas clinicas de pacientes fallecidos por dengue que
hicieron uso de pruebas NS1, IgM e IgG. Los resultados de laboratorio sefialaron una
disminucion continua de los rangos de plaquetas (promedio 6620 leuc/ mm? al inicio) y
un nivel de hematocrito del 41%. Ademas de que el 50% de los fallecidos tenian un
recuento plaquetario disminuido (trombocitopenia), considerandolo como un indicador

de posible desarrollo de sindrome de shock (26).

13



2.2 Bases tedricas

2.2.1  Dengue

Definicion

El dengue (o también denominada “fiebre rompehuesos™) es una patologia febril
transmitida mediante la picadura de un vector infectado (“Aedes Aegypti”) con el virus
“flavivirus dengue” (serotipo DENV 1-4), el cual suele habitar zonas tropicales o areas
de intensa lluvia (27). EI mosquito hembra al picar a una persona trasmitira el virus
invadiendo las células del sistema inmunitario (macréfagos), los cuales como reaccion
empiezan a combatir al agente externo mediante citoquinas e interferon (provocando la

mayoria de los sintomas) (28).

Al inicio, esta enfermedad puede ser asintomatica o presentar sintomas que pueden ser
confundido con otros tipos de patologias; tras pasado un periodo de incubacion de 4 a 10
dias se empezaran a presentar los primeros sintomas caracteristicos como fiebre >38°,
mialgia, dolores musculares y articulares, ademas de la aparicion de erupciones cutaneas
a nivel del abdomen y miembros inferiores (29).

En caso de contagios, las personas que residen en areas tropicales o de intensas lluvias
suelen ser las mas afectadas, lugares como Brasil, Pert, Colombia o areas de Centro
América, Africay Oriente padecen este problema de manera habitual; sin embargo, paises
como Ameérica del Norte o Europa también suelen presentar estos problemas, aunque en
menor escala. Otros factores también pueden influenciar a la proliferacién de esta
enfermedad como el estado socio-econdmico o caracteristicas culturales (30).
Clasificacion

Segun la Organizacion Panamericana de la Salud el dengue se puede clasificar en:

Tipo Dengue Caracteristicas
DSSA (Dengue Sin e Persona expuesta al vector
Signos de Alarma) infeccioso (<14 dias).

e Manifiesta fiebre (2 — 7 dias de

duracion)
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e Presenta: nduseas, vomitos, mialgia,
erupciones cutaneas y leucopenia.

e Considerado para infantes, nifios,

Dengue mujeres embarazadas y adultos
mayores.

DCSA (Dengue e Pacientes que presentan sintomas

Con Signos de después de la disminucién o control

Alarma) de la fiebre inicial: dolor abdominal,

vomitos intensos, derrame pleural /
pericardico, sangrado de mucosa,
cansancio excesivo, irritabilidad,
lipotimia, hepatomegalia (>2cm),

aumento de factores de hematocrito.

Todo paciente que presente:
e shock o dificultad respiratoria
(Hipotensién con pulso < 20
mmHg).
Dengue Grave e Sangrado en regiones cutaneas,
metrorragia, sangrado del Sist.
Nervioso Central, etc. (Dengue
Hemorragico)
e Dafio hepéatico, miocarditis, o

compromiso de otros érganos.

Fuente: Clasificacion del Dengue por la OPS segun la Gravedad/Clasificacion DENCO
(31)

Personas Vulnerables y Complicaciones

Las personas mas propensas a presentar algun tipo de complicacién durante el desarrollo
de esta enfermedad son los infantes, nifios, adultos mayores, mujeres embarazadas y
pacientes con alguna enfermedad concomitante (32). Un paciente con dengue no tratado
0 con baja respuesta al tratamiento va a desarrollar cuadros de complicacion, siendo la

mas comun es la fiebre hemorragica (FHD), con un grado de fatalidad rondado el 50%;
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esto se debe a una alteracion ligada a los sistemas de coagulacion y fallos o respuestas
alteradas en el sistema inmunoldgico (sobre todo en los linfocitos T) lo que se manifiesta
con la aparicion de hematomas o petequias sangrantes (“prueba del torniquete’), ademas
de sangrado en oOrganos (sobre todo en areas de mucosa o gastrointestinales). En
complemento con un examen de hemograma se podra apreciar trombocitopenia (<100
000 x mm?3) y extravasacion de plasma (aumento de la permeabilidad vascular) lo que
llega a manifestarse como un aumento del 20% del hematocrito y derrame
pleural/pericardio; y en caso de llevar un tratamiento se presentard una disminucion
promedio del 20% del hematocrito. (33) (34). En el caso de mujeres embarazadas
infectadas con dengue, existe una alta probabilidad de que se transmita el virus al feto lo
que conlleva a un riesgo alto de mortalidad, con nacimientos prematuros, bajo peso al
nacer, y sufrimiento fetal (35). Si el virus sigue persiste en el organismo esto conllevara
al dengue grave, el cual es la etapa en donde el paciente tendrd mas riesgo de sufrir la
muerte; el desarrollo de la “fiebre hemorragica™ o shock febril grave con temperaturas de
hasta 40°C, ademas de sangrado intenso interno y el compromiso de érganos como el

higado, ojos, o areas gastricas (28).

2.2.2  Parametros Hematol6gicos

Parametros procedentes de Glébulos Rojos (GR) o Serie Roja

Es el recuento de hematies presentes en la sangre y que son definidas por los parametros
de tamafio promedio (VCM), el valor de la hemoglobina por glébulo rojo (HCM) y la
concentracion de la hemoglobina (CHCM) (36).

Los valores normales considerados son:

Parametro Mujer Hombre

N° Hematies (Eritrocitos) 3,92 25,13 mill / pL 4,35 a 5,65 mill / pL
Hematocrito 36.1% a 44.3% 40.7% a 50.3%
Hemoglobina 12.1-15.1 g/dL 13.2 -16.6 g/dL
Hemoglobina corpuscular media 27-32 pg

(HCM)

Concentracion de Hemoglobina 32-37 gr/dL

Corpusculos Media (CHCM)
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Volumen Corpuscular Medio 80 — 100 fL (femto litros)
(VCM)

Fuente: Valores Normales Serie Roja (36, 37)

indice de Leucocitos o Serie Blanca
Es el recuento de células del sistema inmunitario obtenidos en una prueba de hemograma.

Se considera valores normales

Parametro Mujer Hombre
N° Globulos blancos (leucocitos) 5000 — 10000 cel/ mm3
Neutrofilos 40 — 60 %
Linfocitos (T y B) 20-40%
Monocitos 2-8%
Eosinofilos 0-4%
Basofilos 0.5-1%

Fuente: Valores Normales Serie Blanca (36, 37)

Serie Plaquetaria

Es el recuento del nimero de plaquetas presente en una muestra de sangre.

Parametro Mujer Hombre
N° plaquetas 150,000 a 400,000 plag. / uL (150 a 400 x 10%/L.)

Fuente: Valores Normales Serie Plaquetaria (36, 37)

2.2.3  Indices y parametros hematoldgicos y monitoreo del Dengue

El dengue se presenta como una enfermedad asintomatica en los primeros dias después
de ser picado por un mosquito contaminado, por lo que es habitual que el paciente
desarrolle sintomas pasado los 3 a 10 dias (27); todo esto provoca un problema de
diferenciacion entre los sintomas causados por un caso de dengue, de otras patologias que
puedan generar sintomatologia parecida, como el caso del covid-19 (20). Por ello muchos
doctores, en conjunto con nuevas investigaciones, han empezado a describir ciertos

parametros que son detectados en una prueba de sangre (hemograma), los cuales pueden

17



ayudar a detectar un caso de dengue y predecir una posible evolucién de la enfermedad,

con el fin de prevenir complicaciones que llevan a la muerte (19).

Estos parametros e indices hematoldgicos son:

Trombocitopenia: un descenso en el recuento de numero de plaquetas, lo que
genera sangrado hemorragico.

Disminucion o supresion de la hematopoyesis, debido a una invasion del virus del
dengue a las células de la medula 6sea o los monocitos.

Leucopenia: en el caso de los globulos blancos, suele manifestarse de manera
distinta segun el paciente, pero la tendencia es que exista un descenso del recuento
de leucocitos o neutropenia en los primeros dias de la enfermedad. También se
podra detectar un recuento anormal de linfocitos atipicos o neutréfilos inmaduros
(células en banda).

También se debe considerar un recuento de leucocitos >6000 leuc/ mm3, puede
ser un indicador de posible sindrome de shock en personas adultas sin la
enfermedad sigue progresando sin ningun control médico.

Hay un aumento promedio del 20% de la hemoconcentracion (hematocrito), con
rasgos de extravasacion de plasma u aumento de la vascularizad de los vasos.
Variacion de los valores del hematocrito.

Variacion de los valores del hematocrito; usualmente con rangos elevados.
Variacion en el Volumen plaquetario medio (VPM), con una tendencia a salir
elevado en casos graves; con una estrecha relacion con casos de trombocitopenia.
Cociente HDL/monocitos/linfocitos, al ser uno de los medios donde se propaga el
virus del dengue, lo que genera una gran carga y aumento del porcentaje de células
de este tipo presentes en la sangre.

Cociente neutrofilos/linfocitos (INL); es usado como un marcador inflamatorio,
se encontrara elevado.

Cociente plaquetas/linfocitos (PLR), se manifiesta como una varianza entre un
numero de plaquetas y el aumento o disminucion del nimero de leucocitos en la

sangre.

Estos valores se toman como predictivos para evaluar la posible evolucion de un

paciente con dengue, con el fin de tratar shock por fiebre, dengue hemorrégico o

compromiso de otros érganos (10, 17, 19, 20, 38).
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2.3 Formulacion de hipétesis (solo si corresponde)

2.3.1  Hipotesis general

Hipdtesis alterna o de investigacion (Ha): Los indices hematologicos presentan un buen
rendimiento diagnostico como indicadores en la identificacion de severidad y mortalidad
de pacientes con dengue, Hospital 11 2 Tarapoto, Periodo 2021-2023.

Hipotesis nula (Ho): Los indices hematologicos no presentan un buen rendimiento
diagndstico como indicadores en la identificacion de severidad y mortalidad de pacientes
con dengue, Hospital Il 2 Tarapoto, Periodo 2021-2023.

2.3.2  Hipotesis especificas

No se ha considerado hipétesis especificas en el proyecto.
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CAPITULO I1l: METODOLOGIA

3.1 Meétodo de la investigacion

La investigacion es hipotético deductivo con andlisis probabilistico, segin Hernandez
Sampieri y col. los cuales lo definen como un estudio que trata de explicar de manera
I6gica un hecho o fendmeno como confirmacion o negacion de este mismo en base a lo
observado y cuya definicién se basa en proposiciones, negaciones o afirmaciones (39).
En este estudio se busca ver el rendimiento diagnostico de indices hematologicos como
un indicador en la identificacion de severidad y mortalidad de pacientes con dengue, lo
cual trata de reafirmar si existe una relacion predictora entre los valores hematoldgicos

de un paciente con dengue y los indices de severidad y mortalidad.

3.2 Enfoque de la investigacion:
La investigacion es de enfoque cuantitativo, segun Hernandez Sampieri y col. los cuales

lo definen como un estudio que pueda ser cuantificado mediante variables siguiendo una
escala de medicion establecida (39). En este estudio los valores hematoldgicos se
registraran para calculos de prediccion y elaboracién de cuadros o figuras estadisticas.

3.3 Tipo de investigacion:
La investigacion es observacional (no experimental), segin Hernandez Sampieri y col los

cuales lo definen como un estudio en el cual el autor solo se limitara a describir, recopilar
y reportar lo observado sin la necesidad de su intervencion o manipulacion del fenémeno
en cuestion (39). Este trabajo involucra recopilar la informacion pertinente de los indices

hematoldgicos a partir de revision de reportes de laboratorio.

3.4 Disefio de la investigacion:
La investigacion es de disefio transversal, segun Hernandez Sampieri y col los cuales

definen como un estudio en el cual se observa un grupo definido en un solo periodo de
tiempo (39). En el estudio, se busca estimar el rendimiento diagnostico de indices
hematoldgicos como indicador en la identificacion de severidad y mortalidad de pacientes

con dengue.
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3.5 Poblacién, muestra'y muestreo

3.5.1 Poblacion
La poblacion de estudio estard constituida por aproximadamente 250 registros de
pacientes (60 severos y 190 no severos) que tuvieron infeccion confirmada por dengue y
fueron atendidos en el Hospital Il 2 Tarapoto, durante el periodo 2021 a 2023. Este
Hospital es un Establecimiento de nivel Il 2, el cual esta ubicado en el departamento de
San Martin, y es considerado el mas importante de la region debido a su mayor cobertura

de atencion en comparacion al resto de establecimientos de salud.

3.5.2 Muestra
El presente estudio es de tipo retrospectivo, por lo que el tamafio de muestra estd

representado por la cantidad de registros obtenidos en el periodo de estudio. Sin embargo,
dado que buscamos comparaciones probabilisticas, existe el riesgo de cometer error tipo
2. En ese sentido, calculamos el poder alcanzado por 250 registros, considerando un nivel
de confianza del 95%, prevalencia de severidad de 24%, y valor de AUC = 0,88 (1C95%
= 0,84-0,91) del INL en la discriminacion de infeccion por dengue de COVID-19, de
acuerdo con los resultados de Ozuna J y colaboradores (20). Para el célculo, empleamos
el programa informéatico PASS (Power Analysis and Sample Size), e ingresamos los

parametros de célculo en la matriz de pruebas para una curva ROC, segln lo siguiente:

Solve For

Find (Solve For): Power and Beta v
Error Rates
Alpha (Significance Level): 0.05 ~
Sample Size
M+ (Size of Positive Group): I60 |
N- (Size of Negative Group): 150 v

ple Allocation Ratio):

Effect Size

Area Under the Curve

AUCD (Area Under Curve|H0): |0.88 w

AUC1 (Area Under Curve|H1): [0.75 |

Lower FPR: [0.00 v
Upper FPR: 1.00 i
Type of Data: |Discrete (Ratings) v B (SD Ratio = SD-/SD+): |1.0 v
Test
Alternative Hypothesis: Two-Sided Test ~
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One ROC Curve Power Analysis
Numeric Results for Testing AUCO = AUC1 with Discrete (Rating) Data

ZZ]E = Two-Sided. FPR1 =0.000. FPR2 = 1.000. B = 1.000.
N+ N- AUCO" AUCT Diff AUCO0 AUC1 Diff  Alpha Beta

0.95089 60 190 0.8800 0.7500 -0.1300 0.8800 0.7500 -0.1300 0.05000 0.04911

De acuerdo con los resultados presentados, obtuvimos un poder de 95.1% con capacidad
para detectar un AUC de al menos 88% a un nivel de confianza del 95%. En ese sentido,
demostramos que la cantidad de registros a evaluar es suficiente para controlar el error

tipoly 2.
3.5.3 Muestreo

La seleccidn de participantes serd no probabilistica por conveniencia. Asi mismo, los
registros clinicos de los pacientes seran elegidos mediante los siguientes criterios:

Criterios de inclusién

e Registro de pacientes con diagnostico confirmatorio de Dengue
¢ Registro de pacientes con datos legibles

¢ Registro de pacientes con hemograma realizado al ingreso al Hospital

Criterios de exclusion

e Registros o historias clinicas ilegibles

e Parédmetros del hemograma no plausibles

3.6  Variables y operacionalizacion

3.6.1 Definicion conceptual de variables

Variable Dependiente: Severidad y Mortalidad por Dengue
Definicién conceptual:

Severidad: Es el porcentaje de casos severos y no severos en relacion a pacientes con

sintomatologia de dengue (40).
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Mortalidad: es la tasa de complicacion que puede padecer un paciente antes de un
desenlace fatal, el cual se divide en casos severos y no severos (41).

Variable Independiente: indices hematoldgicos
Definicion conceptual:
Son valores obtenidos mediante el cociente de diferentes parametros del hemograma

completo que se emplean para valorar procesos infecciosos e inflamatorios (42).

Covariables:
o Manifestaciones Clinicas
Son los rasgos caracteristicos que se manifiestan en una persona debido al contagio y

desarrollo de una enfermedad (43).

o Comorbilidad
Es el desarrollo o presencia de dos o mas enfermedades en un mismo periodo de tiempo
(43).

o Gestacion
Periodo comprendido entre la concepcion y el nacimiento (43).

o Edad

Es el numero de afios vividos de una persona (43).
o Sexo

Caracteristicas fisioldgicas y bioldgicas que separan al ser humano en hombre y mujer
(43).
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3.6.2 Operacionalizacion de variables

_ Escala
Variable L : : > : Escala de :
: Definicion operacional Dimension Indicador _ valorativa
dependiente medicion :
(Niveles o rangos)
Es el estadio mas avanzado en la
infeccion por Dengue, )
) ) ) ) . ) Numero de casos . ]
Severidad manifestado por sintomas y signos  Unidimensional numerica No aplica
_ Severos
que comprometen la vida del
afectado.
) Es la tasa de fallecidos del total de . ) NUmero de . )
Mortalidad _ _ Unidimensional _ numerica No aplica
pacientes infectados con Dengue. fallecidos
_ Escala
Variable L : : » : Escala de :
_ : Definicion operacional Dimension Indicador . valorativa
independiente medicion :
(Niveles o rangos)
Son indicadores obtenidos del Cociente . Alto
) L ] ) ] Numerica
cociente o division entre linfocitos/monocitos ] Normal
) ) ] continua )
parametros que involucran lineas (CLM) Bajo
leucocitarias y plaquetarias como indice de  Numérica Alto
indices posibles marcadores de severidad inflamacién inmune continua Normal
hematologicos y mortalidad por Dengue. sistémica (I11S) Bajo
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Cociente Numeérica Alto

Unidimensional  neutrofilos/linfocitos continua Normal

(CNL) Bajo

Cociente » Alto
) ) Numerica

plaquetas/linfocitos ) Normal

continua )

(CPL) Bajo

Escala

: L : : > : Escala de :

Covariables Definicion operacional Dimension Indicador _ valorativa

medicién

(Niveles o rangos)

Manifestaciones

Clinicas

Son los sintomas o caracteristicas

que se describieron en la historia

clinica

Unidimensional

Presencia de algun

sintoma

Mialgia
Artralgia
Fiebre
Espasmos o
vomitos
Petequias, purpura
0 equimosis
sangrante

Hemorragia
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Es la presencia de dos 0 méas

Comorbilidad _
enfermedades en el paciente,
sefialadas en la historia clinica
- Presencia de gestacion indicado
Gestacion R
en la historia clinica
Numero de afios vividos al
Edad )
momento de ser registrado
Sexo Genero al que pertenece

Unidimensional

Unidimensional

Unidimensional

Unidimensional

Presencia de alguna
enfermedad

diferente al dengue

Presencia de

embarazo

NUmero de afios

Tipo de sexo

Dicotomica

nominal

Numeérica

discreta

Dicotomica

nominal

Obesidad
Enfermedad
cardiovascular
Diabetes Mellitus 2
Hipertension

No
Si

Ninguna

Varon

Mujer

27



3.7 Técnicas e instrumentos de recolecciéon de datos

3.7.1 Técnicas

Emplearemos a la observacion como la principal técnica para obtener informacion en el
estudio. Usando el método cientifico se realizara las observaciones pertinentes con el fin
de recopilar la informacion necesaria para el registro y futuro procesamiento de datos
mediante el uso de programas estadisticos que ayuden a generar datos legibles que se

Ileguen a interpretar como el resultado final de la investigacion.

Por otro lado, también usaremos el registro, extrayendo informacion con la ficha de
recoleccion de datos y programas de digitacion, ejecutaremos un llenado de datos de
manera ordenada y concisa que permita generar data y con ello calcular los estadisticos

deseados con el fin de explicar en fendmeno a investigar.

Finalmente, revisaremos informacién en repositorios cientificos, con el fin de generar
debate y comparaciones. Se realizard una investigacion minuciosa de otros trabajos

similares para apoyar o contrariar las propuestas de esta investigacion.

3.7.2  Descripcion de instrumentos

Ficha de recoleccidn de datos: se ha elaborado una ficha de registro de datos que permitira
recopilar informacién clinica del paciente, entre ellos, la identificacion de severidad por
dengue, basado en el reporte de historia clinica y valoracion del médico tratante de
acuerdo con la Norma Sanitaria N° 125 - MINSA/2016/CDC-INS (44). Por otro lado, la
mortalidad sera identificada a partir de la revision del registro de defunciones del Hospital
y de acuerdo a la historia clinica de cada paciente. Finalmente, se obtendra informacion
del laboratorio clinico (indices hematoldgicos) y datos que ayuden a una mejor
comprension y desarrollo del trabajo (edad, sexo, comorbilidad, y manifestaciones

clinicas). Los indices hematoldgicos seran calculados de la siguiente forma:

s

linfocitos Recuento de linfocitos (c_eLl)

Cociente ———  (CLM) =
monocitos

. Cc
Recuento de monocitos (E)
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L s cél
_ Neutréfilos Recuento de neutréfilos (ﬁ)
Cociente ————  (CNL) = >
Linfocitos !

Recuento de linfocitos (%)

) Plaquetas
Cociente —— (CPL) =
monocitos

Recuento de plaquetas (i—eLl)

Recuento de monocitos ((;l—eLl)

Indice de inflamaciéon inmune sistémica (I115)

Recuento de neutréfilos (il—il) X Recuento de plaquetas (i—eLl)

Recuento de linfocitos (i—eLl)

Si bien existen estudios previos que definen rangos de referencia para estos indices
hematoldgicos, nuestro estudio busca definir rangos propios como un analisis estadistico

previo al célculo de los valores de sensibilidad, especificidad, y rendimiento diagnostico.

A pesar que el estudio es retrospectivo, es pertinente informar que los datos obtenidos del
hemograma proceden de un autoanalizador hematol6gico (Dymind Biotech, Alemania)
modelo DH76 basado en la metodologia de impedancia eléctrica y citometria de flujo con
capacidad para el reporte de 25 pardmetros. De estos, solo se extraerd informacion de los
pardmetros empleados en el calculo de los indices hematolégicos referidos previamente.
La data sera exportada desde el sistema LISM del equipo hacia una computadora, donde

se accederd a un archivo *csv y posteriormente transformada a Excel.

3.7.3 Validez

El autoanalizador se verifica mensualmente mediante calibradores de la misma marca
que el equipo, y se estima el valor del sesgo cuyos resultados han sido reportados como

aceptables durante el periodo de investigacion.
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3.7.4  Confiabilidad

Los analisis de hemograma se realizaron en el marco de cumplimiento de un programa
interno de calidad, dado que se empled muestras de sangre control (Dymind, Alemania)
en tres niveles de trabajo: DH2211L (bajo), DH2211N (normal) y DH2211H (alto), cuyos
resultados y andlisis mediante graficos de Sheewart no evidenciaron presencia de sesgo
sistematico. Por otro lado, de acuerdo con el analisis de coeficiente de variacion de cada
pardmetro, estos no excedieron el 10% en el periodo de estudio; por lo que se evidencia

una precision aceptable para el hemograma automatizado.

3.8 Plan de procesamiento y analisis de datos

Las caracteristicas descriptivas de los registros de pacientes seran presentadas en funcion
a su escala de medicion, en frecuencias y medidas de tendencia central con dispersion.
Realizaremos un analisis ROC (Caracteristica Receptor-Operador) para identificar los
puntos de corte de cada indice hematoldgico en comparacion con la presencia y ausencia
de severidad y mortalidad por dengue. Esta identificacion serd de acuerdo con los mejores
valores de sensibilidad, especificidad y razones de verosimilitud positiva y negativa
evaluada por la tesista. De acuerdo a los puntos de corte, convertiremos los indices
hematol6gicos en variables binarias para el posterior calculo de sensibilidad,
especificidad y valores predictivos en tablas de contingencia 2x2. El rendimiento
diagndstico de los indices hematoldgicos sera evaluado con el AUC (érea bajo la curva),
cuyos resultados seran estimados junto con su intervalo de confianza al 95% vy
representados de forma grafica. Asi mismo, compararemos los valores AUC de cada
indice hematol6gico mediante la prueba chi cuadrado de Pearson, y consideraremos como
diferencia significativa un valor de probabilidad menor a 0.05. Los célculos seran
realizados con el programa estadistico SPSS version 25.0, y los gréficos construidos en

el programa Graph Pad version 7.

3.9 Aspectos éticos

Este estudio no amerita el uso de consentimiento informado, y todo tramite legal referente
a la manipulacion de las historias clinicas serd supervisado por los funcionarios
encargados del Hospital Il 2 Tarapoto, asi como el tramite de permisos legales por el
investigador hacia el director encargado del hospital. Se afiade que toda la informacién

sustraida de las historias clinicas serd de uso confidencial y meramente de caracter de
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investigacion; con el compromiso de salvaguardar el anonimato de los pacientes y la
integridad de los funcionarios y trabajadores del Hospital 11 2 Tarapoto. El proyecto sera
presentado al comiteé revisor de la Universidad Privada Norbert Wiener para su revision
y aprobacion; todos los datos recepcionados para su empleo seran encriptados y
manejados de manera integra, sin ningun otro tipo de intencion més que desarrollar un

estudio que ayude a comprender mejor el tema en cuestion.
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CAPITULO IV: ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

4.1. Cronograma de actividades

ANO 2023-2024

FASE Diciembre Enero Febrero Marzo Abril

1121341234123 |4|]1|2|3]|4|1]2]S3:3

Revision bibliogréafica y
elaboracion del proyecto
de tesis

Presentacion y registro del
proyecto a la UPNW.

Revision del proyecto

Levantamiento de

observaciones

Aprobacién del proyecto

Programacion para la

sustentacion del proyecto

Sustentacién del proyecto

Publicacion del proyecto
en el repositorio de la
UPNW.
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4.2.  Presupuesto

COSTO
DESCRIPCION CANTIDAD UNI(TS,/B'\)RIO TOC'PA?I:I—?S/.)
MATERIALES DE ESCRITORIO
Papel A-4 1 Millar 24.00 24.00
CD 4 1.50 6.00
Folders 10 1.50 15.00
Sobre Manila 5 1.00 5.00
Boligrafos 15 2.00 30.00
Fotocopias 1 Millar 0.10 100.00
Tinta de impresora 3 50.00 150.00
Anillados 5 7.00 35.00
SUBTOTAL 365.00
SERVICIOS
Pago por inscripcion y revision en UPNW 1 3000.00 3000.00
Internet por 5 meses Mensual 150.00 750.00
Personal de apoyo Mensual 1250.00 1250.00
SUBTOTAL 5000.00
TRANSPORTE
Local por cinco meses 1 500.00 500.00
SUBTOTAL 500.00
TOTAL 5865.00

El financiamiento del estudio estara a cargo de la tesista.
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ANEXOS

Anexo 1: Ficha de recoleccion de datos

Cadigo de identificacion: Fecha de evaluacion: __/_/

a. Caracteristicas demogréficas

Edad: afnos
Sexo __Varon __ Mujer
Gestacion __No Si

b. Caracteristicas epidemioldgicas

Comorbilidad __No __Si
Obesidad __No __Si
Enfermedad cardiovascular __ No __Si
Diabetes Mellitus 2 __No __Si
Hipertension __No __Si

c. Manifestaciones Clinicas

Mialgia __No __Si
Artralgia __No __Si
Fiebre __No __Si
Espasmos o vomitos __No __Si

Petequias, purpura o equimosis sangrante  __ No Si



Hemorragia No

. Indices hematoldgicos

Cociente linfocitos/monocitos (CLM):
Cociente neutréfilos/linfocitos (CNL)
Caociente plaquetas/linfocitos (CPL)

indice de inflamacion inmune sistémica (111S)

Desenlaces
Severidad por dengue __No
Mortalidad por dengue __No

Si

Si

Si
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Anexo 2: Matriz de consistencia

Titulo del proyecto: Rendimiento Diagnéstico de indices Hematoldgicos en la Identificacion de Severidad y Mortalidad de Pacientes con
Dengue, Hospital 1l 2 Tarapoto, Periodo 2021-2023

Autora: Lazo Grandez, Bernarda

Obijetivos de investigacion

Variables

Dimensiones

Metodologia

Problema de
investigacion
General:
¢Cudl es el rendimiento diagnéstico de
indices hematolo6gicos en la

identificacion de severidad y mortalidad
de pacientes con Dengue, Hospital 1l 2
Tarapoto, periodo 2021-2023?

General:

Estimar el rendimiento de diagnostico de
indices hematolégicos en la identificacion
de severidad y mortalidad de pacientes
con Dengue, Hospital Il 2 Tarapoto,
periodo 2021-2023.

Dependiente:
Severidad

Mortalidad

Unidimensional

Especifico:

¢;Cual es la sensibilidad, especificidad y
valores predictivos de los indices
hematolégicos en la identificacion de
severidad de pacientes con Dengue,
Hospital Il 2 Tarapoto, periodo 2021-
2023?

¢Cual es la sensibilidad, especificidad y
valores predictivos de los indices
hematolégicos en la identificacion de
mortalidad de pacientes con Dengue,
Hospital 1l 2 Tarapoto, periodo 2021-
2023?

Especifico:

Determinar la sensibilidad, especificidad
y valores predictivos de los indices
hematoldgicos en la identificaciéon de
severidad de pacientes con Dengue,
Hospital 1l 2 Tarapoto, periodo 2021-
2023.

Determinar la sensibilidad, especificidad
y valores predictivos de los indices
hematolégicos en la identificacién de
mortalidad de pacientes con Dengue,
Hospital 1l 2 Tarapoto, periodo 2021-
2023.

Independiente:
indices hematolégicos
Covariables:

Manifestaciones
Clinicas

Comorbilidad
Gestacion
Edad

Sexo

Unidimensional

Enfoque de la investigacién: Cuantitativo

Tipo de investigacion: Basica

Nivel de investigacion: de pruebas diagndsticas

Método de investigacion: Hipotética

Disefio de investigacion: Transversal retrospectiva

Poblacion: Pacientes con dengue atendidos en el
Hospital 11 2 Tarapoto entre 2021 y 2023.

Muestra: 250 registros con un poder de 95.1%y nivel
de confianza de 95%.

Técnicas de procesamiento de datos: Analisis
descriptivo, calculo de sensibilidad, especificidad,
valores predictivos y curva ROC para rendimiento
diagnéstico. Uso de SPSS v.25.0
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