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RESUMEN
Objetivo: Calcular la validez interna de las definiciones de caso en arbovirosis

prevalentes en la region Piura 2017-2019

Material y métodos: El disefio del estudio fue de tipo observacional, analitico,
transversal, retrospectivo en 816 pacientes con ficha epidemioldgica de Arbovirosis y
resultado de laboratorio para Dengue, Chikungunya y Zika en la Region Piura. Para el
analisis univariado de las variables categoéricas se utilizé las tablas de frecuencias y
porcentajes, y para las variables numeéricas se utilizé la media, la moda y la desviacion
estandar. Para el andlisis bivariado se utiliz6 el test de Levenne para determinar si existe

0 no igualdad de varianzas, esto se realizé con un intervalo de confianza del 95%.

Resultados: De los 816 pacientes entre 18 a 65 afios de edad en la Regién de Piura
comprendidos entre los afios 2017-2019, la definicion de caso probable de dengue sin
signos de alarma obtuvo una sensibilidad de 82.14%, especificidad de 25.84%, VPP
3.72%. VPN 97.64%. Por otro lado, Chikungunya su sensibilidad fue de 20%,
especificidad 72.45%, VPP2.98%, VPN 95,53%. Zika, su sensibilidad y especificidad
fue de 33.33%, 93.56% respectivamente, VPP 7.14%, VPN 98.96%.

Conclusiones: Las definiciones de caso probables aplicadas en Dengue sin
signos de alarma, Chikungunya y Zika no tuvieron validez interna para identificar
los casos confirmatorios en la Region Piura en los afios 2017-2019.

Palabras Clave: Validez interna, Dengue, Chikungunya, Zika, Arbovirosis



ABSTRACT

Objetive: Calculate the internal validity of case definitions in arboviruses

prevalent in the Piura region 2017-2019

Material and methods: The study design was of a cross-sectional, observational
analytical type, retrospective in 816 patients with an epidemiological record of
Arbovirosis and laboratory results for Dengue, Chikungunya and Zika in the Piura
Region. For the univariate analysis of the categorical variables, the tables of
frequencies and percentages were used, and for the numerical variables the
mean, mode, and standard deviation were used. For the bivariate analysis, the
Levenne test was used to determine whether or not there is equal variance, this

was done with a 95% confidence interval.

Results: Of the 816 patients between 18 and 65 years of age in the Piura Region
between the years 2017-2019, the definition of probable case of dengue without
warning signs obtained a sensitivity of 82.14%, specificity of 25.84%, PPV 3.72%.
NPV 97.64%. On the other hand, Chikungunya its sensitivity was 20%, specificity
72.45%, PPV2.98%, NPV 95.53%. Zika, its sensitivity and specificity was
33.33%, 93.56% respectively, PPV 7.14%, NPV 98.96%.

Conclusions: The probable case definitions applied in Dengue without warning
signs, Chikungunya and Zika did not have internal validity to identify confirmatory
cases in the Piura Region in the years 2017-2019.
Keywords: Internal validity, Dengue, Chikungunya, Zika, Arbovirosis



1. INTRODUCCION

Desde el inicio de la vida del hombre, la vigilancia epidemioldgica ha existido
cuando el hombre comenzo a lidiar con diferentes enfermedades y ha sido un
desafio controlarlas con los medios que tenia a su alcance (1).La vigilancia
epidemioldgica es una serie de actividades acompafiadas de procedimientos que
nos ayudan a la recoleccion continua, analisis y evaluacion sobre problemas de
salud que afecten a la poblacion (2).Es considerado una necesidad inaplazable
debido a que nos permite saber integralmente la situacién de un evento de salud
conllevando a un mayor analisis e interpretacion con el propésito de tener
exactitud y efectividad en las acciones frente a brotes de las enfermedades,
evitando el contagio en la comunidad e identificar precozmente los brotes y

epidemias (3).

Existen requisitos para establecer la lista de eventos considerados para
pertenecer al sistema de vigilancia epidemioldgica, entre ellos estan aquellas
enfermedades que en ausencia de intervencién deben cumplir los siguientes tres
parametros como la magnitud, refiriéndose a la prevalencia e incidencia ademas
de los indicadores de morbimortalidad, como segundo pardmetro esta la
trascendencia, permite valorar el impacto y repercusiones tanto para el individuo
como para la sociedad y por ultimo la vulnerabilidad, son las posibilidades para
generar actividades de prevencion y tratamiento exitoso. (4).La importancia de
disponer un sistema de vigilancia es la optimizacion de la interpretacion de la
informacion para la adecuada identificacion de epidemias y pandemias y futuros
brotes implementando una planificacién anticipada disminuyendo el riesgo del
contagio (5).Es por ello que se debe tener un mismo criterio para establecer
uniformidad y mantener una informacion estandarizada para su oportuna

notificacion (6).

Desde 1990, el centro para el control y prevenciéon de enfermedades (CDC)
publicé por primera vez parametros similares llamados definicion de casos para
la deteccién de casos de enfermedades sujetas a vigilancia epidemioldgica.En
el 2012 se aprobd la Resolucién Ministerial N°046-MINSA/DGE-V.01, que
constituye la notificacion de las enfermedades y eventos sujetos a vigilancia

epidemioldgicos en el Perd. En ella se establecen las siguientes definiciones



operativas para la adecuada investigacion de caso de enfermedades sujetas a
vigilancia ayudandonos la 6ptima clasificacion de casos (7,8).

“Caso confirmado: Es todo caso sospechoso o probable que cumple con los
componentes clinico, laboratorial y epidemiol6gico logrando mediante ellos su
confirmacion.” En el componente clinico destaca la probabilidad de que ese
cuadro clinico corresponda a la enfermedad sujeta a vigilancia, sea lo mas alta
posible. En el componente de laboratorio, se debe considerar un caso
confirmado por examenes auxiliares cuando es positivo a uno 0 mas, que se
encuentren aceptados en las guias de diagnéstico y tratamiento actualizadas.
Por ultimo, en el componente epidemioldgico, es por toda aquella persona que
hubiera permanecido en el lugar donde se encuentre circulando el agente causal
de la enfermedad, en el momento de adquirir la infeccion y la persona pertenezca
a grupos poblacionales que la hacen vulnerable a infectarse y/o enfermar. Por
otro lado, la definicidon caso sospechoso se utiliza como primera clasificacion en
la vigilancia epidemioldgica para indicar que cumple con los criterios clinicos y
epidemiologicos segun la enfermedad o evento a vigilar, sin presencia de
resultados de exdmenes de laboratorio. Es la definicion de mayor sensibilidad y
menor especificidad. Presenta gran cantidad de falsos positivos pero son pocos
los enfermos que no sean captados por esta definicibn de caso. En el caso
probable, es aquella persona que reune los tres componentes de una
determinada patologia sin tener métodos de laboratorio confirmados. La
definicion de caso probable es mas especifica y menos sensible que la definicién

de caso sospechoso (9).

Las definiciones de caso ademas de ofrecer sencillez y claridad en sus términos,
siendo estables y universales. Asimismo la validez interna permite realizar el
control de calidad de los datos confiriéndole confiabilidad, consistencia y
uniformidad. Las definiciones de caso deben ser sensibles para detectar los
casos verdaderos de manera facil, comprensible, rapida y suficientemente
especificas con el objetivo de prevenir el exceso de los casos falsos positivos
(10,11).

En la region Piura las arbovirosis son consideradas en la ultima década como

un importante problema de salud publica. EI Dengue, Zika y Chikungunya se han



visto en aumento la transmision considerandose una amenaza para la salud es
por ello que se ha visto como prioridad su abordaje(12).Para la notificacién
oportuna en el Perd de los casos se debe establecer las definiciones

operacionales de las arbovirosis sujetas a vigilancia epidemiologica(13).

El caso probable de dengue, “es toda persona de cualquier grupo etario que
resida o proceda de una region de riesgo de trasmision en los 14 dias previos a
los signos y sintomas como fiebre y dos 0 mas de los siguientes: nauseas y/o
vomitos o exantema, mialgias o artralgias, cefalea, dolor retroorbitario, petequias
y/o leucopenia, son considerados sin signos de alarma, en caso de presentar
dolor abdominal, dolor toracico, disnea, derrame pleural, plaguetopenia o
incremento de hematocrito, hepatomegalia, alteracion del estado mental, etc.,

son considerados con signos de alarma”(14).

El caso de dengue grave es “aquel caso sospechoso con o sin signos de alarma
gue al menos presenta uno de los siguientes hallazgos: Signos de choque
hipovolémico, Derrame seroso por estudio de imagenes, sangrado grave, Escala
de Glasgow < 13” (15).

El Chikungunya, enfermedad transmitida por el mismo vector del dengue, la
definicién operacional de caso probable “es toda persona que reside o procede
de un lugar de riesgo de transmisién 14 dias previos a los signos y sintomas que
comienza con fiebre de inicio brusco >38.5°C, presenta artralgias severas o
artritis sin fundamento médico y ademas presenta uno o mas de las siguientes
manifestaciones: Mialgias, Rash, Cefalea, Nauseas y/o vomitos, Dolor retro-
orbital. Asimismo, el caso confirmado se define como todo caso sospechoso que
se le haya detectado anticuerpos IgM especificos para esta enfermedad (CHIKV)

durante la fase aguda” (16,17).

El Zika, perteneciente de igual manera a los arbovirus, su definiciébn de caso
sospechoso “es aquel paciente con exantema maculopapular pruriginoso y
presentar dos 0 mas manifestaciones clinicas como fiebre, cefalea, conjuntivitis
(no purulenta), artralgias y/o mialgias, edema periarticular, dolor retroocular
mientras el caso confirmatorio es un caso sospechoso con prueba positiva a zika
mediante el método de ARN viral mediante PCR en los primero 5 dias de inicio
de sintomas” (18,19).



Se han encontrado publicaciones en diferentes paises sobre la evaluacion de la
validez de la definicién de caso en las diferentes arbovirosis, en el afio 2001, se
publicé un estudio realizado en Costa Rica evaluando el sistema de vigilancia
epidemioldgico utilizando como indicador la definicion de caso sospechoso,
obteniendo como resultado que los casos sospechosos no fueron detectados el
50% de los casos positivos en consecuencia se demostré su baja sensibilidad y

la escasa relacion con el comportamiento epidemioldgico de la enfermedad (20).

A través del tiempo los resultados han ido cambiando, en el 2005 en Colombia
se efectud un estudio con el propésito de valorar la utilidad diagnostica de las
definiciones de caso dadas segun la OMS. Sus resultados fueron una
sensibilidad que varia entre 14.8% y 96.0% y una especificidad que fluctda entre
91.0% y 5.6% concluyéndose que la sensibilidad y especificidad varian segun
los signos y sintomas que se incluyan en la definicion de caso (21).

En México en el afio 2016 se realiz6 un estudio el cual tenia como finalidad
calcular la sensibilidad y especificidad de las definiciones operacionales de las
arbovirosis, obteniendo como resultados un VPP de 26%, las definiciones de
caso basadas en descripcion clinica se clasificaron de manera correcta un 56
%. Ademas afade estudios similares realizados en Brasil las definiciones de
caso establecidas por la OMS para dengue demostré 64% de sensibilidad y 57%
de falsos positivos. Se concluye sensibilidad insuficiente ademas de asociarse
falsos positivos en un 41%, pidiéndose un protocolo para realizar un algoritmo

para el diagndstico diferencial de las Arbovirosis (22).

Sin embargo en el 2015, en Guatemala llevé a cabo un estudio que tenia por
finalidad describir las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los casos
sospechosos de Chikungunya, y evaluar la sensibilidad y especificidad de las
definiciones de caso por nexo epidemiolégico y prueba de laboratorio arrojando
como resultado una sensibilidad y especificidad de 55.33% y 92%
respectivamente. Por ende, la definicién de caso establecido por el protocolo de
Vigilancia epidemiol6gica de este pais resulto tener una baja sensibilidad y una

alta especificidad (23).

En el 2017 en Brasil, se evalué 6 definiciones casos (OPS 2015, OPS 2016,

Centro Europeo de para la prevencion y control de enfermedades 2016, CDC



2016, OMS 2016 y la definicién utilizada por el ministerio de Salud en Brasil
2016) comparandolas a través de su puntaje, sensibilidad y especificidad, etc.
Con el propésito de formular un indicador que sélo sea utilizado para Zika
demostrando una sensibilidad 86.6% y especificidad 78.3%. Por lo tanto, logro
fusionar en una nueva definicion de caso, las definiciones estudiadas, mejorando

la validez interna (24).

En la actualidad en el Pert no existen estudios recientes sobre la validez en la
definicion operacional de caso de Dengue, Zika y Chikungunya. Solo se ha
logrado recopilar un trabajo de investigacion en el territorio nacional desarrollado
en el 2005 en Comas distrito de Lima, siendo su objetivo principal la evaluacion
de utilidad de la definicion de caso probable en dengue clasico obteniéndose en
menos de 4 dias de la enfermedad una sensibilidad 85% y especificidad 13.40%
a diferencia de los 5 0 més dias de evolucion con una sensibilidad de 68.42% vy
especificidad de 16%. De este modo se dedujo que la definicién de caso probable

de dengue clasico era sensible pero poco especifico (25).
ENUNCIADO DEL PROBLEMA

¢, Cual es la validez interna de definiciones de caso en arbovirosis prevalentes en
la region Piura 2017-2019?
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1.1 OBJETIVOS
3.1 Objetivo General
Calcular la validez interna de las definiciones de caso en arbovirosis prevalentes
en la region Piura 2017-2019

3.2 Objetivos especificos

a) Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo, razon de
verosimilitud, de la definicién operacional de caso probable y sospechoso
de Dengue, para la adecuada identificacion de caso confirmado en la
region de Piura durante los afios 2017-2019.

b) Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo, razén de
verosimilitud, de la definicién operacional de caso probable y sospechoso
de Zika para la adecuada identificacion de caso confirmado en la regién
de Piura durante los afios 2017-2019.

c) Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo, razén de
verosimilitud, de la definicién operacional de caso probable y sospechoso
de Chikungunya para la adecuada identificacion de caso confirmado en la
region de Piura durante los afios 2017-2019.

d) Describir las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de los
participantes del estudio.

1.3 HIPOTESIS

Ho: Las definiciones de caso de Dengue, Zika y Chikungunya no tienen una
validez interna adecuada para determinar e identificar los casos confirmatorios

en la region Piura en los afios 2017-2019.

Hi: Las definiciones de caso de Dengue, Zika y Chikungunya si tienen una
validez interna adecuada para determinar e identificar los casos confirmatorios

en la region Piura en los afios 2017-2019.
Il. MATERIAL Y METODO

2.1 Disefio de estudio

Se realizé un estudio observacional, transversal, analitico, retrospectivo

11



2.2 Poblacion, Muestra y Muestreo
2.2.1 Poblacién

Pacientes ubicados en el registro de fichas epidemiolégicas en NOTISP y

resultados laboratoriales de pacientes febriles ingresados al Laboratorio regional

de Salud Publica de la regién Piura durante el periodo 2017 — 2019, con

diagndsticos probables y/o sospechosos de dengue, chikungunya o Zika

Criterios de seleccion:

Inclusion:

» Reqistros en plataforma NOTISP de pacientes mayores de 18 afios de

edad, ingresados con sindrome febril

Registros completos de fichas epidemioldgicas que contengan datos que
se necesiten para la actual investigacion, en el archivo fisico de oficina de
epidemiologia DIRESA Piura.

Resultados de andlisis confirmatorios y descartados de las arbovirosis

cuyas definiciones de caso se evallan, en plataforma virtual NOTILAB.

Exclusion:

Resultados de laboratorio que no se ubique o no sea legible la ficha
epidemioldgica correspondiente.

Resultados de laboratorio que su informe sea INDETERMINADA o
MUESTRA CONTAMINADA.

Registros incompletos de Fichas epidemioldgicas.

2.2.2 Muestra y Muestreo

2.2.2.1 Unidad de analisis:

Ficha epidemiolégica con informacion completa ingresadas al aplicativo
NOTISP.

5.2.2.2 Unidad de Muestreo:

Paciente con ficha epidemioldgica electronica y/o fisica que cumple los
criterios de seleccion registrados en NOTISP y resultados de laboratorio
en NETLAB.

5.2.2.3 Tamafno Muestral:

12



El tamafio muestral se estimé con formula de muestreo probabilistico para

una proporcion, para una poblacion conocida y finita. EI nUmero de

registros se tomo del archivo de LARESA y asciende a 2730.

La cantidad total de pacientes con dengue fue 1992

La cantidad total de pacientes con Chikungunya fue 368

La cantidad total de pacientes con Zika fue 370

» Tamafo muestral para dengue.- El valor “p” corresponde a la

probabilidad que el paciente captado enfermo cumpla la definicién
de caso y se asumird un valor de 85% (25). El error maximo
aceptable para este estudio lo establecemos en 5%. La
significancia a usar es de 95%. La potencia para emplear sera de
80%. Con estas especificaciones, el tamafio de muestra obtenido
es de: 179 casos para dengue.

» Tamafo muestral para chikungunya.- El valor “p” corresponde a la
probabilidad que el paciente captado enfermo cumpla la definicion
de caso y se asumird un valor de 55.33% (23). El error maximo
aceptable para este estudio lo establecemos en 5%. La
significancia para usar es de 95% y la potencia a usar es 80%. Con
estas especificaciones, el tamafio de muestra obtenido es de: 188

casos para chikungunya.

» Tamafio muestral para Zika.- El valor “p” corresponde a la
probabilidad que el paciente captado enfermo cumpla la definicién
de caso y se asumird un valor de 86.6% (24). El error maximo
aceptable para este estudio lo establecemos en 5%. La
significancia a usar es de 95% y la potencia a emplear es de 80%.
Con estas especificaciones, el tamafio de muestra obtenido sera

de: 121 casos para Zika.
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2.3 Operacionalizacion de variables

DE CHIKUNGUNYA

bilateral o artritis no  explicada
clinicamente por otra condicibn médica,
con un tiempo de evolucién menor o igual
a 7 dias, que reside o ha visitado areas
con transmision de chikungunya o con
infestacion del vector Aedes aegypti, 14

VARIABLE DEFINICION OPERACIONAL TIPO DE ESCALA FORMA DE REGISTRO
VARIABLE DE
MEDICION
CUMPLE DEFINICION | “Toda persona con fiebre menor o igual a | Cualitativa Nominal Cumple con la definicién
DE CASO PROBABLE | 7 dias de evolucion que reside o haya | Dicotdmica operacional=SI
DE DENGUE visitado areas de transmision de dengue o
con infestacion del vector Aedes aegypti, No cumple con Ila
14 dias antes del inicio de los sintomas y definicion operacional=NO
que presenta al menos dos de las
siguientes manifestaciones”
e Dolor ocular o retro-ocular
e Mialgias
e Cefalea
e Artralgia
e Dolor lumbar
e Rash/exantema (erupcion
cutanea)
e Nauseas/vomitos
CUMPLE DEFINICION | “Toda persona con fiebre de inicio brusco, | Cualitativa Nominal Cumple con la definicién
DE CASO PROBABLE | que presente artralgia severa, poliartralgia | Dicotdmica operacional =Sl

No cumple con Ila
definicién operacional =NO
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dias antes del inicio de los sintomas y que

presente alguna de las siguientes
manifestaciones”
e Mialgias
e Cefalea

e Rash/exantema
cutanea)

(erupcion

CUMPLE DEFINICION
DE CASO
SOSPECHOSO DE
ZIKA

“Toda persona con rash / exantema
(erupcion cutanea), con un tiempo de
enfermedad menor o igual a 7 dias de
evolucion, que reside o ha visitado areas
con transmision de zika, 14 dias antes del
inicio de los sintomas y que presenta
alguna de las siguientes manifestaciones”:
e Fiebre <38,5°C
e Conjuntivitis  no
hiperemia conjuntiva
Mialgia
Cefalea o malestar general
Artralgia
e Edema periarticular

purulenta o

Cualitativa
Dicotdmica

Nominal

Cumple con la definicién
operacional =Sl

No cumple con Ila
definicién operacional =NO

CUMPLE DEFINICION
DE CASO
CONFIRMADO DE
DENGUE

“Todo caso probable de dengue que
cumpla cualquiera de los siguientes
criterios:

Resultado positivo a una o mas de las
siguientes pruebas de laboratorio”:

e Aislamiento viral por cultivo celular

° qRT-PCR

e ELISA Antigeno NS1

Cualitativa
Dicotomica

Nominal

CONFIRMADO = Prueba
de laboratorio  ELISA
antigeno NS 1 positivo
tomada con tiempo menor
o igual de 5 dias o
deteccion de anticuerpo Ig
M positivo con un tiempo
de enfermedad mayor de
5 dias

15



Deteccion de anticuerpos IgM para
dengue en una sola muestra mediante
ELISA, para zonas endémicas a
dengue.

Evidencia de seroconversion en IgM en
muestras pareadas, la segunda
muestra debera ser tomada después
de los 14 dias del inicio de sintomas,
para zonas donde no hay transmision
de dengue (estos casos deben tener
una investigacion epidemioldgica)

DESCARTADO=
-Resultado negativo de
gRT-PCR con tiempo de
enfermedad menor igual
de 5 dias.

-Resultado negativo de
Antigeno NS1 en tiempo
de enfermedad menor o
igual 5 dias

- IgM negativa en muestra
Gnica después de 10 dias
de inicio de sintomas
-Caso probable sin toma
de muestra 0 nexo
epidemiologico

CUMPLE DEFINICION
DE CASO
CONFIRMADO DE
CHIKUNGUNYA

“Todo caso probable de chikungunya, que
tenga al menos una de las siguientes
pruebas confirmatorias de laboratorio”:

Aislamiento viral por cultivo celular
gRT-PCR( Tomada en fase aguda)
Deteccion de anticuerpos IgM para
chikungunya en una sola muestra, para
zonas endémicas a chikungunya.
Evidencia de seroconversion en IgM en
muestras pareadas, la segunda
muestra debera ser tomada después
de los 14 dias del inicio de sintomas.

Cualitativa
Dicotomica

Nominal

CONFIRMADO=
Resultado positivo gRT-
PCR tomada en tiempo de
enfermedad de 1 a 5 dias
Resultado  positivo a
anticuerpos IgM

DESCARTADO=

Resultado negativo a qRT-
PCR, IgM en muestra
Gnica >10 dias, IgM en
muestra pareada >14 dias

16



CUMPLE DEFINICION | “Todo caso sospechoso de zika o | Cualitativa Nominal CONFIRMADO=Resultado
CASO CONFIRMADO | asintomético, que tenga al menos una de | Dicotdmica positivo a gqRT-PCR
DE ZIKA las siguientes pruebas positivas de
laboratorio”: DESCARTADO=
* Aislamiento viral por cultivo celular Resultado negativo a qRT-
+ gRT-PCR(muestra tomada en fase PCR
aguda, es decir tiempo de enfermedad
menor igual a 5 dias)
PROCEDENCIA Sitio geografico de procedencia Cualitativa Nominal AUTOCTONO=
Politomica Departamento de Piura
incluida  provincias y
distritos.
IMPORTADO NACIONAL
= Departamentos del Peru
excluido Piura
IMPORTADO
INTERNACIONAL =
Paises con presencia de
casos reportados
TIEMPO DE | Numero de dias cuantificados desde el | Cuantitativa De razén Numero de Dias
ENFERMEDAD inicio de sintomas hasta la fecha de toma | Discreta
de muestra
FIEBRE Aumento de la temperatura corporal | cualitativa Nominal S| = Igual o mayor de 38°C
mayor a 38 °C Discreta NO = Menor de 38°C
CEFALEA Sensacion de dolor en cualquier zona de | Cualitativa Nominal Sl
la cabeza Dicotémica NO
MIALGIAS Dolor muscular de tipo difuso Cualitativa Nominal Sl
Dicotomica NO
POLIARTRALGIAS Dolor en multiples articulaciones al mismo | Cualitativa Nominal Sl
tiempo Dicotémica NO
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DOLOR Dolor perteneciente a la region que rodea | Cualitativa Nominal Sl
PERIORBITARIO la cavidad ocular Dicotémica NO
NAUSEAS Sensacion que acompafa el deseo de | Cualitativa Nominal Sl
vomitar, aunque no siempre provoca el | dicotbmica NO
vomito.
VOMITOS Material expelido al vomitar procedente | Cualitativa Nominal Sl
del estbmago dicotdmica NO
ERUPCION Brote rojizo de extension variable en la | Cualitativa Nominal Sl
CUTANEA/RASH piel dicotbmica NO
DOLOR LUMBAR Dolor en la zona inferior de la espalda Cualitativa Nominal Sl
dicotdmica NO
TEMPERATURA Grados centigrados anotados en a ficha | Cuantitativa Intervalo Numero anotado en la
CORPORAL epidemioldgica del paciente continua ficha epidemioldgica
EDAD Edad en afios cumplidos restando el afio | Cuantitativa De razén Numero registrado en la
actual con el afio de nacimiento discreta celda edad, en la ficha de

investigacién
epidemiologica
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2.4 Procedimientos y Técnicas

Instrumentos

> Se utilizo el software o aplicativo informatico llamado NOTISP que
se encuentra disponible en la seccién intranet en la pagina web del
CDC donde se registra los datos personales y las fichas
epidemiologicas en el Sistema de Vigilancia de Arbovirosis.

» EINETLAB, es un sistema para el reporte de los resultados de los
examenes auxiliares brindados por la Red laboratorios publicos
regionales, cuenta con conexion a base de Reniec y registra la
informacion segun los datos de la ficha epidemioldgica.

» Fichas epidemiolégicas de Arbovirosis ( Anexol)

Procedimientos

1.

3.
4.

nmoow>»

Se envio una solicitud de autorizacion al director del area de epidemiologia
en DIRESA- PIURA, para acceder a la base de datos y fichas
epidemioldgicas en el aplicativo NOTISP de las cuales registraremos la
informacion requerida en nuestra ficha de recoleccion.

Se solicitd permiso al director de LARESA, para la accesibilidad de las
fechas de toma de muestra y resultados de las pruebas de laboratorio a
través del aplicativo NETLAB.

Se recogio los datos y se realiz6 una base de datos en Microsoft Excel
Para la disposicion de nuestros resultados se utilizo la siguiente tabla

Confirmado | Descartado | Total
Cumple a b a+b
definicion
No cumple C d c+d
definicion
Total a+c b+d a+b+c+d

Sensibilidad: a/(a+c)

Especificidad: d/(b+d)

VPP: a/(a+b)

VPN: d/(c+d)

Likelihood Ratio Positivo: Sensibilidad/(1- Especificidad)
Likelihood Ratio Negativo: (1- sensibilidad)/ Especificidad
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2.5 Plan de anédlisis de datos

El registro de la base de datos se consigno en la hoja de célculo de Excel de

Microsoft y luego se proceso utilizando el paquete estadistico SPSS V26.0.

Para el analisis univariado de las variables categodricas se utilizo las tablas de
frecuencias, moda y porcentajes, y para las variables numéricas se utilizo

ademas de lo anterior, la media, la mediana y la desviacion estandar.

Para el andlisis bivariado se utilizo el test de Levenne para determinar si existio
0 no igualdad de varianzas y determinar si la secuencia de datos tuvo distribucion
normal. Si las variables tuvieron distribucion normal, se aplico test “t” de student
y prueba chi cuadrado. Si las variables no tuvieron distribucion normal, se les

realizd test de asociacion no parameétricos.
Esto se realizd con un intervalo de confianza del 95%

Para el analisis multivariado se utilizé el modelo regresion lineal para variables
cualitativas y regresion logistica para variables cuantitativas, luego de descartar
existencia de correlaciones entre variables de exposicibon que tengan

significancia estadistica en el analisis bivariado.

2.6 Aspectos éticos

1. Se solicité el permiso a las autoridades de DIRESA y LARESA para obtener

los datos correspondientes.

2. Aln se mantiene en absoluta reserva los datos personales de los pacientes

incluidos en el estudio.

3. No se lucr6 ni se divulgo con la informacion ni con los resultados obtenidos

en el estudio.
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2.7 LIMITACIONES

Una limitacion importante fue que no se tuvo todos los resultados de las
muestras remitidas para procesamiento, por lo que no todos los casos
sospechosos o probables pudieron tener su respectiva conclusion de
confirmado o descartado.

Otra limitacion importante es que si existio informe de resultado de las
muestras enviadas, pero que éste se inform6 como muestra contaminada o
resultado indeterminado, lo cual igualmente hizo que se eliminen esos casos
de nuestro estudio.

Un tercer limitante fue la ubicacion y conservacion de las fichas
epidemioldgicas del periodo de estudio: algunos de ellas estuvieron
extraviadas, deterioradas o ilegibles, en cuyo caso no se pudo obtener la data

necesaria debiendo igualmente excluirse esos casos del estudio.
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1. RESULTADOS
TABLA N°1: CARACTERISTICAS CLINICAS Y SOCIODEMOGRAFICAS

CARACTERISTICAS CLINICAS ARBOVIROSIS (%)

FEMENINO 62.9

SEXO MASCULINO 37.1
MEDIA 33.18

EDAD MODA 19
RANGO 18-65

IMP. INTERNACIONAL 0.5

PROCEDENCIA IMP. NACIONAL 2
AUTOCTONO 97.5
MEDIA 38.16

FIEBRE MODA 38
RANGO 35-41

MANOS 47.1

ARTRALGIA PIES 20.8

SI 80

CEFALEA NO 20
MIALGIAS ! 61.9
NO 38.1
OCULALGIA ! 634
NO 36.6

SI 59.3

LUMBALGIA NO 207
RASH CUTANEO ! 10.2
NO 89.8

SI 53
CONJUNTIVITIS NO 94,7
SI 43.8

NAUSEAS/VOMITOS NO 6.3

N° TOTAL PACIENTES 816

En la tabla N°1 se observan las caracteristicas sociodemogréficas del estudio, la edad
media de los pacientes fue 33.18 afios, siendo la edad minimo 18 afios y la edad maxima
65 afios, la moda de edad fue 19 afios. El sexo femenino obtuvo mayor porcentaje que
el sexo masculino, siendo el 62.9% y 37.1% respectivamente. En cuanto a la
procedencia el 97.5% fueron casos autoctonos, el 2% son importados nacionales y el
0.5% importado internacional. Con respecto a las caracteristicas clinicas, los pacientes
con arbovirosis presentaron fiebre siendo la temperatura mas frecuente 38°C,
bordeando entre los 35°C hasta los 41°C; seguido de artralgias de manos (47.1%) y de
pies (49.8%), asi como cefalea (80%), mialgias (61.9%), dolor ocular (63.4%), lumbalgia
(59.3%), Rash cutaneo (10.2%), conjuntivitis (5.3%), nduseas y vomitos (46.8%).
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TABLA N°2: TABLA CRUZADA CUMPLE DEFINICION CASO PROBABLE DE
DENGUE SIN SIGNOS DE ALARMA*RESULTADO DE LA PRUEBA

POSITIVO |NEGATIVO |TOTAL
5 128
CUMPLE DEFINICION &l 133
NO 1 45 46
TOTAL 6 173 179

Evaluacién de validez de definiciébn de caso probable de dengue sin signos de alarma

SENSIBILIDAD 83.3%

ESPECIFICIDAD 26%
VPP 3.75%
VPN 97.82%
RV + 1.1
RV - 0.65

De los 133 febriles que cumplian la definicion de caso probable de Dengue, solamente
5 fueron positivos a la prueba confirmatoria. Por lo que el 96.24% de todos los que

cumplieron la definicién de caso, realmente no tenian la enfermedad (Falsos positivos).

De los 6 casos confirmados de dengue, la definicion de caso probable identifico a 5 de
ellos. Es decir, esta definicion de caso probable es capaz de reconocer hasta el 83.3%

de los casos verdaderos.

Asimismo, de cada cien febriles que cumplan la definicién de caso probable de dengue,
solo 11 de ellos seran verdaderos positivos y 10 seran falsos positivos. (Razén de
verosimilitud positiva). Complementariamente, de cada 10 febriles que no cumplen la
definicion de caso probable de dengue, 10 realmente no tienen la enfermedad, pero 7
de los 10 que se informaran como no enfermos, en realidad, si lo estan (razén de

verosimilitud negativa).
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TABLA N°3: TABLA CRUZADA CUMPLE DEFINICION CASO PROBABLE DE
CHIKUNGUNYA*RESULTADO DE LA PRUEBA

POSITIVO | NEGATIVO |TOTAL

CUMPLE DEFINICION > 2 >0 >1
NO 6 130 137

TOTAL 8 180 188

Evaluacién de validez de definicién de caso probable de Chikungunya

SENSIBILIDAD 25%
ESPECIFICIDAD 72.2%
VPP 3.92%
VPN 94.89%
RV + 0.89
RV - 11

De los 51 febriles que cumplian la definicion de caso probable de Chikungunya,
solamente 2 fueron positivos a la prueba confirmatoria. Por lo que el 98% de todos los
que cumplieron la definicion de caso, realmente no tenian la enfermedad (Falsos

positivos).

De los 8 casos confirmados de dengue, la definicion de caso probable identifico a 2 de
ellos. Es decir, esta definicién de caso probable es capaz de reconocer hasta el 25% de

los casos verdaderos.

Asimismo, de cada diez febriles que cumplan la definicién de caso probable de dengue,
solo 8 de ellos seran verdaderos positivos y 10 seran falsos positivos. (Razén de
verosimilitud positiva). Complementariamente, de cada 10 febriles que no cumplen la
definicion de caso probable de dengue, 10 realmente no tienen la enfermedad, pero 11
de los 10 que se informaran como no enfermos, en realidad, si lo estan (razén de

verosimilitud negativa).
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TABLA N°4: TABLA CRUZADA CUMPLE DEFINICION CASO PROBABLE DE

ZIKA*RESULTADO DE LA PRUEBA

CUMPLE DEFINICION

POSITIVO | NEGATIVO |TOTAL
S 1 7 8
NO 1 112 113
TOTAL 2 119 121

Evaluacién de validez de definicién de caso probable de Zika

SENSIBILIDAD
ESPECIFICIDAD
VPP

VPN

RV +

RV -

50%
94.1%
12.5%
99.1%

8.33

0.53

De los 8 febriles que cumplian la definicibn de caso probable de Chikungunya,

solamente 1 fue positivo a la prueba confirmatoria. Por lo que el 87.5% de todos los que

cumplieron la definicién de caso, realmente no tenian la enfermedad (Falsos positivos).

De los 2 casos confirmados de dengue, la definicion de caso probable identifico a 1 de

ellos. Es decir, esta definicién de caso probable es capaz de reconocer hasta el 50% de

los casos verdaderos.

Asimismo, de cada diez febriles que cumplan la definicién de caso probable de dengue,

solo 83 de ellos seran verdaderos positivos y 10 seran falsos positivos. (Razén de

verosimilitud positiva). Complementariamente, de cada diez febriles que no cumplen la

definicion de caso probable de dengue, 10 realmente no tienen la enfermedad, pero 5

de los 10 que se informaran como no enfermos, en realidad, si lo estan (razén de

verosimilitud negativa).
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IV.  DISCUSION
En los resultados de este estudio la definicién de caso probable de Dengue sin
signos de alarma aplicada durante los afios 2017-2019 demostré ser sensible en
un 83.3% Yy una especificidad del 26 %, con un valor predictivo positivo de 3.75%

y de valor predictivo negativo 97.82%.

Estos resultados de validez interna, son similares a los obtenidos en otros
estudios nacionales durante la epidemia de dengue en Lima el afio 2005, se
obtuvo una sensibilidad que oscilé entre un rango de 68 a 85%; una especificidad
mas baja, que fluctud entre 19y 47%(25).

Comparando nuestros resultados con los obtenidos el afio 2017 en la region
Piura, durante una de las mayores epidemias de dengue en la década, se tiene
una sensibilidad y especificidad similares: rangos entre 95.83 -. 68.185 y 10.08
— 38.10%)(26).

Si bien es cierto la alta sensibilidad nos brinda un instrumento Util para captar los
verdaderos positivos de forma rapida; la baja especificidad, conllevaria a que la
definicion de caso sea usada de forma dependiente en la vigilancia
epidemioldgica, lo que no seria favorable en epidemias debido a que numero de
falsos positivos seria excesivo lo que llevaria una mayor demanda de recursos

desembocando una gran carga financiera para el pais.

Asimismo, en otro estudio elaborado en Colombia, se encontré una sensibilidad
de 99%(27), en el cual existe variabilidad con respecto a nuestro estudio, lo cual
podria ser explicado a las diferentes variables con la persona (sexo y edad) y el

lugar (lugar de procedencia geografica).

Por otro lado, en la definiciébn de caso probable de chikungunya obtuvo una
sensibilidad y especificidad baja del 20 % y 72.45% respectivamente con un valor
predictivo positivo de 2.98% y un valor predictivo negativo de 95.53% a
comparacion con un estudio elaborado por Samayoa, A .et al., en el pais de
Guatemala aplicada en el 2015 mostré una sensibilidad y especificidad de 84%

y 89% respectivamente para diagnosticar Chikungunya (23).

En un estudio realizado en Colombia, titulado “Utilidad de los métodos

inmunologicos y moleculares para el diagndstico del virus del Chikungunya”, la
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definicion de caso dada por el INS 2015 reporta tener una sensibilidad del 95 %
a partir del dia 4 de haber iniciado los sintomas con prueba seroldgica ELISA,
aumentando su sensibilidad y especificidad hasta el 97 % con pruebas

moleculares (28).

Por el contrario, se evaluo la definicion de caso probable de Chikungunya creada
por la OMS detectandose una alta sensibilidad de 96.3% y una especificidad
20.9%, asimismo tuvé un VPP 68.3% y un VPN 76.4% (29).

En la definicion de caso de Zika presentd una sensibilidad baja (33.33%) y una
alta especificidad (93.56%) con un valor predictivo positivo de 7.14% y un valor
predictivo negativo de 98.96%, por otra parte en el estudio publicado por José
Ueleres Braga se evalu6 6 definiciones de caso siendo la propuesta por la OPS
en el afilo 2016 la mas semejante a la nuestra, en la cual tuvo una sensibilidad
de 27.7-84.8% y una especificidad de 37.6- 66.0%(24). Se justificaria debido que

se englobo més rango de afios.

En un estudio realizado en un brote en Singapur en el 2016, se evalio 5
definiciones de caso sospechoso de Zika, en la definicion recomendada por
CSTE usado en EE.UU tuvo una sensibilidad y especificidad del 100% y 2%
respectivamente. La definicién de la OMS tuvo una sensibilidad baja (38%) y un
especificidad aceptable (70%). Por ultimo, la proporcionada por el Ministerio de
Singapur tuvo una sensibilidad del 54% y especificidad del 76% (30). Su baja
especificidad se debe a que se tom6 aquellos con tiempo de enfermedad <5 dias
es decir que el RT-PCR pudo clasificar como no infectados y pasar por alto las
infecciones al final de la enfermedad o después del desarrollo contra el virus del
Zika.

En un estudio se evalto los criterios de definicion de caso modificados de la
Organizacion Panamericana de la Salud para probable infeccion por el virus del
Zika afladiendo casos de dengue y enfermedades febriles concomitantes. En el
cual se reportdé que no pudieron diferenciar sistematicamente los casos de Zika
o dengue de los de UAI en el entorno clinico del paciente y los valores predictivos
positivos eran bajos, esto pudo deberse por el pequefio nimero de casos de
Zika frente a la mayor muestra perteneciente de enfermedades agudas no
identificadas (31).
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V. CONCLUSIONES

1. En la definicion de caso probable de Dengue sin signos de alarma aplicada en la
epidemia del afio 2017 y durante los afios 2018,2019 en la region Piura, presentan
una sensibilidad apropiada (83.3%) con el comportamiento epidemiolégico sin
embargo la baja sensibilidad (26%) no permitiria diferenciar al dengue de otros
diagnésticos diferenciales.

2. En Chikungunya, la sensibilidad baja (25%) nos demostraria la poca capacidad que
la definicién de caso nos ofrece para detectar enfermos, disminuyendo la captacion
de los pacientes enfermos, por ende se considerarian una fuente de infeccién
evitando conocer la real magnitud del dafo.

3. En la definicién de caso sospechoso de Zika obtuvo una especificidad alta (94.1%),
lo que proporcionaria una baja tasa de falsos positivos y que ayudarian a diferenciar

esta enfermedad de otras febriles.
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VI. RECOMENDACIONES

Es recomendable llevar de la mano la vigilancia epidemiol6gica en conjunto con los
estudios de epidemiolégicos de campo. Asimismo, evaluar que la definicion de caso sea
mas sensible y especifica al igual que el sistema de NOTIWEB tenga la misma captacion
de casos durante una epidemia, con la finalidad de obtener un diagnostico temprano en
futuros brotes.

Ademas se recomienda que la ficha epidemiolégica sea clara, concisa y practica

considerandose que debe existir una ficha individual para cada una las enfermedades.

Mejorar la capacitacion y concientizacion del personal de salud para el adecuado llenado
de fichas epidemioldgicas de Notificacion de arbovirosis ademas de la distribucion del
personal para crear un sostenibilidad del sistema de informacién en el respectivo

software o aplicativos.
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VIIl.  ANEXOS
ANEXO N°1

ANEXO N° D01

Ficha de investig clinico-epidemiolégica

para la vigilancia de dengue, chikungunya, zika, fiebre rilla y otras arbovirosis
CIE 10: dengue sin signos (A97.0) dengue con signos de 1) deng .2) Chi .0) Chi Gi .5} Zika (U06.9), ver otras i de Zika en Directi
1. SUBSISTEMA DE VIGILANCIA (elegir la vigilancia que corresponde)
a. Definicién de casos * (casos que cumplen criterio clinico y epidemiologico) |:|
b. Vigilancia centinel parn RESS I:l
c. de (Toma de frents al de febriles en EESS) |:|

n DATOS ES:

1. Fecha de investigacién:
[ Mes [ Afo |
2ceresaomesamisa | | some [ ] agess I I

5. Institucion de salud: mnsa [ ] EsSaiid ] Sanidad PNP l:l Sanidad FA ] Privados (| oo [ ]

. DATOS DEL PACIENTE

wnomene [ ] rracorscosmsagocme | ] arems |

9. Apelido Patemo Apeiido Materno Nombres
| [ule] | |
10. DNI/Pasaporte 11.Edad {afhos) 12 Género 13. Ocupacién
14. Departamento 16. Provincia 16. Distrito 17. Localidad (AH, Urb, Resid, etc) 18 Direccion
19. Gestante 8i I:l No I:I 20. Edad gestacional :[m
. ANTECEDENTES EPIDEMIOLOGICOS (DATO DE IMPORTANCIA PARA ESTABLECER LUGAR DE INFECCION)

21. ;Dénde estuvo en las dltimas dos semanas (14 dias) antes de enfermar?

22 Pais Z3. 24 25. Distrito 6.

27.
28. Caso autéctono si D No |:_| 29. Caso importado Nacional [:
1

30. Caso importado Intermacional

31. Tuve dengue anteriormente s [ No szame [ ]
33. Recibio vacuna antiamarilica si [l No 34. Afo de vacunacion
35. Tiene comorbilidad si (| No 3e.cual | ]

V.  DATOS CLINICOS

37. Fecha de inicio de 38. Fecha de toma primera muestra

Dia | Mes Ano 39. Fecha de toma segunda muestra

40. Signos y sintomas frecuentes
Fiebre Tec [ ] Signos de alarma
Artraigias Dolor abdominal intenso y continuo

a. Manos Dolor toracico o disnea

b. Pies Derrame seroso al examen clinico y/o por estudio de
Miaigias imagenes (ascitis o derrame pleural o pericardico)
Cefalea Vomitos persistentes
Dolor ocular o retroocular Disminucién brusca de la T° o h
Dolor lumbar Disminucién de la diuresis (disminucion del volumen urinario)
Rash /exantema Hepatomegalia
Coniuntivitis no purulenta (olos roios) Ictericia Apertura ocular -
Nauseas/vomitos Estado mental alterado . inquietud. ° Respuesta motora e
Otros Incremento del hematocrito Respuesta verbal as)

v DEL LLENADO L
41. Pruel itada 42. Positivo 44 Focha de

a. ELISA NS1-Dengue

. Alslamiento viral

b. QRT-PCR Suero

f. QRT-PCR Orina

d. ELISA IgM (1era muestra)

e. ELISA IgM (2da muestra)

9.Otros . .

h. Muestra de tejido para inmunohistoquimica

Vil EVOLUCION DE CASOS GRAVES ¥ EGRESD FEOL0 PARS, CASES HOSMTALL A
S HO
45 Hua phalizodo 48 Fecha hospiltplzacion
47, Fallecid 48 Fecha deluncdn
48, Fue relerdo #8 Fecha referencia
Ao 51, Hospitall 5
wil.  CLASIFICACION FIMAL LENADD POR

(TP MICH, O
P = Dascar@do
§2. Dengue sin signos de alanma Sospecho Confirmade Descartado
53, Dengue con signos de alarma &T. Zika
54, Dengue grawe I: D I:I
58, Chiungunya
58. Chiungunya grave

58. Oiras amovinss §8. Fiebre amarila = [_| :l D

IX. OBSERVACIONES

X, INVESTIGADOR
Ty rm——— | |
Cargo [ ] Firma y Sello
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ANEXO N° 2

“ANO DEL BICENTENARIO DEL PERU: 200 ANOS DE INDEPENDENCIA”

SOLICITO: ACCESO A LA BASE DE
RESULTADOS DE ARBOVIROSIS-
NETLAB

Dr. CARLOS HOLGUIN MAURICCI

DIRECTOR DEL LABORATORIO REFERENCIAL DE SALUD PIURA

Yo, MAYLI INGRID LANAS NAVARRO, identificado con DNI N°73172045, y
carnet universitario N° 000135678, estudiante de la carrera profesional de
Medicina Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego me presento ante
usted con el debido respeto y expongo: Que con motivo a desarrollar el Proyecto
de Investigacion titulado: “Validez interna de definiciones de caso en
Arbovirosis prevalentes en la region Piura 2017-2019”, como requisito
indispensable para mi titulaciéon y graduacion.

Solicito encarecidamente se me brinde el acceso al Archivo de fichas
epidemioldgicas de Notificacién de Arbovirosis, de la Region Piura comprendido
entre el ano 2017 al 2019.

Piura, 26 de abril del 2021.

LANAS NAVARRO MAYLI INGRID
DNI: 73172045
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ANEXO 3
“ANO DEL BICENTENARIO DEL PERU: 200 ANOS DE INDEPENDENCIA”

SOLICITO: AUTORIZACION DE DATOS
ESTADISTICOS DE LA VIGILANCIA
DE ARBOVIROSIS

MED. EDDY LEYVA VILLALONGA
DIRECTOR EJECUTIVO DE INTELIGENCIA SANITARIA
S.D.

Yo, MAYLI INGRID LANAS NAVARRO, identificado con DNI N°73172045, y
carnet universitario N° 000135678, estudiante de la carrera profesional de
Medicina Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego; me presento ante
usted con el debido respeto y expongo:

Que, por motivo de desarrollar el Proyecto de Investigacion titulado: “Validez
interna de definiciones de caso en Arbovirosis prevalentes en la Regién
Piura 2017-2019”, como requisito indispensable para mi titulacion y graduacion.

Por lo expuesto, autorice a quien corresponda me brinde los datos estadisticos
de la Vigilancia de Arbovirosis, de la Region Piura comprendido entre los afios
2017 al 2019.

Ruego a usted acceder a mi solicitud.

Piura, 26 de abril del 2021.

LANAS NAVARRO MAYLI INGRID
DNI N°73172045
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P GOBIERNO REGIONAL PIURA
‘ D DIRECCION REGIONAL DE SALUD PIURA
“Afio del Fortalecimiento de la Soberania Naclonal”

g1 N o

Piura,
Sefiorita
Mayli Ingrid Lafias Navarro.
ASUNTO : Autorizacién para acceso a base de datos de vigilancia de Arbovirosis.
REFERENCIA : Solicitud de fecha 26/04/2021.

Tengo a bien a Ud., para saludarle cordialmente, y en atencién al
documento de la referencia, comunicarle que esta Direccién AUTORIZA EL ACCESO A LA BASE
DE DATOS DE VIGILANCIA DE ARBOVIROSIS de la Regidn de Salud de Piura de los afios 2017 al
2019.

Para que pueda desarrollar su proyecto de investigacién “Validez
interna de definiciones de caso en Arbovirosis prevalentes en la Region Piura 2017-2019"

Atentamente,

|ERNO REGJONAL PIURA
(.5 3?:%:55 REGIONHL DE SALUO PIAA

.......
alenga
SANTARA

ot } Archivo
V/ome



|$ GOBIERNO REGIOMNAL
PIURA,

"ARO DEL FORTALECIMIENTO DE LA SOBERANIA NACIONAL®
Dy ds igualdad de oporfurnidi para hombres y mujanss”

Fiura, 06 de Junio del 2022,

Seflonta
MAYL! INGRID LANAS NAVARRO

ASUNTO : AUTORIZACION ACCESO A LA BASE DE DATOS DE
RESULTADOS DE ARBOVIROSIS,
REF, : DOCUMENTOQ S/N del 01/06/2022.

Tengo a bien a Ud, para saludarle cordialmente, y en atencién al
documento de la referencia, comunicarie de qgue tiene la AUTORIZACION, PARA EL
ACCESO A LA BASE DE RESULTADOS DE Arbovirosis de fa Regidn de Salud de Piura
de los aflos 2017 al 2013,

Para que pueda desarrollar su proyecto de investigacién *Validez
intema de definicién de caso en Arbovirosis prevalentes en la Regidn Piura 2017-2019",

Atentamente,
R e -
B CARL A

DIRECT

43002012

CEHMjmvm
P.080682022
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