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RESUMEN

INTRODUCCION En El Salvador, la enfermedad renal crénica ter-
minal es la causa principal de muerte hospitalaria en adultos, la se-
gunda causa de muerte en los hombres y la quinta causa principal de
muerte entre adultos de ambos sexos en la poblacion general.

OBJETIVO Identificar los factores de riesgo de la enfermedad renal
crénica y los marcadores de dafio renovascular en orina, medir la fun-
cién renal y caracterizar la prevalencia de enfermedad renal crénica en
personas 218 afios de edad en la regién del Bajo Lempa en El Salvador.

METODOS Se realizé un estudio epidemiolégico transversal y analitico
de la enfermedad renal cronica y los factores de riesgo asociados en
individuos con edades 218 afios por medio de pesquisa activa en la
Region del Bajo Lempa, una zona costera rural en El Salvador. Se
efectuaron visitas casa por casa y consultas médicas. Se recolectaron
datos epidemiologicos y clinicos que incluian: historia clinica personal y
familiar para la enfermedad; factores de riesgo biolégicos, de conducta,
sociales y ambientales; mediciones fisicas; analisis de orina buscando
marcadores de dafio renovascular y examenes de sangre (creatinina
y glucosa en suero, lipidograma). La tasa de filtracion glomerular se
calcul6 usando la formula de MDRD (sigla en inglés de Modificacion de
la Dieta en la Enfermedad Renal). La confirmacién de casos de enfer-
medad renal cronica se realizd en un periodo de tres meses. Se utilizo
la regresion logistica multiple para analizar los datos.

RESULTADOS Se estudiaron un total de 375 familias y 775 individ-
uos (343 hombres, 432 mujeres), el 88,3% del total de la poblacion
residente en la regién. Se observd una elevada prevalencia de fac-
tores de riesgo: diabetes mellitus en 10,3%; hipertension en 16,9%;
antecedentes familiares de enfermedad renal crénica en 21,6%; dis-
lipidemias en 63,1%; sobrepeso en 34%; obesidad en 22,4%; sin-

INTRODUCCION

La enfermedad renal cronica (ERC) se define como la presencia
de dafio estructural y/o funcional al rifién o una tasa de filtracion
glomerular (TFG) de <60 mL/min/1.73 m?2, durante tres meses o
mas, independientemente de la causa. [1]

LA ERC actualmente se reconoce como un importante problema
global de salud de la poblacién. En los paises desarrollados,
el progresivo aumento en el numero de pacientes con ERC y
aquellos que requieren tratamiento de reemplazo renal (TTR)
esta alcanzando niveles de epidemia, aumentando de 5—8%
anualmente.[2,3] Aunque escasean los datos de los paises en
desarrollo, se estima que en el 2030, un 70% de los pacientes
con enfermedad renal terminal (ERT, estadio 5 de la ERC), se
encontraran en los paises en desarrollo, en los cuales esta de-
manda creciente sobrepasara la capacidad presupuestaria de los
sistemas de atencion de salud.[4,5]

drome metabdlico en 28,8%; uso de medicamentos anti-inflamatorios
no esteroideos en 74,8%, enfermedades infecciosas en 86,9%, 40,6
% eran agricultores (80,6% de los hombres) y 50,3% tenian contacto
con agroquimicos (82,5% de los hombres). La prevalencia de mar-
cadores de dafio renal fue de 15,8% (mayor en los hombres): mi-
croalbuminuria de 6,3%; proteinuria de 5,7%; hematuria de 3,5%;
proteinuria-hematuria de 0,3%. Predominé la proteinuria <1 g/L. La
prevalencia de enfermedad renal cronica fue de 17,9% (25,7 en los
hombres; 11,8% en las mujeres). La distribucién por estadios fue la
siguiente: estadio 1, un 4,6%; estadio 2, un 3,5%’ estadio 3, un 6,2%;
estadio 4, un 3,0% y en estadio 5, un 0,6%. En pacientes con enfer-
medad renal crénica, la mas comun fue la enfermedad renal crénica
no diabética (86,3%), seguida de la enfermedad renal crénica no
asociada a diabetes ni a hipertension (54,7%). La prevalencia de la
insuficiencia renal cronica fue de 9,8% (17% en los hombres y 4,1%
en mujeres). La regresion logistica multiple mostro una asociacion
significativa con el aumento de la edad, sexo masculino, hipertension
y antecedentes familiares de enfermedad renal cronica.

CONCLUSIONES Se hall6 una elevada prevalencia de enfermedad re-
nal crénica, insuficiencia renal cronica y factores de riesgo en compara-
cion con lo reportado internacionalmente. La mas frecuente fue la enfer-
medad renal cronica de causa desconocida, no asociada con diabetes ni
hipertensién. Se encontraron asociaciones con la edad, sexo masculino,
hipertension e historia familiar de enfermedad renal crénica, con una dis-
minucién de la funcién renal que comienza a edades tempranas. Los
agricultores hombres tienen la doble carga de riesgos no tradicionales
(ocupacionales, toxico-ambientales) y tradicionales (vasculares) que po-
drian actuar de manera sinérgica, contribuyendo al dafo renal.

PALABRAS CLAVE Enfermedad renal crénica/epidemiologia, fac-
tores de riesgo, prevalencia, salud ocupacional, salud ambiental,
plaguicidas, agroquimicos, El Salvador

Los estudios epidemiolégicos poblacionales en varios paises han
detectado una alta prevalencia de ERC en sus diferentes esta-
dios, estimandose que esta afectada del 10,0% a 16,0% de la
poblacion adulta. [6—14] La prevalencia de la insuficiencia renal
cronica (IRC, estadios 3 a 5 de la ERC) en la poblacion adulta es
de 1,4% a 6,3%.[7-9,15]

Las causas principales de ERC reportadas mundialmente son
la diabetes mellitus (DM) (30% a 40%) y la hipertension arterial
(HTA) (25% a 30%), asociadas principalmente con factores de
riesgo conductuales y el envejecimiento.[2,3,15]

Los factores ambientales que constituyen un reconocido riesgo
para la ERC incluyen las exposiciones a metales pesados (plo-
mo, cadmio, arsénico, mercurio y uranio); a los productos agro-
quimicos y a sustancias nefrotdxicas, tales como el acido aris-
toléquico asociado a la nefropatia endémica de los Balcanes y
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hallado en la fruta carambola (Averrhoa carambola L.) o “fruta
estrella” y algunos remedios herbolarios chinos. [16] Otros facto-
res de riesgo descritos para la ERC son el uso de medicamentos
antiinflamatorios no esteroideos (AINES) y enfermedades infec-
ciosas: leptospirosis, hantavirus, lepra y malaria (endémica en
Centroamérica). Otras causas raras incluyen el golpe de calor en
los mineros y los episodios repetidos de rabdomidlisis.[16]

En Centroamérica y el sur de México, se ha reportado un au-
mento de ERC en la ultima década. Los resultados de los es-
tudios epidemiolégicos varian y refieren la alta prevalencia en
areas costeras principalmente en agricultores hombres, princi-
palmente <60 afios, que estan expuestos a productos agroquimi-
cos en combinacién con la presencia de otros factores de riesgo.
[17-20]

El Registro Latinoamericano de Didlisis y Trasplante Renal del
2004 report6 una incidencia y una prevalencia de TRR de 147 y
447 por millon de habitantes (pmh) respectivamente, con tenden-
cia siempre creciente. No obstante, debido a la gran desigualdad
social en esta region, solamente del 5% a 15% de los pacientes
que requieren dialisis la reciben. [21,22]

En el 2008, El Salvador reporté 3342 pacientes en TRR, 715 en
didlisis peritoneal continua ambulatoria, 745 en hemodialisis y
1413 en didlisis peritoneal intermitente. Para esa fecha se habian
realizado 469 trasplantes renales de donante vivo. En el 2009, la
prevalencia de pacientes con IRC en TRR fue de 566 pmh. [23]
La IRC constituye un enorme problema de salud poblacional en
El Salvador. Nacionalmente, es la principal causa de muerte hos-
pitalaria en la poblacién adulta, la segunda causa de mortalidad
en toda la poblacion masculina y la quinta causa de muerte en
personas de 218 afios. El conocimiento epidemiolégico es in-
completo.[24] Para empeorar la situacion, en el pais existe un
solo nefrélogo por cada 188 888 habitantes, cifra bastante baja
en comparacion con la recomendaciéon de la OMS de un nefrolo-
go por cada 50 000.[25]

El rio Lempa es el mas largo en Centroamérica y desagua en
el Océano Pacifico. El lecho serpentea a través de Guatemala,
Honduras y El Salvador. Los principales rios que fluyen a través
de las ciudades desaguan en el Lempa, llevando consigo los
desechos solidos y liquidos de las industrias y los asentamientos
urbanos y marginales.[26] En el sur de El Salvador, a lo largo de
las riberas del Lempa hasta su desembocadura se encuentran
distribuidas comunidades pobladas por personas de escasos
recursos econdmicos, que trabajan principalmente en la agricul-
tura. Esta region se conoce como el Bajo Lempa.[27]

Los residentes del Bajo Lempa tienen la percepcién de que ex-
iste alta prevalencia de IRC en dichas comunidades. Los funcio-
narios del Ministerio de Salud decidieron estudiar y enfocar este
problema de manera integral, percatandose de que los pacientes
de la regidon del Bajo Lempa que comenzaban dialisis eran pre-
dominantemente trabajadores agricolas hombres de <60 afios
que, entre otros factores, estaban expuestos a agroquimicos.

De ahi el disefio del presente estudio, conocido como Nefrolem-
pa, dirigido a profundizar mas en este grave problema de salud
investigando la prevalencia de la ERC en la region, asi como sus
factores de riesgo, tradicionales y no tradicionales igualmente.
Los objetivos son identificar los factores de riesgo de la enfer-
medad renal cronica (ERC) y los marcadores de dafio renal y

vascular en la orina, medir el funcionamiento renal y describir la
prevalencia del ERC en la poblacién residente de 218 afios en la
region del Bajo Lempa en El Salvador.

METODOS

El estudio Nefrolempa fue realizado por un equipo de investig-
acion apoyado por el Ministerio de Salud de El Salvador y profe-
sores del Instituto de Nefrologia del Ministerio de Salud Publica
de Cuba como asesores, con el auspicio de la OPS y la par-
ticipacién activa de médicos salvadorefios y estudiantes de la
Escuela Latinoamericana de Medicina de Cuba, la Escuela de
Medicina de la Universidad de El Salvador y la Asociaciéon de
Comunidades Unidas del Bajo Lempa.

Se realiz6 un estudio transversal, descriptivo y analitico desde
agosto hasta Diciembre del 2009, combinando métodos epide-
mioldgicos y clinicos a través de una pesquisa activa de ERC y
los factores de riesgo en la poblaciéon de 218 afios de edad resi-
dente en tres comunidades rurales del area del Bajo Lempa en
el municipio de Jiquilisco, El Salvador: Nueva Esperanza, Ciudad
Romero y La Canoa.

El estudio se desarroll6 en tres fases:

» pesquisa activa de factores de riesgo de ERC y marcadores
de dafio renal y vascular, y evaluacion de la funcién renal en la
poblaciéon objeto del estudio;

» tres meses después se confirmaron los marcadores de dafo
renal y vascular en la orina, la evaluacion del funcionamiento
renal y los casos de ERC, su clasificacion por estadio, y la aso-
ciacion con los factores de riesgo presentes; y

* la evaluacion clinica de los casos individuales de ERC y la pro-
puesta de una Unidad de Salud Renal para el seguimiento de
los pacientes.

El algoritmo para el diagnostico de la ERC se resume en la Figura 1.

Universo del estudio Todas las personas de 218 afios en las
tres comunidades, identificados por un censo de poblacion re-
alizado de casa en casa, un total de 878 personas, reunian los
requisitos para participar.

Criterios de Inclusién Los residentes permanentes de 218 afios
en las comunidades de Nueva Esperanza, Ciudad Romero y la
Canoa, que después del consentimiento informado expresaron
su aceptacion a participar en el estudio. El estudio incluy6 el
88,3% de la poblacion enumerada, 775 personas (343 hombres,
432 mujeres)

Variables estudiadas Ver la Tabla 1.
Procedimientos Registro y codificacién. A cada paciente se le

asign6 un numero de registro y un codigo para el seguimiento
clinico posterior

Historia y examen clinicos. Estos se realizaron para elaborar la
historia clinica personal (datos personales, antecedentes perso-
nales y familiares de la enfermedad, factores de riesgo ambien-
tales, ocupacionales y de conducta) y mediciones fisicas (esta-
tura, peso, presion arterial, circunferencia abdominal).

Examenes de Laboratorio Clinico. La primera muestra de orina
de la mafana se analiz6 por medio de tiras Combur 5 Test y
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Figura 1: Algoritmo diagnostico de la enfermedad renal crénica, estudio Nefrolempa

Poblacién 218 Afnos

| Historia de Salud Familiar |

| Historia de Salud Personal |

Factores de riesgo ERC
(Anamnesis, mediciones fisicas y hemoquimica: Creatinina, Glucemia y Lipidograma)

{ Marcadores de dafio renal y vascular en orina |

Proteinuria y Hematuria (Combur 5 Test) | —}l Negativo

|—}| Microalbuminuria (Micral Test) |—}|

Negativo

J
| Positivo |

Criterio de marcador positivo: 2 muestras positivas
de 3 determinaciones sobre un periodo de 23 meses

J
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renal crénica

<15 o dialisis

Micral Test y el lector de tiras para muestras de orina URISYS
(Roche Diagnostics, Alemania). Se extrajo sangre al paciente en
condiciones de ayuno para medir creatinina, glucosa, colesterol,
LDL, HDL vy triglicéridos en suero. Las muestras se procesaron
en un laboratorio clinico instalado en la comunidad y equipado
con un espectrofotémetro Cobas c111 (Roche, Alemania) y sus
respectivos reactivos.

Control de la calidad, estandarizacién de los procedimientos y
validacion de los datos. Todos los instrumentos y herramientas de

medicién se calibraron para garantizar la calidad y confiabilidad.
Los examenes de laboratorio se realizaron siguiendo las indica-
ciones de los fabricantes utilizando los controles apropiados. Las
mediciones y analisis fueron realizados por personal entrenado
y certificado.

Consideraciones éticas Se obtuvo el consentimiento informado
por escrito de todos los participantes. Los pacientes estuvieron
de acuerdo con la publicacién de los resultados del estudio siem-
pre que no se revelaran sus identidades. Todos los pacientes re-
cibieron atencion médica y seguimiento a través de los servicios
de salud publica.

Analisis de los datos Los datos se almacenaron en una base
de datos desarrollada por medio de los programas Epi Info 3.4 y
Excel. Los datos se exportaron al programa SPSS 11.5 para Win-
dows. Se calcularon las tasas de prevalencia general de ERC

e IRC, asi como las tasas especificas de prevalencia para las
variables del estudio.

Se hicieron tablas de contingencia de andlisis univariado para
estudiar los factores de riesgo de ERC e IRC y eliminar aquellos
que excedian el nivel de significacion especificado de p <0,05.
Como pruebas de independencia, se utilizaron las test de Bar-
tholomew y chi cuadrado para regresion, segun la variable inde-
pendiente fuese nominal, ordinal o cuantitativa.

Para evitar la colinealidad en el modelo de regresion logistica, se
evaluaron primero las asociaciones utilizando la prueba de chi
cuadrado para independencia de las variables cualitativas, junto
con un coeficiente de correlacion (Phi o V de Cramer, segun las
tablas fueran de un grado de libertad o mas de un grado, respec-
tivamente). El coeficiente de correlacion de Pearson (p) se utilizd
para evaluar las asociaciones de las variables cuantitativas; se
considerd como fuerte una correlacién superior a 0,8.

Seguidamente, se aplicé una regresion logistica multiple para
variables de respuesta binaria. Los modelos permitieron la de-
terminacion de la probabilidad de ser afectado por ERC o IRC
con respecto a los factores de riesgo presentes en cada caso
y la estimaciéon simultanea de la influencia absoluta o pura de
cada factor en el surgimiento de la ERC o la IRC, controlando
los demas. Se utilizd el método Enter (que introduce todas las
variables al mismo tiempo, en lugar de hacerlo gradualmente) y
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Tabla 1: Variables del estudio

Variable Descripcion

Edad
Sexo
Estado Civil

Factores de riesgo referidos en la entrevista

Tension arterial (mmHg)
Clasificacion JNC7—2003 [28]

Hipertension arterial
Diabetes mellitus

Glucosuria

Glucosa en ayunas alterada (GAA o pre-diabetes)

!Estado nutricional )
Indice Quetelet[31] o Indice de Masa Corporal
(IMC)

Obesidad abdominal
Circunferencia abdominal (cm)[31]

Dislipidemia

Sindrome metabolico (SM)

Marcadores de dafio renal y vascular en la orina

Proteinuria

Hematuria

Proteinuria con hematuria
Microalbuminuria

Enfermedad renal crénica
Clasificacion KDOQI-2002 [1]

Enfermedad renal crénica no diabética
Enfermedad renal crénica diabética

=18 afios (variable continua)
Masculino o femenino
Soltero(a), union consensual (o libre), casado(a), viudo(a), divorciado(a)
Historia familiar de enfermedad renal crénica, diabetes, hipertension arterial
Historia personal de enfermedad renal crénica, diabetes, hipertension arterial
Habito de fumar actual o pasado
Consumo de alcohol actual o pasado
Uso de medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), plantas medicinales y anti-
biodticos
Ocupacion laboral
Contacto con agroquimicos
Historia de enfermedades infecciosas

Sistélica Diastolica

Normal <120 <80
Pre-hipertension 120-139 80-89
Estadio 1 HTA 140-159 90-99
Estadio 2 HTA 2160 2100

Hipertensos conocidos (antes del diagnostico médico) Hipertensos diagnosticados en el estudio

Diabéticos conocidos (antes del diagnostico médico)
Personas aparentemente sanas con hiperglucemia =7 mmol/L (126 mg/dL)[29] detectada du-
rante el estudio

Prueba positiva: nivel 21+ (50 mg/dL o 2,8 mmol/L)[30] Combur 5 Test (Roche, Alemania)

Participantes aparentemente sanos con glucosa en ayunas de 100-125 mg/dL (5,6—6,9 mmol/L)
[29]

Peso bajo <18,5 kg/m2

Peso normal 18,5-24,9 kg/m2

Sobrepeso 25-29,9 kg/m2

Obesidad 230 kg/m2

Masculina >102 cm

Femenina >88 cm

Colesterol total >240 mg/dL

y/o LDL >160 mg/dL

y/o HDL <35 mg/dL (hombres) <39 mg/dL (mujeres)

y/o triglicéridos plasmaticos >150 mg/dL[32]

Presencia de =3, normas (criterios)de la OMS[32]: obesidad central, disminuciéon de HDL, hip-
ertrigliceridemia, HTA, glucosa en ayunas alterada

Proteinuria, hematuria, proteinuria—hematuria, microalbuminuria

Detectados en la fase confirmatoria y que se mantienen positivos en 2 de 3 pruebas, con al
menos 3 meses de intervalo.

Prueba positiva: 21+ (30 mg/dL o 0,3 g/L)[30]

Combur 5 Test (Roche, Alemania )

Prueba positiva: 21+ (5-10 eritrocitos/uL)[30]

Combur 5 Test (Roche, Alemania)

Prueba positiva: ambas pruebas 21+

Prueba positiva: 21+ (20 mg/L)[30]

Micral Test (Roche, Alemania)

Tasa de filtracion glomerular <60mL/min/1,73 m2

o

Tasa de filtracion glomerular 260mL/min/1,73m2 y marcadores de dafio renal

Estadios 1y 2: persistencia de marcadores de dafio renal y vascular durante al menos 3 meses;
ensayo de creatinina enzimatica (Roche, Alemania) y estimado de la TFG utilizando la formula
MDRD [33]

Estadios 3, 4, and 5: (IRC) diagnéstico por la TFG segun los niveles promedio de creatinina
obtenidos durante al menos 3 meses con o sin presencia de marcadores de dafo

ERC no asociada con diabetes o con diabetes, pero sin microalbuminuria ni proteinuria[34]
ERC asociada con diabetes con microalbuminuria urinaria que perdura =3 meses[34]

luego se identificaron las variables, cuyos coeficientes eran sig-
nificativamente diferentes de 0 (p <0,05) con la prueba de Wald.
Ademas se estim6 la razén de odds de prevalencia (ROP) de
especifica para cada variable y por intervalos para cada variable
seleccionada, que luego fueron interpretados.

La bondad de ajuste de los modelos se comprob6 utili-
zando el estadigrafo chi cuadrado de Hosmer—Lemeshow.
Los modelos se consideraron ajustados a los datos si la
probabilidad asociada con el estadigrafo de prueba era
<0,05.
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RESULTADOS

La edad promedio de la poblacion del estudio fue de 39,2 afios
(39,3 para los hombres y 39,4 para las mujeres). El grupo de 260
afos constituia el 13,3% de la poblacion estudiada (Tabla 2). Del

Tabla 2: Prevalencia de factores de riesgo de ERC en adultos en
el Bajo Lempa, El Salvador (n=775; sexo masculino 343; sexo
femenino 432)

Factor de riesgo Prevalencia (%)
° M | F | Total

Edad = 60 afios 17,3 10,2 13,3
?:;ci)(r:: familiar de enfermedad renal 21.9 21,2 21,6
Historia familiar de diabetes mellitus 22,7 27,8 229
Historia familiar de hipertension arterial BHiS 442 40,3
:a,lit;;g: personal de enfermedades 33,8 51.9 439
Habito de fumar 29,4 1,4 13,8
Habito de fumar anterior 31,8 5,8 17,3
Consumo de alcohol 40,5 4,6 20,5
Uso de plantas medicinales 58,9 68,1 64,0
;Jsz:tzrgsjilg:mentos antiinflamatorios 721 76.9 748
Trabajador agricola 80,6 6,8 40,6
Contacto con agroquimicos 82,5 24,8 50,3
il;l]lfs:gcr:gs;;esrsonal de enfermedades 80,8 91,9 86,9
Pre-hipertension 33,5 24,5 28,5
Hipertension arterial 23,3 11,8 16,9
Diabetes mellitus 9,9 10,6 10,3
Bajo peso 2,6 2,3 2,5
Sobrepeso 32,3 35,2 34,0
Obesidad 13,6 29,3 22,4
Obesidad abdominal 52 29,2 18,6
Dislipidemia 64,7 61,8 63,1

Hipercolesterolemia 19,8 25,9 23,2

LDL elevado 14,0 16,0 15,0

HDL disminuido 24,2 15,7 19,6

Hipertrigliceridemia 51,3 48,4 49,7
Sindrome metabdlico 22,2 34,0 28,8

Figura 2: Tasa promedio de filtrado glomerular segun grupo de
edad y sexo (n=775; 343 sexo masculino, 432 sexo femenino)
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total de la poblacion, 5,8% habia enviudado, 73% eran mujeres.
Se encontraron antecedentes familiares de ERC en 21,6% de
los participantes y de DM en 22,9%; 40,3% tenian una historia
familiar de HTA (Tabla 2).

Refirieron historia personal de ERC un 43,9% de los encuestados,
pero un 40% de éstos tenian infecciones del tracto urinario. Cuatro
hombres (0,6%) con edades <60 afios dijeron tener ERC: un paci-
ente tenia diagnéstico de ERC por diabetes, dos tenian diagnéstico
de nefropatia hipertensiva y uno tenia ERC de etiologia descono-
cida. Dos de estos pacientes (0,3%) estaban en hemodialisis.

El consumo de alcohol y tabaco fue mucho mas comun en los
hombres que en las mujeres (40,5% vs 4,6% y 29,4% vs 1,4%,
respectivamente) (Tabla 2). El uso de AINEs y plantas medicina-
les fue muy elevado, aun mas entre las mujeres (AINES: 76,9%
vs 72,1% para mujeres y hombres, respectivamente; plantas
medicinales: 68,1% vs 58,9%, respectivamente). Los AINES
utilizados mas frecuentemente fueron el ibuprofeno (44,5%), di-
clofenaco (19,5%), y la aspirina (3,4%). No se reporté6 consumo
de carambola.

El 86,9% de los participantes refirieron haber padecido enfer-
medades infeccionas; 62% habian tenido parasitos intestinales
en algun momento y 28,6% habian sufrido malaria, sin que se
observara ninguna diferencia esencial entre los sexos.

Entre los hombres, el 80,6% eran trabajadores agricolas y 82,5%
estaban expuestos a agroquimicos (Tabla 2). La mayoria de las
mujeres eran amas de casa; 6,8% trabajaban en la agricultura.

De acuerdo con lo referido por los participantes y corroborado
por las visitas a las comunidades y campos, 11 productos agro-
quimicos eran los responsables de la mayoria de las exposicio-
nes directas a agroquimicos. Los grupos mas frecuentes fueron
los insecticidas organofosforados (metil paration, metamidofos,
foxim), los herbicidas de bipiridilo (paraquat: Gramoxone) y los
herbicidas fenoxiacéticos (2,4-D, Hedonal). La prevalencia del
contacto con éstos fue mayor para los hombres que las mujeres.

Los grupos de agroquimicos con ROP de prevalencia de con-
tacto directo mas alta segun la relacién hombre:mujer fueron los

Figura 3: Prevalencia de la enfermedad renal crénica por estadio y
sexo en las comunidades estudiadas del Bajo Lempa (n=775; 343
sexo masculino, 432 sexo femenino)
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Figura 4: Distribucion etiolégica de la enfermedad renal crénica.
Bajo Lempa, El Salvador (n=139; 88 sexo masculino, 51 sexo
feminino)
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Figura 5: Prevalencias de enfermedad renal crénica e insuficiencia
renal crénica segun etiologia y sexo, Bajo Lempa, El Salvador (N =
775; Sexo Masculino: 343; Sexo Femenino: 432)
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HTA: Hipertension arterial  IRC: Insuficiencia renal crénica (estadios 3-5 de la ERC)

Tabla 3: Regresion logistica multiple de la ERC y sus factores
de riesgo en adultos, Bajo Lempa, El Salvador (n=775; 343 sexo

masculino, 432 sexo femenino)
IC 95%

herbicidas de bipiridilo (3,2) herbicidas fenoxiacéticos (3,3), orga-
nofosforados (3,8), carbamatos (4,5), piretroides (4,6), triazinas
(4,7) y fosfonatos (4,9).

El 56,8% de los hombres y 36,3% de las mujeres tenian HTA'y pre
HTA. La DM era frecuente, pero no se observé diferencia signifi-
cativa entre sexos (9,9 y 10,6% en hombres y mujeres, respec-
tivamente). Se registr6 altas prevalencias de sobrepeso y obe-
sidad, que fueron mas frecuentes en las mujeres (64,5% vs 45,9
en los hombres). Casi dos tercios (63,1%) de los participantes
mostraron dislipidemia; los hombres exhibian con mayor frecuen-
cia un patron de hipertrigliceridemia con bajo HDL, mientras en las
mujeres era mas frecuente la hipercolesterolemia con incremento
de LDL. El sindrome metabdlico (SM) fue mas comun en las mu-
jeres (Tabla 2).

Se detectaron marcadores de dafio renal y vascular en 15,8% de la
poblacién estudiada, con mayor frecuencia en hombres que en las
mujeres (22,6% vs 10,6%, respectivamente). El marcador mas fre-
cuente fue la microalbuminuria (6,3%). La tasa de filtracién glomeru-
lar mostro una disminucién proporcional con el aumento de edad y
fue mas baja en los hombres en todos los grupos etarios. En las
personas de edades entre 18 y 60 afios, la disminucion de la TFG por
década de vida fue mayor en los hombres que en las mujeres. En el
grupo etario de 50 a 59 afios, la TFG promedio en los hombres fue
22 mL/min/1,73 m? menor que en las mujeres y se encontraba muy
cerca del criterio para la insuficiencia renal crénica (Figura 2).

La poblacién del estudio mostrd una alta prevalencia de ERC:
17,9% (139/775 personas). Uno de cada cuatro hombres la
padecia (25,7%, 88/343), mas del doble de la prevalencia
en mujeres (11,8%, 51/432). La prevalencia general de IRC
fue de 9,8% (76/775), siendo de 16,9% (58/343) en hombres
y 4,2% (18/432) en mujeres para una razén de prevalencia
hombre:mujer de 4:1 (Figura 3). No se encontraron marcadores
de dafio renovascular en el 3,1% de los hombres y 1,1% de las
mujeres con IRC.

De todos los participantes con ERC (139 personas), el 62,6% (87)
tenia edades entre 18 y 59 afios y 37,4% (52) tenian 260 afios. El
analisis de prevalencia por grupos etarios revel6 una prevalencia
de 30% en las personas con edades entre 18 y 59 afios (n=672) y
50,5% en las personas de 260 afios (n=103).

La comunidad de Ciudad Romero tuvo la mayor prevalencia de
ERC (20,7%), seguida por Nueva Esperanza (16,4%) y La Canoa
(14,9%).

Para obtener mayor evidencia de las diferencias observadas, se
decidio clasificar la poblacién con ERC segun la etiologia: ERC
diabética y ERC no diabética. De todos los que padecian ERC, el
86,3% (120/139) se clasificaron como ERC no diabética 'y 13,7%
(19/139) como ERC diabética para una razén de 6:1. Entre los in-
dividuos con ERC no diabética, se excluyeron los hipertensos para
descartar una etiologia vascular hipertensiva: 54,7% (76/139) no
tenia DM ni HTA (Figura 4).

En todas las presentaciones de la ERC, con o sin DM, con o sin
HTA, predominaron los hombres (Figuras 4 y 5).

La HTA, el sexo masculino, antecedente familiar de ERC, mayor
edad, DM, SM, dislipidemia, contacto con productos agroquimi-

Val

VARIABLES di‘r’: Limite | Limite

inferior | Superior
Edad 0,043 1,044 0,000 1,028 1,060
Sexo masculino 0,812 2,253 0,050 1,001 5,058
Historia familiar de ERC 0,546 1,726 0,031 1,050 2,837
Contacto con 0210 1,234 0510 0,660 2,308
agroquimicos
Agricultor 0,301 1,352 0,435 0,634 2,883
Hipertension arterial 1,004 2,730 0,003 1,423 5,239
Diabetes 0,226 1,254 0,509 0,641 2,450
Obesidad/peso normal ~ -0,038 0,962 0,908 0,501 1,847
Sl IR 0,272 0,762 0408 0399 1453
normal
Dislipidemia -0,023 0,977 0,939 0,542 1,761
Sindrome metabdlico 0,022 1,022 0,951 0,501 2,087
Constante -4,385
Bi: Coeficiente
ROP: Razoén de odds de prevalencia
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cos, ocupacion agricola, obesidad y sobrepeso estuvieron signifi-
cativamente asociados con la presencia de la ERC en el analisis
univariado. Los restantes factores estudiados, que no mostraron
asociacion significativa, se excluyeron de posteriores analisis
multivariados.

El modelo logistico reveld que la posibilidad de desarrollar ERC
estaba fuertemente influenciada por el sexo masculino, aumento
de edad, la hipertension arterial y una historia familiar de ERC.
Las restantes variables no mostraron significacion estadistica. La
ROP de la ERC en los hombres comparados con las mujeres fue
de 2,253 (IC 95% 1,001-5,058); comenzando a los 18 afios el
riesgo de ERC aumenta 1,044 veces (IC 95% 1,028-1,06) por
afio de edad; tener un familiar con ERC aumenta el riesgo en
1,726 veces (IC 95% 1,05-2,837) y una historia personal de HTA
casi triplica el riesgo de desarrollar la enfermedad ( ROP 2,73; IC
95% 1,423-5,239) (Tabla 3).

DISCUSION

Las caracteristicas sociodemograficas del estudio de las comu-
nidades de Bajo Lempa son consistentes con las caracteristicas
generales de las zonas rurales de El Salvador: una poblacion
agricola relativamente joven, cuya ocupacion primaria es la agri-
cultura.[27,35] Una caracteristica social que llama la atencién es
la viudez entre las mujeres, debida a una mortalidad masculina
mas temprana.

En el contexto de los determinantes sociales de salud que car-
acterizan a estas comunidades agricolas se injertan muchos fac-
tores de riesgo de ERC: alta prevalencia de historia familiar de
ERC, DM e HTA, sugiriendo susceptibilidad genética incrementa-
da a estas afecciones o factores ambientales de predisposicion;
alta frecuencia de enfermedades infecciosas, incluyendo la ma-
laria, que afectan los rifiones y nefrotoxicidad por el uso frecuente
de AINEs.[16] Todos estos factores son comunes a los dos sexos.
No se identificaron plantas nefrotéxicas conocidas entre la me-
dicina herbolaria utilizada. La prevalencia del tabaquismo actual
o anterior en los hombres fue cercana a la encontrada en un es-
tudio rural en México.[36] La prevalencia del alcoholismo en los
hombres de nuestro estudio fue alta. En Nicaragua, existe una
hipotesis, aun no demostrada, que vincula la ERC con un tipo de
ron casero (conocido como lija) debido a la alta prevalencia de su
ingestion en los hombres.[37]

Los resultados muestran una clara vulnerabilidad en individuos,
familias y comunidades de las areas estudiadas al riesgo aumen-
tado de desarrollo, progresion y complicacion de la ERC. Esto
concuerda con los resultados de un estudio en el Reino Unido de
la relacion entre bajo nivel socioeconémico y la gravedad de la
ERC en 1657 pacientes. Se demostro que aquellos pacientes con
mas bajo nivel econémico tenian mayor riesgo de disminucion de
la TFG, después de ajustar para otras variables sociodemografi-
cas, conductuales y clinicas.[38]

Los participantes mostraron prevalencias de historia familiar de
ERC, DM e HTA similares a las de varios estudios publicados.
Por ejemplo, en Asia, el estudio japonés KEEP-Japan[14] report
prevalencias en la poblacion general de 19,2%; 32,7% y 58,7%,
respectivamente. En Latinoamérica, los estudios KEEP-Mexico y
KEEP-Jalisco [12] reportaron una prevalencia de historia familiar
de ERC y DM e HTA en conjunto, de 52% y 23%, respectiva-
mente.

Encontramos una prevalencia poblacional de DM mayor que la
reportada en la mayoria de los estudios de otros paises: KEEP-
USA, 7%;[11] NHANES-USA (1999-2004), 10,3%;[7] EPIRCE-
Espafia, 9,2%;[9] ISYS-Cuba, 5,4%;[15] y la Encuesta Nacional
de Salud (ENSA) en México, 8%.[39]

La prevalencia de HTA en este estudio fue mas baja o similar a
la reportada en otros estudios recientes: NHANES-USA 1999-
2004, 29%;[7] EPIRCE-Spain, 24.1%;[9] ISYS-Cuba, 30%;[15] y
ENSA-Mexico, con 31%.[39] En estudios anteriores en México la
prevalencia de HTA vari6 entre 7,7% y 10%.[36]

El sobrepeso y la obesidad mostraban altas prevalencias en la
poblacién bajo estudio, particularmente la obesidad en las mu-
jeres, con tasas similares a las reportadas internacionalmente.
[7,9,11,15,39] La obesidad esta asociada con dafio vascular y
renal, sefialando la necesidad de la prevencion. La obesidad esta
presente en el 90% de los diabéticos tipo Il y en 65% a 75% de
los hipertensos; la DM e HTA son dos causas principales de la
ERC en todo el mundo.[40]

La hipertrigliceridemia y el HDL bajo fueron mas frecuentes en los
hombres, un patrén caracteristico de la ERC, mientras la hiper-
colesterolemia y aumento de LDL predominaron en las mujeres.
Se encontraron resultados similares en un area urbana de la cap-
ital salvadorefia[41] y en el estudio EPIRCE-Espafia.[9]

La prevalencia del SM fue alta y fue mas frecuente en las mu-
jeres. EI SM fue mas prevalente que en un estudio realizado en
la urbe de San Salvador utilizando los mismos criterios diagnosti-
cos, que revelaron un 22,7% para ambos sexos.[41] Se ha re-
portado que segun aumenta la presencia del SM, la posibilidad
de microalbuminuria y mortalidad cardiovascular de cualquier
etiologia también aumentan.[42,43] El estudio de comunidades
en riesgo de aterosclerosis (Atherosclerosis Risk in Communities,
ARIC) también hall6 que el SM conferia un riesgo aumentado de
ERC e IRC (RR de la ultima 1,24).[43]

En los hombres prevalecieron los factores de riesgo tradicionales
de dafio vascular y renal: HTA, hipertrigliceridemia, bajo colester-
ol LDL y habito de fumar, asi como otros factores no tradicionales
como el contacto con agroquimicos sin proteccion, algunos de los
cuales son altamente toxicos y/o estan prohibidos, y el consumo
de alcohol.

Durante las visitas a las comunidades y las entrevistas con los
lideres de opinién locales, los investigadores se percataron de
la fumigacion aérea de las cosechas durante la década anterior,
aun practicada en un area de la comunidad de Ciudad Romero,
con agroquimicos que caen sobre las casas, asi como las co-
sechas y se usan hasta ocho productos diferentes sobre cada
campo sin las medidas de proteccion adecuadas. Los investi-
gadores también observaron que las condiciones de almace-
namiento, manipulacion y venta de productos eran inadecuadas
y carecian de medidas de bioseguridad apropiadas. En estas cir-
cunstancias es muy posible la contaminacion ambiental organica
e inorganica. Un estudio del 2007-2008 de la contaminacion por
plaguicidas en el Bajo Lempa detect6 dieldrin en estanques de
camaronicultura a concentraciones de 0,085 a 0,182 ng/mL, 1,5
veces mas alta que los limites establecidos por la Agencia de
Proteccion Ambiental de EE.UU; este plaguicida fue utilizado en
el cultivo del algoddn hasta que su uso agricola fue prohibido en
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1986.[44] Seis de los diez pesticidas evaluados en el estudio se
hallaron en el fondo de los estanques de camaronicultura: hep-
tacloro, endrin, dieldrin y los metabolitos del DDT: DDD (dicloro
difenil dicloroetano) y DDE (dicloro difenil dicloroetileno), que son
persistentes y se adhieren fuertemente al suelo.[44]

En Nicaragua el incremento de las tasas de ERC en campesinos
de <60 afos estaba asociado a la exposicion a plaguicidas, des-
hidratacién, consumo de alcohol, exposicidon a metales pesados
y residencia en bajas altitudes.[37] Los estudios en Sri Lanka han
encontrado asociacion entre el bipiridilo (paraquat y diquat) y la
intoxicacion por organofosforados con repetidos episodios de in-
suficiencia renal aguda.[45]

En el departamento de Guanacaste en Costa Rica, la ERC, una
nefritis intersticial cronica, ha ido aumentando en los ultimos diez
afios entre agricultores azucareros con edades entre 20 y 40
afios, pero este fenomeno no ha sido investigado epidemiologi-
camente.

Los hombres tenian el doble de posibilidades que las mujeres de
tener marcadores renales de dafio vascular y renal. El patron de
predominio de la microalbuminuria y una relativamente escasa
proteinuria refuerza la posibilidad de dafio tubulointersticial mas
que una etiologia glomerular.

No habia diferencias significativas por sexo en la fisiologia renal,
[47] pero en todos los grupos etarios de esta poblacion, la TFG
fue mas baja en los hombres que en las mujeres. La curva de la
TFG mostraba que la pérdida total de funcién renal era mayor en
hombres que en mujeres; que esta disminucién comenzaba en la
juventud; que la pérdida de funcion renal con los afios era mayor
en los hombres y que éstos mostraban insuficiencia renal mas
temprano que las mujeres.

Pesquisar toda la poblacion adulta del estudio por medio de una
combinaciéon de marcadores de dafio renal y la TFG reveld una
morbilidad oculta de la ERC y que la prevalencia de ERC en am-
bos sexos era mas alta que las tasas que cominmente se re-
portan en la bibliografia universal.[6—14] Ademas encontré que
en esta poblacién, la ERC era dos veces mas frecuente en hom-
bres y que cuatro veces mas hombres que mujeres tenian IRC.
Al comienzo del estudio, 4 personas informaron padecer ERC, la
pesquisa detecto 76.

Los informes sobre la pandemia de ERC hacen hincapié en el
incremento del niumero de casos con el aumento de la edad de
la poblacion, puesto que el riesgo aumenta con la edad.[3] En la
poblacion estudiada, el mayor nimero de casos se hallé en per-
sonas de <60 afios, aunque la tasa en los de edades =60 afios
fue la mayor, debido a la acumulacion de multiples factores de
riesgo relacionados con el proceso de envejecimiento.

En nuestro estudio, la regresién logistica multiple no demostré
una asociacion estadisticamente significativa con la DM, al
contrario del estudio KEEP-Japan, que reporté una ROP es-
tadisticamente significativa de 1,71 entre la DM y la ERC.[14]
KEEP-Japan también inform6 una ROP de 3,42 para la HTA, muy
similar a la hallada en la poblacién estudiada en el Bajo Lempa.

La prevalencia de HTA es mas alta en los pacientes con ERC y
aumenta de modo lineal segun disminuye la TFG; la HTA es un

factor de morbilidad y mortalidad cardiovascular y un factor en la
progresion de la ERC.[48] A pesar de que la HTA esta fuertemente
asociada con la ERC, el disefio transversal de este estudio impide
establecer una precedencia temporal, una limitaciéon para interpre-
tar los resultados. El hallazgo del estudio de que la HTA era mas
prevalente en los estadios avanzadas de la ERC que en los esta-
dios iniciales se puede explicar por los efectos de la ERC sobre la
HTA. Unos 80% a 85% de los pacientes con ERC desarrollan HTA
y la prevalencia de HTA aumenta con la severidad de la ERC.[48]

Los factores asociados con la ERC, segun el modelo logistico,
fueron: sexo masculino; la edad como variable continua, co-
menzando desde los 18 afios; HTA e historia familiar de ERC. Es
necesario sefalar que la HTA no es Unicamente causa de ERC,
sino también una consecuencia de la misma y que es la afeccion
mas frecuentemente asociada con la ERC. El modelo logistico no
reveld asociacion con los agroquimicos, como se observo en el
analisis univariado, posiblemente porque la mayoria de los hom-
bres estaban expuestos a ellos.

En la mayoria de los casos de ERC, la etiologia no fue la DM ni la
HTA, aunque estas dos condiciones estaban presentes como fac-
tores causales en una pequefia proporcion de los casos y como
factores de comorbilidad y progresién de la ERC de casos en
los cuales la etiologia no fue inicialmente especificada. Muchos
casos de ERC tuvieron etiologia desconocida. Estos resultados
y los hallazgos de otra investigacién en El Salvador [17-19] su-
gieren que podamos estar ante una nueva entidad nosolégica,
que se comporta como “nefropatia de las comunidades agrico-
las salvadorefias.” Dada la no especificacion de la etiologia de la
ERC en este estudio y la acumulacion de evidencia de factores
ambientales toxicos, la hipotesis de la toxicidad ambiental debe
investigarse profundamente.

Los informes sobre una elevada prevalencia de ERC de causa
inespecifica en hombres agricultores en varios paises de Cen-
troamérica y el sur de México [17-20, 37,46] pudiesen incluso
sugerir la hipotesis de la existencia de una “Nefropatia Regional
Centroamericana o Mesoamericana”.

Entre las limitaciones de este estudio, es necesario sefia-
lar que aunque la ecuacion para estimar la funcién renal (for-
mula MDRD) es la mas ampliamente utilizada en los estudios
epidemioldgicos,[7] ella subestima la funcién renal en adultos
jovenes y la sobreestima por encima de 60 mL/ min per 1,73
m? de superficie corporal en los pacientes ancianos. Esto debe
tenerse en cuenta al analizar los resultados obtenidos para los
diferentes grupos etarios. La ecuacion fue disefiada para la po-
blacién blanca y la afroamericana de EE.UU.; por tanto debe ser
validada en la poblacién salvadorefia para mayor confiabilidad
o desarrollarse una nueva formula para estimar la funcion renal
en nuestra region.

No obstante, el disefio del estudio es util para generar hipotesis
de investigacion, estimar las prevalencias en la poblacion estu-
diada e identificar posibles factores de riesgo. Su flexibilidad para
estudiar las asociaciones entre las multiples exposiciones y los
multiples efectos compensa sus limitaciones en la evaluacion de
la causalidad.

Finalmente la informacién obtenida sirvié para planificar como
se va a enfrentar las necesidades de atencion de salud de la
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poblacién afectada. Constituy6 la base para que el Ministerio de
Salud de El Salvador desarrollara una Unidad de Salud Renal
en la regién del Bajo Lempa, que consta de un equipo multidisci-
plinario para brindar atencion preventiva y curativa, que da con-
tinuidad al trabajo en el resto del area estudiada y facilita nuevas
pesquisas e intervenciones de salud en otras comunidades rura-
les de El Salvador.

CONCLUSIONES

En esta poblacion estudiada, la enfermedad renal cronica y sus
fases de insuficiencia renal cronica tenian una prevalencia mayor
y un patrén epidemiolégico y clinico diferente al reportado interna-
cionalmente. La enfermedad predominé en hombres trabajadores
agricolas expuestos a factores de riesgo de ERC no tradicionales
(factores ocupacionales y toxicos) y tradicionales (DM, HTA, obe-
sidad, dislipidemia), que pudieran actuar de manera sinérgica. Se
encontré asociacion significativa con el sexo masculino, la HTA,
historia familiar de ERC y disminucién temprana de la funcién re-

nal. La mayoria de los casos de ERC no se asociaron con la DM
ni con la HTA; tampoco los marcadores indicaban enfermedad
glomerular. La etiologia, por lo tanto, sigue siendo desconocida,
pero la hipotesis de los factores nefrotoxicos ambientales no se
puede descartar.

La elevada prevalencia de factores de riesgo examinados sugiere
la existencia de una posible doble carga de factores causales y
de progresion, tanto tradicionales, como no tradicionales.

Los resultados de este estudio y otros realizados por nefrélogos
salvadorefios sugieren una nueva entidad nosologica, aun no
bien comprendida, que pudiera denominarse nefropatia de las
comunidades agricolas salvadorefias. La similitud con reportes
de otros paises centroamericanos y del sur de México pudiera
sugerir la existencia de una nefropatia regional centroamericana
0 mesoamericana. Se requieren ulteriores estudios clinicos y toxi-
cologicos para corroborar estas hipotesis. M-
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