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RESUMEN

La insuficiencia renal crénica (IRC) contribuye a la morbilidad y mortalidad por
enfermedades no transmisibles. En Paraguay la tasa de afios de vida ajustados por
discapacidad para insuficiencia renal (AVAD-IR) aumenté mas del 50%,
incrementando sustancialmente la tasa de mortalidad. El objetivo de este estudio
fue determinar la prevalencia de IRC presuntiva (IRCp) aplicando la formula MDRD-
4 en Villarrica, Paraguay, afio 2022. El estudio fue poblacional de corte transversal
en residentes adultos, aparentemente sanos, de entre 19 y 70 afos, tanto hombres
como mujeres que aceptaron participar mediante consentimiento informado. Se
disefi®¢ un muestreo multietdpico y se registr6 una muestra final de 520
participantes. La prevalencia reportada fue de 9,6 %(ICoss: 7,4 — 12,5 %) siendo
IRCp oculta en el 54% de los casos. La poblacion de estudio fue mayormente joven
con una edad media de 44 afos, con sobrepeso siendo IMC promedio de 28,1
Kg/m2 y predominaron las mujeres en un 62%. Se reportd alta frecuencia de
antecedentes uroldgicos (40%) y sistémicos (33%). Se asocio al IRCp: edad > a 65
afos(OR:3,6), sexo mujer(OR: 2,4), IMC > a 25 kg/m2(OR: 2,7), antecedente de
enfermedad sistémica(OR:3,1) y medicacion actual(OR: 3,5). La prevalencia
reportada fue consistente con la del consorcio internacional de investigadores GBD-
CKD que refirio una prevalencia del 9,1 % para enfermedad renal segln su carga
mundial. Por lo tanto, el monitoreo de factores de riesgo asociados debe abordarse
de manera exhaustiva tanto en el diagndstico como en promocion a la salud a fin
de garantizar calidad en salud publica.
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Chronic renal failure by MDRD-4 formula: Prevalence
and associated risk factors in Villarrica, Paraguay

ABSTRACT

Chronic renal failure (CRF) contributes to morbidity and mortality of
noncommunicable diseases. In Paraguay, the rate of Disability Adjusted Life Years
for kidney failure (DALY-IR) increased by more than 50%, substantially increasing
the mortality rate. The objective of this study was to determine the prevalence of
presumptive CRF (CRFp) applying the MDRD-4 formula in Villarrica, Paraguay, in
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2022. The study was a cross-sectional population study in adult residents,
apparently healthy, between 19 and 70 years of age, both men and women who
agreed to participate through informed consent. A multistage sampling was
designed and a final sample of 520 participants was recorded. The reported
prevalence was 9.6% (954,CIl: 7.4-12.5%), with pCRF hidden in 54% of cases. The
study population was mostly young with a mean age of 44 years, overweight with
an averange BMI of 28.1 Kg/m2 and 62% of women predominated. A high
frequency of urological (40%) and systemic (33%) history was reported. CRFp was
associated with: age > 65 years (OR: 3.6), female sex (OR: 2.4), BMI > 25 kg/m2
(OR: 2.7), history of systemic disease (OR: 3.1) and current medication (OR: 3.5).
The reported prevalence was consistent with that of the GBD-CKD international
research consortium that reported a prevalence of 9.1% for kidney disease
according to its global burden. Therefore, the monitoring of associated risk factors
must be comprehensively addressed both in diagnosis and in health promotion in
order to guarantee quality in public health.

Keywords: epidemiology, renal failure, glomerular filtration.

INTRODUCCION

La insuficiencia renal cronica (IRC) es un factor que contribuye a la morbilidad y
a la mortalidad causadas por enfermedades no transmisibles, y debe abordarse
activamente para cumplir la meta de los objetivos de desarrollo sostenible de las
Naciones Unidas de reducir la mortalidad prematura por enfermedades no
transmisibles en un tercio para el 2030. La tendencia global es la disminucion del
afo de vida ajustado por discapacidad para insuficiencia renal (AVAD-IR),
acompafiada de las disminuciones de las tasas de mortalidad o prevalencia. Sin
embargo, en Paraguay ocurre lo contrario, aumenté mas del 50% la tasa de AVAD-
IR, aumentando sustancialmente la tasa de mortalidad por IRC y generando cierta
incertidumbre. Por ello, se precisan estudios de cribado para conocer la situacion de
esta enfermedad. Medir la Filtracién Glomerular (FG) evalua la funcion renal, siendo
recomendada su estimacién mediante ecuaciones de prediccion, entre las cuales la
ecuacion derivada del estudio Modificacion de la Dieta en Enfermedad Renal
(MDRD, por sus siglas en inglés) en su versién abreviada MDRD-4 es la de mas
practica y sencilla aplicaciont*™12),

El estudio publicado de Zenteno et al.*® determina que la ecuacién MDRD-4 es
eficiente para la estimacion de la disminucion del filtrado glomerular siendo valida
para la deteccion temprana de una insuficiencia renal oculta por lo que se considera
su utilizacidon en estudios poblacionales de prevalencia. La MDRD-4 ha sido
ampliamente utilizada en numerosos estudios poblacionales, adquiriendo una
importante validez clinica y epidemioldgica. Otero et al.’® y Morales Rigau et al.®®
arrojan prevalencias para IRC del 6,8% y 5,0% para informes poblacionales en
Espafia y Cuba, respectivamente. En Argentina, un estudio multicéntrico nacional
desarrollado por Aymard et al.** arroja una prevalencia del 8,1%; y en Paraguay,
el estudio de Garcia Salinas et al.** indica una prevalencia para ERCO del 17% en
poblacion adulta residente en una zona marginal de Asuncion.

El objetivo de este estudio fue detectar filtraciones glomerulares inferiores a 60
mL/min/1,73 m2, que por definicion determinan la presencia de IRC. Sin embargo,
la principal limitacidn es su caracter transversal, lo que implicé que se realizara una
Unica medicién, y dado que la guia internacional de practica clinica Kidney Disease:
Improving Global Outcomes (KDIGO) refiere como minimo dos mediciones en un
lapso de tres o seis meses para definir a la ERC en cualquier estadio, se establece
la utilizacion del término insuficiencia renal crénica presuntiva (IRCp) acorde al
enfoque poblacional®®,
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MATERIALES Y METODOS

Disefio del estudio: Estudio descriptivo transversal en poblacion general de la
comunidad de Villarrica, desde enero del 2021 hasta julio del 2022, registrandose
una proyeccion para el aino 2022 de 74355 habitantes, conglomerados en un 70 %
en el casco urbano.

Mediante prueba piloto, se contemplé una proporcion esperada para IRCp de un
7% y con una precision del 2 % en un nivel de confianza del 95 %, se disefid un
muestreo multietapico para el reclutamiento de los datos (Ver Figura 1). En una
primera etapa se realizd un muestreo probabilistico estratificado por zonas, rural
(30%) y urbana (70%). En una segunda etapa se realizaron muestreos aleatorios
simples de las colonias en el estrato rural y de los barrios en el estrato urbano
apartir de listados de conglomerados de los mismos, siendo cada colonia o barrio
seleccionado la unidad de muestreo. En una tercera etapa se realizé un muestreo
aleatorio simple de las manzanas dentro de los barrios seleccionados como unidad
de muestreo del estrato urbano. Finalmente los individuos adultos residentes en
cada colonia seleccionada del estrato rural y los individuos adultos residentes en
cada manzana seleccionada del estrato urbano constituyeron los sujetos de unidad
de analisis.

Villarrica
N= 74355 hab.
Conglomerados: 29 barrios/colonias.
n= 625 participantes

¢—--""""'-"_' Iro.: Muestreo probabilistico estratificado

Zona Rural: 30%= 188 sujetos Zona Urbana: 70%= 437 sujetos

Conglomerados: 21 colonias Conglomerados: 8 barrios

2do. Muestreo probabilistico aleatorio simple:

Se seleccionaron:

v v

4 barrios

3ero. Muestreo probabilistice aleatorio simple:
Se seleccionaron

8 colonia

n

ler.barrio: 2do barrio: 3er.barrio: 4to.barrio:

48/240 7/35 Bf 42 11/52
manzanas manzanas manzanas manzanas

e

| -5e registraron 95 viviendas visitadas | | -Se registraron 210 viviendas visitadas ‘

v L 4
| -5e reclutaron 157 participantes ‘ ‘ -5e reclutaron 363 participantes ‘

Figura 1. Flujograma de muestreo multietapico.

Sujetos: Se registré un total de 582 sujetos adultos, tanto hombres como mujeres
aparentemente sanos, residentes en el distrito de Villarrica que aceptaron participar
del proyecto de investigacién IRCp de la Division de Investigacién Clinica del
Laboratorio de Analisis Clinicos “Investigacién clinica, Diagndstico médico,
Monitoreo terapéutico, Promocién a la salud” - IDMP -Holding Research Lab. Fueron
excluidos del analisis 62 sujetos por presentar situaciones de desnutricion severa
(n=5), obesidad moérbida (n=13), amputacién(n=1), embarazo(n=3), edades tanto
menor de 19 afios (n=6) asi como mayor de 70 afios (n=31), por proceder de otra
comunidad (n=1), por consumo de suplemento nutricional a base de creatina (n=1)
y por estar en condicion de dialisis (n=1), quedando un total de 520 sujetos.
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Mediciones: Los datos sociodemograficos (edad, sexo y zona de procedencia) y
clinicos (antecedente familiar de enfermedad renal crénica, antecedente personal
de tabaquismo, enfermedad congénita, enfermedad uroldgica, enfermedad
sistémica y medicacion al momento de la realizacién del estudio) fueron
consignados en fichas mediante entrevistas. Los datos antropométricos (peso, talla,
indice de masa corporal (IMC) y estado nutricional) fueron registrados apartir de las
mediciones de peso y talla mediante una balanza digital y una cinta métrica
respectivamente, solicitando al individuo quedar con ropa ligera y sin calzados. Los
datos analiticos (creatinina en suero y estimacion del filtrado glomerular) fueron
procesados apartir de la toma de muestra. La toma de muestra se obtuvo de
sangre mediante extraccidén venosa, para lo cual se le solicitd al individuo sentarse,
apoyando el brazo en un posabrazos a la altura del corazoén, dejando el antebrazo
libre para ligar. Se ligé a una altura de 5 cm aprox. del nivel paralelo al codo, luego
se desinfecté con alcohol rectificado la zona a punzar y se procedid a la extraccion.
Se requirio de suero para la determinacidn analitica a realizar, por lo tanto se utilizd
tubo seco para la recepcién de la muestra. En la medida en que se fueron
obteniendo las muestras de varios individuos, se almacenaron en conservadoras
con hielo BioCool, hasta el momento de su procesamiento. Las muestras se
procesaron en el laboratorio de andlisis clinicos IDMP Holding Research Lab,
ubicado en el mismo distrito donde se desarrolld la investigacion. Una vez separado
el suero del coagulo, mediante centrifugacién a 4000 rpm, se procedid a la
determinacion cinética de la concentracion de creatinina en la muestra, utilizando
para el efecto reactivo CREATININE liquicolor de la marca HUMAN, Wiesbaden-
Germany.
Definiciones

Estado nutricional: Desnutricion/ Normal/ Sobrepeso/ Obesidad/ Obesidad
moérbida. Se utilizd la clasificacidon de IMC (Ver Tabla 1) regido por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS)®7,

Tabla 1. Estado nutricional seguan IMC

Clasificacion IMC ( Kg/m?2)
Desnutricion Menor a 18,5.
Normal 18,5 - 24,9.
Sobrepeso 25,0 - 29,9.
Obesidad grado I 30,0 - 34,9.
Obesidad grado II 35,0 - 39,9.
Obesidad mérbida Mayor a 40,0

Insuficiencia renal crénica presuntiva (IRCp): Cuando la estimacion del
filtrado glomerular (eFG) fue inferior a 60 mL/min/1,73m2 siendo medida en una
Unica ocasion. Se utilizé la clasificacion Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(K/DOQI) para definir los estadios de la enfermedad renal crénica (Ver Tabla 2) y
para el objetivo de este estudio se consideraron clinicamente relevantes aquellos
estadios III y IV(®),

Tabla 2. Clasificacion K/DOQI para estadios de la Enfermedad Renal Crénica

Estadio Descripcion FG
(mL/min/1,73m2)

I Dafio renal con FG normal o elevado >90

II Dafo renal con FG ligeramente disminuido 60 - 89

III Moderado descenso de FG 30 - 59

v Severa disminucion de FG 15-29

Y, Fallo renal < 15 (dialisis)
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Insuficiencia renal crdénica presuntiva (IRCp) oculta: Coexistencia de una
creatinina sérica normal (Cr(s)<1,2mg/dL) y una estimacion del filtrado glomerular
moderada o severamente disminuida (eFG<60mL/min/1,73m2)®,

Filtrado glomerular estimado: calculado por formula MDRD-4

eFG: 186x(Cr(S))-1,154x(edad)-0,203x(0,742 en mujeres)x(1,212 en raza
negra)

Antecedentes clinicos

Tabaquismo: fumador es aquel sujeto que haya fumado al menos un cigarrillo
en el Ultimo mes. En este estudio no se consideré a los exfumadores. Antecedente
familiar de enfermedad renal crénica: aquellos sujetos cuyos padres, tios o abuelos
se hayan dializado.

Antecedente personal de enfermedad congénita: aquellos sujetos con
anomalias estructurales o funcionales en el rindn desde el nacimiento.

Antecedente personal de enfermedad uroldgica: aquellos sujetos que
padecieron alguna vez o al momento de la realizacion del estudio padecen infeccion
urinaria y/o litiasis urinaria.

Antecedente personal de enfermedad sistémica: aquellos sujetos que
registraron alguna vez o al momento de la realizacién del estudio registran
diagnédstico de diabetes mellitus, hipertension arterial y/o dislipidemias, pudiendo
estar o no bajo tratamiento médico.

Medicacion actual: aquellos sujetos que al momento de la realizacién del
estudio estan bajo regimenes de tratamientos medicamentosos.

Gestion de calidad de datos: Se establecieron revisiones periodicas de las
fichas, cada 50 individuos seleccionados y el dosaje analitico de la creatinina se
realizé mediante nuevo factor de control de calidad cada 50 determinaciones.

Procesamiento y analisis de datos: Los datos fueron registrados y analizados
en una planilla electrénica Excel 2007 y en un software Epi Info™7.2.4.0. Se utilizé
estadistica descriptiva, expresando los resultados de las variables cualitativas en
forma de proporciones con su correspondiente intérvalo de confianza como medida
de dispersidon, con base en las frecuencias absolutas y relativas. Asi también, se
registr6 la media como medida de tendencia central con su correspondiente
intérvalo de confianza como medida de dispersion de las variables cuantitativas. Se
asumid una distribucion simétrica de los datos y para el componente analitico el
nivel de significancia fue p< 0,05. Se aplico Chi cuadrado (sin corregir o corregido
por Yates segun correspondiera) para establecer si existia o no relacién entre
variables categodricas (nominales/ordinales) y la fuerza de asociacién se expreso
como razon de prevalencia (OR).

Asuntos éticos: El protocolo fue evaluado, corregido y aceptado por el Comite de
Etica del TICS-UNA (Cddigo: P14/2021). A los posibles participantes seleccionados
en la aleatorizacion se les explicé la importancia y el objetivo del estudio. A los que
aceptaron participar y reunian los criterios de inclusion se les proporciond una
breve descripcidon escrita de la investigacion y firmaron un consentimiento de libre
participacion. En todas las etapas del proyecto se respetaron los principios basicos
de la Etica, Beneficencia, Justicia y Respeto por los sujetos. Se mantuvo
confidencialidad respetando la codificacién de las variables analizadas en el trabajo.

(13)

RESULTADOS

Cumpliendo con la estratificacion de la muestra, la mayor parte de los sujetos
provinieron de la zona urbana. La poblacién de estudio se distribuyd principalmente
entre adultos jovenes, predominando las mujeres. Asi mismo, se categorizaron
sujetos en su mayoria con sobrepeso. Clinicamente resaltaron antecedentes de
enfermedades uroldgicas y sistémicas, registrandose un 19% de medicacion regular
u ocasional al momento de la entrevista (Ver Tabla 3).
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Tabla 3: Caracteristicas sociodemograficas, antropométricas, analiticas y clinicas
de los sujetos reclutados para el estudio en Villarrica, 2022.

Variables Total de sujetos IC 95%
estudiados(n= 520)
Edad afios (media+DE) 44,2 + 14,5 42,9-45,5
Edad adulta n (%)
Adulto joven ( 19 - 45 afios) 271 (52) 48-56
Adulto medio (46 — 65 afios) 211 (41) 36-45
Adulto mayor (65 - 70 afios) 38 (7) 5-10
Sexo n (%)
Hombres 194 (37) 33-42
Mujeres 326 (63) 59-67
Zona de procedencia n (%)
Rural 157 (30) 26-34
Urbana 363 (70) 66-74
Peso Kg (media+DE) 74,9 + 15,2 73,6-76,2
Talla m (media+DE) 1,63 + 0,09 1,62-1,64
IMC Kg/m2 (media+DE) 28,1 + 4,76 27,7-28,5
Estado nutricional n (%)
Normal (18,5 - 24,9 Kg/m2 ) 133 (26) 22-30
Sobrepeso (25,0 - 29,9 kg/m2 220 (42) 38-47
Obesidad (30,0 - 40,0 kg/m2) 167 (32) 26-38
Creatinina mg/dL (media+DE) 0,92 + 0,19 0,90-0,94
eFG mL/min/1,73m2 (media+DE) 83,8 + 20,5 82,6-86,4
Tabaquismo n (%) 39 (8) 6-10
Antecedente familiar de Enfermedad renal n (%) 61 (12) 9-15
Antecedente de Enfermedad congénita n (%) 2 (0,4) 0,1-1,4
Antecedente de Enfermedad uroldgica n (%) 206 (40) 36-44
Infecciodn urinaria 81 (16) 13-19
Litiasis renal 67 (13) 10-16
Infeccidn urinaria + Litiasis renal 58 (11) 9-14
Antecedente de Enfermedad sistémica n (%) 173 (33) 29-37
Diabetes mellitus 11 (2) 1-4
Hipertensién arterial 41 (8) 6-11
Dislipidemias 56 (11) 8-14
DM +HTA+ DISLIP* 15 (3) 2-5
DM+HTA 7 (1) 0,7-2,8
DM+DISLIP 7 (1) 0,7-2,8
HTA+DISLIP 36 (7) 5-9
Medicacién Actual n (%) 101 (19) 16-23

*DM: Diabetes mellitus; HTA: Hipertensidn arterial; DISLIP: Dislipidemias.

A fin de explorar las indicaciones de tratamientos nefrotoxicos, se tabuld el
consumo de medicamentos prescriptos en el abordaje de enfermedades sistémicas
tales como diabetes mellitus, hipertensién arterial y dislipidemias, exceptuando
farmacos de otras patologias (Ver Tabla 4). Se reportdé mayor frecuencia de
consumo de farmacos antihipertensivos de prescripcion exclusiva. En tanto, la
prescripcion de medicamentos combinados registré cerca del 7 % de consumo.
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Tabla 4. Tratamientos farmacoldgicos de los sujetos reclutados con medicacién al
momento de la realizacién del estudio en Villarrica 2022.

Farmacos Total de sujetos IC 95%
estudiados(n= 520)
AINES* n (%) 4 (0,7) 0,3-1,9
ADOs** n (%) 4 (0,7) 0,3-1,9
IECA-ARA-BCC*** n (%) 42 (8,0) 6,0 - 10,7
ESTATINAS**** n (%) 5(0,9) 0,4-2,2
COMBINADQS***** n (%) 36 (6,9) 5,0-9,4
Otros farmacos 10 (1,8) 1,0- 3,5

*AINES: Antiinflamatorios no esteroideos (paracetamol, dipirona, aas, diclofenac, ketorolac, ibuprofeno).
**ADOs: Antidiabéticos orales (glibenclamida,metformina).

***]ECA-ARA-BCC: Antihipertensivos (enalapril,losartan,termisartan-amlodipina).

****kESTATINAS: Reductores de lipidos (atorvastatinas).

**xx*xCOMBINADOS: Administracion simultanea de dos o mas medicamentos.

Se analizé la funcién renal de 520 sujetos en términos de filtracién glomerular,
estadificados segun la clasificacion de las guias K/DOQI para el estudio de una
enfermedad renal crénica. En la Figura 2 se visualiza que la funcién renal en esta
poblacidon de estudio no registré ningun sujeto en los estadios IV ni V, sin embargo,
es de advertir que aproximadamente el 60% de sujetos fueron registrados en el
estadio II con filtraciones glomerulares ya ligeramente disminuidas. Para el
cumplimiento del objetivo de este proyecto de investigacién se reporté que 9,6 %
IC95 % (7,4 - 12,5 %) de sujetos estan en el estadio III, siendo compatibles con la
definicion clinica de sujetos con insuficiencia renal crénica presuntiva.

70

% 57,3 n=520
Poblacion
Adulta 50
N !
30 : 3
20 -
9,6

5 £
Estadiol Estadioll Estadiolll EstadiolV EstadioV

ERC seguin K/DOQI

Figura 2. Estadios de la funcién renal de la poblacion adulta de Villarrica, afio
2022.

En la Tabla 5 se presenta el abordaje de la concentraciéon de creatinina en
funcion a valores normales (menores a 1,2mg/dL) o fuera de rango (iguales o
mayores a 1,2 mg/dL) segun referencia, tanto en sujetos normales como en sujetos
con IRCp. En sujetos con IRCp es de resaltar que mas del 50 % de los resultados
de creatinina sérica fueron normales, evidenciando situaciones de insuficiencia renal
cronica presuntiva oculta. Este reporte supone una IRCp oculta del 5 % en la
poblacién de estudio.
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Tabla 5. Prevalencia de insuficiencia renal crénica presuntiva oculta en poblacion
adulta de Villarrica en el afio 2022.

Creatinina de referencia (mg/dL) Sujetos normales Sujetos con IRCp
Normal (menor a 1,2) 450 (95,7%) 27 (54,0 %)

Fuera de rango (igual o mayor a 1,2) 20 (4,3 %) 23 (46,0 %)

Total 470 (90,4%) 50 (9,6%)

En la Tabla 6 se reporta asociacidon estadisticamente significativa de la IRCp con
edad igual o mayor a 65 afios, mujeres, sobrepeso u obesidad, antecedente de
enfermedad sistémica y medicacion actual, implicando riesgo de 2 a 4 veces mas.

Tabla 6. IRCp asociada a factores sociodemograficos, antropométricos y clinicos en
poblacién adulta de Villarrica, afio 2022.

Variables eFG < 60 eFG > 60 p* OR (IC95%)
mL/min/1,73m2 mL/min/1,73m2
n=50 n=470
n % n %
Edad > 65 anos
Si 11/45 22 34/45 7 < 0,01 3,6(1,7-7,7)
No 39/475 436/475
Sexo Mujer
Si 40/326 80 286/326 61 < 0,01 2,6(1,3-5,3)
No 10/194 184/194
Zona Rural
Si 17/157 34 140/157 30 > 0,05
No 33/363 330/363
Estado nutricional >
25 Kg/m2
Si 44/387 88 343/387 73 = 0,02 2,7 (1,1-6,5)
No 6/133 127/133
Tabaquismo
Si 2/39 4 37/39 8 > 0,05
No 48/481 433/481

Antecedente familiar

de Enfermedad renal

Si 5/61 10 56/61 12 > 0,05
No 45/459 414/459

Antecedente personal
de Enfermedad

uroldgica**
Si 25/206 50 181/206 39 > 0,05
No 25/314 289/314

Antecedente personal
de Enfermedad
sistémica ***

Si 29/173 58 144/173 31 <0,001 3,1(1,7-5,7)
No 21/347 326/347

Medicacién actual

Si 21/101 42 80/101 17 < 0,001  3,5(1,9-6,5)
No 29/419 390/419

*p: Comparacion de proporciones. Test de Chi-cuadrado. Nivel de significancia estadistica p< 0,05.
**Enfermedad uroldgica: Infeccion urinaria, Litiasis renal.
***Enfermedad sistémica: Diabetes mellitus, Hipertension arterial, Dislipidemias.

En la Tabla 7 se reporta asociacion estadisticamente significativa de la IRCp con
diabetes mellitus, hipertension arterial y dislipidemias cuando de comorbilidades se
trata, evidenciando aproximadamente 4 a 5 veces mas de riesgo en tales
situaciones.
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Tabla 7. IRCp asociada a enfermedades sistémicas en poblacion adulta de
Villarrica, afio 2022.

Variables eFG < 60 eFG > 60 p* OR (IC95%)
mL/min/1,73m2 mL/min/1,73m2
n=50 n=470
n %o n %o

DM** exclusivo

Si 0/11 0 11/11 2 > 0,05

No 50/509 459/509

HTA**, exclusivo

Si 4/41 8 37/41 8 > 0,05

No 46/479 433/479

DISLIP**, exclusivo

Si 8/56 16 48/56 10 > 0,05

No 42/464 422/464

DM, comorbilidad***

Si 9/29 18 20/29 4 < 0,001 49 (2,1 -11,5)
No 41/491 450/491

HTA, comorbilidad****

Si 14/58 28 44/58 9 <0,0001 3,8(1,9-7,5)
No 36/462 426/462

DISLIP, comorbilidad*****

Si 15/58 30 43/58 9 < 0,00001 4,3(2,2-8,4)
No 35/462 427/462

*p: Comparacion de proporciones. Test de Chi-cuadrado. Nivel de significancia estadistica p< 0,05.
**DM: Diabetes mellitus; HTA: Hipertension arterial; DISLIP: Dislipidemias.

*** DM , comorbilidad: (DM+HTA) + (DM+DISLIP) + (DM+HTA+DISLIP).

*¥**HTA, comorbilidad: (HTA+DM) + (HTA+DISLIP) + (DM+HTA+DISLIP).

*****DISLIP, comorbilidad: (DISLIP+DM) + (DISLIP+HTA) + (DM+HTA+DISLIP).

Por otra parte, respecto a la medicacion registrada al momento de la realizacion
del estudio, en la Tabla 8 se reporta la asociaciéon de la IRCp con el consumo de
farmacos antihipertensivos de prescripcién exclusiva, asi como también con el
consumo de medicamentos de prescripcidn combinada para el tratamiento de
enfermedades sistémicas, evidenciando asi el riesgo de tres veces mas de padecer
insuficiencia renal en situaciones de polimedicacién.
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Tabla 8. IRCp asociada a la medicacion para enfermedades sistémicas en poblacion
adulta de Villarrica, afo 2022.

Variables eFG < 60 eFG > 60 p* OR (IC95%)
mL/min/1,73m2 mL/min/1,73m2
n=50 n=470
n % n %
AINES**
Si 1/4 2 3/4 0,6 > 0,05
No 49/516 467/516
ADQ “g¥**
Si 0/4 0 4/4 0,9 > 0,05
No 50/516 466/516
IECA-ARA-BCC ****
Si 9/42 18 33/42 7 =0,01 1,3 (1,3-6,5)
No 41/478 437/478
ESTATINAS
Si 1/5 2 4/5 0,9 > 0,05
No 49/515 466/515
COMBINADQS* ***x*
Si 8/36 16 28/36 6 =0,02 3,0(1,3-7,0)
No 42/484 442/484

*p: Comparacion de proporciones. Test de Chi-cuadrado. Nivel de significancia estadistica p< 0,05.
**AINES: Antiinflamatorios no esteroideos.

***ADO “s: Antidiabéticos orales.

****TECA-ARA-BCC: IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; ARA: Antagonistas
de los receptores de la Angiotensina; BCC: Bloqueadores de los canales de calcio.

**xx%xCOMBINADOS: Administracion simultanea de AINES, ADO ‘s, IECA-ARA-BCC y/o ESTATINAS.

DISCUSION

La insuficiencia renal crénica (IRC) es un sindrome derivado del progresivo y
generalizado deterioro irreversible de la funciéon renal. La prevalencia de la IRC
varia segun los paises y los estudios existentes. El primer dato relevante que
debemos senalar es que tanto en estudios epidemioldgicos en poblacion general
como el de Otero et al.®® en Espafia, asi como en estudios multicéntricos como el
de Aymard et al.** en Argentina utilizaron como criterio de IRC un Filtrado
Glomerular estimado (FGe) menor a 60 ml/min/1,73m2 a partir de distintas
formulas segun las recomendaciones de la guia KDIGO. En este estudio se utilizd la
formula MDRD-4 para el cribado de la IRC en poblacion general adulta arrojando
como resultado una prevalencia del 9,6 % siendo insuficiencia renal crénica
presuntiva oculta en el 54 % de los casos. Es decir, mas de la mitad de las
estimaciones de filtraciones glomerulares inferiores a 60 ml/min/1,73m2 tienen
dosaje de creatinina sérica normal; en otras palabras, esto equivale a un reporte de
estimaciéon de IRC presuntiva oculta en el 5% de la poblacion de estudio. Este
resultado de prevalencia fue bastante similar al del consorcio internacional de
investigadores (GBD) - CKD Collaboration” quienes refirieron, mediante un
analisis sistematico sobre el estudio de la carga mundial de enfermedad renal
cronica, una prevalencia del 9,1%.

Los resultados de nuestro estudio fueron ampliamente congruentes con los
resultados del estudio de Aymard et al.**) por cuanto refirieron en sujetos de entre
18 y 70 afios con factores de riesgo asociados (diabetes, hipertension,
dislipidemias, entre otros) y mediante aplicacion de la férmula MDRD-4, una
prevalencia para insuficiencia renal (IR) del 8,1%, siendo IR oculta en el 40 % de
los casos. También registramos resultados similares al estudio de Gentille Lorente
et al.*®) quienes indicaron una prevalencia del 8,5% en sujetos mayores de 18 afios
con al menos una determinacion de creatinina sérica en la aplicacion de la formula
MDRD-4, siendo IR oculta en el 33% de los casos. Si bien existen diferencias en las
poblaciones en estudio, ya que mientras que nuestro estudio se desarrolld en
poblacién general, el de Aymard se desarrolld6 en usuarios de una red de
laboratorios de alta complejidad y el de Gentille se desarrollé en usuarios de un
centro de atencidn primaria, por lo que se debe resaltar la importante magnitud de
insuficiencia renal oculta en cada estudio.
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En una revision de estudios sobre la prevalencia de la IRC llevados a cabo en
diferentes zonas geograficas del mundo con base en los mismos criterios de
estimacion del filtrado glomerular y el diagndstico de IRC a cifras inferiores a 60
mL/min, Zhang et al.*® obtuvieron que la prevalencia global media en la poblacién
adulta joven mayor de 30 afos fue del 7,2%. Sin embargo, en personas de 64 o
mas anos la prevalencia oscilaba entre el 23% y el 36%, razén por la cual el primer
criterio de abordaje de nuestro estudio fue la inclusidon de sujetos de hasta 70 afios
de edad, limitando las controversias de los resultados que implican el valor critico
de corte referente a filtraciones menores de 60 mL/min/1,73m2 para IRC en
individuos mayores de 70 afos; aunque se acepta la aplicabilidad de la féormula
MDRD-4 en forma general, la variacion individual obtenida para personas mayores
puede ser considerable. De hecho, en el estudio Epidemiologia de la Insuficiencia
Renal Crénica en Espafia (EPIRCE)!® se sefialé una prevalencia global de IRC del
6,8 % para poblacién general en sujetos mayores de 20 afos, elevando esta cifra al
21 % en personas mayores de 64 afios. Siguiendo en este contexto, en el estudio
Enfermedad Renal Oculta en Centros de Atencién Primaria (EROCAP)®, desarrollado
también en Espafia, se obtuvo una prevalencia global del 23% para usuarios de
centros de atencidon primaria en sujetos mayores de 18 afios mientras que en
sujetos mayores de 70 afios se alcanzaba una prevalencia del 33%. Si bien el
estudio EPIRCE difiere del estudio EROCAP en funcidn al diseno de muestreo ya que
el primero es en poblacion general y el segundo es en centros de atencién primaria,
difiriendo en consecuencia las prevalencias, es de resaltar la variabilidad de los
resultados intrinsecamente analizados en cada estudio considerando la franja etaria
de mayores de 64 y 70 afios respectivamente. Es asi que en nuestro estudio se
abordd esta variabilidad incluyendo a sujetos de hasta 70 afios, pudiendo implicar
la exclusion indirecta de aquellos pacientes con cronicidad de ciertos factores de
riesgo como es el caso del tabaquismo, diabetes mellitus, hipertensién arterial o
dislipidemias. No obstante, pese a la limitacion de edad, nuestro trabajo de
investigacion reportd una importante asociacién entre padecer insuficiencia renal
créonica presuntiva y factores de riesgo como la edad igual o mayor a 65
anos(OR=3,6) y las comorbilidades relacionadas a diabetes mellitus(OR=4,9),
hipertensién arterial(OR=3,8) y dislipidemias(OR=4,3). De hecho, podemos
comparar los resultados de factores de riesgo de nuestro estudio con los del estudio
EPIRCE® con base en su caracter de estudio poblacional donde se reportd
asociacion de insuficiencia renal con diabetes mellitus(OR=2,4), hipertension
arterial(OR=5,9), dislipidemias(OR=2,1), tabaquismo(OR=16,4) entre otros
factores. Si bien se presenta cierta consistencia entre ambos estudios, en nuestro
trabajo de investigacién el factor de mayor riesgo fue la diabetes, en tanto en el
EPIRCE® fue la hipertension. Ademas, en este Ultimo, respecto al tabaquismo se
reportd que los exfumadores tienen 15 veces mas riesgo a desarrollar insuficiencia
renal, en tanto que en nuestro estudio no hemos reportado asociacion
estadisticamente significativa entre IRC presuntiva y tabaquismo. Este hecho podria
deberse al limite de edad en nuestro estudio, lo cual excluye a sujetos que pudieran
manifestar cronicidad del tabaquismo; o bien, podria deberse a las diferencias en
las definiciones operacionales, pues hemos considerado tabaquismo al fumador
actual, no asi a los exfumadores.

Con relaciéon a la asociacion de IRC y el consumo de medicamentos para
tratamientos de enfermedades sistémicas, en el estudio EROCAP® se reportd
asociacién entre IRC y la prescripcion de monoterapias con antiinflamatorios,
antidiabéticos orales, antihipertensivos y estatinas, implicando un riesgo de 30 %
mas (OR=1,28) segun el nimero de tratamientos. Estos resultados discrepan con
los resultados de nuestro estudio en cuanto a monoterapias se refiere, situacion
que podria deberse a que son diferentes poblaciones de muestreo, EROCAP es en
centros de atencién primaria y nuestro estudio es en poblacién general, implicando
diferencias en las frecuencias de consumo de los medicamentos, aunque pese a
esta diferencia de muestreo hemos de sefialar que en nuestra poblacion de estudio
predominé el consumo de antihipertensivos de prescripcion en monoterapia,
evidenciandose asociacion de riesgo; asi como también, al tabular farmacos de
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prescripcion combinada se reportd asociacion de riesgo de tres veces mas cuando
hay combinacion de medicamentos en los tratamientos para enfermedades
sistémicas. De hecho, el riesgo de desarrollar insuficiencia renal cronica presuntiva
fue de casi 4 veces mas (OR=3,5) en aquellos sujetos que registraron medicacion
al momento de la realizacion de nuestro estudio.

Otro factor asociado refiere el hecho de ser mujer (OR=2,6), condicidon que se
traduce en casi el triple de riesgo a desarrollar IRCp; este resultado es similar al del
estudio de Balderas et al.‘?" quienes asocian el sexo femenino con la insuficiencia
renal mediante una OR= 1,6. También, segln nuestro estudio, un estado
nutricional de sobrepeso u obesidad (OR=2,7) implica casi 3 veces mas riesgo de
padecer insuficiencia renal. Esto Ultimo coincide con lo expresado por Navarro et
al.*? respecto al riesgo de 2 a 6 veces mas de desarrollar enfermedad renal con
base en la fisiopatologia de la obesidad que conlleva a dafios cardiovasculares
generalizados.

El trabajo de investigacién publicado de Garcia Salinas et al.*® como referente
de un estudio de deteccion de enfermedad renal crénica oculta (ERCO) realizado en
Paraguay reportd una prevalencia del 17 %. Este resultado difiere del resultado de
nuestro estudio a razén de las diferencias en la metodologia de disefio, muestreo y
definiciones operacionales. No obstante, se registraron importantes frecuencias de
diabetes mellitus(38%), hipertension arterial (31%) y obesidad (8%) en sujetos
con ERCO, y estos factores se asociaron al riesgo de desarrollar insuficiencia renal
crénica presuntiva en nuestra investigacién®.

La principal limitacion de nuestro estudio fue su caracter transversal, sin
embargo, los resultados abren el panorama para el abordaje de distintas lineas de
investigaciones con énfasis en temas de insuficiencia renal segun indice de masa
corporal y comorbilidades, pues nuestra poblacion de estudio se caracterizé por una
alta frecuencia de sobrepeso/obesidad (74%) y enfermedades sistémicas (33%).
Ademas, una elevada proporcion de sujetos en estadio II (60%) de la escala
K/DOQI para enfermedad renal, advierte filtraciones glomerulares ya ligeramente
disminuidas.

La fortaleza de nuestro estudio radica en su caracter de promocion de la salud
respecto al abordaje de la referencia del valor normal de creatinina y su impacto
social en la deteccion de la insuficiencia renal crénica oculta, pues el criterio
médico-clinico solicita estudios de filtracion glomerular recién cuando los valores de
creatinina estan fuera de rango. El cuidado de los rifiones estd estrechamente
relacionado con los desafios de salud global implementando conjuntamente la
prevencion, la evaluacion y el tratamiento oportuno tanto de los factores de riesgo
como de las terapias de sustitucion renal.
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