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Resumen

Contexto: al realizar cribado en la poblacion de riesgo se encontré que la enfermedad renal
cronica subclinica (ERCs) esta escasamente caracterizada en Chile y su conocimiento contribuiria
al mejor manejo y tratamiento precoz, atenuando sus consecuencias.

Objetivo: describir las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de la poblacién con ERCs en
Chile.

Metodologia: estudio descriptivo transversal en una poblaciéon de 1032 sujetos provenientes
de tres regiones de Chile: Coquimbo (n = 902), Metropolitana (n = 70) y De Los Rios (n = 60),
provenientes de programas cardiovasculares, otros programas de APS y familiares directos de
pacientes en dialisis.

A los pacientes se les aplicé: un consentimiento informado, una encuesta, un examen fisico (pre-
sion arterial, peso y talla) y se realizaron examenes de laboratorio (creatininemia y albuminu-
ria/creatininuria). Se definié6 ERC por guia KDOQI-2012 y velocidad de filtracion glomerular se-
gun MDRD. La albuminuria se midi6 mediante relacion albuminuria/creatininuria de primera
miccién (mg/g). VFG < 60 ml/min o albuminuria > 30 mg/g, definieron ERCs. Se determinaron
frecuencias y comparaciones (chi-cuadrado, t student y Anova), con un nivel de significancia de
p < 0,05.

Resultados: presentaron ERCs 205 sujetos (19,9 %), siendo significativamente mas frecuente en
> 65 afios (35,7 %), quienes alcanzaron estudios basicos (26,6 %), labores de servicio doméstico
(44 %), pensionados (40 %), quienes tenian familiares en dialisis (24,6 %) y diabéticos insulino-
requirentes (70,6 %). En el grupo > 65 afios hubo una significativa menor frecuencia de ERCs en
aquellos que realizaban actividad fisica, comparado con los sedentarios (48,8 %). A mayor inten-
sidad de HTA y presion de pulso (PP) se observé una mayor frecuencia de ERCs.
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Conclusiones:estos datos aportan informaciéon epidemioldgica util para la programaciéon de mejores
estrategias de deteccion de ERCs en Chile.

Palabras clave: enfermedades renales, insuficiencia renal, enfermedad renal cronica, enfermedades
asintomaticas, deteccién precoz, tasa de filtraciéon glomerular, albuminuria.

Characterization of subclinical chronic kidney disease in
Chile

Abstract

Introduction: subclinical chronic kidney disease (CKDs), performing screening in at-risk populations,
is poorly characterized in Chile. Its knowledge would contribute to better management and early treat-
ment, mitigating its consequences.

Objective: to describe the epidemiological and clinical characteristics of the population with CKDs in
Chile.

Methodology: cross-sectional descriptive study in a population of 1,032 subjects from three regions
of Chile; Coquimbo (n=902), Metropolitana (n=70) and De Los Rios (n=60), from cardiovascular pro-
grams, other Primary Care programs and direct relatives of dialysis patients. Informed consent, survey,
physical examination (blood pressure, weight and height) and laboratory tests (creatinine and albu-
min/creatinine urinary ratio) were performed. CKD was defined by KDOQI-2012 guideline and Glome-
rular Filtration Rate according to MDRD formula. Albuminuria by relation albumin/creatinine of first
urination (mg/g). eVFG <60 ml/min and/or Albuminuria > 30 mg/g, defined CKDs. Frequencies and
comparisons were determined (chi-square, t student and ANOVA), with a significance level of p <0.05.
Results: 205 subjects (19.9 %) presented CKDs, being significantly more frequent in >65 years (35.7 %),
who achieved elementary school studies (26.6 %), domestic service workers (44 %), retired workers
(40 %), having a family member on dialysis (24.6 %) and insulin-requesting diabetics (70.6 %). In the >65
year-old group, there was a significantly lower frequency of CKDs in those who performed physical
activity, compared to sedentary (48.8 %). The higher the intensity of hypertension and pulse pressure
(PP), the higher the frequency of CKDs.

Conclusions: These data provide useful epidemiological information for the programming of better
detection strategies for CKDs in Chile.

Keywords: kidney diseases, renal insufficiency, chronic kidney disease, asymptomatic diseases, early
diagnosis, glomerular filtration rate, albuminuria.

Introduccion

La enfermedad renal cronica (ERC) constituye un grave y creciente problema de salud
publica que impacta a quienes la padecen, a sus familias, sociedad y servicios de salud que los
atienden [1-3]. Sus portadores estan en riesgo de progresar a enfermedad renal cronica que
requiera terapia de sustitucion renal (ERCT), vale decir ingresar a dialisis o trasplante. La ERC
aumenta significativamente el riesgo de morbimortalidad cardiovascular (CV), siendo hasta

10 veces mayor que el riesgo promedio de la poblacion, constituyendo el grupo de mas alto
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riesgo CV [3]. De hecho, estos sujetos, tienen méas probabilidad de fallecer de enfermedad CV
que de ingresar a dialisis [4] y padecen una amplia variedad de complicaciones, tales como

hipertension arterial, anemia, malnutricion, enfermedad d6sea, neuropatia y disminucion en la
calidad de vida [5,6].

La terapia de sustitucion renal mediante dialisis o trasplante esta incorporada desde el ano
2005 en las garantias explicitas de salud (GES) de Chile y en el 2010 se agreg6 la garantia 64 de
prevencion de ERC [7-9]. El tratamiento de sustitucion renal es de muy alto costo, en Chile
alcanza a mas de 250 millones de ddlares anuales, beneficiando aproximadamente a 25 mil
pacientes, lo que corresponde alrededor del 30 % del presupuesto asignado a enfermedades

cronicas [10,11].

Las catastroficas consecuencias descritas para la ERC pueden ser prevenidas o al menos
atenuadas con una deteccion y un tratamiento en etapas precoces, reduciendo la progresion
hacia una ERCT, retardando el ingreso a programas de dialisis y atenuando el riesgo
CV [12,13]. En la mayoria de los paises en vias de desarrollo, se ha constatado que la ERC esta
subdiagnosticada y es insuficientemente tratada, lo que acarrea una pérdida de oportunidades

para la prevencion de las complicaciones [14,15].

La carga de ERC ha sido estudiada en sus etapas avanzadas, sin embargo, en Chile y en el
mundo existen escasos datos acerca de la prevalencia, las caracteristicas y la epidemiologia
de las etapas 3 y 4, es decir precoces o subclinicas de ERC (ERCs) [2, 5, 16-21]. Al utilizar
la clasificacion internacional de ERC [22], las Encuestas Nacionales de Salud de Chile (ENS)
de 2003 y 2010 estiman una prevalencia poblacional de ERCs en 5,7 % y 0,2 % para las etapas
3 y 4, respectivamente, que se concentran especialmente en edades avanzadas [23, 24].
Posteriormente, se describe un aumento importante en el periodo 2016 a 2017, llegando al
15% de los mayores de 40 afnos [21]. Otros estudios realizados en consultorios de APS de
Concepcioén y Frutillar estiman prevalencias de ERC del 12 % en la poblacion general y de 25 %
en diabéticos [16, 17]. Basados en datos de la Cuenta de Hemodialisis Crénica en Chile del
2017 podria estimarse que la prevalencia de ERC en etapa 5 corresponde aproximadamente a
0,1 % de la poblacion chilena [10].

El reconocimiento de los grupos no diagnosticados (que son la mayoria) ayudaria a plani-
ficar una intervencion precoz y tendria un positivo impacto en modificar la progresion de la
enfermedad [20]. Es conocido que el tamizaje poblacional para ERCs, sin diferenciar grupos
de riesgo, tiene un escaso impacto en la deteccién precoz, pero cuando se orienta a perso-

nas pertenecientes a grupos de riesgo definidos tiene una mejor relaciéon costo-beneficio [25].
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Detectar y tratar de forma precoz a personas o poblaciones de alto riesgo que no estan bajo
control sanitario parece ser la clave para iniciar el control de este devastador problema de
salud publica [15]. Este estudio describe las caracteristicas epidemiologicas y clinicas de la
poblacion con ERCs en Chile. Esta descripcion podria contribuir a identificar grupos de riesgo

en los cuales hacer deteccion precoz de ERC.

Materiales y métodos

Tipo de estudio y muestra

Estudio descriptivo, transversal, retrospectivo y con componente analitico realizado en-
tre los afios 2011 y 2014. Se estudiaron 1032 sujetos provenientes de tres regiones del pais:
Coquimbo (n = 902), Metropolitana (n = 70) y De Los Rios (n = 60).

Criterios de seleccion

Mayores de 18 afios que aceptaron participar con consentimiento informado, provenientes
de tres grupos: 1) sujetos pertenecientes a Programas CV de Atencién Primaria de Salud (APS)
de la Region de Coquimbo, 2) individuos consultantes de otros programas de APS de la Region
de Coquimbo y 3) familiares directos (padres, hermanos, hijos) de pacientes en dialisis cuya
etiologia de ERC no fuese genética (se excluyeron la enfermedad poliquistica, Alport y Fabry),

de las 3 regiones descritas.

Criterios de exclusion

Embarazadas, sujetos amputados (ambas piernas y supracondileo, que impide aplicacion
de férmulas), individuos con indice de la masa corporal (IMC) inferior a 19 kg/m? y superior

a 35 kg/m?, enfermedad hepatica, edema generalizado o ascitis.

Fuentes y formas de recoleccion de informacion

16 profesionales de Enfermeria previamente entrenados realizaron en secuencia: solicitud
de consentimiento informado, aplicaciéon de encuesta, examen fisico y toma de muestras (san-

gre y orina).

Instrumento

Se aplico pauta de evaluacidn consistente en: encuesta, examen fisico y examenes de labo-
ratorio. La encuesta fue disenada con base en la Guia Clinica Prevencion de ERC del Ministerio
de Salud de Chile (MINSAL) del 2010, anexo tres [8], agregandole variables sociodemogréaficas

y laborales.
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Para categorizar la ocupacion, se utiliz6 clasificacion de la Encuesta Nacional del Trabajo
de Chile [26]. La presencia de diabetes, el uso de insulina y el habito tabaquico se establecieron
mediante la aplicacion de la encuesta. El examen fisico consistio en la toma de presion arterial;
cinco minutos sentado previamente, brazo no dominante, brazalete rodeando al menos el 80 %
del perimetro braquial, tres mediciones separadas cada dos minutos (promedio). Para peso y
talla se utilizaron estadiometros y balanzas, registrandose en metros con dos decimales y en
kilos con un decimal. Para exdmenes de laboratorio se utilizaron tres laboratorios certifica-
dos ISO 9001-2008, donde se midio creatininemia (mg/dl), con trazabilidad IDMS y relacion

albuminuria/creatininuria estandar (mg/g).

Definicion de ERCs

Para la etapificaciéon de la ERC se utiliz6 la clasificacion KDOQI [22], la estimacion de
la velocidad de filtraciéon glomerular (VFGe) se realizé por la formula de MDRD de cuatro
variables [9], utilizando los criterios de VFGe y albuminuria para definir ERCs. La existencia
de uno o ambos de los siguientes: VFGe < 60 ml/min/1,73 m? y/o albuminuria > 30 mg/g,

definieron la presencia de ERCs [22].

Analisis de datos

Se obtuvieron dos grupos, uno que cumplié con el criterio de VFGe y/o albuminuria
para ERCs y el que se comparé con el grupo que resulté con VFGe > 60 ml/min/1,73m? y/o

albuminuria < 30 mg/g.

Las variables cuantitativas en estudio se presentan como promedio + desviacion estandar
y las variables categdricas como ntimero de casos y porcentajes. Para la comparacion entre
grupos de interés, se utilizo la prueba de chi-cuadrado (test de linealidad de Mantel-Haenszel
para controlar efectos de los estratos), la prueba de t de Student (dos grupos) y analisis de la
varianza (Anova) para tres o mas grupos, para las variables categoricas y cuantitativas respec-
tivamente. En aquellos casos en que se encontraron diferencias significativas con Anova, se
utiliz6 la prueba de Bonferroni para detectar él o los grupos distintos. Se consider6 significativo

un valor p < 0,05. Los analisis se realizaron usando los programas SPSS 17 y SAS 9.3.

Aspectos éticos

La investigacién fue aprobada por del Comité Etico Cientifico de la Regiéon de Coquim-
bo y Zona Norte, perteneciente al Servicio de Salud Coquimbo y se obtuvo consentimiento

informado previo de todos los sujetos que aceptaron participar.
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Resultados

Los siguientes resultados representan las caracteristicas de los sujetos con ERCs identifi-
cados en la muestra. De los 1032 sujetos estudiados, 308 provenian del programa de CV, 284
de otros programas de APS y 440 familiares de pacientes en dialisis. 65,4 % eran mujeres, 902
(87,4 %) provenian de la region de Coquimbo, 70 (6,8 %) de region Metropolitana y 60 (5,8 %)

de region de Los Rios.

Reunieron criterios de ERCs 205 sujetos (19,9% del total estudiado), no existiendo
diferencias entre sexos. La edad promedio de los portadores de ERCs fue significativamente
mayor que la de los sin ERCs (51,4 + 18,1 vs. 45,2 £+ 15,6 afos; p < 0,001). En la tabla 1 se
describen las caracteristicas de la poblacion estudiada segun presencia de ERCs. Se aprecia
que al aumentar la edad aumenta la prevalencia con diferencias significativas entre los cuatro
grupos etarios, presentando una tendencia lineal creciente (test de linealidad de Mantel-
Haenszel, p < 0,001). El nivel educacional alcanzado mostré importantes diferencias en la
frecuencia de ERCs, donde los individuos con educacién primara presentaron un porcentaje
significativamente mayor al compararlos con aquellos con educacién secundaria (p = 0,0043)

y educacion técnica-superior (p = 0,0027).

La prevalencia de ERCs también mostr6 diferencias entre tipos de ocupacion, observando
mayor presencia de ERCs en personas cuyo trabajo era el servicio doméstico (44 %) y en

pensionados (40 %).

Otro hallazgo relevante consistié en que los sujetos que poseian familiares en dialisis
tuvieron una prevalencia de ERCs significativamente mayor que el resto de la poblacion

encuestada (p = 0,001).

Los fumadores tuvieron una menor frecuencia de ERCs que los no fumadores (15,7 % y
22,2 % respectivamente; p = 0,012), diferencia que se mantuvo al ajustar por nivel educacional
(p = 0,043).

Quienes realizaban actividad fisica mostraron una frecuencia similar de ERCs con aquellos
que reconocieron ser sedentarios, sin embargo, al diferenciar por grupo etario, en los sujetos
de 65 afnos y mas, el porcentaje de ERCs en sedentarios fue de 48,8 %, es decir, el doble del

observado en aquellos que hacian actividad fisica (24,7 %; p = 0,001).
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Tabla 1. Frecuencia de ERCs segun caracteristicas en 1032 sujetos estudiados

ERCs
Total N N (%) p
Poblacion
estudiada 1032 205 (19,9 %)
Género Femenino 675 130 (19,3 %)
Masculino 357 75 (21,0 %)
<45 478 72 (15,1%)
Edad 45 - 54 232 | 43(18,5%)
(afios) 55 - 64 154 30 (19,5 %)
65 168 60 (35,7%) | *
. E. Primaria (a) 290 77 (26,6 %) | *
Nivel .
educacional E. Secundaria (b) 496 89 (17,9 %)
E. Superior (c) 246 39 (15,9 %)
Patron/empleador 5 1 (20,0 %)
Cuenta propia 95 19 (20,0 %)
Dependiente asalariado 398 58 (14,6 %)
Ocupacién Servicios domésticos 25 11 (44,0%) | *
Dueria de casa 368 76 (20,7 %)
Desocupado 21 4 (19,0 %)
Pensionado 60 24 (40,0%) | *
Estudiante 60 12 (20,0 %)
- e s Si 460 113 (24,6 %) | *
Familiar en dialisis No = 92 (16,1%)
St 381 60 (15,7 %)
Fumador/a No 649 | 144 (22,2%)
Si 467 83 (17,8 %)
e No 556 | 122 (21,9 %)
Actividad fisica Si >65 arios 85 21 (24,7 %)
No >65 afios 80 39(48,8%) | *
Si (total) 153 | 41(26,8%) | *
Diabetes No (total) 879 164 (18,7 %)
Si (insulina) 17 12(70,6 %) | *
<25 259 51 (19,7 %)
IMC 25,1-30 382 73 (19,1 %)
~30 359 77 (21,4 %)
S 378 | 109 (28,8%) | *
HTA (encuesta) No 654 9% (14,7 %)

Nota aclaratoria: *: p < 0,05 es estadisticamente significativa.

Fuente: elaboracion propia.

En cuanto a las comorbilidades, los portadores de diabetes mellitus presentaron una
prevalencia significativamente mayor (26,8 %) respecto a los que no la tenian (18,7 %; p = 0,02),

diferencia que fue aiin mas notoria en el grupo insulino-requirente, en los que se encontrd
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ERCs en el 70,6 % (p < 0,001), ampliamente mayor que aquellos diabéticos en terapia dietética

pura o en hipoglicemiantes orales.

En cuanto al IMC, se demostré una tendencia no significativa al aumento de frecuencia de
ERCs en individuos obesos, comparado con sobrepeso y normales. Adicionalmente, se analiz
la relacion de los tres grados de IMC con VFGe y albuminuria por separado, sin encontrar
diferencias significativas, a pesar de que la albuminuria mostr6 una tendencia a ser mayor en

sujetos obesos.

La relacion de ERCs con hipertension arterial (HTA) se determindé mediante la encuesta
y por medicion directa con resultados similares. Los pacientes encuestados como hipertensos
evidenciaron significativamente mayor frecuencia de ERCs (28,8 %; p < 0,001) respecto a los
normotensos. Por otra parte, la medicion de la Presion Arterial (PA) expresada mmHg (tabla 2)
fue significativamente mayor (p < 0,001) en los sujetos con ERCs, teniendo un comportamiento
similar en presion sistdlica, diastdlica, presion arterial media (PAM) y presion de pulso (PP) (p
< 0,001).

Tabla 2. Media y desviacién estindar (DE) de presion arterial medida en mmHg segin presencia y
ausencia de ERCs en 1032 sujetos estudiados

ERCs
Si (Media + DE) | No (Media + DE) | p
P. Sistolica 133 £ 23 125 £ 16 *
P. Diastolica 79 + 12 76 £ 10 *
PAM 97 £ 15 92 £ 11 *
PP 53+ 16 49 + 12 *

Nota aclaratoria: *: p <0,001.
Fuente: elaboracion propia.

Discusion

Esta comunicacion caracteriza epidemiologica y clinicamente la ERCs, describiendo nue-
vos hallazgos no reportados previamente en Chile y otros que son similares a lo encontrado a

nivel internacional [5, 16,17, 20, 21].

Es ampliamente reconocida la relacién entre mayor edad y presencia de ERC, lo que fue
evidenciado en este estudio. Si bien los sujetos con ERCs se encontraron mas frecuentemente
en el grupo etario de mayores de 65 afios, pudo influir el efecto esperado del deterioro fi-
siologico del envejecimiento con pérdida nefronal y estos resultados deben analizarse en ese
contexto [2,3, 20].
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Los determinantes sociales, tales como nivel educacional y ocupaciéon mostraron hallazgos
relevantes, encontrando que la ERCs afecta especialmente a aquellas personas que solo
alcanzaron estudios de ensefianza primaria y en menor grado a quienes cursaron niveles
mayores de estudios. Las personas que declararon su ocupacién en servicios domésticos
y pensionados tuvieron también una mayor afectacién, lo que podria tener relacion con

deficientes condiciones socioeconémicas y edad avanzada [17, 20].

Los familiares de pacientes en dialisis demostraron una alta frecuencia de ERCs, relacion
que ha sido documentada en la literatura [15,27, 28] y que por primera vez se describe en la
poblacion chilena. Este importante hallazgo permite proponer que este grupo, de facil acceso,
sea incluido para tamizaje de ERC en las guias clinicas, estableciéndose como politica publica

de alto rendimiento.

Los estilos de vida encuestados demostraron resultados disimiles. Curiosamente, el habito
de fumar no mostré una mayor frecuencia de ERCs, incluso después del ajuste por nivel
educacional, a pesar de existir evidencia en la literatura de lo contrario [29]. Esto podria
deberse a que la encuesta utilizada no consulté sobre tiempo, dosis o plazo de detencion
previa del habito, por lo que con nuestra metodologia no podemos excluir una asociacién
entre tabaquismo y ERC. La Encuesta Nacional de Salud [23] indica una relacion directa
entre el habito de fumar y el nivel educacional y podria ser que este factor prevalece sobre el

tabaquismo, sumado al sesgo metodologico antes descrito.

La importancia de la actividad fisica quedé demostrada en el grupo > 65 afios, donde la
prevalencia de ERCs fue mayor en los sujetos sedentarios. Esto sugiere que el efecto protector

de la actividad fisica pudiera ser mas evidente en los mayores que en los mas jovenes.

La asociacion entre diabetes y ERC ha sido ampliamente comunicada en Chile y en el
mundo [16,17,30] y en este estudio se demostré que el grupo diabético insulino-requirente
tiene la mas alta prevalencia de ERCs (70,6 %), asociacién que ya habia sido descrita en
Chile [17], lo que sugiere la relevancia del tiempo de evolucién de esta enfermedad en el
desarrollo de ERC [31]. La elevada prevalencia en los insulino-requirentes transforma a este

grupo en un segmento muy atractivo para deteccion precoz de ERCs.

Llama la atenciéon no encontrar diferencias entre los grupos de IMC, principalmente en
obesos, teniendo en cuenta que existe unanimidad a nivel mundial de la relacién directa entre
ERC e IMC [32-34]. Lo anterior podria indicar que la ecuacion MDRD debiera utilizarse

con mayor precaucion en obesos, quienes compensan con hiperfiltracion, distorsionando
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el criterio de deterioro de VFGe [35]. Como ocurre en diabetes, el tiempo de exposicién a

sobrepeso pudiera también ser importante para el desarrollo de ERC, no detectable en etapas

subclinicas.

La relacion entre HTA y ERCs fue medida de distintas maneras y todas ellas demostraron

una fuerte relacion estadistica, destacando que los sujetos con ERCs muestran una mayor

intensidad de HTA y PP, lo que concuerda con estudios de Chile y otros paises [5,16-18].

Este estudio por ser de tipo transversal realizé una tnica evaluacion, inconveniente que

presenta la gran mayoria de los estudios nacionales e internacionales en esta materia, recono-
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Conclusiones: Los sujetos con ERCs presentaron HTA con PP elevada, diabetes

especialmente insulino requirente y bajo nivel educacional. Se sugiere la alerta

y la pesquisa de ERC en algunos grupos ocupacionales (sevicio doméstico), en
familiares de primer grado de pacientes en didlisis y favorecer la actividad fisica
en personas mayores.

Figura 1. Caracterizacion epidemiologica y clinica de ERCs en Chile

Fuente: elaboracion propia.
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ciendo que una evaluacion confirmatoria debe repetirse a los tres meses para catalogar defini-

tivamente a un portador de ERC [22].

Conclusion

De nuestros datos (figura 1) se puede concluir que en Chile la ERCs es mas frecuente en
sujetos con HTA, habitualmente severa y con PP elevada, se presenta mas en diabéticos, espe-
cialmente insulino-requirentes y en personas con bajo nivel educacional. Nuestros hallazgos
permiten alertar respecto de la pesquisa en ciertos grupos ocupacionales como el personal de
servicio doméstico, que por las caracteristicas de su ocupacion podrian tener escaso acceso
a controles de salud. Igualmente, nuestro estudio alerta respecto de realizar busqueda activa
de ERCs en los familiares de los pacientes en dialisis, independiente de la enfermedad causal
y favorecer estilos de vida no sedentarios en personas mayores. Una ampliacion hacia estos

grupos de riesgos especiales puede mejorar la pesquisa de ERC en nuestro medio.
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