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ALGUNOS ——
CONCEPTOS

Enfermedad Renal Crdnica de causas desconocidas:
cursa totalmente silenciosa y cuando da problema a
las personas, estas estaran en grado 4 o 5, lo cual
solo les quedara entrar a dialisis para el resto de su
vida o hacerse un trasplante renal.

Han muerto personas tan jévenes como de 17 afnos.



ALGUNOS ——
CONCEPTOS

Escenario de Exposiciéon a téxicos ambientales: El
area en espacio y tiempo donde tiene lugar
exposiciones efectivas de téxicos en una poblaciéon
vulnerable (puede ser ciclico).

“Enfermedad geografica”
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Figura 1. Tasas de mortalidad por ERC por 100 000 en hombres y mujeres, ajustadas por edad, y riesgos
relativos (RR) con 95% de IC para Guanacaste versus el resto de Costa Rica, en periodos de 5 afios, 1970-

2012. Tomado de Wesseling et al, 2015.

INTRODUCCION

Men Women

Time period | RR 95% CI RR 95%ClI

19701972 | 123 058 259 | 091 028 292
19731977 | 172 108 274 | 080 042 153
1978-1982 219 145 332|049 022 111
1983-1987 | 268 195 370 | 168 106 269
1988-1992 292 222 384|166 113 24
1993-1997 293 236 362 | 160 115 221
1998-2002 | 3.83 321 45 | 223 169 295
2003-2007 397 338 466 | 175 131 233
2008-2012 | 460 398 531 | 213 166 274
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INTRODUCCION

Time period

95% ClI

Women

RR 95%Cl

19701972

19731977

1978-1982

1983-1987

1988-1992

1993-1997

1998-2002

2003-2007

2008-2012

123

112

219

268

29

293

383

3.97

4.60

058 259

108 274

145 332

195 370

222 384

236 362

321 456

338 466

398 531

091 028

080 D042

049 022

168 106

166 113

160 115

223 169

175 131

213 166

292

153

i

269

244

221

295

233

2.74

Tabla 1. Criterios KDIGO para diagnosticar ERC (cualquiera de los siguientes presentes por
> 3 meses)*

Marcadores de dafio renal (uno o Albuminuria (TEA 230 mg/24 horas; IAC 230 mglg [23
mas) mg/mmol])
Anormalidades en el sedimento de orina
Anormalidades en electrolitos debidas a desordenes
tubulares
Anormalidades detectadas por histologia
Anormalidades estructurales detectadas por imagenes
Historia de trasplante renal
TFG disminuida TFG < 60 mi/min/1,73m? (Categorias G3a-G5)

Abreviaciones: TFG, tasa de filtracion glomerular; TEA, tasa de excrecion de albdmina; IAC, indice alblimina-
creatinina.

*Los criterios se utilizan en conjunto a la definicién de caso para descartar las causas tradicionales de ERC, y hacer el
diagnéstico adecuado de ERCnt
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¢Como se estudia una enfermedad como esta*

Hacer una revisién Emisién de Grggtl)ac;epzspgrs]gzslon MilERalnes gl HesE g:ﬁfg%%%%ﬂ%
bibliografica sustancias al (marcadores de (marcadores de
exhaustiva ambiente afectadas contacto)
enfermedad
Cuantificar matrices De acuerdo a mi BiOinlqi(;adores
Como abordar un | | cCaracterizar la |_|involucradas y la via | | escenario de | clinicos
problema complejo fuente de entrada exposicion, agudo o
cronico diagnostico
\ J \ J \ J \ J \
Cuales agentes Agua, suelo, aire, Matriz biolégica de P ¢ o
|| descritosen el | Frecuencia | i ! trabajo clinico (pelo || Quimica Clinica de
mundo correlacién alimentos 103y pelo, funcion de 6rgano
con la patologia orina, sangre, ufias)

“‘Modificado de Toxicologia Ambiental, University of Arizona/ USEPA, 2016”
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Investigamos la ERC desde 2013

2015

Quirés-Lépiz M. 2015. Determinacién del
peor escenario de riesgo toxicolégico de
la insuficiencia renal crénica en Costa
Rica basado en factores ambientales con
relacién al cultivo de cafa de azlcar,
Tesis ITCR, Cartago.

2018
O

Ulloa-Meza 0. 2018 Desarrollo de un
modelo preliminar sobre la incidencia
de variables ambientales y
geograficas en las tasas de
prevalencia de la Nefropatia
Mesoamericana en Costa Rica, Tesis
ITCR, Cartago.

2022
o

Ulate, S. Cuantificaciéon de Metales
Pesados en Aire y Suelo y su Posible
Relacién con la Prevalencia de
Nefropatia Mesoamericana en el Cantén
de Canas, Guanacaste, Costa Rica;
Instituto Tecnoldgico de Costa Rica:
Cartago, Costa Rica, Tesis 2022.




Investigamos la ERC desde 2013

2023
O

Blanco-Castro D. Estudio de la relacién
entre prevalencia, mortalidad y variables
ambientales de la Enfermedad Renal
Crénica de causas desconocidas (ERCnt)
en Carrillo, Costa Rica, ITCR, Cartago,
2023. Tesis para optar por el grado de
Licenciatura en Ingenieria Ambiental,
ITCR, Cartago

Doctorate
@

Benedicto Valdes-Rodriguez.
Determinacidn de factores ambientales
nefrotdxicos y su relacién con la alta
incidencia poblacional de la Enfermedad
Renal Crénica en Coclé, Panama.

Valdés-Rodriguez Benedicto; Montero-Campos
Virginia; Siebecker Matthew G; Zimmerman Amanda
Jo; Vega-Araya Mauricio; Ulate-Chacén Sharon;
Rovira Dalys. 2024. Risk assessment of nephrotoxic
metals in soil and water in areas of high prevalence
of chronic kidney disease in Panama. Geoscienses

. Valdés-Rodriguez, B.; Montero-Campos, V.;
Siebecker, M.G. Causes of Chronic Kidney Disease of
Non-Traditional Origin in Central America: An
Approach Based on Medical Geology. Geosciences
2023,13, 360

Analisis de la Enfermedad Renal Crénica de causas

desconocidas en Costa Rica y el mundo desde las perspectivas

de la medicina geolégica, socioeconémica y como ente
multifactorial.
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Valores de las muestras afno 2013 (max 0,08 ug/g)

Controles (+ 0,003 ug/g) Agua Caliente (+ 0,003 ug/g)
o Concentracion de Concentracion
N°® de muestra As (ug/g) As (ug/g) (£ 0,003) género Edad
1 < 0,007 0.670 H 53
> 0,018 0,228 ¥ 55
3 0,018 < 0,003 M 51
4 0,018 0,012 H 51
5 0,010 0,628 M 19
6 <0,007 0,028 M 23
7 < 0,007 0,003 M 52
8 0,013 0.078 > 1
> 9,007 0,545 M 11
10 0,013
11 0,053 0,44% % 12
12 < 0,007 0,787 M 11
13 0,013 0,595 H o
14 0,030 0,687 (% 12
15 < 0,007 0,028 % 22
17 A (raiz) 0,920 0,553 M as
17 B (puntas) 0,537 <0.003 M | 4




OBIJETIVOS

1- Modelar el escenario de exposicion
de toxicos en Coclé Panama y en
el canton de Bagaces siguiendo el
modelo establecido para Cafias en
Costa Rica.



OBIJETIVOS

1- Modelar el escenario de exposicion 2- Cuantificar metales pesados nefrotoxicos

de toxicos en Coclé Panama y en en suelos de ambos paises y llevar a
el canton de Bagaces siguiendo el cabo las inferencias estadisticas de su
modelo establecido para Cafias en contribucioén al problema.

Costa Rica.



3-

OBIJETIVOS

Comparar las relaciones
edafolégicas y tasas de incidencia

de ERC para ambos paises. (viene
del griego “edaphos” que significa superficie de
la tierra y estudia el suelo desde todos los
puntos de vista: morfologia, composicion,
propiedades, formacion)




Metodologia

- Se recolecto datos epidemioldgicos (incidencia y mortalidad) ERC en Costa Rica y Panama:
datos oficiales de la Oficina de Estadistica del Ministerio de Salud de CR y Panama.
- Datos de ERC de las bases de datos de acceso abierto del Instituto Nacional de Estadistica y
Censos (INEC).
- En el modelaje de las condiciones ambientales se tuvo acceso a datos cerrados (debe de
pedirse el permiso de acceso o los datos en crudo) del (IMN),
- Bases de datos abiertos de la Agencia Espacial NASA, National Aeronautics and Space
Administration, USA.

- Datos abiertos de LAICA Liga Agricola e Industrial de la Caha de Azucar.

- Serecolectaron muestras de suelo del cantén de Bagaces y se enviaron al
Laboratorio del Dr Matt Siebecker en TTU.




.

Resultados




Mortalidad de ERC por cantén
en Costa Rica. Ministerio de Salud 2000-2016

Canton

Cafias

Bagaces

Carrillo

Santa Cruz

Liberia

La Cruz

Hojancha 15.29
Abangares 13.53
Nicoya 13.02
Upala 10.91
Nandayure 10.19
Limon 8.31
Naranjo 8.17
Golfito 7.97
Osa 7.49
Tilaran 7.46
Turrialba 7.36
Alvarado 7.24
San José 7.18
Flores 7.12
Puntarenas 6.77
Alajuela 6.46
Jiménez 6.41
Tasa Nacional 6.37




Cuadro 1. Mortalidad de ERC por canton
en Costa Rica. Ministerio de Salud 2000-2016

Simbologia
A Volcanes activos

Canton A Volcanes inactivos

Cafias Hectareas de cafia de azlicar
* 1-9

Bagaces ® 10-99

Carrillo ® 100-599

SaneCruz @ s de 1000

Liberia Mortalidad en cantones

La Cruz Menos de 16

Hojancha 15.29 16- 20

Abangares 13.53 o 21-25

Nicoya 13.02 I 26- 30

Upala 10.91 - -3 )

Nandayure 10.19 - Lineas de nivel

Limon 8.31

Naranjo 8.17

Golfito 7.97

Osa 7.49

Tilaran 7.46

Turrialba 7.36

Alvarado 7.24

San José 7.18

Eore 712 Datos: Elaboracion propia a partir de datos de Liga Agricola Industrial de la Cafia de Azucar (LAICA)

Puntarenas 6.77 Hectdreas de cafia de azlcar sembradas en Costa Rica.

Alajuela 6.46

Jiménez 6.41

Tasa Nacional 6.37
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Mortalidad en relacion con la altura para
los distritos del cantén de Bagaces.

Altura

Distrito 2021 Poblacién Mortalldad promedio
(%)

(msnm)
Bagaces 1,47 12367 5,02 80
La
Fortuna 0,4 2756 2,80 504
Rio
Naranjo 0,85 1015 1,70 523
Mogote 0 3398 0,88 670

Fuente: Elaboracion propia con datos de las bases de acceso abierto del INEC a 2021.

Mortalidad de la ERC en Cocle, Panama

c:::-.ti::d Poblacion  Mortalidad (%) Am?m':;on:r e
MNata 7573 1.77 4
Penonomé (Coclé) 4503 1.95 13
Mata (EL Cafio) 4211 1.92 23
La Pintada 5075 1.61 76
Antdn (Santa Rita) 2619 2.71 193

Fuente; Elaboracién propia a partir de datos Caja de Sequro Social de Panama, altura medida con
GPS
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Fuente: Elaboracion propia.

les nefrotdxicos por zona muestreada; A. arsénico en Costa Rica, B. vanadio en Costa Rica, C. arsénico en Panam4, D. vanadio en
a. Los puntos celestes indican el promedio del valor del metal cuantificado en cada lugar muestreado, la linea roja punteada
a los valores maximos segun la United States Geological Survey (USGS) CR= 57muestras, Panama: n=70 muestras




Simbologia
Temperatura (°C)
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|

Fuente: Elaboracion propia a partir de datos abiertos de satélite MODIS

Temperatura superficial diurna de Costa Rica en grados Celsius, durante los afos
2019-2022 calculada a partir de las imagenes satelitales MODIS.




Fuente: Elaboracion propia a partir de datos abiertos recolectados

del MIDA, Panama
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Prevalencia de morbilidad-mortalidad por
ERC en Panama 2019-2020.



NICARAGUA
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Fuente: Elaboracion propia a partir de datos cerrados del IMN de Estacion La Pacifica Cafas, Bagaces.

Relacion entre la precipitacion y la velocidad del viento en un afio tipico
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Calculos de Riesgo:

A continuacion se presenta calculos de una estadistica descriptiva corrida a los valores

" r r n ~—
obtenidos en suelos de Panama y su calculo de riesgo.
Cuadro 6. Estadistica descriptiva de las concentraciones de metales (mg kg-1). \
Metal Minimo Maximo Media Mediana SD Percentil MAC? EPA>®
95 USGS *
Arsénico 1.86 106 11.8 4.99 20.8 13.1 15-20 0.68
Plomo 5.00 25.0 8.31 6.00 4.58 40.2 20-300 400
Cromo 1.25 54.1 7.26 4.48 8.31 74.0 50-200 0.3
Vanadio 12.3 440 69.2 41.6 74.3 139 -— 390
Rubidio 5.00 185 45.8 28.0 46.0 122 —_— —_—
Zinc 1.09 129 25.2 17.4 24.9 128 - 23000
1. USGS United States Geological Survey (Smith et al., 2019).
2. Concen_traciones maximas permitidas para metales trazas en suelos agricolas (Kabata-Pendia
3. BPA: Aloos residonciales (US-EPA, 2023) Cuadro 7. Evaluacion del riesgo no cancerigeno
Concentracion = Parametro Arsénico Plomo Cromo
HI=YHQ (a) d tal e o =
Hi: fna[ice de la suma de riesgo no cancerigeno S5 DS E) Nifo Adulto Nino Adulto Nifo Adulto
HQ: Riesgo no cancerigene Promedio  HQ 39E-01 7.0E:02 6.0E-02 1.0E-02 3.0-02 1.0E-02
HQ = :;e?f (b) Ingestién
CCD: Dosis diaria crénica HQ 0.0E+00 O0.0E+00 O0.0E+00 O0.0E+00 0.0E+00 0.0E+00
DRef: Dosis de referencia constante por metal segun USEPA Inhalacién
HQ Dermal 9.0E-02 1.0E-02 0.0E+00 0.0E+00 0.0E+00 0.0E+00
Ds = CxTxFxD HI Total 4.0E-01 8.0E-02 6.0E-02 1.0E-02 3.0E-02 1.0E-02
M X P » Maximo HQ 3.5E+00 6.3E-01 1.8E-01 3.0E-02 1.8E-01 3.0E-02
C = concentracion del metal en el suelo (mg/kg) Ingestién
HQ 0.0E+00 9.0E-02 O0.0E+00 O0.0E+00 0.0E+00 O0.0E+00
Inhalacién
HQDermal 50E-02 1.1E-01 1.0E-02 1.0E-02 0.0E+00 0.0E+00
HI Total 3.6E+00 7.4E-01 1.8E-01 4.0E-02 1.8E-01 4.0E-02

HI: Indica el riesgo total no cancerigeno. HQ: Indica el riesgo de acuerdo a la via de ingreso.




Evaluacion de efecto combinado por metales nefrotoxicos

Dosis Cociente de Indice de
Grupo de Edad Metal suministrada  peligro (Cp) ~ Peligro (Hli)
(Ds)
Arsénico 1.20E-06 2.18E-06
Plomo 2.82E-07 2.57E-06
Nifio Cromo 6.11E-07 5.55E-06 g 6aE05

Vanadio 4,97E-06 4.,52E-05
Rubidio 2.09E-06 1.90E-05
Zinc 1.46E-06 1.32E-05
Arsénico 2.39E-07 1.09E-05
Plomo 5.65E-08 5.13E-07

Adulto Cromo 1.22E-07 1.11E-06 1.93E-05
Vanadio 9.94E-07 9.04E-06
Rubidio 4.18E-07 3.80E-06

Zinc 2.91E-07 2.65E-06




= |nsuffient hydration
= Exposure to the sun

= Arduous labor

Occupational

Geographical

= Sandy soils

= Topography

’_/-'

= Geochemistry of soil

= Low altitude above sea level
* Environmental temp. (high)

= Winds (high traffic)

Environmental

Populational

= Place of residence
= Genetic predisposition

= Low social development index

Factores de riesgo para la enfermedad asociados al ambiente y la poblacion.

Modificado de Valdés et al, 2023.







CONCLUSIONES

Ambos paises comparten similitudes geogréficas, geoldgicas, climaticas, edafolégicas y de alto trafico de viento a favor de
poblaciones afectadas, lo cual hace que la enfermedad sea definitivamente geografica. Ambos lugares, en el caso de Costa Rica
con Carias, Bagaces y en el caso de Coclé en Panam@, las caracteristicas mas importantes y predictivas de la enfermedad son
la cantidad de metales pesados en los suelos (ambos son suelos de origen volcanico), suelos predominantemente arenosos
(favorecidos por el cultivo de cafia de azlcar que se quema en la recoleccién), una baja altura rodeada de montafias volcénicas,
con un alto trafico de viento de noreste a suroeste que corresponden a los vientos alisios con influencia de la zona de
convergencia intertropical.

En ambos casos no parece de acuerdo a la informacion resultante presentada, ser predictivo ni
el calor ni la cantidad de hectareas sembradas de cafia de azlcar por si mismas. Dado que el
mapa de LAICA se hace basado en cantidades de hectareas sembradas segun su propia
informacioén, expresandose de acuerdo a la nomenclatura de circulos coloreados que el mismo
presenta, y se pueden hacer comparaciones basadas en la informacién cuantitativa del mapa.
Estas son variables importantes que estan presentes en las zonas pero no se ven
proporcionales en cantidades absolutas, (esto seria que a mayor cantidad de cafia sembrada
en las zonas, mayor tasa de enfermedad o a mayor calor de esa zona del pais, mayor tasa de
enfermedad), esto no se presenta en ninguno de los dos paises.




Es entonces la convergencia en las mismas zonas geograficas de las siguientes variables:

- temperatura ambiental alta,

- presencia de metales pesados nefrotéxicos en el suelo de origen volcanico, de un suelo
arenoso facilmente dispersable que puede ser consumido por geofagia accidental por las
personas que trabajan al aire libre: agricultores, jardineros, con especial atencién a los nifios que
juegan al aire libre y/o en el patio de las escuelas,

- alto tréfico de viento,

- cultivo de cafia especialmente, pues la misma para facilidad de cosecha se quema, y esto
provoca cenizas dispersables que son facilmente ingeridas (en toxicologia la entrada de téxicos
por via oral es la de peor pronéstico, pues no existe ningin mecanismo de defensa en el tracto
gastrointestinal humano a la entrada de estos toxicos por esta via),

- baja altura del lugar en metros sobre el nivel del mar (msnm), lo que aunado a la zona

de alto trafico de viento hace que el movimiento atmosférico de particulas tienda a que ellas
permanezcan en el ambiente teniendo relaciéon directa debido a un fenémeno fisico que se
llama “Efecto Vernuli’,

- en los lugares estudiados de Guanacaste (Cafias, Bagaces y Carrillo) hay asocio con
parques eolicos, lo que ratifica que son zonas de alto trafico de viento, muy importantes en
ciertas epocas secas del afio mas que en otras, por ejemplo en Costa Rica de enero a abril,
esto también se cumple para Panama.
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