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Resumen

Objetivo. Estudiar la asociacion entre la prevalencia de
eczema atdpico (EA) y la dureza del agua de uso doméstico.
Material y métodos. El estudio ISAAC (International Study
of Asthma and Allergies in Childhood) estimé la prevalencia
de EA en seis localidades de Castellén, Espaia, en escolares
de 6-7 y 13-14 afios durante 2002. Se establecieron tres
zonas de <200 mg/l, 200-250 mg/l, y >300 mg/l segln la
dureza del agua doméstica de esas localidades. Se empleo
regresion logistica en el andlisis. Resultados. En escolares de
6-7 afios, las prevalencias acumuladas de EA en las tres zonas
fueron de 28.6, 30.5 y 36.5%. Entre la zona | y la zona 3, la
razén de momios ajustada (RM ) fue 1.58 (IC 95% 1.04-2.39)
(prueba de tendencia ajustada p=0.034). La prevalencias de
sintomas de EA en el tltimo afio fueron de 4.7,4.5,y 10.4%,
respectivamente.Entre lazona | y lazona 3,la (RM ) fue 2.29
(1C95% 1.19-4.42) (prueba de tendencia ajustada p=0.163).
En escolares de 13-14 afios no se apreciaron tendencias
significativas. Conclusiones. Se sugiere que la dureza del
agua podria tener alguna importancia en el desarrollo de la
enfermedad en los escolares de 6-7 afios.
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Abstract

Water hardness has been associated with atopic eczema
(AE) prevalence in two epidemiologic studies carried out on
schoolchildren in England and Japan. Objective.To estimate
the association between the prevalence of AE and domestic
water hardness. Methods. The prevalence of AE was obtained
from The International Study of Asthma and Allergies in Child-
hood, carried out in six towns in the province of Castellon on
schoolchildren 6-7 and 13-14 years of age, using a standard
questionnaire in 2002. Three zones were defined according
to domestic water hardness of the six study localities: <200
mg/1,200-250 mg/l,and >300 mg/I.A logistic regression analysis
was performed. Results. The lifetime prevalence of AE in
schoolchildren 6-7 years of age was higher with the increment
of water hardness, 28.6, 30.5 and 36.5% respectively for each
zone; between zone | and zone 3, the adjusted odds ratios
(ORa) were 1.58 (95% Confidence Intervals [CI] 1.04-2.39)
(adjusted tendency test p=0.034). Prevalence of symptoms of
AE within the past year were 4.7,4.5,and 10.4%, respectively
by zone; between zone | and zone 3,the OR was 2.29 (95%
Cl 1.19-4.42) (adjusted tendency test p=0,163).For |3-14 year-
old schoolchildren, tendencies to lifetime prevalence of AE at
any time or in the past year were not significant. Conclusions.
This study suggests that in 6-7 year-old schoolchildren, water
hardness in the area where they live has some relevance to
the development of the disease.
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esde los tiempos mds remotos se ha estudiado

la relacién entre el agua y la salud/enfermedad;
sin embargo, la consideracién de la dureza del agua
como factor de riesgo de enfermedades, como las
cardiovasculares y el eczema atépico (EA), data de
fechas mds recientes.! Dos estudios epidemioldgicos
de disefio ecolégico, efectuados el primero en Gran
Bretafia por McNally y colaboradores,® y el segundo
en Jap6n por Miyake y colaboradores,® han hallado
asociaciones entre la dureza del agua y la prevalencia
de EA en escolares britdnicos de 4-11 afios de edad y
en escolares japoneses de 6-12 afios, respectivamente. A
mayor dureza del agua, ocurriria una mayor prevalencia
de EA. Por otra parte, estudios clinicos han indicado el
efecto irritativo del agua dura “calcdrea” sobre la piel
de los nifios con EA.* El EA se ha definido como una
enfermedad inflamatoria de la piel, caracterizada por
erupciones pruriginosas de curso crénico y recidivante,
que aparecen en distintas zonas corporales segtn la
edad del paciente, y que son de origen desconocido.?
Mas de 60% de los afectados no presentan IgE demos-
trable a alergenos, y en 70% de los casos, el cuadro se
inicia antes de los cinco afios de edad; se considera que
su carga econémica podria ser similar ala del asma.° La
prevalencia de la enfermedad presenta variaciones geo-
graficas muy notables. Asf, en la primera fase del estudio
ISAAC (International Study of Asthma and Allergies
in Chilhood), la prevalencia de EA diagnosticado en ni-
fios de 6-7 afios fue de 0.3% en India a 57% en Jap6n, con
altas prevalencias en paises anglosajones.” En la tercera
fase del ISAAC, las prevalencias de sintomas de EA en
los dltimos 12 meses en nifios de 6-7 afios, variaron entre
2% enIrdny 22.3% en Suecia, y se aprecié un incremento
de la prevalencia de EA en el mundo.?

El estudio ISAAC’ permiti6 estimar las prevalen-
cias de asma, rinitis y EA en numerosas naciones, asf
como sus tendencias temporales. A partir del estudio
efectuado en 2002 en Castellén, Espafia, sobre pobla-
cién escolar de seis localidades (Castellén, Almassora,
Benicassim, Borriol, L' Alcora y Vila-real), se apreciaron
diferencias en las prevalencias de EA entre estas locali-
dades. A partir de esa observacion, se establecié como
objetivo del presente trabajo estimar si la dureza del
agua de consumo doméstico podia asociarse con las
prevalencias de EA.

Material y métodos

El disefio del estudio fue semi-individual de base pobla-
cional, definido por Kiinzli y Tager.! En este disefio, la
variable de exposicién se obtiene a partir de datos agre-
gados, y la variable de resultados (dependiente) y otras

296

variables, potencialmente confusoras o no, mediante un
cuestionario individual aplicado a los participantes. Se
trata de un disefio frecuentemente utilizado en los estu-
dios epidemiol6gicos de la contaminacién del aire, don-
de esta tiltima (exposicién) se mide mediante monitores,
y los efectos para la salud y otras variables se evaltian a
través de cuestionarios y /o exdmenes individuales. La
exposicion, dureza del agua, se obtuvo de los archivos
de la Conselleria de Territorio y Vivienda, y la variable
dependiente, prevalencia de EA, del estudio ISAAC. En
el estudio se incluyeron los escolares con mds de un afio
de residencia en cada localidad.

Se consideré como factor de exposicién la dureza
del agua de consumo doméstico de los abastecimien-
tos publicos de las localidades que participaron en el
estudio ISAAC del afio 2002. Las determinaciones de
la dureza del agua mg/l, carbonato calcico (CO,Ca),
del periodo 1993-2002 se efectuaron en el Laboratorio
de Salud Publica de Castellén, como medicién rutina-
ria incluida en el control de la potabilidad del agua de
consumo doméstico, y las proporcioné la Consellerfa
de Territorio y Vivienda. Se establecieron tres zonas de
dureza del agua a partir de los percentiles 50 (hasta 198
mg/1), 75 ( 250 mg/1), y 90 (mds de 314 mg/1) de los
valores medios de la dureza del agua de las localidades
en el periodo 1993-2002, considerando puntos de corte
200 mg/1 entre zonas 1y 2, y 300 mg/1 entre zonas 2 y
3.2 Las aguas de las seis localidades son cloradas de
forma automdtica y mantienen concentraciones de cloro
libre de entre 0.2 y 0.8 mg/1.

El estudio ISAAC consta de un cuestionario valida-
do sobre EA, " que responden los padres de los escolares
de 6-7 afios, y los propios escolares de 13-14 afios. Para
estimar factores de riesgo, se afiadié un cuestionario
complementario que responden los padres de todos
los escolares. El estudio fue aprobado por la Direccién
General de Salud Publica de la Consellerfa de Sanidad
del gobierno auténomo de la Comunidad de Valencia, y
se solicit el permiso de los padres para la participacion
de sus hijos/as en el estudio.

Se consider6 caso de EA alguna vez, si en el cuestio-
nario se respondié si a la pregunta: “;Ha tenido alguna
vez el nifio/a eczema o dermatitis atGpica?” Se definié
caso de sintomas de EA en el tiltimo afio, si en el cuestio-
nario se respondio sf a las preguntas 2 y 3: “;Ha tenido
el nifio /a manchas rojas en la piel que pican, y aparecen
y desaparecen, por lo menos durante seis meses, en los
tltimos 12 meses?” y “Estas manchas rojas que pican,
le han salido en alguno de estos lugares: pliegues de los
codos, detrds de las rodillas, empeine del pie, bajo las
nalgas, alrededor del cuello, ojos, orejas?” En el Anexo
1 se presenta el cuestionario completo.
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Analisis estadistico

Se estimaron las prevalencias de EA alguna vez (acumu-
lada) y de sintomas de EA en el tltimo afio, dividiendo
el nimero de casos entre el niimero de escolares parti-
cipantes de cada grupo, respectivamente. Se estudiaron
diferentes potenciales factores de riesgo de EA que
incluyeron haber padecido enfermedades infecciosas
como neumonta, bronquitis, sinusitis, y otitis, exposicién
al humo de tabaco en casa, presencia de animales en el
hogar, lactancia materna, asistencia a guarderfa, niimero
de hermanos y orden de nacimiento, historia de der-
matitis atdpica en los padres o hermanos, exposicién a
trafico de camiones en la zona residencial, y la ocupacién
de los padres segtin la clasificacion inglesa adaptada,'
clases Iy II (directivos, técnicos superiores y medios),
frente a otras clases III a VI (cuadros intermedios,
trabajadores calificados y no calificados). Los factores
asociados a la prevalencia de EA en el andlisis bivariante
se incorporaron al andlisis multivariante de regresién
logistica para construir un modelo base con los factores
que presentaron asociacién significativa (p<0,05). A este
modelo se afiadié la dureza del agua, considerando tres
zonas en funcién de la media anual del periodo, y se
estimaron las razones de momios (RM) y sus intervalos
de confianza (IC) de 95% como cuantificadoras del riesgo
de sufrir EA y su tendencia en los modelos logisticos.'
Se uso el programa Stata versién 6.0.*

Resultados

La participacion en el estudio ISAAC fue de 88.1% en
el grupo de 6-7 afios con 3 917 escolares, y de 91.2% en el
grupo de 13-14 afios con 4 025 escolares; en este tltimo

* StataCorp. Stata Statistical Software: release 6.0. College Station,
Texas: Stata Corporation, 1999.

grupo, los padres cumplimentaron el cuestionario sobre
factores de riesgo en 73.7%. A pesar de contar con el
cuestionario de factores de riesgo completo y con una
estancia en la localidad de mds de un afio, participaron
s6lo 3 024 escolares (74.1%) del grupo menor, y 3 112
escolares (66.7%) en el grupo mayor.

En el cuadro I se muestran los valores medios de
la dureza del agua de consumo doméstico en las tres
zonas, asi como el niimero de escolares que residen en
cada una. Se observa que la mayoria habita en la zona de
menor dureza, y que en la zona 3 el ntimero de escolares
residentes es reducido.

La prevalencia de EA en el grupo de 6-7 afios
(cuadro II) se incrementd con el aumento de la dureza
del agua. Respecto a la prevalencia acumulada de EA,

Cuadro |
VALORES MEDIOS DE LA DUREZA DEL AGUA EN EL PERIODO
1993-2002 EN SEIS LOCALIDADES DE LA PROVINCIA
DE CASTELLON, ZONA DE DIFERENTE DUREZA Y ESCOLARES
RESIDENTES SEGUN EL ESTUDIO ISAAC. CASTELLON,
Esrana, 2002

Dureza agua:

valores medios Escolares Escolares
Localidad £ DT (mgll) Zona 6-7 arios 13-14 afios
Almassora 179.58+ 13.17 | 2216 (73.3%) 2248 (72.2%)
Castellon 185.49+ 13.79
Borriol 188.66+ 14.91
Vila-real 208.90+93.90 2 693 (22.9%) 710 (22.8%)
Benicassim 250.53+ 108.0
L'Alcora 314.21+£159.98 3 115 (3.8) 154 (4.9%)

DT: desviacion tipica

Cuadro Il
PREVALENCIA DE ECZEMA ATOPICO EN ESCOLARES DE 6-7 ANOS POR ZONAS CON DIFERENTE DUREZA DEL AGUA,
RM Y TENDENCIAS AJUSTADAS MEDIANTE REGRESION LOGISTICA. CASTELLON, EspanNa, 2002

Eczema atdpico alguna vez RM, Sintomas Eczema atdpico dltimo afio RM,
Zona N° casos % IC (95%) N° casos % IC (95%)
| 633 28.6 1.00 105 47 1.00
2 211 30.5 1.12 (0.92-1.36) k]| 45 0.93 (0.61-1.41)
3 42 36.5 1.58 (1.04-2.39) 12 10.4 229 (1.19-442)
Tendencia ajustada p=0.034 p=0.163

RM ajustadas por edad, sexo, historia de dermatitis atépica en los padres o hermanos, clase social, nimero de hermanos e historia de otitis
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las RM,, tomando como referencia la zona 1, fueron
de 1.12 (IC95% 0.92-1.36) para la zona 1y 2, y de 1.58
(IC 95% 1.04-2.39) para la zona 3; la tendencia ajustada
fue significativa (p<0.034). Para sintomas de EA en el
ultimo afio, se observé un incremento entre la zona 1y
la zona 3 (RM, =2.29; IC 95% 1.19-4.42), mas no fue asi
entre las zonas 1y 2, y la tendencia ajustada no alcanzé
significancia (p=0.163).

En el cuadro III se muestra la prevalencia de EA
por zonas con diferente dureza del agua, en el grupo
de 13-14 afios. No se aprecian asociaciones entre esta
dureza y la prevalencia de eczema, tanto acumulada
como en el tltimo afio. Asimismo, las tendencias ajus-
tadas no fueron significativas.

Todos los modelos logisticos ajustaron bien segtin
la prueba de Hosmer-Lemeshow, ' salvo aquel para la
prevalencia acumulada de EA en el grupo mayor (x’
Hosmer-Lemeshow 19.64 p=0.01).

Discusion

Los resultados indican que los escolares de 6-7 afios
sufren mayor prevalencia de EA a mayor dureza del
agua; esto no sucede en el grupo de 13-14 afios. Por otra
parte, en el grupo de 6-7 afios se aprecié una tendencia
significativa con la prevalencia acumulada de EA, y no
alcanz significancia para sintomas EA en el tiltimo afio.
Estos resultados estdn en linea con los que obtuvieron
NcNally y cols.? quienes observaron una asociacién entre
la dureza del agua y la prevalencia de eczema en el grupo
menor pero no en el mayor, aunque las tendencias del
riesgo fueron significativas para las prevalencias de EA
acumulada y en el dltimo afio. De igual manera, en el
estudio de Miyake y cols.® la tendencia fue significativa
para la prevalencia acumulada de EA, pero sélo se es-
tudi6 un grupo de escolares de 6 a 12 afios.

Hoy en dia? se considera que los efectos de la du-
reza del agua sobre el EA se deben, en mayor medida,

al calcio y no al magnesio. Dichos efectos consistirian
en un agravamiento o exacerbacion del EA ya existente,
produciendo una irritacién de naturaleza tépica sobre la
piel. No puede excluirse que la dureza actde de forma
indirecta al utilizar mayores dosis de jabones, champtis
y detergentes para conseguir mds espuma al lavar con
aguas duras, con la consiguiente sequedad e irritacién
y que, al alterar la barrera cutdnea, conduzcan al EA.?
Otras sustancias existentes en el agua de consumo
doméstico podrian tener algtin efecto sobre el EA,
como por ejemplo el contenido de cloro residual libre,'®
Empero, al tratarse de aguas cloradas y al no disponer
de mediciones cuantitativas registradas de forma siste-
matica, es imposible establecer comparaciones vélidas
con los datos de esta investigacién. En la actualidad se
lleva a cabo un ensayo clinico en nifios ingleses, para
conocer el posible efecto beneficioso del agua blanda
sobre el EA."”

En el estudio japonés® realizado con una poblacién
de 458 284 escolares, se establecieron cuatro zonas
con dureza del agua desde menos de 48 mg/1, 48.0-53.
9 mg/1, 54.0-75.9 mg/1 a 76 mg/1y mds. Las prevalen-
cias de dermatitis atépica desde el nacimiento, segtin
diagnéstico médico, fueron de 22.9 a 24.4%, para las
zonas de menor y mayor dureza, respectivamente. Las
RM, en la comparacién de las zonas fueron 0.97, 1.08, y
1.12 (tendencia p<0,0001), indicando que a mayor dureza
del agua existe un incremento de las prevalencias de
dermatitis at6pica.

En el estudio inglés sobre 7 640 escolares,? tam-
bién se establecieron cuatro zonas con los siguientes
valores: 118-135 mg/1; 151-157 mg/1; 172-214 mg/L; y
231-314 mg/1. Para la determinacién de la prevalencia
de EA se emplearon las mismas preguntas del estudio
ISAAC. En el grupo de 4-11 afios, las prevalencias de EA
acumulada fueron de 21.2% y 25.5% para las zonas de
menor y de mayor dureza, respectivamente, con RM,
de 1.13, 1.16, y 1.38 (tendencia p=0,02). Se encontraron

Cuadro Il
PREVALENCIA DE ECZEMA ATOPICO EN ESCOLARES DE |3-14 AROS POR ZONAS DE DIFERENTE DUREZA DEL AGUA,
RM Y TENDENCIAS AJUSTADAS MEDIANTE REGRESION LOGISTICA. CASTELLON, EspaNA, 2002

Eczema atdpico alguna vez RM, Sintomas Eczema atdpico tltimo afio RM,
Zona N° casos % IC (95%) N° casos % IC (95%)
| 285 12.7 1.00 101 45 1.00
2 98 13.8 1.12 (0.40-1.44) 28 39 0.86 (0.56-1.33)
3 18 1.7 0.89 (0.53-1.49) 3 2.0 0.41 (0.12-1.33)
Tendencia ajustada p=0.241 p=0.140

RM ajustadas por edad, sexo, historia de dermatitis atopica en los padres o hermanos, clase social, nimero de hermanos e historia de otitis
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las prevalencia de EA en el Gltimo afio de 12.0% y 17.3%,
y las RM, de 1.19, 1.32, 1.54 (tendencia p<0.001). En el
grupo de 11-16 afios, las prevalencias acumuladas de EA
fueron de 22.8 a 22.9%, y las prevalencias de sintomas EA
en el tltimo afio de 13.9 a 14.3%, con RM, y tendencias
no significativas.

Tanto en este estudio como en el inglés® no se
apreciaron asociaciones entre la dureza del agua y
las prevalencias de EA en el grupo de 13-14 afios. Las
razones aducidas para explicar esta situacién incluyen?
el diferente efecto de la dureza del agua con la edad,
considerando la historia natural de la enfermedad, que
aparece con mayor frecuencia en la primera infancia, y
la disminucién de la susceptibilidad en el grupo mayor
con su mayor movilidad y exposiciones a aguas de
distinta dureza, junto a una posible menor supervision
por los padres en cuanto a lavados y bafios, con una
mejor higiene corporal y, tal vez, una menor exposicién
al agua.

Enlos dos estudios mencionados,>* las RM se ajus-
taron por diferentes factores como edad, sexo, indices
de pobreza, distancia del centro de salud mds préximo,
promedio de impuestos familiares de cada localidad, y
ntimero de clinicas y hospitales por zonas, pero a partir
de datos agregados y no individuales. En el presente
estudio, se ajustd por factores de riesgo de cada partici-
pante, lo cual podria significar una mayor precisién en el
analisis. Por otra parte, la dureza del agua de esta zona
es alta, ya que se considera agua dura a partir de una
concentracién de CO,Ca de 150 mg/1,* y al comparar
con ambos estudios, la prevalencia acumulada de EA
fue mds elevada en los escolares de 6-7 afios, aunque no
asi para los de 13-14 afios y para sintomas de EA en los
ultimos 12 meses.

La etiologfa de la enfermedad es desconocida y
se supone la existencia de multiples factores de riesgo,
incluyendo los genéticos, familiares, nutricionales y
ambientales.’? Los factores de riesgo asociados con la
prevalencia acumulada de EA en ambos grupos fueron:
la historia de dermatitis atépica en padres o hermanos,
historia de otitis, y clase social alta-media frente a baja.
El mayor ntimero de hermanos fue un factor protector,
pero sélo se asoci6 en el grupo menor y préximo a
significativo en el grupo mayor. Los factores de riesgo
para sintomas de EA en el tiltimo afio fueron historia de
dermatitis atépica en los familiares en el grupo menor;
y en el grupo mayor, ser mujer y pertenecer a la clase
alta-media frente a baja. Estos resultados son consis-
tentes con distintos estudios,”> aunque no se hallaron
asociaciones con factores como la lactancia materna o la
asistencia a guarderfas, si bien el disefio del estudio fue
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semi-individual.*% Por otra parte, el diferente acceso
a los servicios médicos especializados por parte de las
distintas clases sociales puede establecer diferencias
en las prevalencias del diagnéstico médico de EA, y de
ahf la importancia de ajustar por la clase social de los
escolares.”®

El disefio semiindividual del estudio impide esta-
blecer de forma absoluta los factores de riesgo, al estu-
diarse al mismo tiempo la exposicién y la enfermedad,
ya que la informacién sobre la prevalencia de EA se
recopil6 de forma transversal. No obstante, este disefio
se utiliza en estudios epidemiol6gicos ambientales
donde se producen exposiciones estables en el tiempo
y con efectos proximos a la exposicién.?” En este caso,
la exposicién no fue indicada por los participantes, y
se reducirfa el sesgo de informacién. Sin embargo, la
medicién de la exposicién en tres zonas implicaria al-
gun sesgo por error de clasificacién no diferencial, ya
que puede no corresponder a la exposicién individual
en todos los escolares de la zona. Se tomé a escolares con
al menos un afio de permanencia en la zona, para tratar
de reducir este sesgo, pero puede permanecer en alguna
extension, ya que existirfan diferencias en la exposicién
en la misma zona. Asi, los escolares con EA en las zona
de alta exposicién podrian evitar las aguas duras, y el
riesgo se dirigiria hacia la nulidad. La participacion alta
de los escolares, sobre todo en el grupo de 6-7 afios, y
algo mds reducida en el grupo de 13-14 afios, supone
que el sesgo de seleccion tendria poco efecto. Si bien
los escolares se distribuyen de manera desigual por las
tres zonas, y en la zona de mayor dureza del agua su
ndmero es pequefio, y se reduce la potencia del estudio.
Por otra parte, en el acopio de informacién mediante
la aplicacién de un cuestionario a los padres de los
escolares y al grupo de 13-14 afios, sobre sintomas de
EA, puede existir un sesgo de memoria o de no-com-
prensién de las preguntas entre algunos participantes.
Otra limitacién del estudio se refiere a la deteccién de
casos mediante un cuestionario y no basados en un
examen médico. El cuestionario utilizado se encuentra
validado en poblaciones infantiles de distintos paises,
incluyendo Inglaterra,'® Rumania,® Brasil,*! y Etiopia®
con resultados satisfactorios en general, aunque no estd
validado en nuestra poblacién, y podria suponer algtin
sesgo de clasificacién. Pese al ajuste por diferentes facto-
res, pueden existir otras variables confusoras o factores
que no fueron controlados, entre ellos las condiciones
prenatales, ademds de que otros componentes no me-
didos del agua podrian tener algtin efecto. Se precisarfan
estudios de incidencia para estimar con mayor precision
el riesgo de EA asociado a la dureza del agua.
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Conclusiones

Este estudio indica que en los escolares de 6-7 afios, la
dureza del agua de la zona donde residen podria tener
alguna importancia en el desarrollo de la enfermedad.
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Anexo
CuesTIONARIO ISAAC SOBRE SINTOMAS DE ECZEMA ATOPICO EN ESCOLARES

I. {Has tenido alguna vez manchas rojas en la piel que pican, y aparecen y desaparecen, por lo menos,
durante seis meses? SiC1 Noll

2. Has tenido alguna vez estas manchas rojas que pican en los Gltimos doce meses? si[] No []
Si has contestado “NO”, por favor, salta a la pregunta 6

3. {Estas manchas que pican, te han salido alguna vez en alguno de estos lugares!
Pliegues de los codos
Detras de las rodillas
Empeine del pie
Bajo las nalgas
Alrededor del cuello, ojos, orejas sil ] No []

4. jAlguna vez estas manchas han desaparecido completamente en los Ultimos doce meses! Si[ ] No [ ]

5. Cudntas veces has tenido que levantarte por la noche porque esas manchas rojas te pican
en los dltimos doce meses?
Nunca en los doce meses Gltimos
Menos de una noche por semana
Una o mas noches por semana

[ 000

No []

6.  ;Has tenido alguna vez eczema o dermatitis atopica’ Si
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