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Resumen

Varios paises latinoamericanos se encuentran en etapas avanzadas de la
transicion epidemioldgica, experimentando ademds un proceso rapido de
envejecimiento poblacional. De acuerdo a la perspectiva del “curso de vida”,
la gestacion y la infancia son periodos criticos para el desarrollo de
enfermedades cronicas durante la edad adulta. Segun la “hipotesis de Barker”,
la desnutricién durante etapas tempranas de la vida aumenta las probabilidades
de padecer de diabetes mellitus —una de las enfermedades cronicas de mayor
prevalencia en Latinoamérica. Dado que la prevalencia de desnutricion ha
venido decreciendo en la region, son las cohortes de los hoy adultos mayores
los que corren mas riesgo de enfrentarse a este tipo de enfermedades cronicas.
El objetivo es explorar la evidencia de efectos de cohorte en la prevalencia y
mortalidad de diabetes mellitus en México, Puerto Rico y Costa Rica a través
de medidas antropométricas y el método del Estimador Intrinseco. Este ultimo
permite —a través de una matriz de eigenvectores- estimar efectos de cohorte,
edad y periodo con datos agregados (tasas especificas de mortalidad), mientras
que las medidas antropométricas (altura de la rodilla, largo de la pierna) son
usadas como “marcadores” de desnutricion temprana, para estudiar su
asociacion con la incidencia de diabetes mellitus entre adultos mayores.

El método del EI muestra efectos de cohorte decrecientes sobre la
mortalidad por diabetes en los tres paises de la region, a medida que se pasa de
las cohortes mas viejas a las mas recientes. El uso de la altura de la rodilla
como marcador de desnutricion temprana mostrd los efectos de cohorte
esperados en Puerto Rico y en Costa Rica: tener una altura de rodilla corta esta
asociado positivamente con tener diabetes; en México, se encuentra el efecto
contrario.
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Introduccion

La perspectiva de “curso de vida” en el estudio de las enfermedades crénicas discute
el efecto de condiciones adversas durante las edades tempranas (gestacion, infancia, nifiez)
sobre la alta prevalencia de ciertas enfermedades cronicas (Kuh and Ben-Shlomo, 1997).
Segun la llamada “Hipotesis de Barker” —fundamental en esta perspectiva-, algunas de estas
enfermedades cronicas —particularmente la diabetes mellitus DM- son “programadas” en el
utero o durante los dos primeros afios de vida; especificamente la desnutricion fetal e infantil
aumenta las probabilidades de que la persona desarrolle DM y aumenta el riesgo de
enfermedades cardiovasculares durante la edad adulta (Barker, 1998; Barker et al, 2002;
Hales y Barker, 2001). Esta hipotesis cobra relevancia en el contexto latinoamericano, pues
varios paises de la region se encuentran en etapas avanzadas de la transicion epidemiologica,
caracterizadas por la alta prevalencia de enfermedades crénicas y degenerativas no
transmisibles. Por ejemplo, en México la prevalencia de DM entre la poblacion adulta llega a
3.9% mientras que en Costa Rica es de 3.3% (Mackay y Mensah, 2004). El rapido proceso de
envejecimiento acrecienta los problemas generados por este perfil epidemiologico, ya que la
proporcion de adultos mayores va creciendo, y es precisamente este grupo humano el que mas
padece de este tipo de males. Si a esto le agregamos que estas cohortes estan compuestas por
los sobrevivientes de una época caracterizada por la desnutricion y las enfermedades
infecciosas cuando eran jovenes, es valido conjeturar que la alta prevalencia de la DM esté
relacionada con la nifiez adversa de estas cohortes. De hecho, Martorell y colegas han
estudiado profusamente el caso de Guatemala, en donde ligan la desnutriciéon temprana no
so6lo con concentraciones anormales de glucosa (Conlisk et al, 2004), sino también con
capacidad reproductiva (Khan et al, 1995; Ramarkishnan et al, 1999), crecimiento corporal
(Martorell et al, 1998) y habilidad cognitiva (Martorell, 1997). En México se ha encontrado
evidencia similar con respecto del sindrome metabdlico (Gonzalez-Barranco y Rios-Torres,
2004).
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La prevalencia de desnutricion decreciod paulatinamente a medida que los paises de la
region expandieron su economia durante el periodo desarrollista de sustitucion de
importaciones e invirtieron en programas de salud (particularmente, vacunaciones y
promocién practicas de higene) y asistencia social. Si ademads el devenir historico permite
suponer que las cohortes de los hoy adultos mayores estuvieron expuestos a situaciones
adversas durante su nifiez y ademas que estan actualmente en alto riesgo de padecer DM,
entonces la relacion entre ambas condiciones sugiere que es posible un fuerte efecto de
cohorte en la evolucion de la incidencia y prevalencia de DM.

Uno de los problemas mas serios para poder llevar a cabo este tipo de investigacion en
América Latina es la ausencia de fuentes de datos que tengan informacion sobre la salud en la
infancia y en la edad adulta a la vez. Por consiguiente, la existencia de dichos efectos de
cohorte s6lo se puede estudiar con informacion indirecta. El objetivo de este trabajo es
explorar la evidencia de efectos de cohorte en la incidencia y prevalencia de DM en México,
Puerto Rico y Costa Rica, a través de dos métodos: la aplicacion del Estimador Intrinseco (EI)
a series de tiempo de tasas de mortalidad y morbilidad, y la asociacioén entre antropometria y
la probabilidad de tener DM con microdatos provenientes de encuestas de envejecimiento. Ni
el EI ni las medidas antropométricas permiten demostrar o probar la hipdtesis de la
programacion temprana de enfermedades cronicas. So6lo permiten explorar si la informacion
indirecta sugiere la existencia de efectos de cohorte.

La hipodtesis de la programacion en utero de la DM, o “Hipdtesis de
Barker”.

Existe una fuerte asociacion entre el bajo peso al nacer y la resistencia a la insulina. La
hipotesis del fenotipo ahorrativo postula que existe una programacion que se da durante el
primer trimestre de gestacion, que define las condiciones de funcionamiento fisioldgico, de
forma que cuando las condiciones son adversas intrauterinamente, se produce una reduccioén
en la sensibilidad de la insulina in utero, lo cual condiciona a que en la vida adulta los nifios
nacidos pequefios para su edad gestacional, presenten DM tipo 2, dislipidemias, hipertension
entre otros ( Jaquet, et al, 2002). El mecanismo bioldgico de esta asociacion, se basa en que
la malnutricion uterina ocasiona una deficiencia en la produccion de celulas beta pancreaticas,
debido a una reduccion en la concentracion de factor de crecimiento similar a la insulina
(IGF-1) en respuesta a la hipoglicemia fetal (Hales y Barker, 2002). Algunos indicadores
antropométricos, como estatura y la altura de rodilla, son indicadores de desnutricion
temprana, y por tanto se consideran importantes variables asociadas al desarrollo de DM en la
edad adulta. Esto sucede especialmente en poblaciones que han sufrido deprivacion
nutricional intrauterina; fuera del ambiente materno, y ante condiciones de sobreoferta
alimentaria, los portadores de este fenotipo ahorrativo, independiente de la causa que origind
el retraso de crecimiento fetal, estariian en mayor riesgo de desarrollar DM y sindrome

metabolico que aquellos nacidos con peso adecuado para su edad gestacional (Soto y Mericq,
2005).

Métodos

Como se menciond, se utilizan dos aproximaciones metodologicas para explorar
posibles efectos de cohorte en la incidencia y prevalencia de DM:



El Método del Estimador Intrinseco El

El EI es un nuevo método para estimar efectos de cohorte, edad y periodo con datos
agregados, como tasas especificas de mortalidad (Fu y Rohan, 2004; Fu, Hall y Rohan, 2004;
Yang, Fu y Land, 2004). La literatura demografica y epidemioldgica ha estado
tradicionalmente interesada en analizar los efectos de edad, cohorte y periodo EPC (Hobcraft,
Menken y Preston, 1982; Kupper, Janis, Karmous y Greenberg, 1985) porque estos tres
conceptos son importantes para explicar variaciones histdricas de eventos demograficos y
ayudan a comprender mejor los posibles factores de riesgo de un evento, generalmente las
causas de morbi-mortalidad. La principal critica a este tipo de andlisis es que es imposible
poder estimar efectos de edad, cohorte y periodo que sean totalmente independientes uno del
otro, porque existe una dependencia lineal perfecta entre los tres conceptos: Periodo-Cohorte
= Edad. La estrategia que se habia venido utilizando para este tipo de andlisis es estimar
modelos lineales generalizados en los que cada edad, periodo y cohorte es representado con
una variable dicotomica, excepto las respectivas tres categorias de referencia. No obstante,
por el problema de la combinacidon lineal perfecta, es necesario incluir dos restricciones
adicionales para que el modelo se pueda estimar estadisticamente; de lo contrario, se da
todavia una situacion de perfecta colinealidad, y los coeficientes y errores estdndar del
modelo lineal generalizado se indefinen (Yang, Fu y Land, 2004). Esta situacién hace que
Wilmoth (1990) sugiera que es matematicamente imposible estimar efectos de una de las tres
dimensiones que sea completamente independiente de las otras dos dimensiones.

El EI sin embargo, utiliza una matriz de eigenvectores, con los cuales se deriva una
serie de variables independientes que no estan perfectamente correlacionadas entre si 'y que se
incorporan a un modelo lineal generalizado para estimar los diferentes efectos. La no
correlacion lineal entre las variables independientes logra superar el problema de la perfecta
dependencia lineal entre cohortes, periodos y edades. El EI se puede describir como una
matriz B que es estimada con la siguiente formula:

B=(1-B,B])b

donde:

A

b=B+tB,,

By es el eigenvector correspondiente al eigenvalor 0 de la matriz de disefio (X’X); t es

un numero real arbitrario, y b es un vector de coeficientes estimados con restricciones
arbitrarias; los coeficientes corresponden a la regresion de Y (que en este caso es el
conjunto de tasas especificas de mortalidad por DM) con respecto de las variables
independientes de la matriz de disefio X’X.

Para el presente articulo, las covariables del EI se utilizardn para estimar un Modelo
Lineal Generalizado con distribucion Poisson y el logaritmo como funcidon de vinculo. La
variable dependiente es el nimero de defunciones con la DM como causa por grupos
quinquenales de edad. Para analizar la tasa en lugar del nimero absoluto de defunciones, se
incorpora la poblacion a mitad de periodo por grupos de edad como variable de exposicion.



Siguiendo a Yang, Fu y Land (2004), se utilizé una solucion semi-paramétrica para controlar
por sobredispersion: los errores estandar se multiplicaron por el deviance del modelo
estimado dividido por los grados de libertad.

Medidas antropométricas: estatura, altura de rodilla y largo de pierna

Las medidas antropométricas han sido, durante el siglo XX, los indicadores
tradicionales para analizar desnutricion infantil: las razones de peso por edad y peso por talla
son las mas utilizadas (Gorstein, Sullivan, Yip, de Onis et al, 1994). En las investigaciones
epidemiologicas con las que se desarrollo la hipdtesis de Barker, las variables de exposicion
también se podrian clasificar como medidas antropométricas; el peso al nacer fue la primera
medida empleada por este investigador, aunque las investigaciones recientes consideran que
el indice ponderal (peso al nacimiento en gramos dividido por talla en centimetros al cubo) es
un mejor indicador del bajo consumo caldrico durante la gestacion (Barker, 1998; Barker et
al, 2002; Hale y Barker, 2001). Debido a la escasez de “poblaciones epidemiologicas” sobre
las que se tengan datos longitudinales desde el nacimiento hasta la edad adulta, la hipotesis de
la “programacion en utero” de la DM ha venido siendo utilizada como base tedrica para
explicar la relacion entre altura y prevalencia de DM en estudios de la década del noventa y
del 2000 (Anastasiou et al, 1998; Branchten et al, 2000; Brown et al, 1991; Conlisk et al,
2004; Guerrero Igea et al, 2001; Jang et al, 1998; Kousta et al, 2000; Lara Esqueda et al,
2004; Meza et al, 1995; Njolstad, Arnesen y Lund-Larsen, 1998; Olatunbosum y Bella, 2000;
Pan et al, 2001; Riste et al, 2001; Sanchez Castillo et al, 2004; Schmidt et al, 2005; Stanner et
al, 1998; Tabak et al, 2002). La idea de usar la altura como un biomarcador de desnutricién
temprana no es nueva. Las referencias cldsicas provienen del concepto de crecimiento
potencial de Leitch (1951), del concepto de evolucidon tecnofisioldgica (“technophysio
evolution™) de Fogel y Costa (1997), y del andlisis del crecimiento secular de los japoneses
entre 1949 a 1959, el cual coincide con un aumento en el consumo de proteina animal
(Mitchell, 1962). Si los analisis de Fogel y Costa se han centrado en la altura durante la edad
adulta como la medida antropométrica mas empleada debido a las limitaciones que tienen las
bases de datos que utilizan, Leitch y Mitchell ponen su atencion en la longitud de las
extremidades inferiores. Leitch (1951) hace notar que los mamiferos que no crecieron en todo
su potencial por mala nutricion tienen patas mas cortas con respecto del tamafio de su tronco
(cita como ejemplo a los cerdos). Por su parte, Mitchell concluye que el crecimiento en la
altura total de los jévenes japoneses se debid principalmente a un incremento en la longitud de
las piernas, mas que en la longitud del tronco. Estas observaciones son ttiles para discernir la
mejor medida antropométrica que pueda servir como biomarcador de desnutriciéon temprana,
debido a que la altura final de un adulto también depende de otros factores, especialmente los
genéticos. Con datos de una cohorte britanica seguida desde el nacimiento hasta la edad 43,
Wadsworth et al (2002) encuentran que la longitud de la pierna en esta edad esta
significativamente asociada a la duracion de la lactancia y el consumo energético a los 4 afios
de edad, controlando por altura paterna, peso al nacer y peso a los 4 afios. Gunnell y colegas
(Gunnell, 2002; Gunnell et al, 2000) y Davey Smith et al (2001) favorecen el uso de la
longitud de la pierna como biomarcador de desnutriciéon temprana, pero aclaran que todavia
no hay suficiente evidencia como para escoger entre el largo total o la razén del largo de la
pierna dividido por el largo del tronco. Palloni y colegas (2005) prefieren la altura de la
rodilla para estudiar adultos mayores, porque este biomarcador es menos afectado por las
malformaciones en los huesos que experimenta este grupo poblacional.

En estudios que ligan directamente estas medidas antropométricas con la DM, a la luz
de las ideas de Barker, Davey Smith et al (2001) encuentran que el largo de la pierna, pero no



el largo del tronco, esta relacionado con resistencia a la insulina. En Australia, Moses y
Mackay (2004) reportan que tanto la longitud absoluta de la pierna como la razon
pierna/estatura estan relacionadas con niveles altos de la Prueba Oral de Tolerancia de la
Glucosa (POTG), pero no con niveles de glucosa en ayunas. Palloni et al (2005) encuentran
que los adultos mayores portorriqueiios con una altura de la rodilla por debajo del primer
cuartil tienen un riesgo mayor, que es pequefio pero significativo, de haber sido
diagnosticados con DM.

La medida antropométrica por utilizar en este articulo es la altura de la rodilla. Esta
operacionalizacion se ha utilizado para estudiar DM entre adultos mayores portorriquetios y
de 6 ciudades latinoamericanas (Palloni et al, 2004; Palloni, McEniry, Wong y Pelaez, 2006).
Tanto en CRELES como en ENASEM, para la medicion de la altura de la rodilla, se le daba
preferencia a la rodilla derecha; la persona debia estar sentada en una silla formando con sus
piernas un angulo de 90 grados al doblar la rodilla; el estadiometro, instrumento para la
medicion, debia colocarse desde encima del hueso de la rodilla y pasar por el hueso del
tobillo; en Costa Rica, (INEGI, 2001; CRELES, 2002). En Puerto Rico, se utilizd6 un
procedimiento similar.

Es importante recalcar que la situacion ideal hubiera sido el contar con medidas
tomadas durante la nifiez del entrevistado (como peso al nacer ¢ indice ponderal), en lugar de
marcadores tomados durante la edad adulta. Sin embargo, esta informacién es muy rara en
fuentes de datos latinoamericanas. Por consiguiente, altura de la rodilla es el marcador que
mas se puede aproximar al concepto que se desea analizar, y por ende a inspeccionar la
evidencia sobre efectos de cohorte.

Fuentes de informacion

Fuentes de datos agregados: La Base de Datos de Mortalidad de la Organizacion
Mundial de la Salud (WHO Mortality Database) y el Sistema de Consultas de Grandes
Bases de Datos del Centro Centroamericano de Poblacion CCP.

Para la estimacion de efectos de cohorte con datos agregados, se utiliza la informacion
de la Base de Datos de Mortalidad de la Organizacion Mundial de la Salud (WHO-MD, por
sus siglas en inglés “Mortality Database™) y, para Costa Rica, del Sistema de Consultas de
Grandes Bases de Datos (PDQ, por el nombre del software utilizado), del sitio Web del
Centro Centroamericano de Poblacion CCP. La WHO-MD contiene las estadisticas oficiales
sobre el nimero de defunciones por grupos quinquenales de edad y por causas de muerte.
Para registrar las causas de muerte, se basa en la 7%, 8%, 9* y 10® revisiones de la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE-7, CIE-8, CIE-9, CIE-10), dependiendo de los afios en
los que cada pais adopto las nuevas versiones de la clasificacién. Asi, para los paises que se
van a analizar en este articulo, los periodos cubiertos por cada revision son los siguientes:

Pais CIE-7 CIE-8 CIE-9 CIE-10
Costa Rica 1965-1967 1968-1979 1980-1996 1997-1999
México 1965-1967 1968-1978 1979-1997 1998-1999
Puerto Rico 1965-1966 1968-1977 1979-1998 1999
Canada 1965-1968 1969-1978 1979-1999

Notese que algunos afios estdn excluidos de la lista. Puerto Rico carece de la
informacion para 1967, 1968 y 1978. Se estim6 el nimero de defunciones por interpolacion
lineal entre grupos quinquenales de edad y sexo. La WHO-MD también cuenta con la tasa



estimada de cobertura de las estadisticas vitales, asi como con las estimaciones poblacionales
para cada pais, con el fin de que se puedan calcular tasas de mortalidad. Para Puerto Rico, se
utilizé esta poblacion, excepto para el periodo 1965-1969, que se obtuvo de publicaciones en
Internet. La poblacion de México se obtuvo del cuadro “Poblacion total por grupos
quinquenales de edad segun sexo, 1950 a 2000” de la pagina de Intenet del Instituto Nacional
de Estadistica, Geografia e Informatica INEGI, en: http://www.inegi.gob.mx/est/contenidos
/espanol/rutinas/ept.asp?t=mpob03&c=3180. La poblacion de Costa Rica se tomd del PDQ,
en la pagina Web del CCP, para el periodo 1970-1999, y de una ponencia del Quinto
Seminario Nacional de Demografia para el periodo 1965-1969 (Jiménez, 1970).

El Sistema de Consultas de Grandes Bases de Datos PDQ fue utilizado para obtener
las estimaciones de poblacion del periodo 1970-1999 para Costa Rica, pues del PDQ se
pueden generar tabulaciones en linea de las estimaciones y proyecciones oficiales de Costa
Rica 1970-2050. Los datos del PDQ también fueron utilizados para corroborar la informacion
de las defunciones por DM, segiin la WHO-MD. El PDQ se puede encontrar en la pagina web
del CCP en: http://censos.ccp.ucr.ac.ct/. Las estadisticas vitales de Costa Rica contenidas en
el sistema PDQ fueron provistas por el Instituto Nacional de Estadistica y Censos de Costa
Rica INEC, ente encargado de la produccion de las mismas.

Fuentes de microdatos sobre antropometria

En el andlisis con medidas antropométricas, se utilizan dos encuestas sobre
envejecimiento: CRELES (Costa Rica: Estudio sobre Longevidad y Envejecimiento
Saludable) y ENASEM (Encuesta Nacional sobre Salud y Envejecimiento en México)—
también conocida por sus siglas en inglés MHAS-. Adicionalmente, los resultados son
comparados con estimaciones previas hechas con informacién de adultos mayores de 6
ciudades latinoamericanas (Palloni et al, 2006), asi como con otras estimaciones generadas
por los investigadores de PREHCO (“Puerto Rican Elderly: Health Conditions”), que han
analizado la relacion entre antropometria y prevalencia de DM en Puerto Rico (Palloni et al,
2004).

La poblacion de estudio de CRELES se refiere a los habitantes de Costa Rica nacidos
antes de 1946 y que estaban vivos durante el periodo 2004-2006. El disefio de la muestra es
probabilistico bietdpico y estratificado. En la primera etapa, se seleccionaron aleatoriamente
8000 individuos de 55 afios y mas seglin el Censo de Poblacion de Costa Rica de 2000; cada
grupo quinquenal de edad constituyé un estrato; con el fin de contar con suficiente
submuestra de personas de edad avanzada, las probabilidades de seleccion de cada estrato
eran mayores que las del estrato previo mas joven. Para la segunda etapa, se agruparon a los
individuos seleccionados segun las areas oficiales del Ministerio de Salud, y se seleccion6 una
muestra preliminar de 4000 personas, que incluia un estrato totalmente autorrepresentado
(muestra 100%) de las personas nacidas antes de 1905. Se anticipd que iba a ser alta la tasa
de pérdida de muestra debido a rechazos, no localizaciones y especialmente mortalidad, por lo
que se esperaba contar al final del trabajo de campo con cerca de 3000 entrevistados. Dado
que el trabajo de campo fue planeado para realizarse entre noviembre de 2004 y setiembre de
20006, el analisis de este articulo se realizd no con la muestra final (con la que todavia no se
cuenta), sino con los entrevistados hasta el 30 de abril de 2006. Esta muestra equivale a 2207
personas; excluyendo los casos con al menos un valor perdido, la muestra que se analiza est4
compuesta por 1806 entrevistados. . El trabajo de campo toma dos afios porque solo hay dos
equipos de trabajo constituidos cada uno por un conductor, dos técnicos de laboratorio
(flebotomista) y 1 entrevistador, y el otro con un chofer, y cuatro entrevistadores efectiian en
total cerca de 30 entrevistas y tomas de muestras por semana. El proyecto capta informacion
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de un cuestionario estructurado, pero también se toman muestras de sangre y orina en ayunas,
se le toman medidas antropométricas a los entrevistados (peso, altura, altura de la rodilla,
circunferencia de la cadera) y se les ponen a hacer ciertas pruebas de funcionalidad fisica
(como pruebas para medir pico de flujo respiratorio, repeticiones de sentarse y ponerse de pie,
etc.). El procedimiento rutinario es solicitar el consentimiento personal y efectuar la
entrevista un dia, y a la siguiente mafiana tomar las muestras de sangre por venipuntura y, si
no se les ha hecho, llevar a cabo el modulo de antropometria. El consentimiento informado,
asi como la entrevista y el protocolo de analisis fueron aprobados por el Comité de Etica de la
Universidad de Costa Rica. El financiamiento se obtuvo de la Fundacion Wellcome Trust.

CRELES cuenta con tres indicadores o fuentes para medir DM: con una pregunta
dirigida al entrevistado, con niveles de glucosa en ayunas en una sola ocasion, y con niveles
de hemoglobina glicosilada en una sola ocasion. La pregunta del cuestionario es la siguiente:

¢Alguna vez un meédico le dijo que ha tenido diabetes (niveles altos de azlcar
en la sangre)?

Segun los biomarcadores, una persona es clasificada como diabética si su nivel de glucosa
sérica en ayunas es igual o superior a 126 mg/dL, o bien si su nivel de hemoglobina
glicosilada es de 6.5% 6 mas. El primero es el criterio técnico redomendado para diagndstico
por el Grupo Consultivo de la Organizaciéon Mundial de la Salud (WHO, 1999), mientras que
la hemoglobina glicosilada es utilizada comunmente para el control de tratamiento. Este
biomarcador ha sido propuesto como alternativa a la Prueba Oral de Tolerancia de Glucosa
(POTG, considerada el “standard dorado” para el diagnostico de DM) porque los pacientes no
requieren estar en ayunas, o esperar 2 horas antes de que la muestra de sangre sea tomada. La
hemoglobina glicosilada es tomada como un mejor biomarcador de las concentraciones
medias de glucosa a través del dia (Peters, Davidson, Schriger y Hasselblad, 1996). En Costa
Rica, los niveles de glucosa en ayunas son el criterio usual para el diagndstico inicial de DM,
pero también el sistema publico de salud estd uniformando los criterios para el uso de la
hemoglobina glicosilada en las distintas entidades del sistema en todo el pais. Las muestras
de sangre fueron analizadas en laboratorios de la Universidad de Costa Rica y de la Caja
Costarricense del Seguro Social CCSS. Se utilizaron los tres indicadores para operacionalizar
DM de 5 maneras distintas: s6lo pregunta autorreportada, s6lo con niveles de glucosa, s6lo
con hemoglobina glicosilada, autorreporte + niveles de glucosa, y autorreporte +
hemoglobina glicosilada. Al final, el modelo mas complejo se estim6 unicamente con dos de
los criterios: solo autorreporte, y autorreporte + niveles de glucosa (dado que el nivel de
glucosa en ayunas es el biomarcador basico para diagnostico).

En cuanto a ENASEM, la Encuesta Nacional sobre Salud y Envejecimiento en
Meéxico, la poblacion de estudio estd compuesta por mexicanos nacidos antes de 1951 y sus
conyuges (matrimonio o unidon libre) y que sobrevivieron al afio 2001 sin estar
institucionalizados. El disefio muestral es probabilistico y multietapico; el marco muestral
estd basado en la Encuesta Nacional de Empleo ENE. Un adulto es seleccionado
aleatoriamente de cada hogar, pero también se entrevista a su conyuge. La primera ronda fue
terminada en 2001 y la segunda en 2003. La muestra original de este estudio mexicano es de
15230 personas, pero el tamafio de la submuestra a la cual se le aplica el modulo de
antropometria es de cerca de 2000 (Soldo, Wong y Palloni, 2002). ENASEM permite
estudiar DM solo con preguntas en el cuestionario, pero no con biomarcadores. La pregunta
es similar a la que se formula en Costa Rica:

¢Alguna vez le ha dicho un doctor o personal médico que usted tiene diabetes
0 un nivel alto de azucar en la sangre?



Los resultados con CRELES y ENASEM seran comparados con estimaciones
generadas por los investigadores de PREHCO -Puerto Rican Elderly: Health Conditions”-
(Palloni et al, 2004). Los procedimientos de mediciones antropométricas y los cuestionarios
de PREHCO son comparables a los utilizados en ENASEM y CRELES. EI estudio
portorriquefio infiere a la poblacion de 60 afios y mas no institucionalizada y sus conyuges,
residentes en Puerto Rico en Junio del 2000. El disefio de la muestra de PREHCO es
probabilistico, estratificado y multi-etapico, y su poblacion de estudio la constituyen los
adultos de 60 anos 6 mas a junio del 2000. Hay sobremuestreo de la poblacion
afrodescendiente y de los individuos mayores de 80 afios. Sumando a los individuos
seleccionados con sus esposas 0 esposos, el total de la muestra asciende a 5737 personas. La
tasa global de respuesta fue de 94% (Palloni, McEniry, Guend, Davila et al, 2004).

Resultados

Se comenzard explorando la evidencia de efectos de cohorte con el método del EI
porque esta se deriva de datos agregados, mientras que las medidas antropométricas permiten
estudiar los efectos de cohorte con datos individuales y controlando por posibles variables
confusoras en la relacion con la DM. La evidencia de efectos de cohorte, edad y periodo se
muestra en graficas en lugar de con tablas con los resultados de los modelos, porque las
graficas son mas claras. Todos los efectos estan dados en escala logaritmica, por lo que los
valores exponenciados se pueden interpretar como riesgos relativos, con respecto de la tasa
promedio. Dado que las variables “dummy” dentro de los modelos de estimacion estan
operacionalizadas como contrastes, la tasa promedio se interpreta como se interpretaria el
promedio estimado en un Analisis de Variancia.

Anadlisis de cohorte con el Estimador Intrinseco El

En las graficas, se compara México, Costa Rica y Puerto Rico, mas Canadd, que se usa
como una especie de control, con el fin de contrastar los casos latinoamericanos con un pais
industrializado que experimento6 una transicion demografica y epidemiologica mas temprana.
El grafico 1 muestra las tasas de mortalidad por DM (no ajustadas) para los 4 paises
analizados. Puerto Rico resalta como el pais con mayor incremento, mientras que Canada es
el pais con las tasas mas bajas y estables. México tiene tasas de mortalidad bajas pero que se
vienen incrementando sostenidamente. Costa Rica muestra un comportamiento erratico
durante los primeros 18 afios del periodo, y después una tendencia leve a incrementarse,
similar a la de México. En cuanto a los efectos de cohorte, tedricamente, si un pais ha
disfrutado de un mejoramiento de las condiciones nutricionales, como ha ocurrido en el siglo
XX, se esperaria que el efecto de cohorte fuera una curva descendente. Ademas, se espera
que la pendiente de la curva sea mas pronunciada a partir de los afios de introduccion de las
medidas del Estado Benefactor (Welfare State). Mientras que en Puerto Rico esto ocurrid
después de que la soberania de la isla fue transferida a Estados Unidos por parte de Espana a
principios del siglo XX, en México ocurrio a mediados de la década de 1930 con el gobierno
de Lazaro Cardenas, y en Costa Rica, con los gobiernos reformistas de las décadas de 1940 y
1950.

El grafico 2 muestra los efectos de edad y periodo para las tasas de ambos sexos en
conjunto. La gréfica de edad sigue el patron esperado: a edades mayores, la tasa especifica de
mortalidad por DM es mayor. Dado que la variable tiene una escala logaritmica, la
progresion lineal observada en Canadd implica un crecimiento exponencial de las tasas
similar a una curva Gompertz. La grafica de los tres paises latinoamericanos es mas



curvilinea, tendiendo a ser mas plana en edades mayores; estas tres curvas practicamente se
traslapan. Donde se observan diferencias mas notorias entre paises es en el efecto de periodo.
En Canada, la linea es aproximadamente plana; en Costa Rica, la linea también es
relativamente plana, aunque muestra un leve decrecimiento en el periodo 1975-1980, a partir
del cual la curva empieza a crecer lentamente; en Puerto Rico y México las curvas son
monotonicamente crecientes. Esto sugiere que en estas dos ultimas naciones, se han dado
cambios en el periodo 1965-2000 que afectan a todos los grupos etarios aproximadamente por
igual, mientras que en Canada y Costa Rica estos cambios han sido leves.

El gréafico 3 presenta los efectos de cohorte, separados en subgraficos para cada pais.
En los cuatro paises, la progresion de la curva es descendente, lo cual confirma la hipdtesis
que se tenia. La curva de Puerto Rico es la que mejor se ajusta a la tendencia lineal, y esto
sugiere que el factor que estd explicando el efecto de cohorte ha venido cambiando
sostenidamente desde finales del siglo XIX. EI grafico de Costa Rica puede dividirse en
aproximadamente 3 segmentos: las cohortes nacidas entre 1880 y 1915, para las cuales el
decrecimiento es sostenido; las cohortes de 1920-1950, para las cuales el decremento se
desacelera; y por ultimo, el segmento 1955-1965 que tiene la pendiente mayor, lo que indica
que el proceso de disminucion se acelera. Mientras que el primer periodo coincide en
términos generales con la incorporacion de Costa Rica al mercado externo con el auge de las
exportaciones de café y banano, durante el segundo periodo, el pais experimentd una situacion
politica y econdmica poco estable: los efectos de las dos Guerras Mundiales, la dictadura de
los Tinoco, las huelgas generales de los afios 30, los reformistas afios 40 y la Guerra Civil de
1948. El ultimo periodo se da posterior a la abolicion del ejército, y al mismo tiempo que la
expansion del Estado Benefactor.

La grafica de México también se puede dividir en tres segmentos: las cohortes nacidas
en el siglo XIX, para la cual la curva se mantiene relativamente plana; el periodo 1900-1915,
en el que el decrecimiento es acelerado; y el periodo 1920-1965, en el que el decrecimiento
también es acelerado, después de un cambio minimo entre 1915 y 1920. El segundo periodo
es aproximadamente contemporaneo con la Revolucion Mexicana y la inestabilidad politica
previa a las acciones bélicas, mientras que el ultimo periodo se puede considerar como la
época post-revolucionaria durante la cual la Republica Mexicana desarroll6 medidas tipicas
de un Estado Benefactor. De todos los periodos, el comportamiento del segundo es el mas
extrafo, pues un periodo de conflagraciones bélicas deberia estar asociado con problemas de
acceso a recursos econdmicos. Por ultimo, la linea de Canada también se puede dividir en
tres segmentos: los ultimos afios del siglo XIX en que la curva es practicamente plana; las
cohortes nacidas entre 1890 y 1955, para las cuales el descenso es acelerado y monotonico; y
las cohortes nacidas entre 1960 y 1965, para las que la pendiente es todavia més pronunciada.

En resumen, para los tres paises latinoamericanos y para Canada se observa un efecto
de cohorte en la mortalidad por DM. Este es descendente a medida que el afio de nacimiento
de la cohorte es mas reciente, lo cual coincide con la teoria. En Costa Rica, las cohortes
coinciden claramente con etapas en el desarrollo politico, social y economico del pais. En
México también ocurre lo mismo; aunque se hubiera esperado que los nacidos durante la
Revolucion Mexicana tuvieran una curva relativamente plana, las cohortes nacidas durante
este periodo estan representadas también por una curva desdendente. En Puerto Rico, la
curva es monotdnicamente descendente lo cual sugiere que inclusive durante el gobierno
espafiol ya se estaban dando procesos que mejoraban las condiciones de los nifios
portorriqueios. Por ultimo, la fuerte tendencia decreciente de la curva canadiense coincide
con el sostenido desarrollo industrial del pais, el cual se fortalece particularmente durante el
siglo XX.
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Al estimar los efectos de edad, periodo y cohorte, no se encuentran diferencias
importantes que cambien los resultados antes descritos. Ahora bien, jrepresentan estas curvas
verdaderos efectos de cohorte, o son un artificio producido por el hecho de que las cohortes
mas viejas estan representadas en la base de datos inicamente por las personas de mas edad,
mientras que las cohortes mas recientes estan representadas por las personas mas jovenes? En
el Anexo 1, sobre “Consideraciones metodoldgicas sobre el Estimador Intrinseco EI”, se
discute aritméticamente como se calculan los efectos de cohorte.

Analisis de efectos de cohorte usando medidas antropométricas

Como se explicod anteriormente, la altura de la rodilla se considera un indicador de un
efecto de cohorte en el tanto se use como un biomarcador de desnutricion durante la gestacion
y la infancia. Como se menciond, a diferencia de la longitud total de la pierna o de la estatura
total, la longitud de la rodilla es menos afectada por los procesos de deformacioén de los
huesos (Palloni y Guend, 2005). Uno de los problemas con este indicador es que no existe un
punto de corte para establecer claramente quiénes estuvieron afectados por la desnutricion
temprana y quiénes no; esta es la razon por la que se estdn utilizando los cuartiles como
puntos de corte. El grafico 4 muestra, para Costa Rica y México, la distribucion porcentual de
los grupos definidos por los cuartiles, segiin grupos de edad. Los grupos mas viejos tienen
una mayor proporcion de personas con baja altura de la rodilla, mientras que entre los mas
jovenes, este grupo representa una menor proporcion. Si ademads se supone que las personas
con menor longitud de pierna tenian una mortalidad mayor, entonces si tuviéramos el total de
miembros de cada cohorte (tanto vivos como fallecidos), el grupo de pierna mas corta hubiese
representado una proporcion todavia mayor. En México, se observa una diferenciacion mayor
de las distribuciones entre los mas viejos y los mas jovenes. El andlisis supondrd que las
personas con una altura de rodilla menor al primer cuartil tuvieron problemas de desnutricion
durante su gestacion o infancia, aunque esta relacion no sea completamente perfecta.

Si la altura de la rodilla es un buen biomarcador de desnutricién temprana, entonces su
relacion con la prevalencia de DM indicaria un efecto de cohorte en el desarrollo de esta
enfermedad. El cuadro 1 muestra el efecto de tener una pierna corta en el padecer de DM. El
analisis de Puerto Rico fue tomado de Palloni et al (2002). Los modelos también son
analogos a los aparecidos en Palloni, McEniry, Wong y Pelaez (2006), los cuales analizan
DM autorreportada entre adultos mayores en 6 ciudades latinoamericanas (incluida México
DF). Los resultados correspondientes a México y Costa Rica fueron estimados para el
presente articulo. Adicionalmente, como se menciond, para Costa Rica se estan utilizando
cinco criterios para definir DM: a) auto-reporte de diagndstico previo, b) niveles de glucosa
en ayunas > 126 mg/dl, c) niveles de hemoglobina glicosilada > 6.5%, d) auto-reporte 6
glucosa > 126 mg/dl, y e) auto-reporte 6 hemoglobina glicosilada > 6.5%. En el cuadro 1, se
estd tomando la misma especificacion utilizada por Palloni et al (2002): aparte de una variable
dicotémica correspondiente a altura de la rodilla menor al primer cuartil, el modelo controla
por Indice de Masa Corporal (IMC) mayor o igual a 30, pobreza en la nifiez, mala salud en la
nifiez, grupos quinquenales de edad, sexo y nivel de instrucciéon de 6 afos 6 mas. En
ENASEM (México) no se cuenta con una variable que se refiera directamente a pobreza
durante la nifiez, asi que para aproximar el concepto se definié que quien no tuviera excusado
o inodoro en la casa cuando nifio seria clasificado como pobre durante esa etapa de la vida.
Para las diferencias en las operacionalizaciones de las variables incorporadas en el modelo,
1éase las notas del cuadro correspondiente.

Obsérvese que el coeficiente para la covariable de interés (altura de la rodilla menor al
primer cuartil) es muy parecida en Puerto Rico y en Costa Rica; estos valores cercanos a 0.2
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equivalen a una razén de momios (odds ratio) de 1.22, o sea que los momios (odds) de tener
DM para las personas con altura corta de la rodilla son 1.22 veces los momios (odds) de tener
DM entre las personas de piernas mas largas, controlando por los factores de riesgo ya
mencionados. Ahora bien, el empleo de los biomarcadores con los que cuenta CRELES
produce resultados contradictorios a primera vista. Si se utilizan s6lo los niveles de glucosa,
el efecto se vuelve un poco mas fuerte, pero si se utiliza la hemoglobina glicosilada, el
coeficiente se vuelve negativo. Debido a que el uso exclusivo de biomarcadores podria sesgar
el efecto, debido a que no se estaria tomando en cuenta a aquellos que han sido diagnosticados
con DM pero que tienen la enfermedad controlada, el analisis correcto seria el utilizar las
combinaciones del autorreporte con los biomarcadores. El efecto es positivo con cualquiera
de las dos combinaciones, aunque el autorreporte mas la hemoglobina glicosilada tiene un
coeficiente no significativo (con un a=0.05)?. En cuanto a México, la relacion observada es
contraria a la esperada. Las personas con piernas cortas tienen menor probabilidad de ser
diagnosticadas con DM que las personas con piernas mas largas. Aunque los resultados no se
muestran, en Puerto Rico y en Costa Rica, la asociacion positiva entre tener una altura de
rodilla corta y tener DM se logra después de controlar por las variables que se incluyen en el
cuadro; en cambio, en México, la relacion siempre se mantiene negativa. El resultado acerca
de México contradice los obtenidos para México DF por Palloni, McEniry, Wong y Pelaez
(2006), pues en dicho analisis so6lo en Ciudad de México y en Santiago de Chile se encontrd
una relacion fuerte y significativa entre altura de la rodilla y prevalencia de DM.

Se esperaria que las relaciones fueran muy similares, dado que los tres paises
experimentaron transiciones epidemiolédgicas y demograficas relativamente rapidas. Palloni
et al (2002) argumentan que Puerto Rico atravesd una transiciéon mas parecida a la que
atravesaron los lideres de la region —Argentina, Uruguay y Cuba-. Sin embargo, cabe
recordar que Costa Rica es, junto con Chile, el pais de mayor esperanza de vida en el
subcontinente, y la velocidad del descenso de la mortalidad podria ser un factor fundamental
para observar la relacion. Como se dijo, Palloni et al (2006) encuentran una asociacion entre
altura de la rodilla y DM para México DF, pero en el presente articulo no se encuentra para
todo México. El descenso de la mortalidad ha sido més rapido en Ciudad de México que en el
resto del pais. El hecho de que en Santiago de Chile se encuentre también una relacion fuerte
y significativa refuerza el punto de que es la velocidad en el descenso de la mortalidad el
factor clave. En este sentido, el perfil epidemiologico de Costa Rica podria ser mas parecido
a Puerto Rico, Chile y México DF, que al resto de México.

Ademas, pueden existir otros factores que hagan semejantes a Costa Rica y Puerto
Rico y que los distancien de México en general: territorios pequefios que facilitan la
expansion de servicios de salud (Mesa-Lago, 1992), una proporcion menor de poblacion
puramente indigena y una proporcién mayor de poblacion afrodescendiente, y predominancia
de climas del trépico himedo en casi todo el pais con estaciones lluviosas prolongadas (lo
cual no ocurre en las regiones desérticas o montafiosas de México). La relacion entre
extension de territorio y la expansion de servicios de salud parece ser una explicacion valida
para los hallazgos de Palloni et al (2006), debido a que Santiago de Chile tiene una provision
fuerte de servicios de salud, al igual que México DF.

? Se estimé el modelo también usando una variable dicotomica para la estatura menor al primer cuartil, en lugar
de la altura de la rodilla menor al primer cuartil. EI coeficiente deja de ser significativamente distinto de cero,
pese a que la correlacion entre altura de la rodilla y estatura es de 0.825.
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Para profundizar en este analisis, y observar si existen otras variables confusoras que
expliquen la relacion entre la altura de la rodilla y la prevalencia de DM, se estiman modelos
mas complejos con CRELES y ENASEM. Para el caso de Costa Rica, a la ecuacion con las
tres variables dicotomicas que representan la distribucion de la altura de la rodilla, se
incorporan los siguientes grupos de variables al modelo: obesidad, condiciones en la nifiez
(pobreza y mala salud), sociodemograficas (sexo, edad y nivel de educacion), variables de
acceso a servicios (vivir en Gran Area Metropolitana, condicion de migrante, pensionado, y
haber sido visitado por un Asistente Técnico de Atencion Primaria ATAP), otros factores de
riesgo (nimero de embarazos, depresion, historia de ingesta de alcohol y fumado), realizar
actividad fisica, historia laboral e ingresos, e historia familiar de DM. EIl grafico 5 muestra
como cambian las razones de momios correspondientes al coeficiente de altura de la rodilla
menor al primer cuartil, a medida que se van incorporando nuevas variables al modelo; el
primer panel de la grafica muestra modelos basados en DM auto-reportada, mientras que en el
segundo panel se operacionaliza DM como el autorreporte de un diagnostico previo o niveles
de glucosa mayores o iguales a 126 mg/dl. Lo primero que se hace notar es el incremento en
los odds ratios desde el modelo mas simple hasta el que incluye las variables
sociodemograficas. La relacion pudo no ser detectada estadisticamente, si no se hubiera
controlado por obesidad, otras condiciones en la nifiez, sexo, edad y nivel educativo. Los
otros cambios importantes surgen al controlar por actividad fisica y por historia familiar de
DM, ya que los odds ratios disminuyen. El controlar por actividad fisica es importante
porque esto implica que personas de baja estatura pueden tener mas dificultades para realizar
actividades fisicas, y por eso son mas propensas a la DM; en otras palabras, altura baja de la
rodilla puede ser una mas de las causas de poca movilidad, junto a enfermedades cronicas
como la artritis. Sin embargo, el cambio mas importante se da al incorporar la variable
dicotomica que indica si hermanos, padres o abuelos del entrevistado han tenido DM; en otras
palabras, esta covariable es un “proxy” de factores genéticos. Por consiguiente, parte de la
relacion entre longitud corta de la pierna y prevalencia de la DM en Costa Rica se puede
deber a factores genéticos: personas genéticamente predispuestas a la DM son bajos de
estatura. No se puede descartar tampoco que la relacion también se deba a que los padres,
abuelos y particularmente hermanos del entrevistado experimentaran circunstancias similares
durante su gestacion e infancia, y por eso también tuvieran DM. La importancia de controlar
por historia familiar de DM es que las razones de momios disminuyen, y el coeficiente deja de
ser significativamente distinto de cero para la regresion logistica de DM autorreportada, pero
no para la regresion logistica que incluye los niveles de glucosa en la variable dependiente.
En otras palabras, pese a controlar por posibles factores genéticos, existe todavia un efecto de
altura de la rodilla en Costa Rica.

Para el caso de México, se estiman también una serie de regresiones logisticas
anidadas. La ecuacion base estd compuesta nuevamente por las tres variables dicotomicas
referentes a la altura de la rodilla. Se incorporan los siguientes grupos de variables: obesidad,
condiciones en la nifiez (mala salud y la disponibilidad de excusado en la vivienda como
proxy para pobreza), variables sociodemograficas (sexo, edad, y nivel educativo), variables de
acceso a servicios (residencia en zonas “mas urbanas”, condicion de migrante interno o
internacional, pensionado, asegurado, y hablar un dialecto indigena), otros factores de riesgo
(consumo de alcohol, fumado, y aumentar de peso durante los ultimos 2 afos), actividad
fisica, ¢ historia laboral. EI grafico 6 muestra el cambio en las razones de momios al ir
incorporando cada grupo de variables. A diferencia de lo que ocurre en Costa Rica, con
ENASEM, el efecto de tener una altura de la rodilla por debajo del primer cuartil se mantiene
mas o menos constante; la razon de momios u odds ratio varia a lo mas entre 0.65 a 0.71,
segun la combinacion de covariables. La historia laboral y los otros factores de riesgo son los
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grupos de variables que ocasionan un cambio mas fuerte, ya que hacen que el coeficiente pase
de no significativo a significativo. La conclusion més fuerte del analisis con ENASEM es
que, si la medida antropométrica se sigue considerando como un marcador del efecto de
cohorte, el efecto hallado es contrario a lo esperado: las personas con altura de la rodilla mas
corta tienen menos probabilidad de ser diagnosticados con DM que las personas con altura de
la rodilla més alta. La falta de informacién sobre historia familiar de DM puede estar
perjudicando los resultados, si se toma en cuenta el fuerte impacto que tuvo la inclusion de
esta variable en las estimaciones para Costa Rica.

Los resultados preliminares muestran que las variables antropométricas sugieren la
existencia de un efecto de cohorte en la DM entre adultos mayores en Costa Rica y Puerto
Rico, pero no en México®. Una limitacion en estos analisis es el sesgo de seleccion, pues no
se estd cuantificando el efecto total de la altura de la rodilla (o de la desnutricién temprana,
que tedricamente es el concepto en el que se basa el analisis) en una cohorte de personas
seguida desde el nacimiento, sino unicamente el efecto entre los sobrevivientes a edad 60.
Mas atn, las cohortes mas viejas, que se empezaron a observar en CRELES o ENASEM en
edades mayores (70, 80, 90, 6 més) estarian mds expuestas a este sesgo de seleccion. El sesgo
también se agudiza si se toma en cuenta que la DM tipo II puede empezar a edades
relativamente jovenes (30 afos), por lo que una proporcidon importante de las cohortes que se
estan analizando pudieron haber muerto antes de los 50 ¢ 60 afos, edades para las que no se
tiene informacion en ENASEM o CRELES respectivamente.

Discusion

El objetivo de este articulo era explorar si indicadores indirectos generan evidencia de
posibles efectos de cohorte en la prevalencia y mortalidad de DM en México, Puerto Rico y
Costa Rica a través de medidas antropométricas y el método del Estimador Intrinseco. Segin
los resultados del método EI, si parece existir un efecto de cohorte en la serie de tasas de
mortalidad de estos tres paises, entre 1965 y 1999. Estos efectos muestran una tendencia
descendente que coincide con el marco tedrico postulado: si la hipotesis de Barker se ajusta a
estos tres casos latinoamericanos, a medida que el nivel de nutricion infantil fue mejorando en
estos paises, la mortalidad por DM ha venido disminuyendo entre las cohortes mas recientes.
Sin embargo, al tratar de probar estas hipdtesis con microdatos y con medidas
antropométricas como marcadores de desnutricion temprana, la direccion en el efecto sélo fue
encontrada en Puerto Rico y Costa Rica, pero no en México. Segun los resultados de las
regresiones logisticas en las prevalencias de DM, el tener una altura de la rodilla menor al
primer cuartil aumenta los momios (odds) de tener DM en un poco mas de 20% entre los
adultos mayores. En México se encuentra el efecto contrario. (Se contradicen los dos
métodos?

3 Otro indicador de efectos de cohorte que ha sido sugerido por la literatura es el mes de nacimiento como
indicador de condiciones intrauterinas, debido a que es una variable que no se ve afectada por condiciones de la
juventud o la edad adulta (Doblhammer, 2004). El problema con el uso de este indicador es que la justificacion
tedrica se da con base en condiciones ambientales en zonas templadas (Europa, Australia), y no en condiciones
tropicales, como las de Costa Rica o Puerto Rico. Aun asi, se estim6 un modelo que incluye mes de nacimiento
aparte de altura de la rodilla con los datos costarricenses, que proveen informacion confiable sobre fecha de
nacimiento. Los coeficientes para los meses de marzo, abril y setiembre fueron significativamente distintos que
los del mes base, diciembre, sugiriendo evidencia de un efecto de cohorte. Curiosamente, el coeficiente para la
variable dicotomica de altura de la rodilla practicamente no cambié. Debido a la dificultad de justiricar
teoricamente el uso del mes de nacimiento, los resultados no se presentan.
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El método del EI lo unico que muestra es un aparente efecto de cohorte en la
mortalidad por DM. Tiene la direccion esperada de acuerdo al marco tedrico, pero no prueba
directamente la “hipotesis de la pogramacion temprana de la diabestes”. El hecho de que se
obtenga la direccion esperada en el efecto de cohorte puede ser coincidencia. Otros factores,
aparte de mejoras en la nutricion infantil, podrian estar generando este efecto de cohorte. Por
ejemplo, se podria especular que este efecto de cohorte se puede deber a cambios en los
patrones alimenticios durante la edad adulta gracias a la disponibilidad de tecnologia
(refrigeradores, importacion de alimentos), al descenso en el niimero de hijos tenidos (que
puede afectar el grado de obesidad entre las mujeres), o bien, a conocimientos de salud
adquiridos durante la etapa escolar. Se argumenta ademas que es poco probable que cambios
en la tecnologia médica sean responsables en el descenso en la mortalidad por DM segun
cohortes, porque cambios en la tecnologia médica (mejores farmacos, inyecciones de insulina,
mejor preparacion del personal médico para evitar muertes, campainas de prevencion)
deberian afectar a todas las cohortes (o al menos, a varias cohortes) por igual a partir del
punto en que se incorpora la tecnologia médica; en otras palabras, la introduccion de
tecnologia médica deberia de reflejarse en efectos de periodo més que en efectos de cohorte.
Esto es ain mas cierto en Costa Rica, donde la ubicuidad y popularidad de los servicios
publicos de salud decrementan las diferencias por estrato socioecondmico. Notese ademas
que si el efecto de cohorte descendente se debe a mejorias en los patrones alimenticios de los
adultos, esta explicacion estaria contradiciendo la popular nociéon de la Transicion
Nutricional, seglin la cual las nuevas generaciones en paises en desarrollo estan adoptando
habitos alimenticios inadecuados de los paises desarrollados (como el alto consumo de azlicar
refinada, grasas saturadas, aguas carbonatadas) que pueden aumentar el riesgo de padecer
enfermedades cronicas, como la DM.

Otra posible explicacion para la aparente contradiccion parcial entre el método El y los
resultados usando indicadores antropométricos, es que el método EI no esté realmente
midiendo verdaderos efectos de cohorte®. La principal critica al método reside en que es
imposible matematicamente separar los efectos de cohorte de los de edad y periodo. Los
autores del método aseguran que si es posible a través de la descomposicion de la matriz de
disefio en eigenvectores (vectores caracteristicos). En el Anexo de este articulo se muestra
con una poblaciéon simulada que los efectos de cohorte son calculados como promedios
ponderados de las diferencias entre los promedios observados por cohorte y el promedio total.
Ademas, se encuentra (aunque no se muestra), que los efectos de cohorte también se pueden
calcular de promedios ponderados de las medias por edad y periodo, y que dichos célculos
son independientes del calculo con los promedios por cohorte, pero con los que se obtienen
los mismos resultados, gracias al cardcter Uinico de la matriz de transformacion ( —g 7). Esta

simulacion es util, porque los articulos que originan el método tratan a la matriz de
eigenvectores como una especie de “caja negra”, sin entrar a detallar como los eigenvectores
transforman los datos observados.

En cuanto a los resultados obtenidos con las encuestas de envejecimiento, estas siguen
la tradicion de los anélisis desarrollados por Palloni et al (2004) y Palloni et al (2006). La
hipdtesis postulada se confirmo con los datos costarricenses y portorriqueios, mas no con los
mexicanos. Metodologicamente, se podria argumentar que la discrepancia surja de que la
altura de la rodilla pueda no ser un buen biomarcador de la desnutricién temprana, debido a

* El método ha sido criticado en las Conferencias de la Population Association of America PAA. Por desgracia,
no han habido criticas escritas al método, ni siquiera con la publicacion del articulo de Yang, Fu y Land (2004)
en la revista Sociological Methodology.
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que con el método del EI, los efectos de cohorte son muy similares entre Costa Rica, Puerto
Rico y México. Se podria argumentar entonces también que los efectos encontrados en Costa
Rica y Puerto Rico se deban a que la altura de la rodilla es un marcador de algin otro
fenomeno: composicion étnica diferente (mayor presencia proporcional de afrodescendientes
en Costa Rica y Puerto Rico, y menor presencia proporcional indigena con respecto de
Meéxico), o bien el efecto diferencial de otras enfermedades discapacitantes. Sin embargo, el
que la altura de la rodilla no sea un buen marcador de desnutricion temprana también estaria
contradiciendo las observaciones clasicas de Leitch (1951) y Mitchell (1962). Ahora bien,
otra explicacion ya adelantada en la seccion de resultados, es que la transicion epidemioldgica
y el contexto de salud en Costa Rica sean mas similares a los de Puerto Rico que a los de
Meéxico. Palloni et al (2004) colocan a Puerto Rico en el grupo de los lideres de la transicion
demografica latinoamericana (Argentina, Uruguay, Cuba); sin embargo, desdefian el hecho de
que Costa Rica es, junto con Chile y Cuba, uno de los lideres regionales en cuanto a esperanza
de vida. Los efectos de cohorte entre México, Puerto Rico y Costa Rica son muy similares,
pero en estos dos ultimos el descenso en la incidencia de enfermedades infecciosas y por
consiguiente la creciente preponderancia de las enfermedades cronicas fue mas temprano que
en México; en otras palabras, mientras que los costarricenses y portorriquenos estaban
sobreviviendo a las enfermedades infecciosas para luego tener probabilidades mas altas de
tener DM, una mayor proporcion de mexicanos estaban muriendo aun por causas
transmisibles (comparese los indicadores de mortalidad de la década del 70 entre los tres
paises en el “World Mortality Report”, United Nations, 20006).

Es entonces esta distinta probabilidad de sobrevivencia entre mexicanos por un lado, y
costarricenses y portorriqueios por el otro, lo que puede estar dando las diferencias en los
resultados segun los microdatos. Recuérdese que una de las principales limitaciones del
analisis con los datos de las encuestas de envejecimiento es que no se estd siguiendo a una
cohorte entera desde su nacimiento, sino que se les esta observando y entrevistando cuando ya
tienen 60 afos. Si las personas que tenian una altura de la rodilla corta eran mas fragiles y
fallecieron en mayor proporcion que los de altura de la rodilla mas larga antes de los 60 afios,
entonces seria dificil encontrar el efecto de altura de la rodilla sobre la DM durante las edades
adultas mayores. Este argumento supondria que la hipotesis de Barker aplicada a los adultos
mayores latinoamericanos se estaria dando mas fuerte en aquellos paises en los que el
descenso en la mortalidad y la transicion epidemiologica fueron mas rapidos, como Costa
Rica, Chile, Panama 6 Puerto Rico; la hipdtesis de Barker seria mas dificil de detectar entre
adultos mayores de paises en los que la mortalidad por enfermedades infecciosas tenia todavia
una carga fuerte en épocas recientes (México, Peru). El grafico 1 podria estar sugiriendo esta
clasificacion, ya que Costa Rica y Puerto Rico eran los paises con tasas mas altas de
mortalidad por DM, mientras que Canada y México mostraban tasas mas bajas; sin embargo,
Meéxico empieza a tener tasas muy similares a las de Costa Rica a partir de 1982. Estos
patrones podrian estar sugiriendo que, al haber sido mas lenta la transicion epidemioldgica en
Meéxico que en Puerto Rico y Costa Rica, el efecto de la altura de la rodilla todavia no se esta
observando pero podria empezar a surgir en un futuro cercano. El efecto también podria
disminuir a medida que la incidencia de DM empiece a disminuir, con tasas de mortalidad tan
bajas como las canadienses.

Adicionalmente, las diferencias entre los tres paises en los resultados de las
regresiones logisticas se pueden deber también a otras similitudes ya sefialadas entre Puerto
Rico y Costa Rica: territorio mas pequefio (lo cual facilita la expansion de los servicios de
salud), un mejor nivel educativo entre los adultos mayores, mayores proporciones de adultos
mayores cubiertos por el sistema de seguridad social que en México, menor proporcion de
poblacion puramente indigenas y mayor proporcion de afrodescendientes, o bien, el efecto del
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clima tropical himedo en la disponibilidad de alimentos y los tipos de enfermedades infecto-
contagiosas (con lluvias frecuentes durante casi todo el afio).

Por ultimo, las diferencias entre los dos métodos (EI y resultados con antropometria)
se pueden deber también a una simple distincion metodologica basada en la variable
dependiente de los andlisis: los efectos de cohorte segtin el EI fueron calculados sobre series
de tasas especificas de mortalidad, mientras que los analisis con indicadores antropométricos
se basan en el efecto de estos sobre la prevalencia de DM en un momento dado. Se podrian
hacer andlisis mas comparables cuando se cuente con los datos de las segundas rondas de
CRELES y PREHCO, pues se va a contar con informacion sobre mortalidad, pero los datos
todavia no estan disponibles.

En resumen, tanto el método del Estimador Intrinseco EI como el analisis de
indicadores antropométricos muestran evidencia de la existencia de efectos de cohorte en la
mortalidad y morbilidad debida a la DM. La existencia de estos efectos de cohorte fue
argumentada a la luz de las teorias de la “programacion temprana” de la DM (conocida como
“hipotesis de Barker” o “thrifty phenotype hypothesis™); sin embargo, la evidencia encontrada
no prueba directamente esta hipdtesis pues no se tienen los mejores indicadores para estudiar
el efecto; la direccion contraria a la esperada en el efecto de la altura de la rodilla sobre la
prevalencia de DM en México despierta dudas sobre si la “hipotesis de Barker” se estd dando
en Latinoamérica realmente, por lo que se podria estar conjeturando que hay otros
mecanismos no contemplados, particularmente los genéticos.
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Grafico 1. Evolucion de las tasas especificas de mortalidad por diabetes mellitus, para Puerto Rico, Costa Rica, México y Canada, 1965-2000
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Fuente: Base de Datos de Mortalidad de la Organizacion Mundial de la Salud y el Sistema de Consultas de Grandes Bases de Datos PDQ del CCP



método EI, para Puerto Rico, Costa Rica, México y Canada

Grafico 2. Efectos de edad y periodo estimados con el
Efecto periodo
Efecto edad P
20000 30000
20000 {
20000 1
1,000 {
1,000 1 -
g = ——Puerto Rico
= —PwroReo) 2000 —4—Costa Rica
3 —4—CostaRica | = 0.0000
= 0.0000 - = = = México
= EXICO »
- Canada = e Canada
2 & .
w 10000 |
-1,0000 {
20000 |
-2.0000 {
4
30000 ; ; ; ; ; ; ;
-3.0000 ; ; ; ; :
190 1965 190 1975 190 1985 190 1995 2000
% % 45 55 6 75 8
Afio
Edad

Fuente: Base de Datos de Mortalidad de la Organizacion Mundial de la Salud y el Sistema de Consultas de Grandes Bases de Datos PDQ del CCP




Grafico 3. Efectos de cohorte estimados con el método EI para Puerto Rico, Costa Rica, México
y Canada
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Grafico 3. Efectos de cohorte estimados con el método EI para Puerto Rico, Costa Rica, México
y Canada (Continuacion).
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Grafica 4. Costa Rica (2005) y México (2002): Proporcion que representan los grupos definidos
por los cuartiles para cada grupo cuatrienal de edad a/
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Nota: Se escogieron grupos cuatrienales de edad para reducir el ruido producido por el error muestral para
subgrupos pequefios, aquellos definidos por edades simples.



Cuadro 1. Coeficientes de altura de la rodilla menor al primer cuartil y de variables de control,
en la regresion de la prevalencia de diabetes mellitus en México, Puerto Rico y Costa Rica, segin
fuentes. Errores estandar entre parentésis. Escala en log-odds (logaritmo de momios).

Variables México Puerto Costa Rica b/

Rico a/ Auto- Glucosa Hemoglob  Autorep Autorep

reporte glicosilada +glucosa +  hem
glicos

Altura de -.375 204 206 .340 -.322 321 107
rodilla<1 Q

(.15) (.09) (.16) (.17) (.24) (.15) (.16)
IMC > 30 kg/m2 458 317 912 952 991 921 .823

(.13) (.08) (.13) (.15) (.17) (.14) (.14)
Mala salud en la 228 185 -.044 -.165 .074 .046 -.021
nifez ¢/

(.18) (.10) (.12) (.14) (.17) (.12) (.13)
Pobre durante la 255 -.042 .070 133 114 .108 .088
ninez d/

(.15) (.09) (.13) (.15) (.17) (.13) (.13)
n 1988 3415 1808 1591 1640 1585 1634
Razon de -926 -1975 -894 -720 -549 -891 -836
verosimilitud

(Likelihood ratio)

Notas:  a/ De Palloni, McEniry, Guend, Davila et al (2004)
b/ Resultados originales de CRELES

¢/ Para México, variable dicotomica derivada de una pregunta de respuesta Si/No. Mala salud=1 si tuvo un
problema serio de salud antes de los 10 afios; y 0, si no lo tuvo. Para Puerto Rico, variable dicotomica
derivada de una escala de 5 categorias. Mala salud=1 si escala= regular 6 malo; y 0, si escala=excelente,
muy bueno, 6 bueno. Para Costa Rica, derivada de una escala de 4 categorias. Mala salud=1 is escala
=buena 6 mala; y 0, si escala=excelente 6 muy buena.

d/ Para México, variable dicotomica igual a uno si el entrevistado vivid en una casa sin excusado dentro de
la vivienda, y O si lo contrario. Para Puerto Rico, variable dicotomica derivada de una escala de 3
categorias. Pobre=1, Nivel socioeconémico bueno o regular=0. Para Costa Rica, derivada de una pregunta
de dos categorias sobre privaciones antes de los 15 afios. Si privaciones=1; No privaciones=0.

e/ Todas las regresiones controlan por sexo, grupos de edad, nivel de instruccion.



Grafico 5. Costa Rica: Razones de momios para la variable dicotomica altura de la rodilla <
primer cuartil, segiin especificaciones anidadas de la regresion logistica de diabetes mellitus
autorreportada, y diabetes autorreportada+niveles de glucosa.

Diabetes Autorreportada

OR (Raz6én de momios)

0.8 1.0 12 14 1.6 1.8

M () = S6lo altura de rodilla

M (2) =M (3 +obesidad

M (3) =M (2) +condiciones de nifiez

M (4) =M (3) +Sociodemogréficas

M (5) =M (4) +Acceso aservicios

M (6) =M (5) +Embarazos +depresion
M (7) =M (6) +Alcohol +Tabaco

M (8) =M (7) +Actividad fisica

M (9) =M (8) +Historia laboral

M (10) = M (9)+Familia diabética

Diabetes Autorreportada + Niveles de Glucosa

OR (Razén de momios)

0.8 1.0 12 14 1.6 1.8

M () = S6lo altura de rodilla

M (2) =M (3 +obesidad

M (3) =M (2) +condiciones de nifiez

M (4) =M (3) +Sociodemogréaficas »

M (5) =M (4) +Acceso a servicios

M (6) =M (5) +Embarazos +depresion
M (7) =M (6) +Alcohol +Tabaco »

M (8) =M (7) +Actividad fisica »

M (9) =M (8) +Historia laboral '

M (10) =M (9)+Familia diabética

Nota: *: Significativo al 0.05.



Grafico 6. México: Razones de momios para la variable dicotomica altura de la rodilla < primer cuartil, segin especificaciones anidadas de la
regresion logistica de diabetes autorreportada
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ANEXO 1.

Consideraciones metodoldgicas sobre el Estimador Intrinseco EI.

Yang, Fu y Land (2004) consideran que el método EI es mejor que la estrategia de
restricciones adicionales para estimar efectos de Edad-Cohorte-Periodo, porque las
restricciones adicionales son generalmente arbitrarias, y porque tiene propiedades estadisticas
mas favorables. Entre las propiedades que estos autores comentan estan:

e Insesgamiento: El EI es un estimador insesgado del conjunto de pardmetros que
describen los efectos EPC (Edad, Periodo, Cohorte).

e Eficiencia: El EI tiene una variancia menor a los estimadores producidos con los
Modelos Lineales Generalizados con restricciones.

e Consistencia: El EI es consistente asintéticamente con el verdadero vector de
parametros a medida que el nimero de periodos p converge al infinito (p— ).

e Menor sensibilidad a restricciones: Los estimadores basados en los Modelos Lineales
Generalizados con restricciones son sensibles a la seleccion de las restricciones,
porque producen estimaciones diferentes si se escogen diferentes restricciones. El EI
produce un Unico vector de estimaciones para los efectos EPC.

Sin embargo, pese a estas propiedades, los autores de este método no detallan como la
matriz de transformacion basada en los eigen-vectores logra neutralizar los efectos de edad y
periodo de la estimacion de los efectos de cohorte. En este anexo, siguiendo una logica
inductiva, mas que deductiva, se tratara de mostrar como el método del EI deriva los efectos
de cohorte. Para ello, en lugar de usar los datos empiricos, se utiliza una poblacion simulada
que tiene 6 edades y 5 periodos, lo cual equivale a tener también 10 cohortes (6+5-1). La
poblacion fue construida de manera tal que tuviera fuertes efectos de edad y periodo. Para
ello, se tomd como base la tasa de mortalidad para la edad méas vieja (edad=5) y el periodo
mas temprano (afio=1996) y se empez6 a aumentar la tasa en un 11.1% (mas exactamente, se
multiplicod por el factor 10/9) cada vez que se pasaba de una edad a otra menor 6 cuando se
pasaba a un afio mas reciente. De esta forma, el efecto de cohorte es minimo>. Una
poblacion como esta con igual numero de grupos de edad para cada periodo es precisamente
el caso que utilizan tanto Fu y Hall (2004) como Yang, Fu y Land (2004) en sus articulos que
originan este método, aunque ellos utilizan datos empiricos reales. En este tipo de arreglo de
datos, cada cohorte esta representada por distinto numero de observaciones: mientras que la
cohorte mas vieja y la mas reciente (1996 y 2005, respectivamente, en este ejemplo) estan
representadas por una sola observacion 6 celda de la matriz de datos, las cohortes intermedias
(2000 y 2001) estan representadas por 5 observaciones 0 celdas de la matriz. Esta es una de
las mayores criticas que se le han hecho a la utilizacion del método en este tipo de casos,
puesto que algunos de los efectos de cohorte se basan en una sola observacion.

> Se podria demostrar matematicamente que esto generaria un efecto muy leve pero no completamente nulo,
porque, si bien es cierto, las tasas fueron construidas con base en efectos iguales de edad y periodo, el que las
cohortes sean interacciones entre edad y periodo causa que parte de la variabilidad sea captada por las
diferencias entre cohortes.



Como para la estimacion del método se estan utilizando modelos lineales
generalizados de la familia Poisson, para ilustrar el ejemplo se van a utilizar los logaritmos
naturales de las tasas en lugar de las tasas como tales. Una estimacion cruda de los efectos de
cohorte seria calcular las tasas promedio para cada cohorte, o bien las diferencias entre las
tasas promedio de cada cohorte y la tasa promedio total®. El grafico Al muestra esta ultima
serie de diferencias. Notese que esta seria una estimacion muy cruda, porque no se estd
controlando por los efectos de edad y periodo. Este grafico también contiene los efectos de
cohorte estimados con el método EI. Lo mas importante de notar es que la estimacion con el
El refleja efectos de cohorte mas atenuados que las simples diferencias entre los promedios de
cohorte y el promedio general. Esto quiere decir que el método EI logra estd tomando en
cuenta la variabilidad explicada por la edad y el periodo, excluyéndola de los efectos de
cohorte. Ahora bien, ;cémo hace esto?

Grafico Al. Diferencias entre promedios de cohortes y el promedio general
(en logaritmo), y efecto de cohorte estimado, en poblacion simulada con 6
edades y 5 periodos, con efectos fuertes e iguales de edad y periodo

(Cohortes: 1996-2005).
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% En este caso simulado se pueden calcular los promedios simples entre los logaritmos naturales de cada tasa,
porque se esta utilizando el mismo tamafio de la exposicion (o afnos-persona vividos). Si este no fuera el caso,
habria que calcular un promedio ponderado de las tasas.



El EI se definié con la ecuacion B=(1-B,B])b. Mientras que 1 es un vector de
coeficientes estimado con restricciones arbitrarias, la matriz (| - B B! )es una especie de matriz

de transformacion que permite calcular el EI tnicamente con la estructura del conjunto de
variables independientes. Esta matriz es unica para un conjunto fijo de edades y periodos,
mientras que 5 puede variar de acuerdo a las restricciones que se seleccionen. Una de las
restricciones posibles es estimar el modelo unicamente con las variables “dummies”
correspondientes a las cohortes, haciendo que los coeficientes para las “dummies” de edad y
periodo sean iguales a cero. De esta forma, se puede explorar como se construyen los efectos
de cohorte con base unicamente en los promedios observados por cohorte. Mediante esta
operacionalizacion, se encuentra que el efecto de cada cohorte es un promedio ponderado de
las diferencias entre promedios. La matriz (_gpg7) contiene los ponderadores. Los

ponderadores dependen de la distancia entre la cohorte y el punto medio del conjunto de
cohortes. En este ejemplo, se tienen las cohortes entre 1996 y 2005, por lo que el punto
medio seria entre 2000 y 2001. Para la cohorte 2000, el ponderador para el promedio del
2000 es cercano a uno (0.997), mientras que los ponderadores para el resto de los promedios
son cercanos a 0. Para la cohorte de 1996, nuevamente el ponderador para el promedio de
1996 es cercano a uno pero menos fuerte (0.75); el resto de los ponderadores es cercano a 0,
pero no tan cercanos como los ponderadores para el efecto del 2000; adicionalmente, el
efecto de 1996 se ve también fuertemente determinado por el tamafio del promedio del otro
extremo del rango (o sea, 2004, puesto que el 2005 es excluido del modelo lineal
generalizado). El grafico 5 describe estos ponderadores visualmente; la linea gruesa en todos
los paneles representa los coeficientes estimados del modelo, que son equivalentes a las
diferencias entre cada promedio y el promedio general. Para la cohorte central (la del 2000),
los ponderadores tienen una forma de montafia, cuyos extremos estdn muy cercanos al eje 0.
Para las cohortes extremas (1996 y 2004), los ponderadores tiene la forma de una cufia 6 una
V; el maximo de estas curvas es menor que el maximo de la curva del primer panel (la
cohorte central), denotando que el promedio observado de la cohorte bajo estudio tiene un
peso menor al estimar el efecto correspondiente a dicha cohorte; ademas, los promedios en el
extremo opuesto de la V también tienen un peso importante en la estimacioén del efecto de
dicha cohorte. Las cohortes de 1997 y 2003 son las cohortes siguientes a los extremos; la
curva que describe los ponderadores es una combinacioén entre la forma de “montana” y la
forma de V, con el ponderador mas alto para el promedio de la cohorte para la que se esta
calculando el efecto, y una importancia relativa alta para los promedios de las cohortes en los
extremos opuestos.

En resumen, los efectos de cohorte son calculados como promedios ponderados de los
distintos promedios observados para todo el conjunto de cohortes. Los efectos de las cohortes
basadas en pocas observaciones tienen ponderadores mas bajos para su promedio respectivo y
ponderadores mas altos para los extremos opuestos, mientras que los efectos de las cohortes
basadas en el mayor numero de observaciones estan casi enteramente basadas en su respectivo
promedio. Es posible explicar los efectos de cohorte basandose en los promedios por edad y
por periodo, gracias a que las restricciones en el vector de coeficientes pueden ser arbitrarias,
mientras que la matriz de transformacion es Unica y basada enteramente en la matriz de disefio
(la matriz de variables independientes). Cabe aclarar que existe un cierto grado de diferencia
en las estimaciones de los efectos dependiendo de las restricciones que se utilicen, pero estas
diferencias son muy pequenas, y disminuyen a medida que se incluyen todas las variables
dicotomicas que se refieren a edad, periodo y cohorte.



Grafico A2. Coeficientes del Modelo Lineal Generalizado y Ponderadores de la Matriz de Transformacion del Estimador Intrinseco EI que
originan los efectos de cohorte en la poblacion simulada de 6 edades y 5 periodos (Cohortes: 1996-2005)
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