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• Palabras vinculadas

– Complejidad



Modelos, …



Modelos, …



Modelos, …¿Para qué?

• Representar un recorte, una ley o 

teoría

• Pero ¿con qué finalidad?

– Describir: como es – Describir: como es 

– Predecir: como puede ser

– Prescribir: como debería ser

el mundo





Modelos y realidad, ¿son 

compatibles?

• Se trate de formulaciones matemáticas o 
literarias, 

• Los modelos incluyen omisiones y/o 
asunciones especificas, o sea asunciones especificas, o sea 

–Idealización y abstracción –



“Al describir algo, uno puede “Al describir algo, uno puede “Al describir algo, uno puede “Al describir algo, uno puede 

encontrarse haciendo algo de lo encontrarse haciendo algo de lo encontrarse haciendo algo de lo encontrarse haciendo algo de lo 

siguiente (siguiente (siguiente (siguiente (GodfreyGodfreyGodfreyGodfrey----Smith):Smith):Smith):Smith):

• Dejar elementos fuera, brindando aun una 
descripción verdadera literalmente

• Tratando las cosas como si tuvieran 
carácterísticas que claramente no tienen”



Modelos y metáfora

Conrad Waddington y el paisaje 

epigenético
• El proceso de desarrollo 

se lleva a cabo mediante 
mecanismos de 
“canalización” o 
“amortiguación” 
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“amortiguación” 
(buffering), que conducen 
el proceso de selección 
natural al moverse por 
“canales” más profundos 
en ese “terreno” según se 
observa en las gráficas.

FIGURE 1. Waddington’s epigenetic landscape. (Reproduced from Waddington,5

p. 29, with permission from Taylor & Francis, London.)

FIGURE 2. The interactions underlying the epigenetic landscape. (Reproduced

from Waddington,5 p. 36, with permission from Taylor & Francis, London.)



• Waddington y plasticidad: Células genéticamente 
similares (ej. riñón, hígado o piel) se diferencian 
fenotípicamente, pero su variación es 
epigenética. 

• Canalización o plasticidad se refieren a aspectos 
diametralmente opuestos del proceso de 
desarrollo, pero que en definitiva responden al 
mismo fenómeno de desacoplamiento entre 
expresión fenotípica y genética.



Epigenética desde la mirada de 

Waddington

DESARROLLO

EVOLUCION

EPIGENETICA

ECOLOGIA

GNETICA





• “En la diversidad infinita de los fenómenos 
singulares, la ciencia solo puede buscar las 
invariantes”

• “La única fuente posible de modificaciones del 
texto genético, único depositario, a su vez de 

• “La única fuente posible de modificaciones del 
texto genético, único depositario, a su vez de 
las estructuras hereditarias del organismo, se 
deduce necesariamente que solo el azar esta 
en el origen de toda novedad, de toda 
creación en la biosfera”.

• Pero una vez escrito en la estructura del ADN, 
el accidente singular y como tal esencialmente 
imprevisible, va a ser mecánica y fielmente 
replicado y traducido



• Sacado del mundo del puro azar, entra el de la 

necesidad, el de la certidumbres mas implacables. 

Pues la selección opera a escala macroscópica, la 

del organismo.

• Para la física, dice Monod, microscópica o 

cosmológica, vemos la causa de la incomprensión 

intuitiva: la escala de los fenómenos considerados intuitiva: la escala de los fenómenos considerados 

trasciende las categorías de nuestra experiencia 

inmediata. 

• SOLO LA ABSTRACCION PUEDE 

COMPENSAR ESTA INCAPACIDAD, SIN 

ANULARLA.



TTTTeleonomíaeleonomíaeleonomíaeleonomía

• La calidad de aparente 
propósito y de 
orientación a objetivos 
de las estructuras y 
funciones de los 

• Los organismos vivos 
tienen dos historias: 

– Historia evolutiva, en 
escala de miles de años y funciones de los 

organismos vivos, la 
cual deriva de su 
historia y de su 
adaptación evolutiva 
para el éxito 
reproductivo.

escala de miles de años y 

– Historia del desarrollo 
individual, desde la 
concepción 



PLASTICIDAD

• La habilidad  del genotipo en producir diferentes fenotipos 

en respuesta a diferentes condiciones medioambientes 

• El tiempo de máxima plasticidad se da durante el 

desarrollo

• Sin embargo, variaciones fenotípicas heredables son • Sin embargo, variaciones fenotípicas heredables son 

igualmente posibles en etapas posteriores debido a la 

capacidad individual de responder al medioambiente. 

• La capacidad del organismo de facilitar cambios es llamada 

adaptabilidad

• La plasticidad en la programación del desarrollo ha 

evolucionado para proveer las mejores chances de 

supervivencia y éxito reproductivo



Periodos de plasticidad adaptativa
Medioambiente 

Prenatal
Medioambiente Postnatal

Control endocrinológico

Plasticidad

AdolescenciaAdolescencia

Prebubertad

Niñez

Infancia

Crecimiento 

Prenatal 

Enfermedad en 

edad adulta

Tamaño al 

nacimiento
Talla adulta

Comp. Corporal

Fertilidad

Adaptado de Hochberg Z. Et al. Endocrine Rev. 2011



DOHaD: ejemplo de plasticidad 

del desarrollo

• Las variaciones fenotípicas son consideradas 
como anticipatorias de condiciones 
posteriores y son denominadas respuesta 
predictiva adaptativa que el organismo induce predictiva adaptativa que el organismo induce 
con expectativas de futuro beneficio (aptitud).



DOHaD: ejemplo de plasticidad 

del desarrollo

• Las variaciones fenotípicas son consideradas 
como anticipatorias de condiciones posteriores 
y son denominadas respuesta predictiva 
adaptativa que el organismo induce con adaptativa que el organismo induce con 
expectativas de futuro beneficio (aptitud).

• Con que fin? 

SUPERVIVENCIA Y REPRODUCCION  



• DOHaD desafÍa la interpretación simplista del 
fenotipo como resultado directo e invariable 
del genotipo, que ha dominado gran parte de 
la historia, aunque fuera planteado por 
científicos como Waddington

• La incompatibilidad o desfasaje se da cuando 
la evolución como especie y la evolución como 
individuo no se condice. 

– LA ENFERMEDAD METABOLCA ES UN EJEMPLO DE 

ELLO



• Una especie se considera bien adaptada y se 
adecua en términos evolutivos cuando puede 
sobrevivir para reproducir y desplegar la 
consistencia relativa a través de generaciones

• La estabilidad del fenotipo ocurre mas La estabilidad del fenotipo ocurre mas 
frecuentemente cuando las especies se han 
adaptado a un rango variable de condiciones 
ambientales que se mantienen relativamente 
estables a escalas generacionales



• Los caminos fenotípicos pueden ocurrir con 
cambios rápidos como en el caso de 
situaciones de aclimatación, o bien a lo largo 
de generaciones, como selección natural

• La plasticidad adaptativa permite a las 
especies responder a cambios en el 
medioambiente con el fin de reproducirse y 
sobrevivir



Desde la perspectiva de la 

evolución

• Si miramos desde la óptica de Darwin y la 
teoría de selección natural, los fenotipos que 
sobreviven son mejor adaptados a las 
condiciones prevalentes que las formas condiciones prevalentes que las formas 
alternativas



Sin embargo, existen dos tipos de 

fenómenos asociados a plasticidad
• Respuesta adaptativa predictiva o anticipatoria: 

– el organismo prevé el ambiente y adapta y ajusta su 
trayectoria fenotípica de acuerdo a ello

• Respuesta adaptativa inmediata: 
– promueve la respuesta a corto plazo, adaptativa, en – promueve la respuesta a corto plazo, adaptativa, en 

etapas de crecimiento fetal y postnatal, previendo 
mayores beneficios en etapas posteriores

• Se dan mecanismos de adaptación y 
compensación, en virtud de ¨costos y beneficios¨
que implican un costo significativo, que aseguren 
la supervivencia a corto plazo a expensas de 
ventajas a largo plazo



Éxito o fracaso

• Desde esta perspectiva, la RCIU 

¿cómo puede considerarse?



¿Deprivación o Disbalance?

Deprivación

Ajuste (saludable)

Genotipo 

heredado

Adecuado

Ambiente de desarrollo Ambiente en etapas posteriores

Ajuste (saludable)

Disbalance (riesgo aumentado 

de enfermedad metabólica)

Medioambiente mas 

rico que el esperado

Adaptado de Hochberg Z. Et al. Endocrine Rev. 2011



Señales de balance energético

• Intrínsecas: leptina, IGF I, GH, grelina, 
hormona tiroidea, insulina, eje cortisol-
cortisona

• Extrínsecas: nutrición pre y postnatal, 
estresores, químicos, etc.



Mecanismos adaptativos que 

influencias sobre el fenotipo

• Cambios en la secuencia de genes y frecuencia en 
una población o especie, que ocurre a lo largo de 
cientos de miles de años

• Cambios en la homocigocidad (alelos similares 
en cromosomas homólogos) que se da en varios en cromosomas homólogos) que se da en varios 
cientos de años

• Plasticidad adaptativa fenotípica, que ocurre a lo 
largo de la vida de una persona

• Aclimatación a corto plazo, que puede alcanzar 
meses o años



Marcadores epigenéticos

• Metilación ADN

• Modificación de histonas

• RNA no codificante



Niveles de abordaje

• Planos de analisis

– Genoma

– Atlas celulas

– Atlas proteinas– Atlas proteinas



Desafíos para el abordaje

• Momentos 

• planos 

• mecanismos

• Mirada estática o dinámica• Mirada estática o dinámica



PLASTICIDAD 
DESDE LA 
PERSPECTIVA 
DEL CURSO 
DE VIDA – QUE 
IMPLICA PARA IMPLICA PARA 
LA PEDIATRIA 
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Optimizing Health Development: Reducing Risk &

Enhancing Protective Factors

“At Risk” Trajectory

“Healthy” Trajectory

Pre-school

Poverty

Lack of health services

Toxic Stress

Health Services

Lead Exposure

Birth

Early Infancy

Late Infancy

Early Toddler

Late Toddler

Early Preschool

Late Preschool

Age6 mo 12 mo              18 mo             24 mo                       3 yrs                           5 yrs   
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“Delayed/Disordered ” Trajectory

Positive 

Emotional 

Support

Reading to child

Health Services

Parental resilience, social connections, 

knowledge, skills, co parenting relationships 



Significant 
Adversity Healthy 

Developmental 
Trajectory 

Supportive Relationships, 
Stimulating Experiences,  
Health-Promoting Environments 

Impaired Health &  
Development  



¿Qué lugar ocupa el 
ambiente?

Años



Plasticidad y mecanismos 

epigenéticos

• ¿Culpables y responsables?



• Mecanismos orientados a favorecer la 
supervivencia y la reproducción de los 
individuos y especies, se tornan, ante 
condiciones de desigualdad, en medios que :condiciones de desigualdad, en medios que :

• Profundizan tales desigualdades, 

• Afectan la calidad de vida 

• Imprimen costos en múltiples aspectos



MUCHAS GRACIAS!


