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La prevalencia de obesidad y alteraciones 
metabólicas se ha incrementado 
dramáticamente en cada período de la 
vida en la mayoría de los países del 
mundo.

Una de cada 6 personas mayores de 20 
años está afectada globalmente.

Más allá de la mayor disponibilidad de 
alimentos densamente energéticos y de la 
reducción de los niveles de actividad 
física, hoy resulta claro el importante rol 
del ambiente temprano de desarrollo.



Magnitud del problema

• Globalmente, más del 60% de todas las 
muertes son causadas por ECNT (DM, 
Enfermedad cardiovascular, algunos cánceres) 

• 80% en países de bajos y medianos ingresos, 
principalmente en aquellos países que 
atraviesan la transición socioeconómica y que 
lograron reducir la prevalencia de las 
enfermedades comunicables. 

• El riesgo para su desarrollo está exacerbado
por el estilo de vida occidental, la 
urbanización, las migraciones, y factores
asociados con mayor prosperidad económica
(cambios alimentarios y sedentarismo) que 
producen un desajuste entre la biología
evolutiva humana y el hábitat contemporáneo

Magnitud del problema



• Modelo científico dominante actual : las ECNT son  
predisposición genética, asociadas
fuertemente determinadas por el control de la 

• Intentos para reducir su carga a través
cambio de estilo de vida en la adultez
pública.

• Más allá de promover ambientes menos
subestimarse la importancia de aclarar
subyacentes

actual : las ECNT son  consecuencia de la 
asociadas con elecciones en el estilo de vida

el control de la voluntad.

través del descenso de peso y del 
adultez, han fracasado a nivel de salud

menos obesogénicos, no puede
aclarar los procesos fisiológicos



¿Qué es DOHaD (Developmental
of Health and Disease

Campo de la ciencia biomédica y de la salud pública que intenta 
comprender las bases fisiológicas y fisiopatológicas del impacto de las 

influencias ambientales tempranas sobre el riesgo  de las 
enfermedades no comunicables  más tarde en la vida.

• Los mecanismos de condicionamiento

¿ son procesos fisiológicos de la plasticidad
con consecuencias adversas potenciales

ó

son el resultado de procesos fisiopatológicos
manifiestan tardíamente en la vida?

Developmental Origins
Disease)?

Campo de la ciencia biomédica y de la salud pública que intenta 
comprender las bases fisiológicas y fisiopatológicas del impacto de las 

influencias ambientales tempranas sobre el riesgo  de las 
enfermedades no comunicables  más tarde en la vida.

condicionamiento :

plasticidad del desarrollo temprano
potenciales posteriores,

fisiopatológicos tempranos que se 
?



Señales durante el desarrollo temprano
desarrollo que son predictivas de las 

posterior. Se desencadenan modificaciones en la trayectoria del 
desarrollo que modelan la anatomía, fisiología y la conducta a lo largo 

de la vida , y que afectan potencialmente a futuras generaciones

temprano producen variaciones en el 
de las condiciones de vida inmediata o 
modificaciones en la trayectoria del 

desarrollo que modelan la anatomía, fisiología y la conducta a lo largo 
potencialmente a futuras generaciones



• Variaciones considerables en las tasas de 
mortalidad por enfermedad ateroesclerótica
no explicadas por las diferencias en el 
estandar de vida presente. 

• Esas diferencias existieron en el pasado en
las tasas de mortalidad infantil.

• Correlación positiva entre la mortalidad por
enfermedad coronaria en personas de entre 
40-69 años y la mortalidad infantil de esas
mismas cohortes.

Las condiciones de pobreza en la niñez y adolescencia , seguido luego por prosperidad es un 

factor de riesgo de enfermedad coronaria ateroesclerótica

Las condiciones de pobreza en la niñez y adolescencia , seguido luego por prosperidad es un 

factor de riesgo de enfermedad coronaria ateroesclerótica





Tasas de mortalidad coronaria según PN. Hertfordshire
BMJ 1993. Osmond y col

Tasas de mortalidad coronaria según PN. Hertfordshire
BMJ 1993. Osmond y col



Prevalencia de IGT y Diabetes 2 en hombres de 65 a de cohorte de  
Hertfordshire (n=370)

Diabetologia 1993; 36: 225

IGT y diabetes hombres a los 
64 años

Prevalencia de IGT y Diabetes 2 en hombres de 65 a de cohorte de  
Hertfordshire (n=370)

1993; 36: 225–28.

Síndrome metabólico



Hipótesis del origen fetal de 

O Asociación entre tamaño pequeño al nacer y aumento de las 
tasas de enfermedad cardiovascular y metabólica posterior

O La subnutrición  fetal en el segundo al tercer trimestre de 
gestación, que ocasiona un crecimiento fetal 
desproporcionado, programa para el desarrollo posterior de la 
enfermedad coronaria y metabólica.

Barker DJ, Osmond C, Golding J, Kuh D, Wadsworth ME. Growth in utero, 
childhood, and mortality from cardiovascular disease. 

Hipótesis del origen fetal de Barker

Asociación entre tamaño pequeño al nacer y aumento de las 
tasas de enfermedad cardiovascular y metabólica posterior. 

subnutrición  fetal en el segundo al tercer trimestre de 
gestación, que ocasiona un crecimiento fetal 
desproporcionado, programa para el desarrollo posterior de la 

coronaria y metabólica.

D, Wadsworth ME. Growth in utero, blood pressure in 
childhood, and mortality from cardiovascular disease. British Medical Journal 1989;298:564–7.



Dos hipótesis alternativas para la asociación entre pequeño al nacer  e 
IR, NIDDM y Enfermedad Coronaria (genes y ambiente intrauterino)
Dos hipótesis alternativas para la asociación entre pequeño al nacer  e 
IR, NIDDM y Enfermedad Coronaria (genes y ambiente intrauterino)



Hipótesis del fenotipo thriftyHipótesis del fenotipo thrifty



Teoría de la programación

Incremento morbimortalidad perinatal

Manifestaciones tempranas

Programación anormal de diversas vías metabólicas

Menor desarrollo fetal

Agresión in útero

Malnutrición materna

Teoría de la programación

Incremento morbimortalidad tardía

Manifestaciones tardías

Programación anormal de diversas vías metabólicas

Menor desarrollo fetal

Agresión in útero

Malnutrición materna



¿Por qué la nutrición? Programación nutricional en 

animales

La manipulación dietaria en animales durante el embarazo 
produce muchos de los fenómenos observados en los 
estudios epidemiológicos (McCance,1962

Ej: < prot madre embarazo:<tamaño al nacer >TA e IGT 
adultez

Por qué la nutrición? Programación nutricional en 

animales

en animales durante el embarazo 
produce muchos de los fenómenos observados en los 

McCance,1962)

madre embarazo:<tamaño al nacer >TA e IGT 



Es el PN un buen predictor  de riesgo ??

Yajnik CS.American Society for Nutritional Sciences, 2004

Es el PN un buen predictor  de riesgo ??

Yajnik CS.American Society for Nutritional Sciences, 2004



Trayectorias posibles de crecimiento fetalTrayectorias posibles de crecimiento fetal



Resultados de la hambruna holandesa: la 
importancia del momento de la injuria

Resultados de la hambruna holandesa: la 
importancia del momento de la injuria



CANALIZACIÓN

Procesos que 
restringen el 
desarrollo hacia 
un fenotipo 
particular

DESARROLLO NORMAL

PLASTICIDAD

Variaciones en el fenotipo 
de acuerdo a señales 
ambientales tempranas

DESARROLLO NORMAL



O El crecimiento es un proceso continuo

O Cualquier fenómeno que produzca una alteración 
temprana en la trayectoria de crecimiento puede 
determinar el riesgo de enfermar mucho tiempo después 
de ocurrida la injuria

O Fenómenos que tienen lugar en momentos posteriores 
en la vida pueden amplificar el riesgo de desarrollar 
enfermedad

El crecimiento es un proceso continuo

Cualquier fenómeno que produzca una alteración 
temprana en la trayectoria de crecimiento puede 
determinar el riesgo de enfermar mucho tiempo después 

Fenómenos que tienen lugar en momentos posteriores 
en la vida pueden amplificar el riesgo de desarrollar 



Limitaciones en la hipótesis de 

ORelación PN con desarrollo de enfermedad 
posterior

OCambios inducidos por señales de 
deprivación

ONecesidad de una injuria severa

OLimitación al período fetal.

Limitaciones en la hipótesis de Barker

Relación PN con desarrollo de enfermedad 

Cambios inducidos por señales de 

Necesidad de una injuria severa

Limitación al período fetal.



Hipótesis de la aceleración del crecimiento. 

• Una alta ingesta de nutrientes que promueve un crecimiento 

acelerado puede programar de modo adverso la salud 

cardiovascular

Hipótesis de la aceleración del crecimiento. Lucas A

Una alta ingesta de nutrientes que promueve un crecimiento 

acelerado puede programar de modo adverso la salud 



Programación Postnatal

• Lucas: Multicéntrico.926 RNPT<31s.(hace 20años).

• No se conocía la mejor alimentación.

• Población cautiva,fácil monitoreo.

• Sensibles a programming por su rápido crecimiento.

Nutricional en humanos

Lucas: Multicéntrico.926 RNPT<31s.(hace 20años).

No se conocía la mejor alimentación.

Población cautiva,fácil monitoreo.

Sensibles a programming por su rápido crecimiento.



Conclusiones
� RNPT con pecho a los 13-16 años, beneficios en perfil lipídico, tensión arterial, < 

resistencia e insulino resistencia

� RNPT con fórmula enriquecida vs estándar tuvieron mayor 
A). Aceleración del crecimiento por dietas enriquecidas produce posterior IR y alteraciones en TA. Los RNPT con mayor crecimiento

dos primeras semanas tuvieron  mayor IR posterior, y mayor disfunción endotelial (estadio temprano de ateroesclerosis). 4% má
flujo dependiente de dilatación endotelial en arteria braquial.( DID produce caída del 4% y fumar del 6% en adultos) 

� Los estudios de intervención demuestran que tanto en RNPT como RNT una alimentación más 
baja en nutrientes programa favorablemente el riesgo cardiovascular posterior

� Una alimentación muy densa en nutrientes  promueve aceleración del crecimiento y programa 
adversamente los principales componentes del Síndrome Metabólico

16 años, beneficios en perfil lipídico, tensión arterial, < leptino

con fórmula enriquecida vs estándar tuvieron mayor TAs 6 a 8 años más tarde  (Singhal
Aceleración del crecimiento por dietas enriquecidas produce posterior IR y alteraciones en TA. Los RNPT con mayor crecimiento las 

dos primeras semanas tuvieron  mayor IR posterior, y mayor disfunción endotelial (estadio temprano de ateroesclerosis). 4% más bajo 
dilatación endotelial en arteria braquial.( DID produce caída del 4% y fumar del 6% en adultos) 

estudios de intervención demuestran que tanto en RNPT como RNT una alimentación más 
baja en nutrientes programa favorablemente el riesgo cardiovascular posterior

Una alimentación muy densa en nutrientes  promueve aceleración del crecimiento y programa 
adversamente los principales componentes del Síndrome Metabólico



Insulino-resistencia ( HOMA) en niños de 8 años. Pune. India (n=477)

Yajnik CS .Int

resistencia ( HOMA) en niños de 8 años. Pune. India (n=477)

Int J Obes (Lond). 2007;31(10):1534-44



Cohorte de 
Eriksson J et al . BMJ1999

Cohorte de Helsinski
J et al . BMJ1999



Teoría del curso de la vida para el desarrollo de las 
World Health Organisation. Nurturing Human Captial Along The Lifecourse

Teoría del curso de la vida para el desarrollo de las ECNT
Lifecourse: Investing In Early Child Development. Geneva. 2013



En qué consiste la plasticidad?

• Fenotipo-Genotipo no guardan una

• Los atributos fenotípicos de los individuos
procesos del desarrollo, mediados

• La relación entre influencias ambientales
consecuentes tienen valor adaptativo

• Es un proceso evolucionario y normativo
adaptación a las condiciones de la 

• La ventaja adaptativa está determinada por la probabilidad que 
esas elecciones hechas durante el desarrollo temprano sean 
apropiadas para enfrentar el ambiente en el que el organismo se 
desarrollará durante su maduración y vida 

En qué consiste la plasticidad?

una relación fija. 

individuos están afectados por
mediados por el epigenoma.

ambientales y los cambios fenotípicos
adaptativo potencial.

normativo destinado a aumentar la 
de la vida actual.

determinada por la probabilidad que 
hechas durante el desarrollo temprano sean 

apropiadas para enfrentar el ambiente en el que el organismo se 
desarrollará durante su maduración y vida reproductiva



Si los cambios epigenéticos

• ¿Qué cambios epigenéticos?

• ¿Cuándo ocurren?

• ¿Qué nutrientes están involucrados?

• ¿Cuáles son las ventanas de oportunidad para intervenir?

epigenéticos son el proceso central…

¿Qué nutrientes están involucrados?

¿Cuáles son las ventanas de oportunidad para intervenir?



Alteraciones en el epigenoma inducidas por experiencias 
nutricionales

Alteraciones en el epigenoma inducidas por experiencias 
nutricionales



Estado nutricional en micronutrientes

• El estado nutricional materno de Fe, I, Ca, B12, Fólico, vitamina 

A y C influencian el tamaño y composición corporal del hijo

• Niños de madres con bajas concentraciones de B12 y altas de 

folatos son más adiposos e insulino

Estado nutricional en micronutrientes

El estado nutricional materno de Fe, I, Ca, B12, Fólico, vitamina 

A y C influencian el tamaño y composición corporal del hijo

Niños de madres con bajas concentraciones de B12 y altas de 

insulino-resistentes ( Yajnik 2006 Nutr Rev )



Lancet 2012;382: 452-77



Concepto DOHaD

El desarrollo es un proceso continuo. 
Hay períodos sensibles en los que un estímulo o 
injuria es capaz de provocar adaptaciones que 

pueden determinar un riesgo para el desarrollo 
de enfermedades crónicas en la adultez.

El desarrollo es un proceso continuo. 
Hay períodos sensibles en los que un estímulo o 
injuria es capaz de provocar adaptaciones que 

pueden determinar un riesgo para el desarrollo 
de enfermedades crónicas en la adultez.



• Prevención primordial es la mejor estrategia para la prevención 

de las enfermedades crónicas no transmisibles.

• La adolescencia es una ventana de oportunidad para la 

consejería nutricional para optimizar la salud  presente y futura 

de madre e hijo

Prevención primordial es la mejor estrategia para la prevención 

de las enfermedades crónicas no transmisibles.

La adolescencia es una ventana de oportunidad para la 

consejería nutricional para optimizar la salud  presente y futura 
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