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Introducción

La pubertad retrasada se define como la ausencia de caracteres sexuales a los 13 años 
en niñas (no se evidencia telarquia) y a los 14 años en niños (tamaño testicular inferior 
a 4 ml).

L a pubertad es un complejo proceso biológico de transición entre la infancia 
y la edad adulta regulado por diferentes elementos, entre los que destacan 
determinantes genéticos y diversos factores ambientales. Durante esta etapa, 

las niñas y niños desarrollarán importantes cambios corporales y conductuales 
para alcanzar la maduración de los caracteres sexuales secundarios, su talla adulta 
y la capacidad de reproducción(1).

En niñas, la pubertad se inicia con la aparición y progresión de telarquia bila-
teral, mientras que en los niños viene marcada por el aumento del volumen tes-
ticular (≥4 ml). El rango de normalidad de aparición de estos caracteres sexuales 
secundarios viene definido por criterios estadísticos(2).

Teniendo en cuenta lo anterior comentado, se considera pubertad retrasada 
aquella en la que no se objetiva desarrollo mamario en niñas a los 13 años y 
aumento del volumen testicular ≥4 ml en niños a los 14 años(3).

La aparición de vello púbico y/o axilar de forma aislada no se considera un 
signo de inicio puberal, ya que puede ser el resultado de la maduración de la zona 
reticular de la glándula suprarrenal (adrenarquia), un hecho independiente de la 
activación del eje hipotálamo-hipofisario-gonadal(4).
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Resumen
La pubertad es un periodo de transición clave entre 
la infancia y la edad adulta. Por ello resulta necesario 
conocer los signos de inicio puberal, así como los límites 
normales de edad de aparición de los mismos. El inicio 
tardío de la pubertad puede causar repercusiones 
psicológicas importantes, así como complicaciones 
metabólicas y afectación sobre la talla adulta. La causa 
más frecuente de retraso puberal es una variante de 
la normalidad denominada retraso constitucional del 
crecimiento y la pubertad. No obstante, es preciso 
realizar un diagnóstico diferencial con las distintas 
formas de hipogonadismo. Entre las pruebas iniciales, 
destaca la edad ósea y una analítica sanguínea básica 
para descartar patología crónica de base. El tratamiento 
inductor de la pubertad más empleado en niñas son los 
estrógenos transdérmicos y, en niños, la testosterona 
intramuscular. Finalmente, queríamos poner de relieve la 
relevancia del seguimiento estrecho de grupos de riesgo de 
presentar retraso puberal, como trastornos de la conducta 
alimentaria, deportistas de élite, antecedentes familiares, 
presencia de anosmia, entre otros. 

Abstract
Puberty is a key step between childhood 
and adulthood. Therefore, it is necessary to 
know the signs of puberty onset as well as 
the normal age limits for their appearance. 
Late onset of puberty can cause significant 
psychological repercussions, as well as 
metabolic complications and affect adult height. 
The most frequent cause of pubertal delay is 
a variant of normality called constitutional 
delay of growth and puberty. However, a 
differential diagnosis with the different forms 
of hypogonadism must be made. Initial tests 
include bone age and a basic blood test to rule 
out chronic underlying pathology. The most 
commonly used puberty‑inducing treatment 
in girls is transdermal estrogens and in boys, 
intramuscular testosterone. Finally, we would 
like to highlight the importance of close 
monitoring of risk groups for pubertal delay such 
as eating disorders, elite athletes, family history, 
presence of anosmia, etc. 

Palabras clave:  Pubertad retrasada;  Hipogonadismo;  Retraso constitucional del crecimiento y pubertad.

Key words:  Delayed puberty;  Hypogonadism;  Constitutional delay of growth and puberty.

Pediatr Integral 2025; XXIX (4): 240 – 248

OBJETIVOS
•	 Conocer los límites de normalidad en el 

inicio de la pubertad y cuándo sospechar 
un retraso puberal.

•	 Poder distinguir entre los diferentes tipos 
de hipogonadismos y sus ejemplos más 
comunes.

•	 Saber realizar una aproximación 
diagnóstica básica al retraso puberal, así 
como descartar las principales patologías 
crónicas que pueden provocarlo.

•	 Conocer los aspectos básicos del retraso 
constitucional del crecimiento y pubertad 
como una variante de la normalidad.

•	 Aprender nociones básicas sobre el 
tratamiento inductor de la pubertad en el 
hipogonadismo.

•	 Detectar aquellos grupos de riesgo en 
sufrir retraso puberal para realizarles 
un seguimiento periódico de datos 
puberales en la consulta.
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Por otra parte, podemos encontrar-
nos con pacientes que presentan la apa-
rición de caracteres sexuales secunda-
rios, pero que no culminan su desarrollo 
puberal completo. Estas situaciones se 
definen a continuación:
•	 Pubertad detenida: aquella que no 

llega a completarse tras 4-5 años de 
su inicio, tardío o no.

•	 Amenorrea primaria: ausencia de 
menarquia (primera menstruación) 
a los 16 años.

El retraso puberal puede ser con-
secuencia de una alteración periférica 
por fallo gonadal en la formación de 
esteroides sexuales (hipogonadismo 
hipergonadotropo) o por una alteración 
central en la síntesis de gonadotropinas 
(hipogonadismo hipogonadotropo). 
Ambas entidades pueden ser congénitas 
o adquiridas.

Epidemiología

El retraso puberal es un motivo fre-
cuente de consulta que puede afectar 
hasta al 2 % de los adolescentes. La 
causa más frecuente es una variante de 
la normalidad llamada “retraso consti-
tucional del crecimiento y pubertad”, 
suponiendo el 60-80 % de los casos en 
niños y el 30-55 % en las niñas(3-5).

En segundo orden de frecuencia, 
el retraso puberal se produce por un 
hipogonadismo hipogonadotropo fun-
cional o transitorio en el 20-30 % de 
los casos en ambos sexos. Dentro de las 
enfermedades crónicas causantes de este 
tipo de retraso puberal, principalmente 
encontramos problemas nutricionales 
por desnutrición, como el trastorno de 
la conducta alimentaria, más frecuente 
en el sexo femenino.

De manera menos habitual, el retraso 
puberal puede ser secundario a un hipo-
gonadismo hipergonadotropo, general-
mente asociado a cuadros sindrómicos, 
como el de Turner en niñas o el de Kli-
nefelter en niños, o a un hipogonadismo 
hipogonadotropo permanente congénito 
o adquirido.

Comorbilidades asociadas

Según la etiología causante del 
retraso puberal, podemos encontrar 
diferentes comorbilidades asociadas. 

En la infancia, puede conllevar una 
importante repercusión psicosocial y 
baja autoestima por talla baja. En la 
adolescencia, esta situación puede agra-
varse aún más ante la ausencia de carac-
teres sexuales secundarios, especial-
mente en varones. A edades más avan-
zadas, puede afectar negativamente en 
la densidad mineral ósea y aumentar el 
riesgo cardiovascular, incluyendo alte-
ración del perfil lipídico y metabolismo 
hidrocarbonado. Además, un cierto por-
centaje de pacientes no logran alcanzar 
finalmente su talla diana(6).

Etiopatogenia (Tabla I)

El retraso constitucional del crecimiento 
y pubertad es una variante de la normali-
dad responsable de la gran mayoría de los 
retrasos puberales. Su diagnóstico es de 
exclusión y hay que realizar un diagnós-
tico diferencial con las distintas formas de 
hipogonadismo(3,7,8).

Retraso constitucional del 
crecimiento y pubertad (RCCP)

Es considerada una variante de la 
normalidad, mucho más frecuente 

Tabla I.  Etiopatogenia del retraso puberal

1.	Retraso constitucional del crecimiento y pubertad
2.	Hipogonadismo hipogonadotropo transitorio

–	Trastorno de la conducta alimentaria
–	Deporte de alta competición
–	Enfermedad inflamatoria intestinal
–	Enfermedad celíaca
–	Insuficiencia renal crónica
–	Endocrinopatías: hipercortisolismo, DM tipo 1 mal controlada, hipotiroidismo 

e hipertiroidismo
3.	Hipogonadismo hipogonadotropo permanente

A.	Congénito
–	Aislados con anosmia: síndrome de Kallmann (más de 50 genes descritos)
–	Aislados sin anosmia:
•	 Alteración de la generación de pulsos de GnRH (GnRH1, TAC3 y TAC3R, 

KISS1 y KISS1R)
•	 Alteraciones en el desarrollo del eje hipotálamo-hipofisario-gonadal 

asociado a hipoplasia suprarrenal (NROB1/DAX1)
•	 Alteración en la secreción de gonadotropinas (receptor GnRH y LHβ/FSHβ)
•	 Asociados a obesidad (leptina y su receptor)

–	Asociados a otras deficiencias hipofisarias: displasia septo-óptica (HESX1, SOX2)
–	Asociados a cuadros sindrómicos:
•	 Síndrome de CHARGE (CHD7)
•	 Síndrome de Bardet-Biedl (BBS1-22)
•	 Síndrome de Prader-Willi (región 15q11.2-q13)

B.	Adquirido
–	Tumores (craneofaringiomas, germinomas)
–	Infiltración (histiocitosis, sarcoidosis, hemocromatosis)
–	Hipofisitis autoinmune
–	Traumatismo craneoencefálico grave

4.	Hipogonadismo hipergonadotropo
A.	Congénito

–	Niñas:
•	 Síndrome de Turner (45, X y variantes)
•	 Trastornos de la diferenciación sexual, XX
•	 Galactosemia
•	 Resistencia a las gonadotropinas: déficit receptor LH/FSH
•	 Déficit de la síntesis de estrógenos

–	Niños:
•	 Síndrome de Klinefelter (47, XXY y variantes)
•	 Síndrome de Noonan
•	 Trastornos de la diferenciación sexual XY

B.	Adquirido
–	Radioterapia /Quimioterapia
–	Extirpación por lesión gonadal (tumor/traumatismo)
–	Torsión ovárica/testicular bilateral
–	Orquitis (parotiditis)
–	Hemocromatosis
–	Fallo ovárico precoz autoinmune
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entre varones que en mujeres. Se trata 
de un proceso transitorio donde la gran 
mayoría de los pacientes conseguirán un 
desarrollo espontáneo y completo de la 
pubertad. Por el carácter transitorio de 
esta entidad, algunos autores internacio-
nales emplean el término “self-limited 
delayed puberty” o pubertad retrasada 
autolimitada.

A día de hoy, sabemos que esta 
entidad tiene un claro componente 
genético, ya que suele presentarse en 
varias generaciones de la misma familia 
y, hasta en un 60-80 % de los afecta-
dos, encontramos familiares de primer 
grado con antecedente de retraso pube-
ral. A partir de estudios genéticos en 
pacientes con hipogonadismo hipogo-
nadotropo congénito, se descubrió que 
tenían familiares con antecedente de 
RCCP, a pesar de ser estos portadores 
de la misma mutación genética en genes 
como el receptor de GnRH o TAC3 
(neurokinina B). De esta forma, muta-
ciones en homocigosis darían como 
resultado un hipogonadismo, mientras 
que mutaciones en heterocigosis pro-
vocarían un fenotipo de retraso pube-
ral como el RCCP. De manera más 
reciente, extrapolando las mutaciones 
genéticas conocidas o probablemente 
patogénicas de hipogonadismo hipogo-
nadotropo, se han estudiado diferentes 
cohortes de familiares con antecedente 
de RCCP. Así, se han hallado muta-
ciones en varios genes, como IGSF10 
(inmunoglobulin superfamily 10), 
FGFR1 (receptor 1 del factor de creci-
miento fibroblástico) o HS6ST1 (hepa-
rán sulfato 6 sulfo transferasa 1). Estos 
genes están implicados en la regulación 
del desarrollo y migración de las neuro-
nas productoras de hormona liberadora 
de gonadotropinas (GnRH) o en las 
vías de activación del eje hipotálamo-
hipofisario-gonadal(1,9,10).

Los niños con RCCP muestran una 
curva de crecimiento muy caracterís-
tica (Fig. 1). Al nacimiento, la antro-
pometría neonatal es normal. Sobre los 
dos o tres años de vida, presentan una 
canalización del crecimiento, de tal 
forma que se sitúan por debajo del per-
centil 3 o en un percentil muy alejado 
al correspondiente a su talla genética. 
En paralelo, presentan retraso de la 
edad ósea. Mantienen una velocidad de 
crecimiento estable hasta el momento 
correspondiente a una edad normal 

para comenzar la pubertad. En ese 
momento, su velocidad de crecimiento 
suele estar por debajo del percentil 3 
para la edad cronológica (dentro de per-
centiles normales para la edad ósea). Es 
una etapa crítica, puesto que esa ralen-
tización de la velocidad de crecimiento 
anual los aleja de la talla normal de 
los adolescentes de su edad. Una vez 
que comienzan la pubertad, más tarde 
que sus compañeros/as de colegio, la 
velocidad de crecimiento comienza 
a incrementarse de forma progresiva 
hasta alcanzar el estirón puberal, que 
suele ser más tardío y de menor magni-
tud que en la mayoría de adolescentes. 
Con todo ello, en la gran mayoría de 
casos, alcanzan una talla adulta acorde 
a su genética, aunque a una edad más 
avanzada de lo habitual(9,11).

Hipogonadismo hipergonadotropo 
(HHiper)

La causa más frecuente de hipogonadismo 
hipergonadotropo congénito en las niñas 
es el síndrome de Turner y, en niños, el 
síndrome de Klinefelter.

Existe un aumento de los valores de 
gonadotropinas (LH y FSH) secunda-
rio a un fallo gonadal primario (ovarios, 
testículos) debido a una causa congénita 
o adquirida(6,7,12).

Hipogonadismo hipergonadotropo 
congénito
•	 Síndrome de Turner: es la causa más 

frecuente en niñas, con una incidencia 
estimada de 1 por cada 2.000-2.500 
nacidas vivas. Es un trastorno cau-
sado por la ausencia total o parcial de 

Figura 1. Curva de crecimiento de un varón con retraso constitucional del crecimiento y 
pubertad según tablas de la Fundación Faustino Orbegozo. Punto rojo: talla (cm). Triángulo 
amarillo: edad ósea (años). Estrella verde: talla genética (cm).
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un cromosoma X (cariotipo más fre-
cuente: 45, X) que condiciona la pre-
sencia de talla baja desde los primeros 
años de vida. Adicionalmente, presen-
tan ausencia de desarrollo puberal. No 
obstante, hasta en un 30 % de los casos 
pueden iniciar la pubertad de forma 
espontánea e incluso un 2-5 % llegar 
a presentar menarquia. Su fenotipo 
suele ser característico: cuello alado, 
cúbito valgo o implantación baja del 
cabello y las orejas, junto a anomalías 
radiológicas, como el acortamiento 
del 4º metacarpiano. También pue-
den asociar cardiopatías (coartación 
de aorta, válvula aórtica bicúspide), 
malformaciones del sistema urinario y 
mayor riesgo de tiroiditis autoinmune 
u obesidad, entre otros trastornos.

•	 Síndrome de Klinefelter: es la causa 
más frecuente de hipogonadismo en 
el varón, con una incidencia apro-
ximada de 1 por cada 700 recién 
nacidos vivos. Es un trastorno de los 
gonosomas debido a la presencia de 
un cromosoma X extra. En la mayo-
ría de ocasiones, nos vamos a encon-
trar con un cariotipo: 47, XXY. En 
menor medida: 46, XY/47, XXY, 48, 
XXXY. La mayoría de los niños ini-
cian la pubertad a una edad normal, 
pero esta no progresa al ir disminu-
yendo los niveles de testosterona por 
la degeneración de los túbulos semi-
níferos y las células de Leydig. Suele 
existir una discordancia entre el grado 
de pubarquia y el tamaño de pene con 
el tamaño testicular (<8 ml). Es fre-
cuente la asociación con talla más alta 
que su genética y ginecomastia. En la 
época de lactante/preescolar pueden 
presentar retraso del lenguaje, difi-
cultades de aprendizaje y alteraciones 
del comportamiento. A edades más 
avanzadas, se incrementa el riesgo 
de obesidad, dislipemia, alteración 
del metabolismo hidrocarbonado 
y de neoplasias (tumores de células 
germinales y de mama).

•	 Galactosemia: error congénito del 
metabolismo que provoca acúmulo 
de metabolitos tóxicos derivados de 
la galactosa y daño directo sobre el 
ovario.

Hipogonadismo hipergonadotropo 
adquirido

Son menos frecuentes y secunda-
rios a alguna patología de base, como 

orquidectomía por tumor o traumatismo 
directo grave, torsión ovárica/testicular, 
hemocromatosis, orquitis (parotiditis) o 
tratamiento con radioterapia/quimiote-
rapia. En niñas, también puede encon-
trarse dentro de un síndrome poliglan-
dular autoinmune debido a la presencia 
de anticuerpos anti-ovario(12).

Hipogonadismo hipogonadotropo 
(HHipo)

La causa más frecuente de hipogonadismo 
hipogonadotropo es el secundario a una 
enfermedad crónica que cause desnutrición 
y suele ser transitorio.

Existe una disminución o ausencia 
de los valores de gonadotropinas (LH 
y FSH) debida a una alteración del eje 
hipotálamo-hipofisario-gonadal. Puede 
tratarse de una condición transitoria o 
permanente, bien debido a defectos con-
génitos o adquiridos(3,4,13).

Hipogonadismo hipogonadotropo 
transitorio/funcional

Algunos trastornos funcionales y 
generalmente reversibles pueden afectar 
al eje hipotálamo-hipofisario-gonadal, 
provocando que haya una falta o retraso 
en la producción de gonadotropinas. En 
general, el determinante principal es 
un estado de desnutrición crónico que 
provoca la adaptación hormonal ante 
la falta de nutrientes necesarios para 
el inicio y progresión puberal. Además 
del estado nutricional, otros trastor-
nos pueden ser los hidroelectrolíticos, 
hipoxia crónica, corticoterapia crónica 
o quimioterapia.

Las patologías crónicas que pueden 
provocar un hipogonadismo hipogona-
dotropo funcional son principalmente 
los trastornos de la conducta alimen-
taria, enfermedades gastrointestinales 
(enfermedad inf lamatoria intestinal, 
enfermedad celiaca), renales (glome-
rulonefritis, tubulopatías congénitas, 
insuficiencia renal crónica), respiratorias 
(asma crónico, fibrosis quística), endo-
crinopatías (hipotiroidismo/hipertiroi-
dismo, diabetes mellitus tipo 1 mal con-
trolada, tratamiento corticoideo crónico) 
o ejercicio físico excesivo en el contexto 
de deporte de competición.

Clínicamente, puede presentarse 
como una pubertad retrasada o con-
dicionar una pubertad detenida si la 
patología de base se manifiesta una vez 

iniciado el desarrollo puberal. Tras la 
mejoría o resolución de la misma, podrá 
observarse la aparición y/o progresión de 
los caracteres sexuales hasta culminar el 
desarrollo puberal.

Hipogonadismo hipogonadotropo 
permanente congénito

En la mayoría de los casos, se 
diagnostican en pacientes con retraso 
puberal. A veces, según su etiología y 
el grado temprano de afectación hor-
monal, pueden presentarse como puber-
tad detenida y/o amenorrea primaria. 
Conviene apuntar que, en ocasiones, 
puede existir sospecha diagnóstica en 
el periodo neonatal ante un varón recién 
nacido con micropene y/o criptorquidia, 
sobre todo si existen otros déficits hipo-
fisarios asociados.

Los hipogonadismos hipogonadotro-
pos congénitos pueden clasificarse de la 
siguiente manera:
•	 Aislados: con o sin alteración del 

olfato (anosmia/hiposmia). A veces, 
mutaciones en un mismo gen pueden 
producir hipogonadismo hipogona-
dotropo con o sin anosmia.
–	 Síndrome de Kallmann: asocia-

ción de hipogonadismo hipogona-
dotropo congénito y alteración del 
olfato secundaria a aplasia/hipo-
plasia de los bulbos olfatorios. Su 
frecuencia es cinco veces superior 
en niños que en niñas. La clínica 
viene explicada por el origen em-
briológico común de las neuronas 
olfatorias y las de GnRH. Ade-
más, puede asociarse a agenesia 
renal unilateral, ceguera para los 
colores, hipoacusia neurosensorial 
o lesiones de línea media (labio/
paladar hendido, agenesia denta-
ria). Este síndrome puede presen-
tarse de forma esporádica (la más 
frecuente) o familiar con distintos 
patrones de herencia. El primer 
gen descrito como causante del 
síndrome fue KAL1 (actualmen-
te ANOS1) en la forma ligada al 
cromosoma X. Tras ello, se han 
descrito hasta cincuenta genes 
relacionados con este síndrome. 
Algunos ejemplos: PROKR2 
(receptor 2 de la prokineticina) 
y PROK2 (prokinecitina-2) en 
la forma autosómica recesiva y 
FGFR1 (receptor 1 del factor 
de crecimiento de fibroblastos), 
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FGF8 (factor de crecimiento de 
fibroblastos 8), CHD7 (cromo-
dominio helicasa 7 de unión al 
ADN) y SOX10 (SRY-box-10) en 
la forma autosómica dominante. 
Pese a los avances demostrados 
en el diagnóstico molecular de 
este trastorno, se estima que has-
ta en el 50 % de los casos no se 
encuentra alteración genética en 
el momento actual(1,14).

–	 Aislados sin anosmia: las altera-
ciones genéticas pueden afectar a 
distintas vías: a) alteración de la 
generación de pulsos de GnRH 
(GnRH1, TAC3 y TAC3R, 
KISS1 y KISS1R); b) altera-
ciones en el desarrollo del eje 
hipotálamo-hipofisario-gonadal 
asociado a hipoplasia suprarrenal 
(NROB1/DAX1); c) alteración 
en la secreción de gonadotropinas 
(receptor GnRH y LHβ/FSHβ); 
y d) asociados a obesidad (leptina 
y su receptor).

•	 Asociados a otras deficiencias hipo-
fisarias: la gran mayoría son casos 
esporádicos no familiares, con alte-
ración de genes implicados en el 
desarrollo del sistema nervioso cen-
tral y el área hipotálamo-hipofisaria. 
El principal ejemplo es la displasia 
septo-óptica asociada a mutaciones 
del gen HESX1 (Homeobox ES 1) 
o SOX2 (SRY-box-2).

•	 Asociados a cuadros sindrómicos:
–	 Síndrome CHARGE: relacio-

nado con mutaciones en el gen 
CHD7. Asociado al hipogona-
dismo, podemos encontrar colo-
boma, cardiopatía congénita, atre-
sia de coanas, retraso psicomotor 
y/o del crecimiento, anomalías del 
pabellón auricular y/o hipoacusia.

–	 Síndrome de Bardet-Biedl: hasta 
la fecha se relaciona con 22 genes 
diferentes, siendo los más preva-
lentes BBS1 y BBS10. Además 
del retraso puberal por hipogo-
nadismo, es frecuente encontrar 
obesidad, retinitis pigmentaria, 
polidactilia, problemas de apren-
dizaje y alteraciones renales.

–	 Síndrome de Prader-Willi: de-
bido a las siguientes alteraciones 
genéticas: deleción de la región 
15q11.2-q13 heredada por vía 

paterna, disomía uniparental ma-
terna de la región 15q11.2-q13 y 
defecto de impronta de la región 
15q11.2-q13 del cromosoma pa-
terno debido a una deleción del 
centro de impronta. En el periodo 
neonatal y de lactante presentan 
hipotonía central relevante que 
dificulta la ingesta. Con posterio-
ridad, aparece la hiperfagia carac-
terística que condiciona obesidad. 
Asimismo, presentan talla baja y 
retraso mental.

Hipogonadismo hipogonadotropo 
permanente adquirido

Principalmente, provocado por 
tumores que afectan al área hipotá-
lamo-hipofisaria (craneofaringiomas, 
germinomas) y/o a la cirugía/radiote-
rapia necesarias para su tratamiento. 
De forma menos frecuente, debido a la 

infiltración hipofisaria en histiocitosis, 
sarcoidosis o hemocromatosis. Excep-
cionalmente, también se han descrito 
casos por hipof isitis autoinmune, 
infección del sistema nervioso central 
(tuberculosis, meningitis) y traumatismo 
craneoencefálico grave.

Generalmente, suelen asociar otros 
déficits hormonales: déficit de hormona 
de crecimiento, hipotiroidismo central, 
déficit corticoideo y/o diabetes insípida.

Aproximación 
diagnóstica(4,8,15)

Para un adecuado diagnóstico diferencial 
de un paciente con retraso puberal, resulta 
fundamental descartar patología crónica de 
base. Además, debemos orientar las prue-
bas complementarias a solicitar según la 
sospecha diagnóstica tras una adecuada 
anamnesis y exploración física (Tabla II).

Tabla II.  Patologías causantes de retraso puberal y signos/síntomas de alarma

Patología Signos/síntomas

Trastorno de la conducta 
alimentaria

Restricción de la ingesta, pérdida de peso, ejercicio 
excesivo y distorsión de la imagen corporal

Hipotiroidismo Astenia, aumento de peso, intolerancia al frío, piel 
seca, bradicardia y estreñimiento

Hipertiroidismo Insomnio, pérdida de peso, taquicardia, temblor y 
exoftalmos

Enfermedad inflamatoria 
intestinal/enfermedad 
celiaca

Dolor abdominal, pérdida de peso, alteración 
del tránsito intestinal, ferropenia y hematoquecia

Patología tumoral 
intracraneal

Cefalea, vómitos, alteraciones visuales y crisis 
epilépticas

Galactosemia Cataratas, tubulopatía y discapacidad intelectual

Hemocromatosis Elevación significativa de valores de ferritina 
sanguínea +/- aumento de transaminasas

Displasia septo-óptica Alteraciones visuales y defectos de la línea media

Déficit de hormona de 
crecimiento asociado

Talla baja y disminución marcada de la velocidad 
de crecimiento

Síndrome de Turner Talla baja, cabello y orejas de implantación baja, 
patología cardiaca y cúbito valgo

Síndrome de Klinefelter Talla alta, ginecomastia, problemas del aprendizaje, 
discordancia entre tamaño testicular y estadio 
puberal

Síndrome de Kallmann Alteración del olfato, sincinesias, malformaciones 
renales, malformaciones de línea media e 
hipoacusia

Cuadro sindrómico 
asociado al hipogonadismo

Discapacidad intelectual, rasgos dismórficos y 
obesidad
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Anamnesis
•	 Historia reciente: preguntar sobre la 

posible aparición de caracteres sexua-
les secundarios y su progresión, por si 
se tratara de una pubertad detenida. 
Valorar la evolución del peso, talla e 
IMC (Índice de Masa Corporal) en, 
al menos, los dos últimos años. Rea-
lizar una encuesta nutricional básica 
para poder detectar un trastorno de 
la conducta alimentaria, así como 
dejar ref lejado si el paciente realiza 
un deporte de alta competición. Inte-
rrogar sobre sintomatología diges-
tiva, neurológica o endocrina que 
pudiera sugerir una patología crónica 
de base. Por último, intentar deter-
minar si existe anosmia/hiposmia y 
cualquier tratamiento farmacológico 
recibido recientemente.

•	 Antecedentes personales: recabar 
información al nacimiento sobre 
datos antropométricos, así como la 
existencia de micropene y/o crip-
torquidia. Evolución del desarrollo 
psicomotor que pueda orientar hacia 
algún síndrome. Patología tumoral 
que requiriera quimioterapia y/o 
radioterapia craneal o gonadal, así 
como antecedente de traumatismo 
craneoencefálico grave.

•	 Antecedentes familiares: datos 
antropométricos de ambos proge-
nitores para cálculo de talla diana. 
Desarrol lo pubera l: edad de la 
menarquia en la madre y edad de 
cambio de voz y primer afeitado del 
padre. También es interesante cono-
cer si existen alteraciones del olfato 
o infertilidad, pensando en algún 
cuadro genético de hipogonadismo.

Examen físico
•	 Niñas: describir grado de desarro-

llo puberal según Tanner (telarquia, 
pubarquia y axilarquia), tamaño del 
clítoris, aspecto de labios mayores y 
menores, presencia de himen imper-
forado. Descartar la presencia de hir-
sutismo.

•	 Niños: describir grado de desarrollo 
puberal según Tanner (volumen testi-
cular, pubarquia y axilarquia), tamaño 
del pene, criptorquidia y grado de 
desarrollo de bolsa escrotal. Descar-
tar la presencia de ginecomastia (fre-
cuente en el síndrome de Klinefelter).

•	 Ambos sexos: datos antropométricos 
según gráficas de referencia (peso, 

talla e IMC), estado nutricional, pre-
sencia de bocio, palpación abdomi-
nal, describir lesiones cutáneas, exa-
men neurológico con fondo de ojo, 
intentar comprobar datos de anosmia 
e hipoacusia. Además, es interesante 
buscar rasgos fenotípicos típicos que 
sugieran algún síndrome.

Pruebas complementarias
Deben ser dirigidas e individualiza-

das de forma escalonada según la sos-
pecha diagnóstica. En primer lugar, hay 
que descartar la patología crónica más 
frecuente causante de retraso puberal y, 
si existe sospecha de hipogonadismo, 
solicitar exámenes más específicos para 
su etiología.
•	 Estudios de imagen:

–	 Radiografía de mano-muñeca 
izquierda: suele realizarse de 
entrada a todos los pacientes con 
sospecha de retraso puberal para 
calcular su edad ósea. Esta sue-
le estar retrasada de forma más 
llamativa y acorde al desarrollo 
puberal en el RCCP, así como en 
un retraso puberal por patología 
crónica, como desnutrición o hi-
potiroidismo.

–	 Ecografía pélvica: útil para des-
cartar malformaciones de los ge-
nitales internos femeninos (sín-
drome de Rokitansky), así como 
comprobar signos de impregna-
ción estrogénica (tamaño de los 
ovarios y uterino, línea endome-
trial).

–	 Ecografía abdominal: comprobar 
localización de testes en sospecha 
de criptorquidia o malformaciones 
asociadas del sistema genitourina-
rio (síndrome de Kallmann).

–	 Resonancia magnética craneal: 
no se recomienda su realización 
sistemática en todos los pacientes 
de entrada. No obstante, conviene 
precisar que, si existe la sospecha 
nítida de un hipogonadismo hi-
pogonadotropo permanente, de-
berá solicitarse de inmediato para 
descartar patología endocraneal 
adquirida o la presencia de mal-
formaciones congénitas (ausencia 
de bulbos olfatorios).

•	 Analítica básica: hemograma, bio-
química general con reactantes de 
fase aguda y anticuerpos antitrans-
glutaminasa IgA. Útil para compro-

bar estado de nutrición, así como 
descartar enfermedad inf lamatoria 
intestinal y enfermedad celiaca.

•	 Estudio hormonal:
–	 Función tiroidea: descartar hipo/

hipertiroidismo.
–	 Prolactina: si existe amenorrea 

junto a galactorrea y/o cefalea.
–	 Eje somatot ropo  ( IGF-I  e 

IGFBP-3): valorar si talla baja 
asociada.

–	 Gonadotropinas basales (FSH y 
LH): válidas para el diagnóstico 
de HHiper, donde encontraremos 
valores anormalmente elevados. 
Por el contrario, los niveles de 
gonadotropinas aparecerán inde-
tectables o en el límite inferior de 
la normalidad, tanto en el RCCP 
como en el HHipo.

–	 17 β-estradiol y testosterona: 
escasa sensibilidad. Unos valores 
por debajo del límite de la norma-
lidad no indican necesariamente 
insuficiente producción o pueden 
estar disminuidos en fases preco-
ces de la pubertad.

–	 Inhibina B: marcador de las célu-
las de Sertoli del testículo. Sus 
valores están muy disminuidos 
o indetectables en el hipogona-
dismo.

–	 Test de LHRH (test de hormona 
liberadora de hormona luteinizan-
te): permite evaluar la integridad 
del eje gonadotropo. Para ello, se 
cuantifican los niveles de LH y 
FSH de forma basal y tras la ad-
ministración de LHRH en varios 
momentos (30, 60 y 90’, depen-
diendo del protocolo). Cada vez 
se usa con menos frecuencia como 
prueba diagnóstica inicial, ya que 
un pico de LH <5 UI/l no permite 
diferenciar entre RCCP e HHipo. 
Por lo tanto, su realización debe-
ría individualizarse, teniendo en 
cuenta los datos recogidos en la 
anamnesis y el examen físico, así 
como el resultado de pruebas de 
primer nivel, entre las que se en-
cuentra la inhibina B.

•	 Estudios genéticos:
–	 Cariotipo: indicado ante la sos-

pecha de hipogonadismo hiper-
gonadotropo. Además, en niñas 
con talla baja sin filiar y en niños 
con discordancia entre el tamaño 
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testicular y el grado de desarrollo 
puberal.

–	 Dirigidos según la sospecha diag-
nóstica. Ante un hipogonadismo 
hipogonadotropo congénito, ge-
neralmente se recurrirá a estudio 
de secuenciación masiva mediante 
el empleo de paneles de genes.

Con relativa frecuencia, resulta 
muy complicado diferenciar un caso de 
RCCP frente al hipogonadismo hipo-
gonadotropo congénito. En no pocas 
ocasiones, únicamente el seguimiento 
periódico de los pacientes hasta los 
18 años para comprobar el inicio espon-
táneo y progresión de los signos pubera-
les nos podrá asegurar el diagnóstico de 
RCCP. Para poder llegar al diagnóstico 
de HHipo antes de esa edad e instaurar 
el tratamiento adecuado para evitar más 
comorbilidades, es importante detectar 
signos de alarma que orienten hacia el 
HHipo. Los principales serían: a) anos-
mia/hiposmia; b) malformaciones con-
génitas; c) micropene y/o criptorquidia; 
y d) valores disminuidos o indetectables 
de inhibina B (<35 pg/ml)(9,14,16,17).

Tratamiento

El RCCP no suele requerir ningún trata-
miento médico. En el caso de los hipogona-
dismos, la forma de inducir la pubertad es 
mediante terapia hormonal: estrógenos en 
niñas y testosterona en niños(3,4,14).

Los objetivos del tratamiento del 
hipogonadismo en la adolescencia son 
conseguir un ritmo normal de adquisi-
ción de caracteres sexuales secundarios 
hasta llegar a un desarrollo puberal 
completo para minimizar la repercu-
sión psicológica, preservar el máximo 
potencial de talla adulta, prevenir com-
plicaciones cardiovasculares/osteoporo-
sis y optimizar, en caso de ser posible, la 
capacidad reproductiva futura.

Retraso constitucional del 
crecimiento y pubertad(11)

En general, estos niños no precisarán 
de ningún tratamiento, ya que podrán 
conseguir, de forma espontánea, el ini-
cio de la pubertad y su desarrollo com-
pleto. Por tanto, es importante tranqui-
lizar y explicar a las familias y al propio 
paciente el curso natural transitorio del 
proceso, realizando un seguimiento clí-

nico periódico para vigilar el desarrollo 
de los caracteres sexuales y la veloci-
dad de crecimiento.

Si existe una repercusión psicológica 
relevante motivada por el retraso pube-
ral, puede proponerse tratamiento hor-
monal a partir de los 13 años en niñas 
y 14 años en niños. En este caso, podría 
plantearse la administración de esteroi-
des sexuales a dosis bajas durante un 
ciclo de tres a seis meses. Por ejemplo: 
a) niñas: estrógenos transdérmicos a la 
dosis de 3 µg/día (1/8 parche de 25 µg) 
en horario nocturno; b) niños: testoste-
rona depot intramuscular a la dosis de 
50 mg/mes. Si se objetiva la aparición 
y progresión de telarquia bilateral o 
aumento del tamaño testicular (≥4 ml), 
indica que se ha activado el desarrollo 
puberal y confirmaría el diagnóstico de 
RCCP. Por el contrario, si no se obje-
tivan estos signos, se realizará segui-
miento estrecho, valorando repetir un 
nuevo ciclo hormonal si persiste preo-
cupación en el paciente por ausencia de 
progresión de la pubertad. Conforme 
nos acercamos a los 18 años, si no se ha 
iniciado la pubertad, aumenta conside-
rablemente la posibilidad del diagnós-
tico de hipogonadismo congénito.

Hipogonadismo en niñas
El tratamiento de elección son los 

estrógenos naturales (17 β-estradiol) 
a dosis bajas con ascensos progresivos, 
remedando una pubertad normal. La 
mejor vía para inducir pubertad es la 
transdérmica frente a la oral, ya que 
presenta mejor biodisponibilidad y tole-
rancia gastrointestinal. Antes de iniciar-
los, hay que descartar alteraciones de la 
coagulación por el riesgo de trombosis. 
Únicamente, existen comercializados 
parches de 25 µg, por lo que la dosis 
inicial recomendada suele oscilar entre 
1/6 y 1/8 de parche solo por la noche 
durante 6 meses y, posteriormente, 
ascensos graduales de forma semestral 
hasta llegar a una dosis de 50 µg/día 
a los 2-3 años de haber comenzado la 
inducción de la pubertad.

Tras alcanzar un adecuado desa-
rrollo mamario y un diámetro uterino 
>35-40 mm con línea endometrial visi-
ble o si aparece sangrado vaginal, debe 
añadirse al tratamiento un progestágeno 
micronizado cíclico entre los días 10 y 
21 del ciclo. Con esta combinación se 
persigue conseguir ciclos menstruales 

regulares. Si existe buena tolerancia, es 
aconsejable mantener esta pauta durante 
aproximadamente un año. Con poste-
rioridad, es recomendable cambiar a 
una combinación continua o cíclica de 
estrógenos-progestágenos por vía oral 
o transdérmica.

Hipogonadismo en niños
El tratamiento de elección es la tes-

tosterona por vía intramuscular. En 
nuestro país es la única forma aprobada 
para inducir la pubertad, pero existen 
otras vías como la transdérmica, oral o 
subcutánea autoinyectable. No se reco-
mienda empezar el tratamiento antes 
de los 14 años, pero si existe un diag-
nóstico certero de hipogonadismo, se 
podría plantear desde los 12 años. Al 
igual que en las niñas, las dosis deben 
ser paulatinamente crecientes para con-
seguir un adecuado desarrollo de los 
caracteres sexuales secundarios durante 
2-3 años. La dosis inicial es 50 mg vía 
intramuscular cada 4 semanas durante 6 
meses. Se recomiendan incrementos de 
25 mg de forma semestral hasta alcan-
zar la dosis de adulto: 200-250 mg cada 
21-28 días. Durante el tratamiento y, 
sobre todo, tras aumentar dosis, hay 
que vigilar los posibles efectos adversos: 
dolor e inflamación en la zona de pun-
ción, acné, ganancia ponderal excesiva y 
erecciones dolorosas, entre otras.

El tratamiento con testosterona no 
provoca aumento del volumen testicular. 
Para lograrlo, una opción terapéutica es 
la combinación del uso de hormona folí-
culo estimulante recombinante (FSHr) 
y gonadotropina coriónica humana 
(hCG). El uso de este tratamiento no 
es el más extendido debido a la dureza 
del mismo (al menos, 3 inyecciones 
subcutáneas por semana). Asimismo, 
la eficacia en términos de volumen tes-
ticular es variable. Adicionalmente, no 
existen suficientes datos a largo plazo 
sobre un efecto beneficioso sobre la fer-
tilidad futura.

Función del pediatra 
de Atención Primaria
•	 Conocer los signos indicativos de ini-

cio puberal y los intervalos de nor-
malidad de aparición de los mismos.

•	 Ante un paciente con sospecha 
de retraso puberal, poder realizar 
un diagnóstico diferencial entre 
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un retraso constitucional del creci-
miento y pubertad frente a un pro-
bable hipogonadismo. Para ello, es 
imprescindible descartar ya, en el 
centro de salud, alguna enfermedad 
crónica que pueda estar causándolo, 
mediante una anamnesis centrada 
especialmente en la nutrición y una 
analítica sanguínea básica.

•	 Conocer los datos de sospecha de un 
retraso puberal y derivar a la con-
sulta de Endocrinología Infantil. 
Al mismo tiempo, puede solicitar 
una edad ósea del paciente para su 
valoración en la primera consulta del 
hospital. Asimismo, resulta de sumo 
interés aportar los datos de la evolu-
ción del peso y talla de, al menos, los 
dos últimos años.

•	 Prevención de grupos de riesgo con 
un seguimiento estrecho de la apa-
rición de signos puberales a partir de 
los 12 años:
–	 Deportistas de alta competición o 

bailarines profesionales.
–	 Casos familiares de retraso pube-

ral, especialmente en varones.
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Motivo de consulta: adolescente mujer de 14 años deri-
vada por su pediatra a la consulta de Endocrinología Infantil 
por ausencia de telarquia.

Historia previa: pubarquia y axilarquia progresivas desde 
los 13 años. Sin incremento del vello corporal ni acné. Sin 
menarquia. Desde siempre en percentiles normales de peso 
y talla. Buen apetito, come variado, sin evidenciar pérdida de 
peso. No refiere clínica digestiva ni neurológica. Sin aparente 
anosmia. Cursa 2º de ESO con buen rendimiento escolar. 
Deporte bien tolerado; solo realiza la educación física del 
centro escolar.

Antecedentes familiares: madre: talla 163 cm y menarquia 
a los 11 años. Padre: talla 176 cm y desarrollo puberal normal. 
Sin otros casos familiares de retraso puberal. Talla genética: 
163 +/– 5 cm (percentil 50-75).

Antecedentes personales: embarazo controlado sin inciden-
cias. Parto eutócico a las 38 semanas. Apgar 9/10. Peso de 
recién nacido: 3.500 g (p50-75); longitud al nacimiento: 49 cm 
(p50-75). Periodo neonatal sin incidencias. Diversificación ali-
mentaria reglada y bien tolerada. Sin alergias ni ingresos previos.

Exploración física: peso: 57 kg (p75-90); talla: 161,5 cm 

(p75); índice de masa corporal: 21,8 (p50-75). Fenotipo nor-
mal. No se palpa bocio. Sin lesiones cutáneas reseñables: no 
se evidencia hirsutismo ni acné. Abdomen: sin visceromegalias 
ni distensión abdominal. Genitales externos femeninos normo-
configurados, estadio puberal de Tanner I (S1, P2, Ab). Neu-
roconducta normal.

Pruebas complementarias: ecografía pélvica: útero de situa-
ción y ecogenicidad normales, mide 42 mm, relación cuello/
fundus (1/1), sin hiperplasia endometrial aparente. Ovarios nor-
males: derecho: 1 cc; izquierdo: 1 cc. No se objetivan efectos de 
masa aparentes ni líquido libre intraperitoneal. Áreas suprarrena-
les normales. Conclusión: sin hallazgos significativos. Tanner I.

Hemograma y bioquímica general normales. Reactantes 
de fase aguda negativos. Anticuerpos antitransglutaminasa 
IgA negativos. Función tiroidea: TSH: 0,91 mUI/ml (0,4-4,5). 
Prolactina: 7,3 ng/ml (<25). Andrógenos basales: testosterona: 
<0,02 ng/ml (0,1-0,6); androstendiona: <0,3 ng/ml (0,3-3,3); 
17-OH-progesterona: 0,33 ng/ml (<1); DHEA-S: 127 mcg/dl (34-
280). Eje gonadotropo: FSH: 72,2 UI/l (<12,5); LH: 20,5 UI/l 
(<12,6); 17-B-estradiol: <5 pg/ml; hormona antimulleriana: 
0,01 ng/ml (0,7-2,3); inhibina B: <0,3 pg/ml (>35).

Caso clínico

https://www.pediatriaintegral.es/publicacion-2020-06/retraso-puberal/
https://www.pediatriaintegral.es/publicacion-2020-06/retraso-puberal/
https://www.pediatriaintegral.es/publicacion-2020-06/retraso-puberal/
https://www.adolescere.es/retraso-constitucional-del-crecimiento-y-desarrollo-en-los-varones/
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Artículo de revisión sobre la pubertad, con un 
excelente desarrollo de las alteraciones genéticas 
que se conocen, tanto en adelanto como en retraso 
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Artículo donde, de manera muy resumida, se 
hace énfasis en las claves de cada tipo de hipo-
gonadismo, así como su diagnóstico diferencial 
y tratamiento.

Algoritmo.  Niña >13 años sin telarquia o niño >14 años con tamaño testicular <4 ml

Anamnesis, exploración física y pruebas complementarias dirigidas

Con anosmia: 
síndrome de 

Kallmann
Sin anosmia

RCCP (diagnóstico 
de exclusión)

Trastorno de la conducta 
alimentaria

Deporte de alta competición
Enfermedades digestivas

Endocrinopatías

Síndrome de CHARGE

Síndrome de Bardet-Biedl 

Síndrome den Prader-Willi

Síndrome de Turner

Síndrome de Klinefelter

Trastornos de la 
diferenciación sexual

Infección
Inmune

Oncológico

Con sospecha de cuadro sindrómico Sin sospecha de cuadro sindrómico

Aislado

Otros déficits 
hormonales  

(GH, TSH, ACTH)

Adquiridos: 
–	Tumores 
–	Radioterapia 
–	Traumatismo 
–	Procesos infiltrativos 

Congénitos: displasia 
septo-óptica

Permanente

Funcional

Hipogonadismo 
hipogonadotropo

Hipogonadismo 
hipergonadotropo

Hipogonadismo 
hipogonadotropo

Hipogonadismo 
hipergonadotropo

Los Cuestionarios de Acreditación de los temas de FC se pueden realizar en “on line” a través de la web:  www.sepeap.org 
y  www.pediatriaintegral.es. 
Para conseguir la acreditación de formación continuada del sistema de acreditación de los profesionales sanitarios de carácter 
único para todo el sistema nacional de salud, deberá contestar correctamente al 70 % de las preguntas. Se podrán realizar los 
cuestionarios de acreditación de los diferentes números de la revista durante el periodo señalado en el cuestionario “on-line”.

http://www.sepeap.org
http://www.pediatriaintegral.es
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Retraso puberal
9.	 Respecto al retraso constitucional 

del crecimiento y pubertad, señale 
la opción INCORRECTA:
a.	 Se considera una variante de la 

normalidad.
b.	 Es más frecuente en varones que 

en mujeres.
c.	 La edad ósea suele estar acorde 

a la edad cronológica.
d.	 En general, no precisa trata-

miento médico.
e.	 Es habitual encontrar ante-

cedentes familiares de retraso 
puberal.

10.	¿Qué gen de los siguientes NO está 
relacionado con el retraso puberal?
a.	 KAL1.
b.	 MKRN3.
c.	 CHD7.
d.	 BBS1.
e.	 DAX1.

11.	En un adolescente de 16 años con 
diagnóstico de síndrome de Kline-
felter, ¿qué hallazgo sería MENOS 
PROBABLE encontrar?
a.	 Ginecomastia.
b.	 Alteraciones del comporta-

miento.
c.	 Talla alta.
d.	 Volumen testicular de 20 ml.
e.	 Pubarquia.

12.	En una niña de 13 años con retraso 
puberal sin antecedentes médicos 
de interés salvo talla baja, que pre-
senta elevación de gonadotropinas 
basales, ¿cuál sería el PRIMER 
diagnóstico de sospecha?
a.	 Galactosemia.
b.	 Retraso constitucional del cre-

cimiento y pubertad.
c.	 Síndrome de Prader-Willi.
d.	 Síndrome de Kallmann.
e.	 Síndrome de Turner.

13.	Respecto al tratamiento inductor 
de la pubertad con testosterona en 
un niño diagnosticado de hipogo-
nadismo congénito, señale la res-
puesta INCORRECTA:
a.	 La vía más habitual de adminis-

tración es la intramuscular.
b.	 Se realiza inicialmente a dosis 

bajas.
c.	 Se administra de manera men-

sual los primeros años.
d.	 Aumenta el volumen testicular 

del paciente.
e.	 Puede provocar aumento del 

acné.

Caso clínico
14.	En el caso clínico, ¿cuál de estas 

entidades NO debería ser conside-
rada en el diagnóstico diferencial?
a.	 Síndrome de Turner.
b.	 Hemocromatosis.
c.	 Fallo ovárico precoz autoin-

mune.

d.	 Resistencia a las gonadotropinas.
e.	 Hipogonadismo hipogonado-

tropo congénito.

15.	De las siguientes pruebas com-
plementarias, ¿cuál NO considera 
indicada para investigar la etio-
logía del hipogonadismo de esta 
paciente?
a.	 Test de LHRH (test de hormona 

liberadora de hormona luteini-
zante).

b.	 Cariotipo.
c.	 Anticuerpos anti-ovario.
d.	 Panel de genes de disgenesia 

gonadal.
e.	 Ferritina plasmática.

16.	Respecto al tratamiento inductor de 
la pubertad en esta paciente, señale 
la opción INCORRECTA:
a.	 Se realizará con estrógenos 

transdérmicos.
b.	 Los parches deben ser colocados 

durante todo el día al inicio del 
tratamiento.

c.	 Las dosis serán crecientes en 
función del desarrollo mamario.

d.	 Si aparece sangrado vaginal, 
debe añadirse al tratamiento 
un progestágeno micronizado 
cíclico entre los días 10 y 21 del 
ciclo.

e.	 Es muy importante descartar 
alteraciones de la coagulación 
antes de iniciar el tratamiento.

A continuación, se expone el cuestionario de acreditación con las preguntas de este tema de Pediatría Integral, que deberá 
contestar “on line” a través de la web: www.sepeap.org.
Para conseguir la acreditación de formación continuada del sistema de acreditación de los profesionales sanitarios de carácter 
único para todo el sistema nacional de salud, deberá contestar correctamente al 70 % de las preguntas. Se podrán realizar los 
cuestionarios de acreditación de los diferentes números de la revista durante el periodo señalado en el cuestionario “on-line”.

http://www.sepeap.org

