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El objetivo del presente tema, el primero de
este curso de pediatria, es describir de forma
sencillay breve los cambios fisiolégicos que se
producen en el nifio, desde su nacimiento
hasta que cesa el crecimiento, momento a
partir del cual se le considera adulto. Esto
suele suceder a los 18 afios en los nifios y a
los 16 en las nifias. Por otro lado, desde el
punto de vista de nuestro sistema de salud, el
nifio abandona la consulta de pediatria a los
14 afios, momento tras el cual es atendido en
la consulta de atencion primaria de adultos.
Desde el nacimiento y hasta la madurez, la
fisiologia de los 6rganos y sistemas de nues-
tro organismo va cambiando. Por tanto, a la
hora de estudiar la farmacologia del trata-
miento de las distintas enfermedades que

EL FARMACEUTICO n.° 485 1 marzo 2013

afectan al nifio y adolescente (Médulo 2 de
este curso), es fundamental tener en cuenta
gue «el nifio no es un adulto en pequefio». De
esta forma, en primer lugar hablaremos de la
fisiologia del crecimiento y desarrollo, para
posteriormente abordar la fisiologia infantil.

Fisiologia del crecimiento

y del desarrollo

En primer lugar, diferenciaremos los términos
crecimiento y desarrollo. A través del creci-
miento el nifio aumenta su masa corporal por
tres procesos: aumento del nimero de célu-
las, aumento del tamafio de estas y por el en-
riquecimiento del contenido del espacio ex-
tracelular. Sin embargo, gracias al desarrollo
todas esas células adquieren un nivel de or-
ganizacion superior, que dota a los 6rganos de
mayor funcionalidad. Por tanto, el crecimien-
to es cuantitativo y como tal se mide, mientras
que el desarrollo es algo cualitativo y, ademas,
ambos procesos no tienen por qué ser para-
lelos.

El crecimiento es un proceso continuo des-
de la fecundacién hasta la adolescencia, pe-
ro el ritmo de velocidad varia, estableciéndo-
se distintos periodos de crecimiento:
acelerado en la primera infancia, estable en
la edad escolar y preescolar y aceleracién del
crecimiento en la pubertad.

Se considera primera infancia los dos afios
de vida extrauterina, durante los cuales se
sustituye el mecanismo de regulacion para-
crino-autocrino por la regulacién endocrina,
liderada por la hormona del crecimiento a par-
tir del 6° mes de vida. Ademas, no solo hay
un aumento notable del peso, la tallay la gra-
sa corporal, sino que las proporciones corpo-
rales cambian dando mayor porcentaje al seg-
mento inferior.




Desde los tres afios y hasta el ini-
cio de la pubertad, hay un creci-
miento lento y uniforme, con un
aumento de talla de 5 a 7 cm/afio.
A medida que se avanza en este pe-
riodo, el crecimiento se desacelera
hasta los 7-8 afios, momento de la
adrenarquia, a partir del cual se ob-
serva un aumento ligero y transitorio
de la velocidad de crecimiento.

Por Gltimo, en la pubertad coinci-
den un crecimiento elevado y fené-
menos madurativos muy importan-
tes, con el objetivo final de que el
adolescente alcance la talla adulta,
el dimorfismo sexual y su capacidad
reproductora. Cabe destacar el esti-
ron puberal con alta velocidad de
crecimiento en longitud y de madu-
racién de las gbnadas y genitales, lo
cual ocurre sobre los 12 afios en las
nifias y los 14 en los nifios.

Por otro lado, ;de qué depende el
crecimiento y desarrollo de cada ni-
fio?: de su carga genética y de los
factores ambientales que favorecen
o dificultan el desarrollo del patrén
genético.

Los factores genéticos regulan la
talla y morfologia del nifio. Ademas,
un grupo de genes independiente
del anterior regulara el ritmo o velo-
cidad de crecimiento en cada perio-
do. De esta forma, la maduracion
6sea, la erupcién dentaria, asi como
la edad de la menarquia, entre otros
indices madurativos, esta controla-
das genéticamente.

Sobre dicho control genético ac-
tlan factores permisivos que hacen
posible la expresion del factor gené-
tico y factores reguladores, los cua-
les controlan dicha expresién, de
acuerdo con los factores ambienta-
les y determinantes que rodean al
nifio.

De entre los factores permisivos,
hay que destacar la nutricién, el es-
tatus socioeconémico, el niimero de
hijos, la afectividad que recibe el ni-
fioy el ambiente ecolégico en el cual
se desarrolla su infancia. Respecto
a los factores psicosociales nombra-
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dos, resaltar que una falta de afec-
tividad en el entorno del nifio dismi-
nuye los niveles de hormona del
crecimiento, que vuelven a la nor-
malidad cuando el nifio se rodea de
un entorno familiar afectivo.

Respecto a los factores regulado-
res, su funcién es iniciar, acelerar o
desacelerar el crecimiento y el de-
sarrollo, gracias a la activacién o in-
hibicién de enzimas, liberacion de
hormonas o sintesis de proteinas es-
tructurales. De ellos, las hormonas
son las principales reguladoras del
crecimiento del nifio, destacando la
hormona del crecimiento hipofisia-
ria (GH), las hormonas tiroideas, el
cortisol, los andrégenos suprarrena-
les, la testosterona, los estrogenos y
los metabolitos activos de la vitami-
na D, la parathormona o la insulina.
Por otro lado, la leptina y la greli-
na, aunque sin tener una relacién
bien definida con el crecimiento lon-
gitudinal, participan en la adipogé-
nesis y en el control del peso corpo-
ral y de los niveles de glucemia,
siendo consideradas también facto-
res reguladores, pero muy relaciona-
dos con la nutricién.

La GH es el principal regulador
hormonal del crecimiento del nifio,

y actla junto con las somatomedi-
nas (también Ilamados factores del
crecimiento similares a la insulina-
IGF 'y II) y sus proteinas transpor-
tadoras. Este conjunto actta desde
dos vertientes: sobre el metabolismo
y sobre el cartilago de crecimiento,
estimulando la actividad condrociti-
ca (maduracién y aumento del nu-
mero de condrocitos) y, por tanto, fa-
cilitando la creacién de la matriz
extracelular del hueso.

Las hormonas tiroideas, principal-
mente la T3, favorecen la sintesis y
liberacion de GH. Ademas, estimu-
lan la mineralizacién 6sea. Por otro
lado, son importantes protagonistas
de la maduracién del sistema nervio-
so central.

Los andrdégenos suprarrenales y
gonadales aumentan la liberacién de
GH durante la pubertad y estimulan
la proliferacién celular y la sintesis
de la matriz extracelular en el carti-
lago. Ambos efectos participan en el
crecimiento longitudinal del nifio y
adolescente.

Respecto a los estrogenos, estimu-
lan la secrecion de GH desde la ade-
nohipéfisis. Por otro lado, sobre el
cartilago de crecimiento tienen un
efecto dosis-dependiente y antagé-
nico. En dosis bajas, estimulan la
sintesis de la matriz extracelular y
su mineralizacién. Por el contrario,
en dosis mas altas estimulan la cal-
cificacion del cartilago y el cierre
epifisiario y, por tanto, frenan el cre-
cimiento.

Por otro lado, la parathormona y
los metabolitos activos de la vitami-
na D regulan el crecimiento y madu-
racién éseos, favoreciendo la activi-
dad osteoblastica y la mineralizacion
6sea.

Ademas, los glucocorticoides ac-
tivan la liberacién de la GH, mien-
tras que la insulina actta facilitando
la entrada de glucosa en las células,
siendo ambos factores permisivos
maés que reguladores.

Por dltimo, respecto a los factores
locales del crecimiento que actian
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a nivel celular sobre la expresion
bioguimica inicial del crecimiento o
diferenciacion celular, nombrar al
factor de crecimiento de las plaque-
tas (FDGF), al factor de crecimiento
de los fibroblastos (FGF), al epidér-
mico (EGF), al factor trasformador
alfa (TGFa), al IGF Iy Il y al siste-
ma TGF-8.

Desarrollo puberal

El desarrollo puberal se caracteriza
por una fase de aceleracion del creci-
miento durante el primer afio y medio,
seguida de una fase de desacelera-
cién durante los tres afios siguientes,
asi como por la maduracion sexual y
el desarrollo de los caracteres sexua-
les secundarios (clasificado en 5 es-
tadios segln el test de Tanner). Las
nifias alcanzan la pubertad unos 2
afios antes que los nifios y el prome-
dio de su pico maximo de crecimien-
to es de unos 8,5 cm/afio, frente a
9,5 cm/afio que alcanzan los nifios.

Al inicio del desarrollo puberal se
produce un aumento de GH circu-
lante, de IGF | y de una de sus pro-
teinas de transporte (IGFBP-3). Es-
to hace que la biodisponibilidad de
GH y de IGF 1 para actuar sobre los
tejidos diana sea muy alta, especial-
mente para el cartilago de creci-
miento, donde estimula la prolifera-
cién y diferenciacion celular, asi
como la sintesis de la matriz extra-
celular.

Por otra parte, los niveles de este-
roides gonadales, testosterona en los
nifios y estradiol en las nifias se incre-
mentan hasta alcanzar los valores del
adulto. Esto ocurre en los nifios al fi-
nal de la etapa de crecimiento y en
las nifias en la menarquia. En este ca-
so, el patrén de secrecién es inverso
al de la GH, es decir, valores plasma-
ticos bajos acompafan a la fase de
aceleracion y altos a la desaceleracién
y finalizacién del crecimiento en altu-
ra. Los andrégenos estimulan la pro-
liferacién, la diferenciacién y mine-
ralizacion de la matriz. Por otro lado,
los estrégenos estimulan la diferen-
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ciacién y mineralizacion de la matriz,
pero inhiben la proliferacion celular.
De esta forma, los andrégenos favore-
cen el crecimiento global del cartila-
go de crecimiento, mientras que los
estrégenos estimulan la mineraliza-
cién. Por dltimo, el crecimiento lon-
gitudinal finaliza cuando, bajo la in-
fluencia de los estrégenos, secretados
por el ovario o bien convertido por aro-
matizacion de la testosterona en los
adolescentes varones, se produce la
fusién de las epifisis.

Por tanto, durante el desarrollo
puberal y los primeros afios de vida,
se producen los periodos de mayor
mineralizacién de la matriz del teji-
do éseo. Sin embargo, hay que tener
en cuenta que la mineralizacién con-
tinda hasta los 21 afios. Un 50% se
produce desde el nacimiento y has-
ta el desarrollo puberal, un 30% du-
rante este y un 20% durante la ado-
lescencia tardia y hasta los 21 afios,
edad a la cual todos los nifios debe-
rian llegar con una mineralizacién
6sea lo méas adecuada posible.

Caracteristicas
diferenciales de la fisiologia
infantil

En este apartado pretendemos sin-
tetizar algunas de las diferencias en-
tre la fisiologfa infantil y la del adul-
to. Para una mayor claridad, las
expondremos por tejidos o sistemas.

Aparato digestivo

Cuando nace, el aparato digestivo
del nifio esta especialmente prepa-
rado para la ingestion de la leche de
mujer. Durante el primer afio de vi-
da el sistema digestivo madurara y
adquirira la capacidad de hidrolizar,
absorber y utilizar la practica totali-
dad de los alimentos. Ademas, en el
lactante la succién es casi la Unica
funcién de la cavidad oral y la capa-
cidad de masticacién verdadera no
aparece hasta los 6-7 meses de vi-
da. Un hecho importante es la faci-
lidad para el reflujo y la regurgita-
cion de los recién nacidos, que es
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debida en gran parte a la inmadu-

rez del es6fago.

En cuanto a las enzimas digesti-
vas, también sufren cambios duran-
te los primeros meses/afios de vida:
1. Lactasas. Su actividad no alcan-

za el nivel maximo hasta el final

de la gestacion. Puede ser defi-
ciente, por tanto, en un prematu-
ro. Algunas personas tienen defi-
ciencia de lactasa fisiolégica

tardia, que aparece entre los 4 y

los 12 afos de edad.

2. Amilasas. En el recién nacido los
niveles de amilasa pancreatica
son inferiores a los del adulto (el
nivel de este se alcanzara al final
de la lactancia). En cambio, en
estas primeras etapas intervienen
de forma importante en la diges-
tién de hidratos de carbono sobre
todo la amilasa lingual, aunque
también la mamaria.

3. Lipasas. En el recién nacido exis-
ten unos niveles bajos de lipasas
e inmadurez de la circulacién en-
terohepatica de los &cidos bilia-
res. Como consecuencia, la diges-
tién de las grasas a esta edad
esta dificultada. Los acidos gra-
sos de cadena larga saturados se
absorben mal por el lactante. Los
nifios menores de un afio absor-
ben el 80% de la grasa ingerida.

Aparato respiratorio

El aparato respiratorio en la edad in-
fantil presenta numerosas diferencias
con el adulto como: distinta morfolo-




gia toracica, mayor frecuencia respi-
ratoria, mayor debilidad en cartilagos
y musculatura, facilidad para el ede-
ma y tendencia al espasmo.

Un nifio de 3 afios moviliza 800
ml de aire en una inspiracién-espi-
racién forzada, y a los 10 afios el vo-
lumen movilizado es de 2 litros. Po-
demos deducir que el volumen de
aire que movilizan con cada respira-
cion es menor. Por otro lado, un ni-
fio de 3-4 afios respira 30-40 veces
por minuto, esto supone que la fre-
cuencia respiratoria es el doble que
la de un adolescente.

Aparato cardiocirculatorio
Durante los primeros dias de vida se
desarrollan cambios muy importan-
tes en el aparato cardiovascular,
puesto que el nifio tiene que adap-
tar la circulacién intrauterina a la
vida fuera de la madre. En esta
edad, las patologias mas comunes
en cuanto al aparato circulatorio son
las cardiopatias congénitas. Para su
correcta identificacion es atil cono-
cer que los valores de la frecuencia
cardiaca, la presion arterial y el elec-
trocardiograma varian con la edad.
Asi, el ritmo cardiaco en reposo es
mucho mas rapido en un nifio (de
120 a 180 latidos por minuto) que
en el adulto (de 60 a 80 latidos por
minuto). Los tonos cardiacos o rui-
dos normales son, fisiolégicamente,
cuatro. Por auscultacion se suelen
percibir solo los dos primeros en un
adulto sano y a veces un tercero y
cuarto ruidos en los primeros afios
de vida.

Sistema inmunoldgico

El sistema inmunitario comienza su
desarrollo a partir de las células ma-
dre cuando el embrién tiene alrede-
dor de cinco semanas; a pesar de
ello, durante los primeros meses de
vida el sistema inmunitario del bebé
esta todavia en proceso de madura-
cién. El recién nacido esta, por tan-
to, menos preparado para combatir
las posibles infecciones. Solo a lo

~Duntos Clave

e «El nifio no es un adulto en pequeiio» y su fisiologia es diferente a la del

adulto.

e Durante la primera infancia (2 afios) hay un aumento importante de peso, talla
y grasa corporal, asi como un cambio de proporciones; desde los 3 afios y
hasta la pubertad hay un crecimiento lento que se desacelera en la
adrenarquia (7-8 afios) y aumenta ligeramente hasta la pubertad (12 afios en
los nifios y 14 en las nifias), momento del estiron puberal y posterior
desaceleracion hasta el cierre epifisario.

* El crecimiento del nifio depende de factores genéticos, permisivos y

reguladores.

e Los factores reguladores del crecimiento mas importantes son la hormona del
crecimiento hipofisiaria, las hormonas tiroideas, los androgenos
suprarrenales, la testosterona, los estrogenos, los metabolitos activos de la
vitamina D, |a parathormona y la insulina.

e Durante el desarrollo puberal la fase de aceleracion del crecimiento coincide
con niveles plasmaticos altos de GH e IGF 1y bajos de esteroides gonadales.
Sin embargo, la fase de desaceleracion del crecimiento y el incremento de la
mineralizacion coinciden con niveles bajos de GH e IGF 1y elevados de

esteroides gonadales.

e La mineralizacion dsea se extiende mas alla de la finalizacion del crecimiento

en longitud, hasta los 21 afios.

e La facilidad para el reflujo y la regurgitacion de los recién nacidos es debida
en gran parte a la inmadurez del eséfago.

e Los nifios menores de un afio absorben el 80% de la grasa ingerida.

e Un nifio de 3-4 afios respira 30-40 veces por minuto; esto supone que la
frecuencia respiratoria es el doble que la de un adolescente.

e El ritmo cardiaco en reposo es mucho mas rapido en un nifio que en un adulto.

e La inmadurez inmunoldgica del recién nacido esta compensada por las
defensas que le proporciona la madre durante el embarazo y la lactancia.

e La inmadurez del sistema visual conlleva que en el nacimiento la agudeza
visual es de 5/100 y llega a los 10/10 a partir de los 2 afios de edad.

largo de los primeros afios de vida
alcanza su completa madurez, de un
modo anélogo a lo que pasa con el
resto de los sistemas y érganos. Al-
gunas infecciones virales son graves
durante el primer afio de vida (por
ejemplo, la varicela). Sin embargo,
esta inmadurez inmunolégica esta
compensada por las defensas que le

proporciona la madre durante el em-
barazo y la lactancia.

Tener muchas o pocas infecciones
depende mas del ambiente y de los
gérmenes patdgenos con los que te-
nemos contacto que del estado de
las defensas. Esto sucede muy habi-
tualmente cuando el nifio empieza a
ir a la guarderia, siendo normal en
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esta época que el nifio sufra catarros
frecuentes. Si realmente hay un fa-
llo inmunolégico, lo que sucederia
es que las infecciones banales se
complicarian con facilidad.

Sistema renal

Al nacer, el rifndn reemplaza a la pla-

centa como principal érgano ho-

meostéatico, mantiene el equilibrio
hidroelectrolitico y elimina los pro-

ductos perjudiciales de desecho. A

pesar de esto, se podria decir que el

rifién de un recién nacido es un ri-
fion inmaduro o «fisiolégicamente
insuficiente»:

1. Latasa de filtracion glomerular es
baja después del nacimiento, au-
menta rapidamente hasta el do-
ble a las 2 semanas de vida y al-
canza los valores del adulto al afio
de edad.

2. Los recién nacidos a término pue-
den retener sodio; sin embargo,
tienen una capacidad limitada
para excretar una carga de sodio.

3. El recién nacido tiene una capa-
cidad limitada para concentrar la
orina. Tanto los prematuros como
los recién nacidos a término pue-
den diluir la orina.

4. En el recién nacido hay un au-
mento de la retencion de fosfato
asociado al crecimiento.

Vision

Durante los primeros meses y afios de
la vida de un nifio el sistema visual
todavia estd desarrollandose, de tal
modo que a medida que el nifio cre-
ce van cambiando las caracteristicas
anatémicas del sistema oculary el ni-
fio tiene que «aprender a ver» al mis-
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mo tiempo. Dos de los cambios mas
llamativos que destacamos en este
apartado son el crecimiento del tama-
fio del ojo y el desarrollo de la retina.

En el nacimiento la longitud de
delante atras es més corta que en la
edad adulta, ello hace que las imé-
genes se formen por detras de la re-
tina, y el ojo del nifio es, por tanto,
un ojo hipermétrope. Durante el cre-
cimiento el ojo se alarga hasta ad-
quirir la longitud propia del adultoy
se transforma en un ojo emétrope.

La retina es la parte del ojo mas
inmadura en el momento del naci-
miento. La densidad de los conos en
la févea es menor y no alcanzan la
madurez funcional hasta los 2 afios.
Las células ganglionares al principio
estan localizadas en el polo posterior
y hasta los 2 0 3 afios de vida no al-
canzan la periferia.

Esta inmadurez del sistema visual
conlleva que en el nacimiento la
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agudeza visual es de 5/100 y es a
partir de los 2 afios de edad cuando
llega a 10/10.
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