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Caracteristicas prenatales del
sindrome de Turner

Prenatal characteristics of
Turner’s syndrome

RESUMEN

Objetivo: La expresividad del sindrome de Turner
en la vida fetal es diferente de la observada
posnatalmente. El objetivo de este estudio es
comparar sus caracteristicas pre y posnatales,
principalmente el tipo de cromosomopatia y la
incidencia y el tipo de cardiopatias, y examinar la
evolucion tras el diagnoéstico prenatal.

Sujetos y métodos: Evaluacion ecocardiografica de
39 fetos con sindrome de Turner en el periodo
1990-2003. En 34/39 la monosomia X era en linea
Gnica (87%). En 36/39 fetos existian anomalias
ecograficas extracardiacas (92%).

Resultados: La ecocardiografia se hizo a una edad
gestacional media de 14 semanas. Se detecté una
cardiopatia en 15/39 fetos (39%). El diagnostico
mas comun fue la coartacion de aorta (8/39, 21%),
seguido del sindrome de ventriculo izquierdo
hipoplasico (5/39, 13%). La tasa de cardiopatias fue
superior cuando la onda de flujo en el ductus
venoso era andémala. En los 4 fetos con
mosaicismos la ecocardiografia fue normal. En
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33/39 casos se realiz6 una interrupcion del
embarazo (85%) y en 5 se produjo la muerte
intrauterina espontinea (13%). Hubo un solo
superviviente con monosomia X completa y sin
malformaciones.

Conclusiones: La mayoria de los sindromes de
Turner diagnosticados prenatalmente tienen la
monosomia X en linea Gnica y en casi todos
existen anomalias ecograficas que conducen al
diagnostico. En comparacion con las series
posnatales, la tasa de cardiopatias en estos fetos es
mayor y los defectos son mas graves. Esto justifica
el mal pronéstico que acompana al diagnostico
prenatal de esta cromosomopatia. La
ecocardiografia fetal tiene una elevada capacidad
diagnostica. La probabilidad de que exista una
cardiopatia es mayor cuando la onda de flujo del
ductus venoso es anoémala.

PALABRAS CLAVE

Cardiopatia congénita. Ecocardiografia. Sindrome de
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ABSTRACT

Aim: The presentation of Turner's syndrome in the
fetus is very different from that observed
postnatally. The aim of this study was to compare
the pre and postnatal features of this syndrome,
mainly the nature of the karyotype and the
incidence and type of heart defects, and to
examine outcome after prenatal diagnosis.

Subjects and methods: Thirty-nine fetuses with
Turner's syndrome were examined
echocardiographically between 1990 and 2003. Of
these, 34 had a complete monosomy X (87%). In
36/39 fetuses extracardiac abnormalities were
observed on ultrasound scan (92%).

Results: The mean gestational age at
echocardiographic examination was 14 weeks. A
cardiac defect was detected in 15/39 (39%) fetuses.
The most common diagnosis was coarctation of the
aorta in 8/39 (21%) fetuses, followed by
hypoplastic left heart syndrome in 5/39 (13%)
fetuses. The incidence of heart defects was higher
in fetuses with an abnormal ductus venosus
waveform. Echocardiography was normal in the
four fetuses with mosaic karyotype. The pregnancy
was terminated in 33/39 (85%) cases and
intrauterine death occurred in five cases (13%).
There was one survivor with complete monosomy
X and without gross structural abnormalities.

Conclusions: Most fetuses with prenatally diagnosed
Turner's syndrome have a complete monosomy X
and in almost all there are abnormalities on
ultrasound scan that lead to diagnosis. Compared
with postnatal series, heart defects are more frequent
and severe in these fetuses. All these features explain
the poor prognosis associated with prenatal diagnosis
of this chromosomal disorder. Fetal echocardiography
allows accurate diagnosis of most heart defects. The
probability of cardiac disease increases when an
abnormal ductus venosus waveform is found.

KEY WORDS

Congenital heart defects. Echocardiography.
Turner’s syndrome. Prenatal diagnosis.
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INTRODUCCION

El sindrome de Turner es la cromosomopatia aso-
ciada al sexo mas comin entre las mujeres!. Se ca-
racteriza por la ausencia total o parcial de un cro-
mosoma X en todas o en parte de sus células. En el
tipo mds comun, presente hasta en el 60% de las pa-
cientes, existe una monosomia completa del cromo-
soma X en linea Gnica. Con elevada frecuencia, el ca-
riotipo es un mosaicismo, fundamentalmente
45X/46XX%3. 1a tasa de mosaicismos depende de la
cantidad de tejidos estudiados; cuando se analiza
uno solo se observan mosaicos en el 25-30% de las
pacientes, pero cuando se estudian 2 esta tasa as-
ciende al 65%2. Las modernas técnicas citogenéticas,
como la fluorescence in-situ hybridization (FISH) o
la reaccidon en cadena de la polimerasa (PCR) permi-
ten también detectar mas eficazmente los mosaicos
frente a las técnicas convencionales*. En el resto de
los pacientes el sindrome es debido a anomalias es-
tructurales del cromosoma X en linea Unica (isocro-
mosoma de los brazos largos, deleciones, cromoso-
mas en anillos) o aberraciones del cromosoma Y.

Es una entidad clinica bien definida posnatal-
mente caracterizada por estatura baja, fenotipo pe-
culiar (cuello alado, cubitus valgus, torax ancho con
mamilas muy separadas, facies triangular, metacar-
pianos cortos), disgenesia gonadal y disfuncion ova-
rica. Son frecuentes las anomalias cardiovasculares,
presentes en el 15-30% de las pacientes estudiadas
postnatalmente>”. Los defectos mds comunes son la
valvula aértica bictspide (14-19%) y la coartacion de
aorta (4-10%). El prondstico es bueno en la mayoria
de los casos detectados posnatalmente, y el desarro-
llo intelectual suele ser normal. Las carencias hor-
monales se pueden solventar con terapia hormonal
sustitutiva, que se inicia antes de la edad adultal.

En vida fetal, la expresividad de este sindrome es
muy diferente. Los hallazgos ecograficos mas tipicos
son la translucencia nucal muy aumentada y el hi-
groma quistico, acompanados con frecuencia de
edema subcutineo, derrame en alguna cavidad se-
rosa fetal o incluso de una hidropesia fetal, detec-
tables todos ellos en la primera mitad de la gesta-
cion® 10 Esta presentacion fetal del sindrome se
acompana de un prondstico mucho peor que la for-
ma posnatal, y su mortalidad intrauterina desde el
primer trimestre hasta el término de la gestacion se
encuentra proxima al 80-90%!!. Esto explica que la
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incidencia de la monosomia X al nacimiento sea mu-
cho menor (1/1.500-2.500 ninas nacidas vivas) que
su incidencia en vida fetal (se estima que afecta al
3% de los embriones femeninos concebidos)"12.

El objetivo de este estudio es comparar las carac-
teristicas prenatales de esta entidad, principalmente
el tipo de cromosomopatia y la incidencia y tipo de
defectos cardiacos con las observadas posnatalmen-
te y analizar la evolucion habida tras el diagnostico
prenatal.

PACIENTES Y METODOS

Para la realizacion de este trabajo hemos recupe-
rado de nuestro archivo las 51 gestaciones en que se
realiz6 diagnoéstico prenatal de sindrome de Turner
en el periodo entre 1990 y 2003. En 45 casos la mo-
nosomia X era completa en linea tGnica (88%), en 5
casos (10%) eran mosaicismos 45X/46XX y 1 tenia
una doble aneuploidia 46X,+21. La edad materna
media fue 30 anos (desviacion estandar [DE] 5,6;
rango, 14-42 anos). En 12 casos la edad era > 35
anos (23%). La edad gestacional media al diagnosti-
co fue 14 semanas (DE 2,6; rango 10-20 semanas).

La obtencion de la muestra fetal para el estudio
citogenético se llevd a cabo en 32 casos mediante
amniocentesis (63%), en 11 casos con biopsia corial
(22%) y en 8 casos se utilizo la sangre fetal obtenida
mediante funiculocentesis (15%). Todos los casos
diagnosticados mediante biopsia corial eran monoso-
mias X en linea Gnica. En 46 de los 51 casos el mo-
tivo del estudio citogenético fueron las anomalias de-
tectadas en la ecografia del primer trimestre (en 10,
ademas, la edad materna era = 35 afos y en 2 exis-
tian antecedentes de cromosomopatia). En 2 casos el
estudio citogenético se llevo a cabo al observar ano-
malias en la ecografia del segundo trimestre. En otros
2 casos, la indicacién fue la edad materna > 35 afios
y en el restante el antecedente de enfermedad de
Duchenne: en ninguno de éstos se observaron ano-
malias en el momento de la obtencion de la mues-
tra. En el caso de los mosaicismos, en 4 casos la in-
dicacion del estudio citogenético fueron los hallazgos
ecogrificos (en 2, ademds, la edad materna era = 35
anos) y solo en este estudio se hizo por edad ma-
terna = 35 afos, sin anomalias ecograficas.

En la ecografia del primer trimestre, el hallazgo
extracardiaco mds comun fue el higroma quistico
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cervical caracterizado por la existencia de una sacu-
lacion liquida septada, bilobulada, localizada en la
parte posteroinferior de la nuca fetal: estaba presen-
te en 36 fetos y en 28 de ellos se acompanaba de
hidropesia fetal, definida por la combinacién de
edema subcutineo > 5 mm y derrame en al menos
una cavidad serosal®. En otros 9 fetos existia una
translucencia nucal aumentada, definida en nuestro
medio como la coleccion econegativa subcutinea en
la nuca fetal = 3 mm!3, entre las semanas 11 y 14 de
gestacion. En estos fetos con monosomia X el gro-
sor medio de la translucencia fue de 6,5 mm (DE
2,6; rango, 3-10 mm). Se acompariaba de hidropesia
en 3 casos. En un caso el hallazgo extracardiaco pre-
coz fue un onfalocele. En 2 fetos las anomalias ex-
tracardiacas se detectaron en el segundo trimestre
(engrosamiento nucal > 6 mm y leve acortamiento
de huesos largos en ambos).

En 3 casos no se detectaron anomalias ecografi-
cas antes del diagnostico de la monosomia, pero tras
éste si se observaron en 2 de ellos: en un feto se
apreci6 un edema plantar bilateral y en otro una
malformacion de Dandy-Walker y un defecto peri-
membranoso del septo interventricular de 3 mm. S6-
lo en un caso no se apreciaron anomalias morfol6-
gicas antes ni después de conocer el cariotipo, que
correspondi6 a un feto 45X/46XX.

En 37 casos los padres optaron por la interrup-
cion voluntaria del embarazo (IVE) (73%) y en 13 se
produjo la muerte intrauterina espontdnea del feto
(25%); ésta tuvo lugar siempre en la primera mitad
de la gestacion, y todos los fetos, excepto uno, te-
nian colecciones liquidas retronucales en sus dife-
rentes formas. Solo en 1 caso la gestacion alcanzo el
término, y nacié una nifila con un edema plantar bi-
lateral, ya detectado en la ecografia prenatal, y con
una exploracion cardiaca normal.

En nuestra unidad la exploracion ecocardiografi-
ca fetal se reserva para las gestantes con alto riesgo
de cardiopatia congénita fetal. Este riesgo elevado se
establece por la presencia de factores maternos, co-
mo exposicion a teratdgenos, diabetes pregestacio-
nal o hijos previos con cardiopatia, y/o propiamen-
te fetales, como la existencia de anomalias
morfologicas extracardiacas, diagnostico de cromo-
somopatia o alteracion de la estructura cardiaca en
la exploracion basica. La ecocardiografia precoz (12-
16 semanas) se realiza de forma combinada, trans-
vaginal y transabdominal, y después de la semana
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Figura 1. a) Imagen de “cuatro camaras” de un corazén normal en la semana 14 de gestacion, y b) imagen de “cuatro camaras” de
un corazon con asimetria de cavidades sugestiva de coartacion, en la semana 13 de gestacion. VI: ventriculo izquierdo; VD: ventriculo
derecho; Al: auricula izquierda; AD: auricula derecha. Las flechas serialan el edema subcutdaneo.

16 es siempre transabdominal. Se realiza una com-
pleta exploracion segmentaria incluyendo la imagen
de 4 camaras», tractos de salida, arcos aortico y duc-
tal y retorno venoso sistémico utilizando imagen bi-
dimensional complementada con Doppler pulsado
convencional y color. En los altimos 29 fetos de la
serie se explor6 también la onda de flujo en el duc-
tus venoso que, en condiciones normales, debe
mantener un perfil anterégrado durante todo el ciclo
cardiaco.

De los 51 fetos de la serie, en 12 casos no pudo
realizarse ecocardiografia, al ser abortos ya en la pri-
mera ecografia (9 casos) o por ser diagnosticos muy
tempranos al principio de la década de los noventa,
cuando atn no se realizaba ecocardiografia precoz.
Por tanto, el nimero de casos validos para ecocar-
diografia fue de 39. En 36 de ellos las anomalias ex-
tracardiacas motivaron la exploracion cardiaca, que
precedié al diagnéstico citogenético. En los 3 res-
tantes el estudio cardiaco se hizo tras conocer el
diagnostico citogenético: en ninguno de éstos se ob-
servaron signos ecogrificos indicativos de cromoso-
mopatia en el primer trimestre.

Las ecografias fueron realizadas con los ecografos
Acuson XP128-10 (MontView, California), General
Electric Logic 400 y Logic 500 (GE Medical Systems,
Milwaukee, Wisconsin) con sondas entre 3 y 7 MHz.
Para el estudio estadistico utilizamos un paquete ba-
sico (Stat-view 512, Microsoft).

Prog Obstet Ginecol. 2005;48(9):421-9
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Figura 2. Imagen de “cuatro camaras” de un corazon con
bipoplasia de cavidades izquierdas, en la semana 13 de
gestacion. En la exploracion con Doppler color se confirmé la
ausencia de flujo transmitral y transaortico. VI: ventriculo
izquierdo; VD: ventriculo derecho; Al auricula izquierda; AD:
auricula derecha. Las flechas senialan el edema subcutdneo.

Las variables continuas se describen como media
y DE. Las variables categoricas se describen como
distribucion de frecuencias absolutas y categoricas.
La significacion estadistica de la comparacion de
proporciones se obtiene con la prueba de la %% o la
prueba exacta de Fisher.
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Tabla 1 Hallazgos ecocardiograficos en 39 fetos con sindrome de Turner y relacion con el cariotipo
Cariotipo
Diagnostico ecocardiografico (n = 39) 45X0 (n = 34) Mosaico (n = 4) 46X,421 (n = 1
Normal (n = 24, 61%) 20 4 0
Cardiopatia congénita (n = 15, 39%) 14 0 1
Coartacion de la aorta (n = 8, 21%) 8 0 0
Ventriculo izquierdo hipoplasico (n = 5, 13%) 5 0 0
Comunicacion interventricular (n = 1, 2,5%) 1 0 0
Defecto completo septo atrioventricular (n = 1, 2,5%) 0 0 1

RESULTADOS

La edad gestacional media en la que se hizo la
ecocardiografia fue 14 semanas (DE 2,7; rango, 12-
20 semanas). En la mayoria de los casos (79%,
31/39) se hizo en el primer trimestre, entre las se-
manas 11 y 16 (media = 13 semanas, DE 1,7). La ex-
ploracion fue satisfactoria ya en la primera visita en
todos ellos, salvo en un feto examinado en la sema-
na 11 y al que hubo que repetir la ecocardiografia 1
semana mas tarde. En los 8 casos restantes la eco-
cardiografia se hizo en el segundo trimestre, a una
edad gestacional media de 19 semanas (DE 0,7; ran-
g0, 18-20 semanas). En 5 de ellos su indicacion fue
la existencia de anomalias extracardiacas en la eco-
grafia del segundo trimestre: en 2 casos no se habia
realizado ecografia en el primer trimestre y en los
otros 3 ésta era normal, pero se habia realizado muy
precozmente (9-10 semanas). En los 3 restantes la
ecocardiografia se hizo tras conocer el diagnostico
de monosomia X: en todas las ecografias previas se
informaron como normales.

De los 39 fetos, 34 tenian la monosomia X en li-
nea Unica (87%), 4 eran mosaicismos 45X/46XX, y el
restante tenia una doble aneuploidia 46X,+21. Se de-
tecto la existencia de una cardiopatia congénita en
15/39 fetos (39%), diagnodstico que precedid al cito-
genético en 14/15 (93%). La edad gestacional media
al diagnostico fue 14 semanas (DE 2,7; rango, 12-20
semanas) con 13 casos diagnosticados £ 16 semanas
(87%). El diagnoéstico mas comun fue la asimetria
entre ambos ventriculos y las grandes arterias, con
dominancia de las estructuras derechas e hipoplasia
difusa del arco aértico, sugestiva de la existencia de
una coartacion de aorta: estaba presente en 8/39 fe-
tos (21%) (figs. 1a y b). En segundo lugar, el defec-
to mas comun fue el sindrome de ventriculo iz-
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quierdo hipoplasico, detectado en 5 fetos (13%) (fig.
2). En un caso se diagnostico un defecto perimem-
branoso del septo interventricular de 3 mm, y en
otro feto, un defecto completo del septo atrioventri-
cular. Este Gltimo corresponde al feto con la doble
aneuploidia 46X,+21. En los 4 fetos con mosaicismos
la exploracion cardiaca fue normal. En la tabla 1 se
resumen los hallazgos ecocardiograficos de nuestra
serie y su relacion con el cariotipo fetal.

En 14 casos fue posible repetir la ecocardiografia
al menos una vez mis (rango, 1-4), semanas mas
tarde (media = 2; rango, 1-5). En 8 casos la nueva
exploracion confirmé lo apreciado en la anterior y
en 4 se diagnostico la muerte fetal. En los 2 casos
restantes, con una primera ecocardiografia en la se-
mana 11 (en uno satisfactoria e informada como
normal y en el otro insatisfactoria) se observaron 1
semana mas tarde signos ecograficos de coartacion
de aorta. En 1 de estos fetos se realizaron 2 explo-
raciones mas con intervalos de 2 semanas, con los
mismos hallazgos cardiacos; el feto fallecid final-
mente en la semana 18.

No observamos diferencias significativas en la ta-
sa de cardiopatias en funcion de la presencia o no
de hidropesia fetal; en 10 de los 27 fetos hidropicos
se detectd una cardiopatia (37%) y en 5 de los 12 no
hidrépicos (42%) (p = 1,0). Por el contrario, cuando
estudiamos la relacion de las cardiopatias con la on-
da de flujo en el ductus venoso observamos que,
cuando ésta era normal, la tasa de cardiopatias era
menor (2/11, 18%) que cuando el flujo diastélico era
ausente o reverso coincidiendo con la contraccion
atrial (11/18, 61%) (p = 0,05).

Del grupo de 39 fetos con monosomia X a los
que se pudo realizar ecocardiografia, en 33 casos los
padres optaron por la interrupcion voluntaria del
embarazo (IVE) (85%). En 5 casos se produjo la

Prog Obstet Ginecol. 2005;48(9):421-9
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muerte intrauterina espontanea del feto (13%), entre
las semanas 14 y 20 de gestacion. En el caso restan-
te, con monosomia X en linea Gnica diagnosticada
en la semana 14 y en el que no se apreciaron ano-
malias en la ecografia, los padres optaron por conti-
nuar con la gestacion. En los controles sucesivos
Gnicamente se observo un edema plantar bilateral, y
la ecocardiografia se mantuvo normal. La explora-
cion clinica del recién nacido confirmé los hallazgos
prenatales; la exploracion cardiaca posnatal también
fue normal. De los 4 fetos con mosaicismo, en 3 los
padres optaron por la IVE y el otro falleci6 intratte-
ro de forma espontinea en la semana 20 de gesta-
cion.

Disponemos de comprobacion neonatal o anato-
mopatologica en 26 de los 39 fetos (67%). En los
restantes 13 casos no se dispone de estudio necrop-
sico por la multifragmentacion fetal poslegrado (9
casos) o porque la IVE se llevd a cabo en centros
sin recursos suficientes para un examen fetal precoz
(4 casos). En 9 de los 15 fetos (60%) en que se de-
tect6 una anomalia cardiaca fue posible el estudio
anatomopatologico, que confirmé los hallazgos pre-
natales, mientras que en los 6 restantes no dispone-
mos de estudio post mortem. De los 24 fetos con
ecocardiograffa normal disponemos de seguimiento
neonatal o anatomopatologico en 17 casos (71%): en
todos ellos, el examen cardiaco fue normal.

DISCUSION

La evolucion de las pacientes con sindrome de
Turner diagnosticadas en la vida posnatal, aceptable-
mente buena en la mayoria de los casos, contrasta
notablemente con el pronostico de los casos detecta-
dos prenatalmente!1%10 En éstos es frecuente la
muerte espontanea intrauterina, fundamentalmente
cuando cursan acompanados de colecciones liquidas
nucales y mds aun si existe hidropesia fetal'”!8, Esto
queda probado también en nuestra serie. Estas pér-
didas fetales espontineas pudieran ser incluso mayo-
res si no se detuviera su presumible evolucion natu-
ral con la IVE. A la evolucion gestacional tan adversa
observada en nuestra serie, y en otras'>!¢ contribu-
ye decisivamente el hecho de que la mayoria de los
diagnosticos citogenéticos prenatales de monosomia
X se realizan tras la deteccion de alguna anomalia en
la ecografia. A diferencia de lo expresado por otros

Prog Obstet Ginecol. 2005;48(9):421-9

autores!, que consideran que la mayoria de los sin-
dromes de Turner se diagnostican casualmente al re-
alizar amniocentesis por la edad materna avanzada,
en nuestra serie la mayoria de los casos se diagnos-
ticaron en madres jovenes y tan solo en 3 casos (6%)
no existia indicacion ecografica para realizar el estu-
dio citogenético. El pronostico de estos fetos puede
ser muy diferente del apreciado en nuestra serie,
procedente de un hospital terciario con un elevado
indice de patologia fetal.

Frente a lo publicado en series pediatricas, pre-
natalmente hemos observado diferencias cuantitati-
vas y cualitativas en la asociacion de cardiopatias al
sindrome de Turner. En nuestra serie la tasa de car-
diopatias es superior a la apreciada en los casos de-
tectados posnatalmente (el 39 frente al 22-26%)7.
Estas diferencias pueden ser incluso mayores si te-
nemos en cuenta que so6lo la tercera parte de las pa-
cientes con sindrome de Turner estin incluidas en
las series pediatricas. La mayoria de los casos no es-
tan diagnosticados, y corresponden a genotipos con
mosaico o anomalias estructurales del cromosoma
X5, La expresividad clinica de éstos es mucho me-
nor, incluso nula, y la tasa de cardiopatias es muy
inferior, lo que reduce globalmente la prevalencia de
anomalias cardiovasculares en las pacientes con es-
te sindrome.

En cuanto a la distribucion de las cardiopatias, se
diagnostic6 una coartacion de aorta en el 21% de los
casos y un sindrome del ventriculo izquierdo hipo-
plasico en el 13%, frente al 4-10% y el 1-2%, res-
pectivamente, observados posnatalmente>®1°. Estas
diferencias también han sido observadas por otros
autores'>?%21 Ambas entidades son cardiopatias que
no soélo tienen un momento de aparicion variable si-
no que ademds se caracterizan por tener un marca-
do caracter evolutivo in utero®®?3. De hecho, en un
feto de nuestra serie se diagnosticO una coartacion
de aorta 1 semana después de haber informado otra
exploracion como normal. Por ello, es posible pen-
sar que la tasa observada de cardiopatias en nuestra
serie pudiera ser incluso mayor si no se detuviera su
evolucion natural por la IVE, en muchos casos rea-
lizada muy precozmente, con lo que se acentuarian
las diferencias con los estudios posnatales. Ademas,
aunque la tasa de seguimiento post mortem puede
considerarse elevada en comparacion con la de otras
series’® y con una coincidencia diagnostica plena
tanto en los fetos con cardiopatia como sin ella, no
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disponemos de estudios necropsicos en el 33% de
los casos; éste es otro argumento mas para pensar
que quiza la tasa observada de cardiopatias pudiera
ser incluso mayor.

En las series posnatales, clasicamente se ha con-
siderado que la coartacion de aorta era la cardiopa-
tia mas comUn en las pacientes con sindrome de
Turner?!. Sin embargo, este concepto tiene el sesgo
derivado de la dificultad para la deteccion de la en-
fermedad leve de la valvula aortica, con frecuencia
asintomatica, y mas atin en el comienzo de la era
ecocardiografica. Series recientes y muy amplias han
demostrado que la valvula adrtica bicuspide es la
enfermedad cardiaca mas coman (9-34%) en las pa-
cientes diagnosticadas posnatalmente>7-2520 Este es
un defecto que no suele diagnosticarse prenatal-
mente y que no fue detectado en ninglin feto de
nuestra serie. Del mismo modo, el drenaje venoso
pulmonar anémalo parcial, que es mas comin en
estas pacientes que en el resto de la poblacion’,
tampoco fue observado en ningin feto de nuestra
serie.

Existen también diferencias en las cromosomopa-
tias observadas en estas pacientes al comparar su
distribucion pre y posnatal. En nuestra serie, la ma-
yoria de los fetos (87%) tenia la monosomia 45X en
linea Unica, y el resto eran mosaicismos. Nuestra dis-
tribucion es similar a la observada en otras se-
ries!>1027 Por el contrario, en las series posnatales
la distribucion es diferente: Mazzanti et al® tienen un
54% de cariotipos 45X, un 13% de mosaicismos y un
33% de anomalias estructurales, y para Gotzsche et
al® estas tasas son del 58, el 35 y el 7%, respectiva-
mente. Es decir, en la vida fetal son mayoritarios los
sindromes de Turner con cariotipo 45X en linea ani-
ca, mientras que la contribucion de los mosaicismos
y las anomalias estructurales del cromosoma X es
mayor posnatalmente. Estas diferencias permiten ex-
plicar la diferente evolucion de los casos pre y pos-
natales. Los sindromes debidos a mosaicismos o
anomalias estructurales serian en muchos casos si-
lentes desde el punto de vista ecogrifico fetal y, por
tanto, quedarian sin detectar. De ahi su mayor im-
pacto en las series posnatales. Por el contrario, la
expresividad ecogrifica de los cariotipos 45X en li-
nea Unica es mucho mayor. Esto facilitaria su detec-
cion prenatal y explicaria su elevada letalidad in-
trauterina. Por ello, la prevalencia posnatal de este
cariotipo es menor, a lo que contribuye, ademas, el
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efecto de las IVE. En una serie de 100 fetos con sin-
drome de Turner, se observo que la probabilidad de
que el feto alcanzara el término de la gestacion era
mayor cuando su cariotipo era mosaico que cuando
era 45X en linea Gnica'l. La elevada tasa de IVE en
nuestra serie y el reducido nimero de fetos con mo-
saicismo impide extraer conclusiones en este aparta-
do, aunque puede destacarse que ninguno de estos
tenia cardiopatia.

Los comentarios anteriores enlazan directamente
con la estrecha relacion existente entre el tipo de
cromosomopatia y la gravedad de la cardiopatia. Es-
td probado en series posnatales que en las pacien-
tes con sindrome de Turner en linea UGnica, al igual
que son mas frecuentes las dismorfias tipicas del
sindrome, es mas probable la existencia de un de-
fecto cardiaco y que éste, ademds, sea mds grave
que en las pacientes con mosaicismo o anomalias
estructurales del cromosoma X>°. En una serie am-
plia de 179 pacientes con sindrome de Turner pro-
cedente de un estudio multicéntrico danés, se diag-
nosticO una cardiopatia congénita en el 38% de las
pacientes con monosomia X en contraste con el 11%
de las pacientes con mosaico. En ninguna de las pa-
cientes con anomalias estructurales del cromosoma
X se observaron anomalias cardiovasculares®. En la
serie italiana, también multicéntrica, existia coarta-
cion de aorta en el 10,9% de las pacientes con mo-
nosomia X en linea Unica frente al 5,4% de los ca-
sos con mosaico y el 1% de las pacientes con
anomalias estructurales en el cromosoma X°. En es-
tos altimos, la anomalia mas comin es la valvula
aortica bicuspide’. Estos datos se confirman en
nuestra serie: se diagnosticO una cardiopatia en el
41% de los fetos con monosomia X en linea Gnica y
no se observo ninguna en los fetos con mosaicismo.

La relacion existente entre la onda de flujo en el
ductus venoso y las cardiopatias en el primer tri-
mestre de la gestacion se ha demostrado?®. Nuestra
serie confirma que la tasa de cardiopatias es supe-
rior cuando en la ecografia del primer trimestre se
observa una onda anémala del flujo en el ductus ve-
noso y fundamentalmente la presencia de flujo au-
sente o reverso durante la contraccion atrial (el 61
frente al 18%; p = 0,05). Por ello, el estudio de la
onda de flujo en este vaso es obligado en todo feto
con anomalias ecograficas en el primer trimestre. No
observamos ninguna relacion entre las cardiopatias y
la hidropesia, probablemente debido a la etiologia
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multifactorial de ésta en los fetos con sindrome de
Turner!®, Por otra parte, nuestra serie pone de ma-
nifiesto de nuevo la elevada capacidad diagnostica
de la ecocardiografia que permitié detectar todas las
cardiopatias de nuestra serie, con una elevada tasa
de seguimiento necropsico. De la misma manera,
confirmamos la eficacia de la ecocardiografia precoz
para el diagnostico en el primer trimestre de las car-
diopatias graves. Esta técnica diagnostica, que es al-
tamente dependiente del explorador, ha de ser re-
servada para las gestaciones con alto riesgo de
cardiopatia fetal. Entre éstas estin aquellas en las
que existen anomalias morfologicas fetales extracar-
diacas y, fundamentalmente, colecciones liquidas re-
tronucales?®3%, Por ello, siempre que se detecten
anomalias fetales en el primer trimestre de la gesta-
cion debe recomendarse la realizacion de una eco-
cardiografia precoz que permitira detectar, en manos
expertas, un alto nimero de cardiopatias fetales, tal
y como sucede en nuestra serie. En la monosomia

X, dada su elevada letalidad intrauterina, la ecocar-
diografia precoz tendria ademas un especial valor al
diagnosticar las cardiopatias graves antes de que se
produjera el obito fetal. Esto explica que en nuestra
serie la tasa observada de cardiopatias en estos fetos
sea superior a la apreciada en otras series fetales en
las que no se aplicd ecocardiografia precoz'®.

En conclusion, la mayoria de los sindromes de
Turner diagnosticados prenatalmente tienen la mo-
nosomia X en linea Unica y casi todos tienen ano-
malias ecogrificas que conducen al diagnostico. En
comparacion con las series posnatales, la tasa de
cardiopatias en estos fetos es mayor y los defectos
son mas graves. Esto justifica el mal prondstico que
acompana al diagnostico prenatal de esta cromoso-
mopatia. La ecocardiografia fetal es altamente eficaz
para el diagnostico de las cardiopatias. Los fetos con
esta cromosomopatia y con alteracion en la onda de
flujo del ductus venoso tienen mayor probabilidad
de presentar cardiopatia.

BIBLIOGRAFIA

1. Saenger P. Turner’s syndrome. N Engl J] Med. 1996;355:1749-
54.

2. Hook EB, Warburton D. The distribution of chromosomal ge-
notypes associated with Turner’s syndrome: livebirth preva-
lence rates and evidence for diminished fetal mortality and se-
verity in genotypes associated with structural abnormalities or
mosaicism. Hum Genet. 1983;64:24-7.

3. Held KR, Kerber S, Kaminsky E, Singh S, Goetz P, Seemano-
va E, et al. Mosaicism in 45,X Turner syndrome: does survival
in early pregnancy depend on the presence of two sex chro-
mosomes? Hum Genet. 1992;88:288-94.

4. Binder G, Koch A, Wajs E, Ranke MB. Nested polymerase
chain reaction study of 53 cases with Turner’s syndrome: is
cytogenetically undetected Y mosaicism common? J Clin En-
docrinol Metab. 1995;80:3532-6.

)

. Gotzsche CO, Krag-Olsen B, Nielsen J, Sorensen KE, Kristen-
sen BO. Prevalence of cardiovascular malformations and as-
sociation with karyotypes in Turner’s syndrome. Arch Dis
Child. 1994;71:433-6.

6. Mazzanti L, Cacciari E. Congenital heart disease in patients

with Turner’s syndrome. J Pediatr. 1998;133:688-92.

Prog Obstet Ginecol. 2005;48(9):421-9

7. Prandstraller D, Mazzanti L, Picchio FM, Magnani C, Berga-
maschi R, Perri A, et al. Turner’s syndrome: cardiologic profi-
le according to the different chromosomal patterns and long-
term clinical follow-up of 136 nonpreselected patients. Pediatr
Cardiol. 1999;20:108-12.

8. Nadel A, Bromley B, Benacerraf BR. Nuchal thickening or cys-
tic hygromas in first- and early second-trimester fetuses: prog-
nosis and outcome. Obstet Gynecol. 1993;82:43-7.

9. Johnson MP, Johnson A, Holzgreve W, Isada NB, Wapner RJ,
Treadwell MC, et al. First-trimester simple hygroma: cause and
outcome. Am J Obstet Gynecol. 1993;168:156-60.

10.

o

Galindo A, De la Fuente P. Hidrops fetal no inmune: diag-
nostico y manejo. Ciencia Ginekol. 2002;3:169-97.

11. Gravholt CH, Juul S, Naeraa RW, Hansen J. Prenatal and post-
natal prevalence of Turner’s syndrome: a registry study. BMJ.
1996;312:16-21.

12. Cockwell A, MacKenzie M, Youings S, Jacobs P. A cytogenetic
and molecular sydy of a series of 45,X fetuses and their pa-
rents. ] Med Genet. 1991;28:152-5.

13. De la Fuente P, Galindo A. Marcadores ecogrificos de las cro-
mosomopatias. Actualidad Obstet Ginecol. 1999;11:29-63.

30



14.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

31

Galindo A, et al. Caracteristicas prenatales del sindrome de Turner

Sas TC, De Muinck Keizer-Schrama SM. Turner’s syndrome: a
pediatric perspective. Horm Res. 2001;56:38-43.

. Surerus E, Huggon IC, Allan LD. Turner’s syndrome in fetal li-

fe. Ultrasound Obstet Gynecol. 2003;22:264-7.

Baena N, De Vigan C, Cariati E, Clementi M, Stoll C, Caballin
MR, et al. Turner syndrome: evaluation of prenatal diagnosis
in 19 European registries. Am J Med Genet. 2004;129:16-20.

Linden MG, Bender BG, Robinson A. Intrauterine diagnosis of
sex chromosome aneuploidy. Obstet Gynecol. 1996;87:468-75.

Benacerraf BR. Ultrasound of fetal syndromes. Philadelphia:
Churchill Livingstone; 1998. p. 340-2.

Van Egmond H, Orye E, Praet M, Coppens M, Devloo-Blanc-
quaert A. Hypoplastic left heart syndrome and 45X karyotype.
Br Heart J. 1988;60:69-71.

Haak MC, Bartelings MM, Gittenberger-de Groot AC, Van Vugt
JM. Cardiac malformations in first-trimester fetuses with incre-
ased nuchal translucency: ultrasound diagnosis and postmor-
tem morphology. Ultrasound Obstet Gynecol. 2002;20:14-21.
Gembruch U, Baschat AA, Knopfle G, Hansmann M. Results
of chromosomal analysis in fetuses with cardiac anomalies as
diagnosed by first- and early second-trimester echocardio-
graphy. Ultrasound Obstet Gynecol. 1997;10:391-6.

Simpson JA. Hypoplastic left heart syndrome. Ultrasound Obs-
tet Gynecol. 2000;15:271-8.

24.

25.

20.

27.

28.

29.

30.

. Hornberger LK, Sahn DJ, Kleinman CS, Copel J, Silverman

NH. Antenatal diagnosis of coarctation of the aorta: a multi-
center experience. ] Am Coll Cardiol. 1994;23:417-23.

Hoffman JIE. Incidence of congenital heart disease I. Postna-
tal incidence. Pediatr Cardiol. 1995;16:106-13.

Mazzanti L, Prandstraller D, Tassinari D, Rubino I, Santucci S,
Picchio FM, et al. Heart disease in Turner’s syndrome. Helv
Paediatr Acta. 1988;43:25-31.

Miller MJ, Geftner ME, Lippe BM, Itami RM, Kaplan SA, Di-
Sessa TG, et al. Echocardiography reveals a high incidence of
bicuspid aortic valve in Turner syndrome. J Pediatr.
1983;102:47-50.

Monney C, Pescia G, Addor M-C. Le syndrome de Turner. Sch-
weiz Med Wochenschr. 2000;130:1339-43.

Matias A, Huggon I, Areias JC, Montenegro N, Nicolaides KH.
Cardiac defects in chromosomally normal fetuses with abnor-
mal ductus venosus blood flow at 10-14 weeks. Ultrasound
Obstet Gynecol. 1999;14:307-10.

Carvalho JS, Moscoso G, Ville Y. First trimester transabdomi-
nal fetal echocardiography. Lancet. 1998;351:1023-7.

Comas C, Galindo A, Martinez JM, Carrera JM, Gutiérrez-La-
rraya F, De la Fuente P, et al. Early prenatal diagnosis of ma-
jor cardiac anomalies in a high-risk population. Prenat Diagn.
2002;22:586-93.

Prog Obstet Ginecol. 2005;48(9):421-9

429



