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La osteopenia constituye un hallazgo frecuente de las pacientes con sindrome
de Turner, aunque el mecanismo de su produccién es controvertido. Presenta-
mos el caso de una mujer de 38 afios con sindrome de Turner, remitida para
control del tratamiento de su osteoporosis. A propésito del caso, hemos revisa-
do los mecanismos fisiopatolégicos de la enfermedad 6sea en el sindrome de

Turner y la respuesta a los diferentes tratamientos.

ferent therapies.

Osteopenia is a common finding in patients with Turner's syndrome, although its production
mechanism is controversial. We report the case of a 38-year old woman referred for the-
rapy control of osteoporosis. The case prompted us to review the pathophysiological me-
chanisms involved in bone disease in the Turner's syndrome and the response ro the dif-
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INTRODUCCION

El sindrome de Turner se debe a la ausen-
cia total o parcial de uno de los dos cro-
mosomas X en algunas o en todas las cé-
lulas del cuerpo. Las alteraciones del
cariotipo son muy variadas e incluyen: la
ausencia completa de un cromosoma X
(monosomia 45X) en un 50%-60% de los
casos; alteraciones estructurales de un cro-
mosoma X (deleciones, isocromosomas,
cromosoma X en anillo) en un 20% y mo-
saicismos en otro 20% de los casos. La pa-
togenia es discutida y posiblemente va-
riada, no habiéndose identificado un gen
responsable directo. Su incidencia es ele-
vada (1 de cada 2.000-2.500 mujeres recién
nacidas).

En la clinica se caracteriza principalmen-
te por una disgenesia gonadal con déficit
estrogénico y retraso del crecimiento con
talla baja. Comprende otros sintomas y
signos tipicos, de frecuencia variable, cuyo
conjunto confiere a la paciente un fenoti-
po caracteristico'. La osteopenia constitu-
ye un hallazgo habitual en el sindrome de
Turner, incluso desde la infancia, segtn
algunos autores. La prevalencia de la afec-
tacién Gsea es variable en funcién de los
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métodos diagndsticos empleados, desde
un 60%-90% de las pacientes por evalua-
ci6n radiolégica cualitativa a un 20%-25%
segin los modernos métodos cuantitati-

vos?.

CASO CLiNICO

Mujer de 38 afios de edad que acude a la
consulta de Ginecologia de la Fundacién Ji-
ménez Diaz para control de su osteoporo-
sis. Habfa sido diagnosticada de sindro-
me de Turner a los 28 afios, tras el estudio
de una amenorrea primaria, con alteracién
cromosémica tipo mosaico (cariotipo
45X/46XX) y “cintillas ovdricas” en la
biopsia ovérica. Se inicié en 1993 trata-
miento hormonal sustitutivo (THS) con
estraderm TTS-50 y progevera 5 mg/dia
del 1.°al 12.° dfa de cada mes y suple-
mento de calcio diario.

La paciente referfa presentar dolores se-
os de intensidad moderada, de ritmo mix-
to a nivel dorsolumbar, que se aliviaban
con analgesia habitual desde hacfa afios.
En la exploracién fisica destacaba una mu-
jer con una talla de 145 cm, un peso de
58 kg, un {ndice de masa corporal de 27,61
kg/m?, con una tensién arterial de 130/70
mmHg. No presentaba estigmas del sin-
drome. Los genitales externos y mamas
eran normales.

En el estudio metabdlico éseo cabe rese-
far: calcio en suero: 10,1 mg/dl (normal:
9,1 - 10,40); fésforo: 3,3 mg/dl (normal:
2,7 - 4,4); calciuria: 207 mg/24 horas (nor-

mal:< 250); fosfatasa alcalina: 5,7 UKA
(normal: 2,3-10,3); fosfatasa-4cida tartra-
to-resistente: 7,8 UI/l (normal: 3,8-9,9);
reabsorcién tubular de fosfatos: 82,6%
(normal: 75-90). El resto de la bioquimi-
cay el hemograma fueron normales. Tan-
to la citologia cervico-vaginal como la
mamograffa no mostraron hallazgos sig-
nificativos.

La densitometria Gsea realizada en octu-
bre de 1993, previa al inicio de la THS,
mostraba una densidad mineral 6sea (DMO)
en columna lumbar de 0,699 g/cm? (T-
score = —3,37) (fig. 1) y una DMO en cue-
llo de fémur de 0,671 g/cm? (T-score =
—2,53) (fig. 2). Se practicé una nueva den-
sitometria Gsea tras seis afios de tratamiento
sustitutivo hormonal, objetivindose una
significativa mejoria de la DMO, siendo
los valores en columna lumbar de 0,873
g/cm? (T-score = —1,63), con un aumento
anual del 4% (fig. 3) y en cuello de fémur
de 0,671 g/cm? (T-score = —2,53), con un
aumento anual de 1,35% (fig. 4).

Dada la buena respuesta obtenida al tra-
tamiento hormonal desde el punto de vis-
ta 6seo se decidié mantener el mismo, con
recomendaciones en la dieta y otras me-
didas generales.

DISCUSION

La osteopenia en el sindrome de Turner
estd bien documentada en numerosos tra-
bajos'?, tanto en adolescentes como en
adultas, siendo mds prevalente en éstas’.

145



REEMO, VOL

. 9. NUM. 4, JULIO-AGOSTO 2000

Lumbar Spine

Reference Database -+ :151?9319
T T e |
1.3 1 Comment .
1.2 L.D
B 11- 5.85.4:
1.8 .
M v.9L ZIPCode:
b ,ab scan Code.
8.7 P
8.6 Fhysician:
a.5
v.4 ] ] ] | I
28 3@ 48 S8 b8 7B B
Age
BMD(L2-L4) = 8.699 g-/cnZ
Region BMD T(38.8) 4
N/A
L2 8.619 -3.72 6Bx -3.69 68«
L3 8.722 -3.29 67« -3.27 67«
L4 8.744 -3.38 67+~ -3.36 674
L2-L4 8.699 -3.37 672« -3.39 67«

Mon 18.0ct.1993 15:53

CUNTKOL CMO
Sex!: 1 3
Ethnic: W

2 Height. 158.88 cm

MT Weight: bZL.BV ky

gBirthDate: 37.Aug.61 Age: 32

DR.CIFUENTES

Figura 1. Densidad mineral dsea (DMO) en columna lumbar en paciente con sindrome de Turner. El valor estd expresado
en glem?, y en niimero de desviaciones estandar en relacion al valor de la masa dsea en la poblacion general (T-score y

Z-score).
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Figura 2. Densidad mineral dsea en cuello de fémur en paciente con sindrome de Turner. El valor estd expresado en glen?’, y

en niimero de desviaciones estandar en relacion al valor de la masa dsea en la poblacion general (T-score y Z-score).
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Figura 3. Cambios en la masa dsea en columna lumbar tras el tratamiento con THS en paciente con sindrome de Turner. EI

valor estd expresado en cifras absolutas y en cambio porcentual anual.
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Su patogenia ha sido motivo de contro-
versia, plantedndose como posibles facto-
res etiol6gicos la deficiencia estrogénica,
un defecto inherente de la estructura 6sea
como parte de otras alteraciones esquelé-
ticas caracteristicas de estas pacientes o
una disfuncién en la secrecién de hormo-
na de crecimiento (GH)*’. La produccién
reducida de esta hormona conllevaria una
inadecuada adquisicién de masa Gsea du-
rante la infancia y el perfodo de crecimiento
y, por tanto, un menor “pico de masa Gsea”.
Aunque atractiva, esta teoria de alteracién
del eje GH-IGF-I no parece ser el factor
decisivo en la patogenia de la osteopenia en
el sindrome de Turner”®.

Parece claramente demostrado en diver-
sos estudios’? que la disminucién de la
DMO a nivel lumbar y en cuello de fé-
mur es similar a la objetivada en otras
mujeres afectas de amenorrea primaria o
secundaria con cariotipo normal, lo que
confirma la teorfa del hipogonadismo como
factor patogénico clave. A diferencia de
otras causas de amenorrea como las de ori-
gen hipotaldmico, las secundarias a la ano-
rexia nerviosa o al ejercicio excesivo, en
las pacientes con sindrome de Turner no
influye el contenido de grasa corporal en
la instauracién de la osteopenia, ya que
presentan habitualmente un indice de
masa corporal normal o discretamente ele-
vado'®.

En las radiograffas simples de columna
dorsolumbar de estas pacientes se ha ob-
servado la existencia de un adelgazamien-
to de las trabéculas transversales y del es-
pesor cortical de las vértebras y un aspecto
reticular de los huesos del carpo.

En cuanto a los resultados obtenidos al de-
terminar la DMO hay discrepancias entre
los distintos trabajos, con evidencia clara
de disminucién en algunos estudios o va-
lores normales en otros. Este hecho podria
explicarse por la utilizacién de diferentes
métodos densitométricos (absorciometria
foténica simple frente a densitometria ra-
diolégica de doble energia), a una inade-
cuada seleccion de las controles al no te-
ner en cuenta el tamafio corporal y el estadio
puberal (al corregir para estos factores pa-
rece que en adolescentes con sindrome de
Turner no hay diferencias significativas en
la DMO frente a controles) o por la in-
clusién de pacientes tratadas con terapia
sustitutiva (hGH y/o estrégenos) en algu-
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Figura 4. Cambios en la masa dsea en cuello de fémur, tras el tratamiento con THS en paciente con sindrome de Turner. Los
valores estdn expresados en valores absolutos (g/em?) y en cambio porcentual anual.

nos estudios mientras que en otros no re-
cibieron tratamiento®!!.

Los trabajos mds recientes llevados a cabo
en estas pacientes demuestran que no hay
evidencia significativa de osteopenia en
nifias y adolescentes con sindrome de Tur-
ner, por lo que se puede demorar el trata-
miento estrogénico hasta la edad prepu-
beral, evitando as{ un cierre prematuro de
los cartilagos de crecimiento!'"'?. Se reco-
mienda la instauracién precoz del trata-
miento con hGH una vez confirmado el
diagnéstico si un defecto de crecimiento
manifiesto y estrogenoterapia a partir de
los 15 afios™!’.

En estas pacientes la osteoporosis es mas
evidente a partir de la tercera década, de-
bido en parte al insuficiente pico de masa
6sea alcanzado y al estado de hipogona-
dismo crénico, inadecuadamente tratado
en muchas ocasiones. La osteoporosis es
mds significativa a nivel de la columna
lumbar, dado que el hueso trabecular se
afecta en mayor medida en el déficit es-
trogénico'®. En la serie del estudio de La-
nes" la media de los valores de DMO a
nivel vertebral en las pacientes que reali-
zaron THS fue de —2,3 DE (Z-score) fren-
te a un valor de Z-score de —4,5 DE en las
que no habfan sido tratadas. Ademds la
masa 6sea a dicho nivel se correlaciona con
la duracién del tratamiento. Por otra par-

te, no hay diferencias en la prevalencia de
osteoporosis segin el cariotipo (entre la
monosomia 45X y el mosaicismo)*®.

En el caso clinico presentado, la paciente
no recibid terapia hormonal sustitutiva
hasta los 32 afios, demostrandose enton-
ces una osteoporosis importante, sobre todo
a nivel lumbar. Tras realizar tratamiento
con THS durante seis afios se observé un
aumento significativo de la masa Jsea, di-
firiendo este resultado de los de otros tra-
bajos en los que no se produce una recu-
peracién sustancial del hueso. Estos
resultados apoyan la hipétesis de la de-
privacion estrogénica como causa de la des-
mineralizacion dsea en el sindrome de Tur-
ner y la recomendacién de un tratamiento
estrogénico precoz para el mantenimiento
de la masa ésea.
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