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Resumen:

El sindrome de Turner se presenta en mujeres por la ausencia parcial o total de un
cromosoma X. En nuestro pais existe poca informacion relacionada al diagndéstico
clinico y citogenético del Sindrome de Turner, por lo cual se realizé un estudio
analitico transversal, con el objetivo de identificar la correlacion clinica y
citogenética. Se estudiaron 31 pacientes que asistieron a la consulta entre el 2014
y 2020 y que por las caracteristicas clinicas y fenotipicas se sospechaba de
sindrome de Turner, realizando asi el estudio citogenético para determinar el
cariotipo, para un total de 17 pacientes con diagnostico citogenético de sindrome de
Turner. Los resultados del estudio indican que el grupo etario mas frecuente fue el

de 5 a 10 afios con un 47%, el 59 % eran del &rea rural de Managua.

Con respecto a la edad de diagnostico la edad maxima encontrada fue de 5-10 afios,
constituyendo un 53%. Obtuvimos que 70.5% de las pacientes, la variedad
citogenética mas frecuente fue 45 XO y la caracteristica clinica mas frecuente fue
la talla baja con el 100%. La variedad citogenética 45 X, se asoci6 mas a
alteraciones cardiovasculares y renales, asi como mayores manifestaciones clinicas
en las pacientes 45 X que del resto, mosaicismos e isocromosomas, coincidiendo

con la bibliografia revisada.

Se recomendd crear normativas y protocolos de manejo, con supervision del
cumplimiento del mismo. Asi como promover la investigacion para que de esa forma
se realicen otros estudios que le den continuidad a este, para contar con mayor
informacion que sirva de herramienta para mejorar la intervencion y calidad de

atencion en nuestro pais.



OPINION DEL TUTOR:

El estudio titulado “Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en
pacientes atendidos en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de
enero del 2014 a diciembre del 2020”, elaborado por la doctora Norma Elena Orozco
Vilchez para optar al titulo de Pediatra, es un trabajo muy particular porque es el
primer estudio que aplica los resultados de cariotipo realizados en el nuevo
laboratorio de citogenética localizado en el Hospital Infantil “Manuel de Jesus
Rivera” para correlacionarlos con los datos clinicos documentados en los

expedientes de las pacientes estudiadas.

El sindrome de Turner es una condiciébn genética de tipo cromosOmica que se
presenta solamente en mujeres. El 99% de los embarazos con sindrome de Turner
se interrumpen de manera natural, logrando nacer solamente el 1% de los
embarazos. De manera general la mortalidad del sindrome de Turner es baja, con
excepcion de las pacientes que presentan problemas cardiacos serios en los
primeros afios de vida, pero la morbilidad a la que se enfrentan las pacientes es
muy amplia, destacando los problemas de talla baja, alteraciones renales, cardiacas
y posteriormente en la vida, los problemas relacionadas al desarrollo puberal
incluyendo la infertilidad, situacién que les genera problemas psico-emocionales
muy serios para los cuales pocas veces hay intervenciones que ayuden a estas

personas a superar dichos problemas.

Este estudio se convertird en un referente importante para futuros estudios que

seguramente se realizaran alrededor de este tema tan sensible e importante.

GERARDO MEJIA BALTODANO

MEDICO PEDIATRA — ESPECIALISTA EN GENETICA
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Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de JesuUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

l. Introduccién

El Sindrome de Turner (ST) es poco comin®4), que fue descrita por primera vez en
1930 por el Dr. Urllich® y el Dr. Turner® en 1938. A pesar de ser una enfermedad
con mas de 80 afios de haberse descrito por primera vez, todavia se descubren

nuevas caracteristicas en torno a esta.

El ST tiene una prevalencia de 50 casos por cada 100,000 recién nacidos de sexo

femenino, el cual se produce principalmente por alteraciones del cromosoma X.*7-
10)

La alteracion del cromosoma X de las pacientes con ST se presenta con una gran
variedad de cariotipos, de los cuales el 45 a 50% presentan monosomias del
cromosoma (45, X) seguido de variantes como 45, X/46, XX, mosaicos con
isocromosomas, 45, X/46, X, i(Xq); con anillos, 45,X/46,X,r(X); o con fragmentos,
45, X/46fra. (2:11-14)

Estas aberraciones del cromosoma X estan ligadas a alteraciones del gen SHOX
(acronimo del inglés Short Stature Homeobox-containing gene), haploinsuficencia
de TIMP 1 del cromosoma X (inhibidor tisular de metaloproteinasa 1) y la presencia

de TIMP 3 (inhibidor tisular de metaloproteinasa 3).(11.15-22)

El ST se caracteriza por la presencia de estatura baja para la edad en relacion con
la poblacion en general, asi como anomalias cardiacas estructurales, enfermedades
autoinmunes, infertilidad?23-2% y trastornos del aprendizaje®®-28), y sus rasgos mas
caracteristicos son la presencia de estatura baja e infantilismo sexual que se
observan durante la adolescencia, sin embargo, la clinica de estas pacientes puede

variar con la edad.(313-15,29,30)

La edad de diagnostico para el ST es aproximadamente alrededor de los 15
afos*152331.32)  sin embargo, algunas pacientes son diagnosticadas en la edad
adulta o nunca son diagnosticadas, aumentado el riesgo de mortalidad asociadas
principalmente a un mal manejo de las complicaciones renales, metabdlicas,

endocrinolégicas y cardiacas. (210:25.33.34)
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Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

La mortalidad neonatal puede aumentar hasta en un 36% cuando se presenta el
sindrome de hipoplasia del ventriculo izquierdo y un 99% con ST (45, X) terminan

en un aborto espontaneo. *9:35-37)

Por ello, es necesario realizar detecciones tempranas del ST en sus diferentes
etapas; en la etapa perinatal, se puede realizar ultrasonografias en las cuales se
buscan datos de higroma quistico o se realiza la valoracion del triple test, asi como
durante el nacimiento se puede buscar caracteristicas sugestivas de ST como la
presencia de pliegues cutaneos laxos en la nuca, edema en el dorso de las manos
y pies, implantacién baja del cabello y disminucién de su longitud (2-3cm) para su
edad gestacional 411.35-38) Ademas, de realizar el andlisis cromosémico en todas
las pacientes que se sospeche ST, como minimo se deben de analizar 20 células
para determinar el cariotipo en linfocitos de sangre periférica o por amniocentesis

segun sea el caso. (13.14.21:29.39.40)

A nivel nacional, existe poca informacion sobre el Sindrome de Turner, por ello
nuestro estudio tiene como objetivo el poder determinar la correlacion que existe
entre el cariotipo detectado en el analisis cromosdmico y las caracteristicas clinicas
qgue presentan las pacientes atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus

Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.
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Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de JesuUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Il. Antecedentes

El Sindrome de Turner (ST) fue descrito por primera vez por el Dr. Otto Ulrich en
19300 y por el Dr. Henry Turner en 1938®), es la aneuploidia mas frecuente de los
cromosomas sexuales en el ser humano(1%3341)  Sjendo la méas frecuente la
monosomia del cromosoma X (45,X)“13-15) con una incidencia de 1 por cada 2,500

a 5,000 recién nacidos del sexo femenino. (4:13.14,19,24,33,42)

Las caracteristicas clinicas que presentan estos pacientes han sido descritas por
multiples estudios, desde su descripcidén por primera vez por el Dr. Ulrich y el Dr.

Turner..6)

Salas et al.?9 y Pefia Villafuerte et al.®*?, realizaron reportes de casos de pacientes
con Sindrome de Turner en el 2016 y 2007 en Venezuela y Bolivia respectivamente,
en los cuales encontraron que la principal causa de consulta de los pacientes fue la
presencia de talla baja que aparece en un 78 — 100% de los casos. Rios et al., en
el 20152 en el Hospital Universitario de Cruces, Biskaia en Espafia, encontr6 que
el principal motivo de consulta era la talla baja y Jiménez et al., en el 20182 en
México, realizo una presentacion de casos clinicos en las cual encontré que la talla
baja (1.28 cm por debajo del percentil) era la caracteristica fenotipica mas comun
del ST en recién nacidos y Collin et al.43, en el Reino Unido en el 2016 realiz6 un
meta-analisis en el cual encontré que la talla baja se hace mas visible clinicamente

durante la adolescencia.

En la caracterizacién de los pacientes Salas et al.?® y Pefia Villafuerte et al.(42),
realizaron reportes de casos de pacientes con Sindrome de Turner en el 2016 y
2007 en Venezuela y Bolivia respectivamente, encontrando la presencia de
infantilismo sexual, cuello corto alado (pterigium colli), cubitus valgus e implantacién
baja de cabello, ademas de defectos cardiacos como coartacion de aorta y
malformaciones renales. Estas manifestaciones clinicas coinciden con diversos

estudios a nivel mundial.(8:19.24.33,44-46)
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Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de JesuUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Del Rey et al.®?, en su estudio realizado en Argentina en el 2018, en el cual
pretendia establecer una relacion fenotipica-cariotipo en regiones especificas de los
cromosomas sexuales, encontré6 que, en todas las variantes cromosomicas,

predominaba la talla baja.

Fuchs et al.®3, en su estudio de cohorte retrospectivo de 68 afios (1950-2017)
realizado en la Clinica Rochester en Estados Unidos encontré que el 41% de su
poblacion presentaba malformaciones congénitas cardiacas, siendo las lesiones
mas comunes la presencia de véalvula adrtica bicuspide (32%) y la coartacion de la
aorta (14%); siendo la diseccion adrtica una lesidon muy rara (2%). Thurnstrom et
al.*", en su estudio de cohorte prospectivo de 28 afios (1995-2018) realizado en
Suecia en el Hospital Universitario Sahlgrenska, encontré que la diseccién aortica
es una lesion muy rara, pero de alta mortalidad para la paciente.

Segln Fuchs et al.®3, es su estudio de cohorte retrospectivo de 68 afios (1950-
2017) realizado en la Clinica Rochester en Estados Unidos encontré que la edad
promedio del diagndstico fue a los 9 afios (rango de 2 a 12 afios), sin embargo, esto
varia segun la poblacion de estudio, como lo presento Rios et al.®?), en su estudio
realizado en el 2015 en el Hospital Universitario de Cruces, Biskaia en Espafia en

el cual encontré que la edad promedio de diagnéstico fue de 4,75 afios.

Diversos autores coinciden en que el diagnéstico basado Unicamente en las
caracteristicas clinicas se hace de forma tardia hasta en un 30% de los pacientes
con ST, aumentando la morbilidad y mortalidad de estos (12:24.29.33.4548.49) nor |o que
es necesario la caracterizacién del genotipo, que es el método mas efectivo de
diagnéstico segln lo plantean Rios et al. (2015)©2 en su estudio realizado en el

Hospital Universitario de Cruces, Biskaia en Espafia.

Salas et al.?9 en su estudio realizado en el Hospital Universitario Dr. Angel Larralde
en Venezuela entre los afios 2009-2014 y Zhang et al®®, en su estudio realizado en
la Universidad de Stanford, USA en el 2020 encontraron que la caracterizacion del

genotipo es el método mas efectivo para el diagnéstico del ST.
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Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de JesuUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Existe una gran variedad en la presentacion citogenética, predominando el cariotipo
45,X 59-52) que ocurre en el 45% a 60% de los casos como lo plantea Sales Bisop
et al.®®, en su estudio realizado en el laboratorio de citogenética humana de la

Universidad Federal Pernambucano de Brasil en el 2019.

La presencia de los cariotipos con mosaicos 45,X/46,XX, 45,X/46,X,i (Xq),
45,X/46X,r(X) y fragmentos 45,X/46fra son menos comunes, tal como lo refieren
Sales Bisop et al.®® en su estudio realizado en el laboratorio de citogenética
humana de la Universidad Federal Pernambucano de Brasil en el 2019; Zhang et
al.®?) en su estudio realizado en la Universidad de Stanford, USA en el 2020;
Mazzocco et al® en su estudio realizado en la escuela de Medicina de la
Universidad de Jhon Hopkins en el 2006 y Saldarriaga et al.® en su estudio
descriptivo de corte transversal realizado en los laboratorios de citogenética de la

Universidad del Valle y un instituto de genética de Cali, Colombia.

A nivel nacional existe registro de un Unico estudio realizado por Baltodano
Martinez?®, en el Hospital Infantil Manuel de Jesls Rivera "La Mascota” en el afio
2017, teniendo como objetivo el poder identificar el comportamiento clinico y
epidemiologico del Sindrome de Turner, encontrando que los pacientes fueron
diagnosticados entre los 15 a 19 afios con una edad media de 9 afios, siendo la
caracteristica clinica mas relevante la presencia de talla baja en el 98% de los casos
(media de 138.95 cm), y presentaban alteraciones cardiovasculares y renales en el
37.5% y 30% de los casos respectivamente, ademas recibieron terapias de
reemplazo hormonal con estrogenos conjugados (47.5%) gestagenos orales
(12.5%) y hormona del crecimiento (5%).
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Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

I". Justificacion

La incidencia del Sindrome de Turner es de 1 caso por cada 2,500 a 5,000 recién
nacidos de sexo femenino y su principal caracteristica clinica es la presencia de

talla baja.(3410.11.42:45)

La mortalidad de los pacientes con ST aumenta considerablemente cuando estos
son diagnosticados de forma tardia, ya que no se les brinda la atencion integral a
sus complicaciones cardiovasculares®34749  renales, endocrinolégicas vy

metabdlicas (410.24.32:46.52),

El diagndstico temprano de las pacientes es esencial para mejorar la calidad de vida
de estas en diferentes aspectos de su vida“®, tanto social como fisicamente
hablando, ya que se puede instaurar tratamiento de forma temprana.

Actualmente a nivel nacional, existe poca informacion relacionado al diagndstico
clinico y citogenético del Sindrome de Turner, por ello con nuestro estudio
pretendemos el poder caracterizar las manifestaciones clinicas del Sindrome de
Turner y establecer una relacién segun sus diferentes cariotipos. Ademas, a partir
de junio de 2018 en nuestro hospital se ha iniciado la realizacion de estudios de
cariotipo, lo que esta permitiendo la realizacién de estudios diagnésticos cuando se
sospecha esta condicién, lo que permitira un diagndstico citogenético temprano.
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Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

V. Planteamiento del problema

El Sindrome de Turner es un desorden genético raro que se caracteriza por la
ausencia parcial o completa del cromosoma X y tiene una prevalencia de 1 caso por

cada 2,500 a 5,000 recién nacidos vivos de sexo femenino®12.23.54),

La variante mas comun del ST es el cariotipo 45,X que se presenta en mas de la
mitad de los pacientes (13:3240) y sys caracteristicas clinicas mas frecuentes son la

baja estatura para su edad y la presencia de infantilismo sexual (6:23:36.40.48),

La presencia del ST conlleva multiples complicaciones como como la disminucion
de su calidad de vida®2455%) y el incremento en la mortalidad de los pacientes,
asociadas principalmente a causas cardiovasculares433:3647.49 Por lo que es
necesario el poder detectar de tempranamente el ST e instaurar tratamientos de

forma integral para evitar y/o disminuir estas complicaciones.
Por lo antes mencionado, nos planteamos la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cual es la correlacidén que existe entre las caracteristicas clinicas y citogenéticas
del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital Infantil Manuel de

Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 20207?
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Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota™ de enero del 2014 a diciembre del 2020.

V. Objetivo General:

Identificar la correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes
atendidos en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del

2014 a diciembre del 2020.

VI.  Objetivos especificos:

1. Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes con Sindrome de
Turner.

2. ldentificar los cariotipos mas comunes presentes en los pacientes con
Sindrome de Turner.

3. Establecer asociacion entre los diferentes cariotipos y las caracteristicas

clinicas de los pacientes con Sindrome de Turner.
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Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

VIl.  Marco Teérico

Definicion:

Pediatria de Nelson define al Sindrome de Turner (ST) como ~ la combinacion de
las caracteristicas fenotipicas tipicas acompafiadas de la ausencia completa o
parcial del segundo cromosoma X, con o sin mosaicismo™®. EI ST se caracteriza

por presentar talla corta, disgenesia gonadal con infantilismo sexual, pterigium colli,

cubitus valgus (disminucidén del angulo cubital), implantacién baja del cabello.
(4,24,26,39,48,56-58)

Epidemiologia:

El Sindrome de Turner es una enfermedad que afecta a mujeres y tiene una
incidencia de 1 caso por cada 2,500 a 5,000 recién nacidos vivos de sexo femenino

en diferentes poblaciones étnicas. (19.57:59)

La edad promedio del diagndstico es a los 15 afios 811, aunque algunas mujeres
son diagnosticadas en edad adulta V) y otras nunca son diagnosticas como lo

refiere Tuke et al.("

El clasico cariotipo del ST es 45,X se presenta entre el 45% a 50% de los pacientes
vivos (8:9.13.14.29.41.57) - Al momento de la concepcion su prevalencia es de 3%, sin
embargo, casi el 99% de los casos terminan en aborto espontaneo y es la causa del

5% al 15% de todos los abortos espontaneos. (5259

El 50% de las pacientes presentan una gran variedad de cariotipos en mosaicismo
como 45,X/46,XX 0 45,X/47,XXX, cariotipos con un cromosoma X estructural con
anormalidad (por ejemplo, i (Xg) o i (Xp)), o cariotipos que incluyen el cromosoma

Y o fragmentos del cromosoma Y. (4.12-14,19,42.57)

Las cardiopatias son las enfermedades mas frecuentes que presentan en todas las

variantes citogenéticas del Sindrome de Turner. (32:3345.49)
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Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de JesuUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Fuchs et al.®3, demostré que los pacientes con ST tienen 3 veces mas riesgo de
fallecer por causas cardiacas que los pacientes sin ST, siendo la diseccién adrtica
la patologia con mayor tasa de mortalidad, aumentando el riesgo de muerte hasta
23.6 veces, seguido del sindrome del corazon izquierdo hipoplasico que tiene una
mortalidad neonatal del 36% y una mortalidad infantil del 82%(1133.34.46.49),

Segun Tucke et al.(®9), los pacientes con cariotipos 45,X tienen una mayor mortalidad

en comparacion con el resto de la poblacion.
Variantes citogenéticas del Sindrome de Turner (ver figural).

Las mujeres con Sindrome de Turner pueden presentar diferentes cariotipos los
cuales estan asociados al desarrollo de las manifestaciones clinicas. Segun
Gravholt et al.®@, refiere que estas variantes de los cariotipos incluyen 45,X (pérdida
completa de un cromosoma X) asi como mosaicos del mismo (45,X/46,XX;
45,X/47,XXX), la presencia de un isocromosoma en el brazo p o q (45,X/46,X,i(Xq)),
cromosomas en anillo (45,X/46,X,r(X)), la presencia de cromosomas Y, y otros

cariotipos mas complejos. (24:6,60.11,15-17,19,29,31,39)

El gen SHOX (acronimo del inglés Short Stature Homeobox-containing gene) se
encuentra ubicado en el brazo corto (PAR 1) de los cromosomas X e Y1), por lo
que la expresion disminuida del gen SHOX y su escape a la inactivacion del
cromosoma X, explica parte del déficit de crecimiento de las pacientes con

Sindrome de Turner. 24.16.17)

El gen SHOX regula la proliferacion y maduracién de los condrocitos de la placa de
crecimiento @7, controla la expresién de NPPB (que codifica péptidos natriuréticos
B) y FGFR3 (que codifica a los receptores 3 del factor de crecimiento de los
fibroblastos) e interactia con SOX5, SOX6 y SOX9 (miembros de codificacién del
grupo SRY relacionados al grupo Box de alta movilidad de la familia de factores de

transcripcion implicados en la determinacion del destino celular) y otros genes(t6:17),

Los pacientes con haploinsuficiencia SHOX, presentan estatura baja, micrognitia,
escoliosis, paladar arqueado, deformidad de Madelung y longitud de pierna

reducida. 18
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Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota™ de enero del 2014 a diciembre del 2020.

A su vez, las pacientes pueden presentar haploinsunficiencia del TIMP 1 del
cromosoma X (inhibidor tisular de metaloproteinasa 1) y la presencia de TIMP 3
(inhibidor tisular de metaloproteinasa 3) explica por qué las pacientes con ST tienen
10 veces més riesgo de presentar patologias cardiacas como valvula adrtica
bicuspide y dilatacién adrtica. (16:18.61)
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* TIMP1 * Other genes
* TIMP3
El fenotipo ¥ FNK
+ Baja estatura ; /F‘(
+ Infertilidad /
» Hipogonadismo hipergonadotréfico
. Dnabgtes mellutus tipo 2 Epigenética
— AR A « Hipometiacién global
* Proteina diferencial- » Problemas neurocognitivos .
interacciones de proteinas . , + Otro desconocido
. . + Malformaciones cardiacas congénitas : S
+ Otros mecanismos desconocidos mecanismos epigenéticos

+ Letalidad intrauterina

ﬁ"('"ﬂ\}

ARN m’m\mﬂ\'
» Expresion diferencial global

+ Expresion diferencial de ARN no codificante

« Otros mecanismos desconocidos

Fig. 1 | El fenotipo y la comprension genomica actual del sindrome de Turner. La figura muestra la comprension
actual de Ia genomica del sindrome de Turner, incorporando resultados genomicos recientes. Ademas, se enumeran
los trastornos que caracterizan el fenotipo del sindrome de Turner. Las flechas representan vias posibles, pero no
probadas. Los genes y mecanismos con una posible participacion, pero no probada, en la patogenia del sindrome de

Turner se destacan en azul. Tomado de: Gravholt CH, et al. Turner syndrome: mechanisms
and management. Nat Rev Endocrinol. 2019;15(10):601-14
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Manifestaciones clinicas:

Existen datos clinicos en diferentes etapas de la vida del paciente que nos pueden

permitir el diagndstico del Sindrome de Turner, entre ellos encontramos:
Perinatal/Neonatal:

Durante el embarazo en el primer y segundo trimestre se pueden detectar
alteraciones asociadas a ST en el feto por medio de ultrasonografia. Las
alteraciones presentes son el edema fetal, higroma quistico del cuello,
engrosamiento de la nuca e hidropesia (353841.6263). |3 hidropesia presenta
asociacion con el cariotipo 45,X 62 y la alteracion mas frecuente (clasica) segin

Baena et al.®®), es la presencia de higroma quistico del cuello.

Otros hallazgos ultrasonograficos sugestivos de ST son el retardo del crecimiento
intrauterino, malformaciones cardiacas congénitas (coartacion de la aorta),

malformaciones renales, braquicefalia, fémur corto, polihidramnios y oligopamnios
(37,56,63)

Ademas, se puede implementar el Triple Test, el cual consiste en la medicion por
ultrasonido del grosor del pliegue nucal del feto junto a la disminucién en plasma de
la proteina A asociada al embarazo (PPAP-A por sus siglas en inglés) y la

gonadotropina coridénica humana B libre (B-hCG) 2911,

El triple test tiene una deteccion combinada de ST de 87  a 2094 casos por cada
100,000 fetos femeninos (42-49%), y presenta una variabilidad en la deteccion de
ST segun su cariotipo; el cariotipo 45X es de 56 — 130 casos por cada 100,000 fetos
femeninos y para los otros cariotipos es de 30 — 80 casos por cada 100,000 fetos

femeninos. (2:9.11,24,64)

Los recién nacidos de sexo femenino con ST tienen 6.94 veces mas riesgo de ser
pequefios para su edad gestacional (PEG) (-2SD de su peso) en comparacién con
la poblacién en general (17.8% vs 3.5%), este resultado (PEG) es similar en cada
una de sus variantes, monosomia (15.6%), mosaicismo (16.4%), iso-cromosoma
(19.5%) y otras variantes de cariotipos (21.1%). (30:36.37,64-66)
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Con relacion a su longitud, los recién nacidos de sexo femenino con ST tienen 8.98
veces mas riesgo de presentar una longitud menor para su edad (-2SD; 2-3 cm
menos para su edad gestacional) en comparacion con la poblacion general (21.1%
vs 3.4%), este resultado es similar en cada una de sus variantes, monosomia
(14.6%), mosaicismo (13.1%), iso-cromosoma (34.2%) y otras variantes de

Cariotipos (27_5%)_ (15,30,36,37,64—66)

Barreda et al.(19, y Nelson et al., refieren que se pueden apreciar otros datos al
nacer como ufas displasicas, edema en el dorso de las manos y los pies, pliegues
cutaneos laxos en la nuca, teletelia, paladar arqueado, cuello alado, orejas y cabello

de implantacion baja, asi como luxacién congénita de caderas.
Infancia:

Las manifestaciones clinicas en la infancia comprenden la formacién del cuello
alado, linea de implantacién del pelo baja en la nuca, mandibula pequefia
(micrognatia), orejas prominentes, presencia del pliegue epicantico, paladar ojival,
térax ancho, teletelia, cubito valgo, acortamiento del cuarto metacarpiano y ufias

hiperconvexas.

El diagndstico con frecuencia se sospecha por primera vez en la pubertad cuando
no se produce el desarrollo mamario, acomparfada de la disminucion de la talla en

las nifias (siendo este uno de los datos fundamentales para su sospecha).
(4,29,31,32,42,67)

La talla baja se encuentra entre el 78% al 100% de las pacientes con ST®?), siendo
universal en el cariotipo 45,X y se va haciendo mas notoria su presencia cuando se
acercan a la adolescencia. La sensibilidad del diagnéstico y/o sospecha de ST varia
segun la poblacion de estudio, Saari et al.®"), refiere que la sensibilidad en su
estudio fue entre 72% a 55% en nifias de 2 afios que presentaban 1 medicion menor
en el tercer y primer percentil en comparacion con la sensibilidad de 36% a 20% de
todas las nifias con ST que presentaron una medida menor en estos percentiles

segun el estandar internacional de la Organizacién Mundial de la Salud.
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Desde el nacimiento presentan de 2 a 3 cm inferior a lo establecido, disminuyendo
su velocidad de crecimiento, lo cual al llegar a su talla final presentan alrededor de

20 cm menos a lo normal, con una talla final promedio de 140 cm.(®9

Las alteraciones a nivel hormonal estan presentes en las pacientes con ST, por lo
gue es necesario valorar caracteristicas que nos indiquen infantilismo sexual, como
amenorrea (primarias o secundarias), falta de desarrollo mamario y presencia de

niveles elevados de la hormona foliculo estimulante a los 14 afios. 415:48.67)

La amenorrea se presenta en todas las pacientes con ST mayores de 12 afios, pero
su prevalencia varia segun el cariotipo, ejemplo en pacientes con cariotipo 45,X la
amenorrea es de tipo primaria, mientras que en las otras variantes se presenta
menarquia (15-30%) pero posteriormente desarrollan amenorrea secundaria, esto

se da principalmente en variantes con anillos cromosémicos. (2:31.64)

Ademas, estas pacientes presentan una disminucion acelerada de ovocitos viables,
gue desparecen completamente alrededor de los dos afios, presentando en el 90-
95% de los pacientes con ST insuficiencia ovarica con falta de aparicion de

caracteres sexuales. (215:48)

Malformaciones cardiovasculares (verfigura2).

Las cardiopatias congénitas se presentan hasta en el 50% de los pacientes con ST,
siendo la mas comun la presencia de valvula adrtica bicuspide que se encuentra el
25% de los casos, asociada principalmente al cariotipo 45,X (lo cual se puede

explicar por la presencia de TIMP1 y TIMP3),(12:18.33)

Existen otras malformaciones que son consideradas comunes como la coartacion
de la aorta, drenaje anormal de la vena pulmonar, obstruccion sub-adrtica, displasia
de la valvula mitral y anomalias coronarias que se presentan en todas las variantes
de ST. Dentro de las malformaciones la mas rara es el sindrome de hipoplasia del
ventriculo izquierdo, el cual estd asociado a un alto riesgo de mortalidad

neonatal.(®25:33:47-49)
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Con relacién a la mortalidad asociada a cardiopatias en pacientes con ST, estos
cuando alcanzan la adolescencia, ya presentan un incremento en la rigidez de la
aorta. Ademas, el riesgo de mortalidad aumenta 2.1 veces mas en presencia de
cardiopatias isquémicas, 2,9 veces mas en presencia de hipertensiony en 2,7 veces

mas en presencia de enfermedad cerebro vascular. (225:33,36,47-49)

a Anomalias congénitas asocladas b. Enfermedades cardiacas adquiridas en el
con el sindrome de Turner sindrome de Turner en adultos

T Prasin artena T Presion aneria

Anomalias del
arco adrtico

Coartacion

de laaorta Dllatacion
abaica

Anomalias coronarias
{origen tubular alta)

Enfermedades de las
AMenas coronanas

s
-’ .

Hpertrofia del ventriculo equierdo
Defecto septal vemriculas y disfuncidn dasiclica

Fig. 2 | Enfermedades y ancmalias del corazon asociadas con el sindrome de Turner. a | Se muestran las anomalias congénitas comimmente
asociadas con & sindrome de Tumer. También se pueden cbiservar alras malformacones congénitas mas raras, La vahula adetica bicispide,
donde una valvula adrlica tene dos valvas en gar de tres, es la anomalia mas coman. Olras anomalias lrecuentes incluyen lesiones congéntas
ded lade izquierdo coma coanacion de la aona, drenaje venoso pulmonar ancemal, cbistruccion subadetica, displasia de la valvala mitral, defectas del
tabigue ventricular y anomalias coronanias (como el arigen ubular alto). Ademas, & sindrome del corazdn izquierdo hipoplasico (una combinacion
de varias anomalias que interrumpe &l Mujo sanguineo el corazdn) & ve con menos recuencia. b | La figura muestra aspecios adguindos de la
erdermedad cardiaca en & sindrome de Turner. E<ios ocurren con mayor recuencia ademas de fas malfomaciones corgénitas cbservadas en la
paste & con estrechas imerrelaciones lales gque, por eemplo, la présenca de una valvula adnica bichspide aumenta ¢l riesgo de dialacion adetca.
La dilatacion adetica ocurre durante la vida adulta y puede, s excede los limites normales, ser un precursor de la diseccidn adetica; pore lo 1anto,
especialmente antes de intentar un embarazo, &5 necesario evaluar el estado cardovascular de cualguier individuo con sindrome de Turner. La
dilatacion adetica también puede conducir a una cirugia prafilactica con insercion de un injerto adrlico. Las afecciones cardiacas adquinidas, como la
cardopalia isquémica, lambién ocuren, & menudo en un contexio de obesidad, hiperipidemsa, hipertension, dabeles melilug tpo 2 e
hipoganadisma na tratado con niveles bajos de estrdgencs. Los problemas de la valvula adelica, como regurgitacion y / o insuficenda, a menudo
acurren en la pane superior de una vaula bicaspide y pueden requerin na cirugia de reemplazo de la valvula.

Tomado de: Gravholt CH, et al. Turner syndrome: mechanisms and management. Nat Rev Endocrinol

pag. 16




Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de JesuUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Composicion corporal: las pacientes con ST presentan alteraciones corporales
gue se comienzan a notar durante la adolescencia, siendo 20 cm mas corta que su
altura obijetivo, la relaciéon cintura-cadera esta aumentada, presentan aumento del

IMC (mayor grasa total y visceral, menor grasa corporal magra total). (2:15:61,68,69)

Enfermedades metabdlicas y Diabetes Mellitus tipo 2: el sindrome metabdlico
es mas frecuente en pacientes con ST que en la poblacion en general,
presentandose hipercolesterolemia en el 50% de los adolescentes con ST
asociados a niveles de triglicéridos y colesterol-LDL levemente aumentados. (2:61.68)

El 25 a 78% de los pacientes con ST presentan intolerancia a la glucosa, la cual
incrementa con la edad secundaria a la disminucién de la secrecién de insulina por
parte de las células B, lo cual puede progresar a Diabetes Mellitus tipo 2. Se
encuentran una asociacion significativa con el tipo de cariotipo presente, siendo las
pacientes con isocromosoma Xq las que tienen mayor riesgo en un 43%,

isocromosoma Xp (23%) y cariotipo 45,X en un 18%. (2:15.24.61.68)

La presencia de hiperinsulinismo congénito en pacientes con ST es de 10 por cada
525 recién nacidos vivos de sexo femenino, se presentan principalmente en el
cariotipo 45,X seguido de la variante del cromosoma X en anillo, esto es debido a la
haploinsuficiencia de la desmetilasa 6A especifica de lisina (KDM6A, por sus siglas
en inglés) la cual esta ubicada en el cromosoma X y escapa de la inactivacion. La
KDMB6A regula la cromatina transcripcionalmente activa mediante la modificacion
epigenética de la histona H3, que controla la expresion especifica de tejido de genes

implicados en el desarrollo, asi como en el ciclo celular.(224.61.68)

Enfermedades metabdlicas 6seas: los pacientes con ST tiene mas riesgo (25%)
de padecer de fracturas durante la nifiez que la poblacion en general, siendo los
sitios mas comunes de fracturas los huesos metacarpianos, femoral, antebrazo,
columna cervical y lumbar, debido al compromiso del gen SHOX y que sus
alteraciones se presentan en los huesos corticales y trabeculares. En la nifiez la
fractura mas comun es a nivel de la mufieca y presentan deformidad de Madelung

(5-7%) con acortamiento del cuarto metacarpiano(@-3:1569-71),
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Shi et al.®), refiere que no encontro diferencias entre las variantes de cariotipos del
STy ladisminucién de la matriz 6sea. Sin embargo, existe una disminucién marcada
de la matriz 6sea en las pacientes que presentan ausencia de su menarquia®.
Ademas, la escoliosis se presenta en el 10% de las pacientes con STy la displasia
congénita de cadera es mas frecuente que en la poblacion general®,

Malformaciones renales: un 30 a 50% de los pacientes con ST presentan alguna
malformacion renal diagnosticadas a través de ultrasonido, de las cuales la més
frecuente es el rindn en herradura (10%, que se presenta principalmente en el
cariotipo 45,X), seguido de sistemas colectores dobles (15%), hidronefrosis (5-15%)

y aplasia renal (3%)12.15.29,42,52,54)

Enfermedades autoinmunes: las enfermedades mas comunes presentes en las
pacientes con ST son enfermedades de la tiroides, Diabetes Mellitus tipo 1 y
enfermedad intestinal inflamatoria (Ell), pero se ha observado también la presencia

de artritis reumatoide, psoriasis, vitiligo y alopecia areata(?24:60.65.72),

Las enfermedades tiroideas autoinmunes se presentan en el 38.6% de los pacientes
con ST, de los cuales el 40-45% presentan anticuerpos de peroxidasa tiroidea el 30-
50% presenta hipotiroidismo de Hashimoto. El hipotiroidismo aparece en todos los
cariotipos del ST, sin embargo, los trastornos autoinmunes y el hipotiroidismo

incrementan ante la presencia de los isocromosomas®-3.72.73),

Los pacientes con ST presentan 5,54 veces mas riesgo de presentar Enfermedad
Inflamatoria Intestinal (colitis ulcerosa y enfermedad de Crohn) y enfermedad
celiaca, que los pacientes con cariotipos 46,XX, la presencia de isocromosoma Xq
aumenta el riesgo de presentar complicaciones como fistulas y la necesidad de

someterlas a colectomia. (1:60.65.74)
Otras manifestaciones clinicas:

La otitis media bilateral se presenta en el 75% de los pacientes con ST acompafada
de hipoacusia de tipo neurosensorial en el 50% de los casos y de conduccién en

10-40% de los casos, presentando correlacion con los cariotipos 45X y 46,Xi(Xq).
(2,4,15)
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La capacidad intelectual de las pacientes con ST es comparable con el de la
poblacién en general, sin embargo, presentan dificultad en el aprendizaje no verbal,
dislexia, déficit de atencidén durante su infancia y adolescencia, mientras que en la
etapa adulta se exacerba la deficiencia de la memoria de trabajo visual espacial y
el control ejecutivo, asi como la disminucion del rendimiento motor y el incremento
de problemas socio cognitivos, incluyendo el reconocimiento facial y de objetos;
provocando de esta manera bajos niveles de autoestima y una dependencia hacia

sus progenitores, con fracaso en la autonomia, depresion, ansiedad, entre
OtrOS_(4’15'27'28’32'43'45’48'55)

Medios diagndsticos:

Refiere Kanakatti et al.("®, que el diagnostico de ST puede realizarse en un amplio
rango de edades, pero que en un 38% de los casos el diagnéstico se realiza en

edad adulta.

Prenatalmente, los hallazgos ecogréaficos como el aumento de la translucidez nucal,
higroma quistico, anomalias cardiacas obstructivas del lado izquierdo
(especialmente coartacion de la aorta) en el feto, asi como el cribado cuadruple de
suero materno son sugestivas de ST, sin embargo, es necesario el realizar pruebas
por amniocentesis o muestreo de vellosidades coridnicas para la confirmacién del

diagnédstico de ST en la etapa prenatal. (21531.75)

Caracteristicas clinicas como el cuello alado, linfedema, baja estatura y retraso de
la pubertad son datos que sugieren el realizar un cariotipo estandar en linfocitos de
sangre periférica, con al menos un analisis minimo de 20-30 células y este puede

detectar el 10% del mosaicismo con un 95% de confianza(1521.75),

Por lo que se proponen las siguientes indicaciones (¢ @bla1) nara poder indicar la

realizacion de cariotipo:
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Tabla 1. Indicaciones de realizacion de cariotipo®

Como Unico rasgo clinico

* Higroma quistico fetal o hydraps, especialmente en casos graves
« Talla baja inexplicada

+ Cardiopatias congénitas izquierdas de tipo obstructivo: tipicamente valvula aorta bictspide, coartacion, estenosis adrtica (con/sin
valvula bicispide), anomalias de la valvula mitral y sindrome de corazon izquierdo hipoplasico

« Pubertad/menarquia retrasada inexplicadas

+ Infertilidad

« Rasgos faciales caracteristicos en una mujer: hendidura palpebral con desviacion antimongoloide, epicanto, implantacin baja de
orejas, micrognatia, paladar estrecho, cuello corto y ancho/alado

Al menos dos de los siguientes

« Anomalias renales (rifion en herradura, aplasia o hipoplasia)

* Deformidad de Madelung

* Problemas neuropsiquiatricos

» Nevi melanociticos multiples

« Urias hiperconvexas o displasicas

« Otras anomalias congénitas: drenaje venoso pulmonar anomalo, CIA ostium secundum, CIV muscular o membranosa

+ Hipoacusia temprana (<40 afos) en presencia de talla baja

*Zhankar RK, et al. Current best practice in the management

ClA: comunicacion interauricular; CIV: comunicacion interventricular, ofTurner syndrome. Ther Adv Endoc Metab. 2018;5(1):33-40.

Cuando existe un resultado normal de cariotipo estandar, pero se tiene una fuerte
sospecha de que un paciente tiene ST, se debe de realizar analisis de tejidos

adicionales o mas extensiones de esta fase. (8.9.15.75)

Las pruebas de rutina con hibridacién in situ fluorescente (FISH), micromatrices
cromosomicas o cariotipo de tejido bucal/fibroblasto se realizan en nifias virilizadas
en las que no se demostro la presencia del cromosoma Y mediante un analisis de

cariotipo estandar. *-1579

pag. 20




Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Las secuencias adyacentes al centrémero Y deben amplificarse utilizando técnicas
de reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) y/o FISH para detectar material Y
criptico. Cuando el material del cromosoma Y esta presente en el cariotipo estandar
0 en tales pruebas adicionales (incidencia del 5-12%), debido a un mayor riesgo
(alrededor del 10%) de gonadoblastoma, se indica la gonadectomia profilactica con

preservacion de Gtero (por posibles embarazos).1522.75.76)

Ademas, se realizan otros examenes complementarios como ecografias cardiacas,
renales y pélvicas para valorar integralmente a la paciente, asi como la valoracion
de los niveles plasmaticos de gonadotropinas, principalmente la hormona foliculo-
estimulante (FSH) que estdn muy elevadas durante la lactancia y alrededor de los

10-11 afios.(®15:32)

También se valora periddicamente los anticuerpos anti-peroxidasa tiroidea y anti-
tiroglobulina para detectar tiroiditis autoinmunes, asi como anticuerpos anti-

transglutaminasa tisular tipo inmunoglobulina para detectar enfermedad celiaca®-

4,7,15,48,65)

Por ello, el seguimiento de estos pacientes desde su nacimiento hasta su edad

adulta debe de ser integral y valorar los aspectos establecidos en la tabla 2(19):
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TablaZ. Seguimiento del sindrome de Turner™

:ﬁ,g:i:ﬂ ‘o Infandia Adulto

Pesoy talla + En cada revisién

Cardicwvascular + (oo, BCG)

Presidn arterial % En cada revision

Coartacidon/dilatacion de aorta + En funcién de hallazgos (ecog rafia/ETE/RM) cada 5-10 afos,

preconcepcional o ante HTA

Perfil lipidico Anual (sitto. GH) Anual si existe otro factor de riesgo
cardiovascular (HTA, obesidad, tabaco,
diabetes, sedentarisma)

Funcién tiroi dea % Arwual

ITSH, TALy anticuerpos)

Enfermedad celiaca Cada 2 afhos (»2 afos) | i sintomas ocada 2-5afios

Ecografia renal +

Blsqueda de restos de CRY +

Vitamina D Cada 2-3 afos (» 9-11 afos) Cada 3-5 afos

Retraso puberal Anualapartirde los 10 afios

Diabetes (glucosa en ayunas y HbAlc) Anual (apartirde los 10 afios)

Enfermedad hepatica Anual (> 10 ahos) Anual. 5i aumentan realizar ecografia

(GOT. GGTy FA) E:zﬁas{ ;:Zzﬁ:a’cnm, nddulos o

Ctorrinolaringologia (audiometria)™ + Cada 3afos »9-12 meses)” Cada 5 afos

Evaluaciénoftalmolégica™ T A partir de los 12-18 meses’

Evaluacidn dental + S lo precisa

Alteraciones Gseas +

Displasia de caderas En lactantes

Escoliosis ycifosis 6 mesesfanual sitto. con

rhGH

Densidad mineral dsea Peripubertad Cada 5 anos, especial atencidn en menopausia
(retimda tratamiento estrogénico)

Dermatologia T Anual

Evaluacidn psicolbgica-social * Anual

(desarralla, rendimienta, integracidn,

sexualidad)

ETE: ecocardiograma transesofagico; GH: hormona del crecimiento; HTA: hipertensidn arterial ; RM: resonancia magnética.

“Seguimientos especificos segln protocolos especifices en funcidn de grado de dilatacion adrtica (A5 Aortic Size Index

[£51] »2,0 cmy/m?®: vigilancia estrecha). *Barreda Bonis AC., Gonzdlez Casado |., Gracia
Bouthelier R, Sindrome de Turner. Protoc

“Seguimientos especificos en funcidn de los hallazgos.
diagndsticos y Ter en Pediatria. 2019;1:267-83.
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VIIl. Disefio Metodolégico

e Tipo de estudio:
El presente es un estudio analitico de corte transversal el cual identificé la
correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes que fueron
atendidos en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera “"La Mascota” de enero del
2014 a diciembre del 2020.

e Areade Estudio:

El estudio se realiz6 en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota”, se
encuentra ubicado en la ciudad de Managua y es de referencia nacional. Tiene una
capacidad para 270 camas y posee cinco unidades de terapias intensivas (UTI 1, 2,
3, UTI cardioldgica, UTI neonato), asi como un area de consulta externa con

multiples subespecialidades.

e Poblacion de estudio:

Fueron 31 pacientes sospechosos y/o diagnosticados con Sindrome de Turner que
fueron atendidos en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota™ de
enero del 2014 a diciembre del 2020.

Muestray muestreo:

Se estudiaron todas las pacientes con diagnéstico citogenético de sindrome de
Turner atendidas en la consulta externa de genética del Hospital Infantil Manuel de
Jesus Rivera “La Mascota” en el periodo descrito. Correspondiendo a un total de

17 pacientes, las cuales fueron atendidas en el periodo de estudio.

No probabilistico, por conveniencia.
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e Criterios de inclusion:
» Pacientes sospechosas y/o diagnosticadas con Sindrome de Turner por
clinica y por cariotipos estandar o pruebas especiales citogenéticas
» Pacientes con edad igual o menor a 14 afios al momento del diagnostico.
» Pacientes atendidos en el Hospital Infantil Manuel de JeslUs Rivera “"La
Mascota™ en el periodo de enero del 2014 a noviembre del 2020.

» Sexo femenino.
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e Criterios de exclusion:

» Pacientes diagnosticados con otras aberraciones cromosomicas y/o
atendidos por otros motivos de consulta

» Pacientes con resultado de cariotipo que no corresponde a Sindrome
de Turner

» Pacientes mayores de 15 afos

> Pacientes de sexo masculino

e Instrumento de recoleccion de datos (veranexo 1).

Se realiz6 una ficha para la recoleccion de datos el cual contiene 4 secciones de

interés que daran respuesta a nuestros objetivos de interés:

v" Manifestaciones clinicas perinatales.

v" Manifestaciones clinicas durante la infancia y adolescencia.
v Comorbilidades asociadas al sindrome de Turner

v' Examenes de diagndstico y complementarios.

e Procedimientos para recoleccién de datos:

Se realizé una presentacion previa a la direccion del Hospital Infantil Manuel de
Jesus Rivera "La Mascota” del protocolo de investigacion de manera formal, para
presentar la problematica e importancia del tema, y solicitar permiso para realizar

el estudio.

Posteriormente, se reviso y se hizo analisis de los expedientes clinicos de los
pacientes incluidos en el estudio. De forma concomitante a la revision de los
expedientes clinicos, se realiz6 el llenado del instrumento de recoleccién de datos
por parte del investigador, segun los objetivos del estudio y posteriormente se

ingreso a la base de datos previamente realizada para el analisis de la informacion.
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e Andlisis de datos:

Se utilizaron estadisticas descriptivas de tendencia central y de dispersion para
variables sociodemograficas como edad, edad de diagndstico de ST, talla (cm),
peso (Kg) y porcentajes o distribucion de frecuencias para procedencia |,
manifestaciones clinicas perinatales y neonatales (ver operacionalizacion de
variable), manifestaciones clinicas en la infancia y adolescencia (ver
operacionalizacion de variable), comorbilidades (ver operacionalizacion de
variable), medios diagndsticos y complementarios (ver operacionalizacion de

variable).

La prevalencia del Sindrome de Turner se calculdé en base a las manifestaciones
clinicas que presenta el paciente y por las alteraciones del cromosoma X que se
diagnosticaron a través del examen citogenético, se estratifico la prevalencia del ST

segun cariotipos.

Se valoro las asociaciones estadisticas entre la variable cariotipos y las variables
manifestaciones clinicas (perinatales, neonatales, infancia y adolescencia), para
ellos se aplicé la prueba estadistica de X? tomando como estadisticamente
significativo los valores menores de 0.05, se calculd para estas variables el intervalo
de confianza al 95% considerando estadisticamente significativo si no se incluye el
valor 1y se realizaron tablas de contingencia 2 x 2 en el programa estadistico para
realizar la prueba de coeficiente de Phi (¢) donde se valora la correlacién de las
variables descritas previamente y se definié que existe una correlaciéon cuando el

valor es 1 o cercano a 1.

De los datos que genero la ficha de recoleccion de datos, se utilizé el programa
estadistico SPSS version 25 para Windows 10 para el proceso de digitaciéon de la
informacion y recodificacion de variables, asi como para analizar la informacion
recolectada que nos permitio el poder dar respuesta a nuestros objetivos de

investigacion.
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e Consideraciones éticas:

Confidencialidad de los datos: Se utilizaron codigos previamente establecidos, que
son las iniciales del nombre del paciente y su fecha de nacimiento. Todos los
materiales y documentacién se mantuvieron en un lugar seguro con acceso
restringido. Este trabajo no tiene conflictos de interés. Se revisaron los criterios

internacionales éticos de Helsinki.
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Definicion
Numero de afios
cumplidos actualmente
desde el momento del
nacimiento
Ndmero de afios
cumplidos actualmente
desde el momento del
nacimiento hasta la
fecha que fue
diagnosticado con ST
Caracteristicas fisicas
sexuales
Lugar donde reside
actualmente segun su
ubicacién geografica

Dimensiéon

Caracteristicas
Sociodemogréficas

Manifestaciones
clinicas que presenta el
feto previo al
nacimiento y los
primeros 28 dias de su
nacimiento

Manifestaciones
clinicas perinatales y
neonatales

Manifestaciones
clinicas durante la
infancia 'y
adolescencia

Enfermedades que
presenté la madre
durante el embarazo
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Valor
0 a 14 afios

Variable
Edad

Edad de diagndstico 0 a 14 afios

Sexo 1. Femenino
Procedencia 1. Rural
2. Urbano

Edema fetal

Higroma quistico del cuello
Engrosamiento de la nuca
Hidropesia

RCIU

Malformaciones cardiacas
congénitas
Malformaciones renales
congénitas

Braquicefalia

Fémur corto
Polihidramnios
Oligoamnios

Pequefio para edad
gestacional 1. Si
Disminucion de longitud al 2. No
nacer

Ufas displasicas al nacer
Teletelia

Edema en el dorso de las
manos

Edema en el dorso de los
pies

Pliegues cutaneos laxos en
la nuca

Paladar arqueado

Cuello alado

Implantacién baja de cuello
Implantacién baja de oreja
Luxacion congénita de
caderas

Cuello alado

Implantacién baja del pelo

Mandibula pequefia

(micrognitia) 1. Si
Implantacién baja de las 2. No
orejas

Presencia del pliegue del

epicanto

Paladar ojival

Tipo de variable
Cuantitativa numérica
discreta

Cuantitativa numérica
discreta

Cualitativo categorica

nominal dicotébmica
Cualitativo
categérica nominal
dicotémica

Cualitativo
catego6rica nominal
politémica

Cualitativo categ6rica
nominal politémica
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Coexistencia de dos o
mas enfermedades en
un mismo individuo,

Comorbilidades . P
relacionadas entre si

Son los exdmenes
Medios diagndsticosy = complementarios,
complementarios pruebas o técnicas

utilizadas para la
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Térax ancho

Teletelia

Cubito valgo
Acortamiento del cuarto
metacarpiano

Ufas hiperconvexas
Talla baja para su edad:

Falta de desarrollo mamario
Relacion cintura-cadera
aumentada

Amenorrea primaria
Amenorrea secundaria
Deformidad de Madelung
Vélvula aédrtica bicuspide
Obstruccién subadrtica
Displasia de la valvula
mitral

Anomalias coronarias
Sindrome de hipoplasia del
ventriculo izquierdo
Hipercolesterolemia:

Hipertrigliceridemia:

Intolerancia a la glucosa
Diabetes Mellitus tipo 2
Hiperinsulinismo congénito
Escoliosis

Displasia congénita de
cadera

Rifién en herradura
Sistemas colectores dobles
Hidronefrosis

Aplasia renal

Diabetes Mellitus tipo 1
Enfermedades autoinmunes
de la tiroides
Hipotiroidismo de
Hashimoto

Enfermedad celiaca

Colitis ulcerosa
Enfermedad de Crohn
Artritis reumatoidea
Psoriasis

Vitiligo

Alopecia areata
Hipoacusia neurosensorial
Hipoacusia de conduccién
Dislexia

Déficit cognitivo

Depresion

Ansiedad

Déficit de atencion

Cariotipo:
Valores de FSH:

Perfil lipidico
Perfil tiroideo

Cualitativo categérica
nominal politémica
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deteccion del Sindrome = Anticuerpos anti peroxidasa

de Turner tiroidea
Anticuerpos anti-
tiroglobulina
Ultrasonido renal:
Ecocardiograma:
Ultrasonido pélvico:
Radiografias 6seas:
Audiometrias:
Evaluacion psicolégica-
social:
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IX. RESULTADOS:

En la Tabla 1: Edad de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota“ de enero del 2014 a
diciembre del 2020.

En relacion a la edad de las pacientes que se estudiaron se encontré que el grupo
etario mas frecuente fue el de 5 a 10 afios con 8 pacientes (47%); seguido por el
grupo etario de 10 a 15 afos, con 7 pacientes (41%) y en menor frecuencia el grupo
etario de 0 a 5 aflos con 2 pacientes (12%). (Fuente: tabla 1)

En la Tabla 2: Procedencia de pacientes con sindrome de Turner atendidas en
el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a
diciembre del 2020

En relacion a la procedencia de las pacientes encontramos que 10 pacientes (59%)
proceden del area rural y 7 pacientes (41%) en estudio procedian del area urbana.
Ademas, encontramos que el departamento de mayor frecuencia es Managua con
11 pacientes (64%), en menor frecuencia e iguales proporciones con 1 paciente
(6%), los departamentos de Rivas, Carazo, Jinotega, Masaya, Ledon y Madriz.
(Fuente: tabla 2)

En la Tabla 3: Edad de diagnéstico de pacientes con sindrome de Turner
atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero
del 2014 a diciembre del 2020.

Con respecto a la edad de diagndéstico la edad al momento del diagnéstico fue de
5-10 afos, con 9 pacientes (53%), seguido de las pacientes de 10-15 afios, con 6
pacientes (35%), la edad minima de sospecha diagndstica fue en el periodo
neonatal, con 2 pacientes (12%). (Fuente: tabla 3)
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Tabla 4: Resultados de Cariotipos de las pacientes con sindrome de Turner
atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero
del 2014 a diciembre del 2020.

A todas las pacientes donde se sospechd de sindrome de Turner se le realizo
cariotipo, obtuvimos que en mayor frecuencia el resultado fue 45 X con 12 pacientes
(70.5%), seguido del cariotipo con Mosaicismo, con 4 pacientes (23,5%), siendo
menor frecuencia 1 paciente con isocromosoma del brazo largo de un cromosoma
X, constituyendo el 6% del total de la muestra estudio. (Fuente: tabla 4)

Tabla 5: Manifestaciones clinicas de pacientes con sindrome de Turner
atendidas en el Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota” de enero
del 2014 a diciembre del 2020.

En relacion a las caracteristicas clinicas de las pacientes en estudio se encontro
que la caracteristica clinica méas frecuente fue la talla encontrandose en las 17
pacientes (100%), de igual proporcion la implantacion baja del pelo con 17
pacientes(100%), seguidos por implantacién baja de las orejas y micrognatia con 16
pacientes (94.1%), seguido de ufias hiperconvexas con 15 pacientes (88,2%) ,
cubitus valgus con 13 pacientes )76.4%, siguiendo pliegues epicanticos y térax
ancho presente en 10 pacientes (58,8%), en menos frecuencia se presentd
acortamiento del cuarto metacarpiano, pterigium colli con 8 pacientes(47%) . de las
pacientes que se encuentra en edad puberal las 7 pacientes tenia retraso del

desarrollo puberal. (Fuente: tabla 5)

Tabla 6: Anomalias cardiovasculares de pacientes con sindrome de Turner
atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero
del 2014 a diciembre del 2020

Las anomalias cardiovasculares mas frecuentes fue la presencia de coartacion de
la aorta con 2 casos (11.76%), de igual frecuencia Ductus arterioso persistente con
2 pacientes (11.76%)y en menor frecuencia se reportaron casos como dextrocardia
con 1 paciente (6%) y 1 de los casos de coartacién de la aorta de igual manera
presentaba Ductus arterioso persistente. (Fuente: tabla 6)
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Tabla 7: Anomalias renales de pacientes con sindrome de Turner atendidas
en el Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota™ de enero del 2014
a diciembre del 2020

En relacion a las anomalias renales con mayor frecuencia de presentacion en estas
pacientes encontramos la hidronefrosis con 4 pacientes (23.52%), seguido de
nefrolitiasis con 3 pacientes (17.6%), seguido del rifion en herradura con 2 pacientes
(11.7%), en menor frecuencia la displasia renal multiquistica y agenesia renal con 1
paciente (6%). (Fuente tabla 7)

Tabla 8: Relacion entre las manifestaciones clinicas y variedad citogenética
de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel
de JesuUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

La relacion entre las manifestaciones clinicas y la variedad citogenética
encontramos una relacion de la talla baja, micrognatia e implantacion baja del
cabello en todos los diferentes cariotipos, tanto en pacientes con 45 X, Mosaicismo
e isocromosomas, presentandose en todos los casos,17 pacientes (100%)
,observamos que las pacientes con cariotipo 45 X presenta mayores
manifestaciones clinicas , dentro de las cuales encontramos, implantacion baja de
las orejas en el 70.5% ufas hiperconvexas con 11 pacientes (64.7%), pliegues
epicanticos, térax ancho, cubitus valgus con 9 pacientes (52.9%),teniendo
caracteristicas clinicas de igual frecuencia en las pacientes con Mosaicismo
encontrandose que las manifestaciones clinicas que presentaron fueron micrognatia
presente en los 4 pacientes con Mosaicismo, seguido de implantacién baja de las
orejas, cubitus valgus, acortamiento del cuarto metacarpiano, ufias hiperconvexas
presentes en 3 de las 4 pacientes con Mosaicismo, observamos ademas que el
cariotipo con isocromosomas se presenta en menor frecuencia y que las
manifestaciones clinicas son menores en relacion al cariotipo 45X y Mosaicismo,
sin embargo al ser menos frecuente y solamente encontrar 1 paciente con este
cariotipo no podemos comparar a grandes rasgos, coincide la talla baja como
primera manifestacion ,implantacion baja del cuello y orejas y cubitus valgus.

También observamos que estos pacientes presentan alteraciones cardiovasculares,
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renales, ortopédicas y dermatoldgicas, encontramos que los pacientes con 45 X
presentaron en mayor frecuencia alteraciones cardiovasculares con 4 pacientes, las
pacientes con Mosaicismo solamente 1 presentd alteracion cardiovascular y las
pacientes con cariotipo con isocromosoma sin alteraciéon, de igual manera en las
alteraciones renales, en mayor frecuencia se asocié al cariotipo 45 X con 5
pacientes con alteraciones renales , las pacientes con cariotipo Mosaicismo solo 1
presento alteraciones renales y la paciente con cariotipo isocromosoma Sin
alteraciones renales, dentro de las manifestaciones cutaneas encontramos que en
igual frecuencia pero bajo porcentaje presentaron nevus cutdneos multiples con 2
pacientes tanto para las pacientes con cariotipo 45 x como las pacientes con

Mosaicismo.(Fuente: tabla 8)

Tabla 9: Estudios realizados a pacientes con sindrome de Turner segun
cariotipo atendidas en el Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota”
de enero del 2014 a diciembre del 2020.

En nuestro estudio obtuvimos que se realizé ecocardiograma a 16 de las pacientes,
dentro de las cuales 4 de ellas (23.5%) presentaron alteracion cardiaca, en 12
pacientes (70.5%) el estudio fue normal y a 1 paciente (6%) no se le realizo.

En relacion al ultrasonido renal en busca de malformaciones y/o alteraciones
renales encontramos que a todas las pacientes del estudio se les realiz6 ultrasonido
renal, encontrando a 6 pacientes (35.3%)con alteraciones y 11 de ellas el estudio
fue normal.

El ultrasonido pélvico se le realiz6 al 100% de las pacientes y dentro de los hallazgos
fueron hipoplasia de 6rganos pélvicos en 13 de las pacientes (76.4%), a 3 pacientes
(17.6%)presentaban utero normal, pero con ovarios ausentes o hipoplasicos, solo 1
paciente (6%) tenia el estudio normal.

Ademas, al 100% de las pacientes se les realizo cariotipo encontrando 12 pacientes
(70.5%) con variedad citogenética 45 X, seguido por la variedad con Mosaicismo
con 4 pacientes (23,5%), seguido de 1 paciente (6%) con variedad de citogenética
de isocromosomas. (Fuente: tabla 9)
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Tabla 10: Relacion entre complicaciones cardiovasculares y variedad
citogenética de las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre
del 2020.

En nuestro estudio obtuvimos que, del total de 17 pacientes estudiadas, 4 de ellas
presentaban alteraciones cardiovasculares, siendo el 23.5% dentro de las cuales,
las 4 pacientes correspondian a la variedad citogenética 45 X, esto quiere decir que
las pacientes con el cariotipo 45 X tienen mayor riesgo de tener alguna complicacion
cardiovascular, el resto de las pacientes con otra variedad citogenética como los
Mosaicismo e isocromosomas no tenian ninguna complicacion cardiovascular.

Tabla 11: Relacion entre complicaciones renales y variedad citogenética de
las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel
de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

En nuestro estudio obtuvimos que, del total de 17 pacientes estudiadas, 6 de ellas
presentaban alteraciones renales, dentro de las cuales 5 de estas pacientes
correspondian a la variedad citogenética 45 X (29.4%) y 1 de las pacientes
correspondian a la variedad citogenética isocromosomas (6%), lo que quiere decir
que las pacientes que presentan el cariotipo 45X se relacionan con mayor
frecuencia a alteraciones renales.
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X. ANALISIS Y DISCUSION:

La caracteristica clinica méas frecuente encontrada en el estudio fue la talla baja, lo
cual concuerda con otros estudios realizados por Salas y colaboradores, los cuales
reportan que la principal causa de consulta es la talla baja en un 78-100% de los
casos. Ademas, se encontr6é que la edad mas frecuente del diagnéstico es entre los
5-10 afios, este dato no coincide con el estudio realizado por Collin et al. en Reino
Unido en el 2016 donde encuentran una edad de diagndstico en la pubertad entre
los 10y 15, sin embargo, esto varia segun la poblacion en estudio, como lo presento
Fuchs et al. en su estudio de cohorte retrospectivo en Estados unidos donde la edad
media de diagndstico fue a los 9 afios al igual que nuestro estudio. Ademas, se
encontré6 que mas de la mitad de las pacientes presentaron como variedad
citogenética el cariotipo 45x, dato que coincide con otros estudios internacionales,
como lo plantea Salas Bisop et al. en su estudio realizado en Brazil en el 2019,
encontrando en el 45-60 % de los casos, con esta variedad. En relacion a las
manifestaciones clinicas que presentaron estas pacientes en relacion al cariotipo
encontramos que las pacientes con variedad citogenética 45 X presentaron tanto en
los casos de 45 X como los mosaicos talla baja seguidos, implantacién baja del pelo,
cubitus valgus, ufias hiperconvexas y acortamiento del cuarto metacarpiano,
ademas que las pacientes con la variedad 45 x se relacion6 mas a alteraciones
cardiacas y renales , dato que coincide con el estudios realizado por Pefa
Villafuerte et al. en Venezuela donde la manifestacion cardiaca mas frecuente fue
la coartacion de la aorta y dentro de las manifestaciones renales el rifion en

herradura, seguido por hidronefrosis, al igual que nuestro estudio.
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Sin embargo, en muchos de los expedientes no se consignaba la presencia de
dichas alteraciones, debido a que en nuestra unidad no existe un formato
establecido o historia clinica adecuada para las pacientes con sindrome de Turner
vistas en la consulta externa, por lo que carecemos de mas datos que puedan
contribuir a la caracterizacién detallada de estas pacientes. La presencia de
alteraciones cardiovasculares, asi como la presencia de la coartacion de la aorta,
se presentaron dentro de los porcentajes descritos en algunos estudios de la
literatura revisada; sin embargo, no se reportaron otras alteraciones vasculares
descritas, como el alargamiento del arco adrtico transverso o la valvula aodrtica
bicuspide. Tampoco coincide con estudios mas recientes en los que se realizaron
estudios de imagenes mas especializados, como la resonancia magnética y
tomografia computarizada en todas las pacientes, y con ello describen un porcentaje
mayor de aparicion de alteraciones cardiovasculares. Sin embargo, en nuestra

muestra no se realizaron estos tipos de estudios de imagenes de forma rutinaria.

Con respecto a las alteraciones renales, la frecuencia encontrada, coincide con lo
descrito en la literatura. Se encontré la presencia de rifién en herradura en menor
porcentaje a lo descrito, y, por otro lado, se hallaron otras alteraciones también

descritas por la literatura, como la displasia renal multiquistica.
Todo lo anterior nos muestra que el problema con el diagnéstico tardio es mundial.

Y un diagnoéstico tardio afecta el inicio temprano del tratamiento, ya sea con
hormona de crecimiento o de reemplazo hormonal con estro6genos; asi como la
deteccién temprana de alteraciones cardiovasculares o renales, que puedan

comprometer la calidad y esperanza de vida de las pacientes.

En relacion al manejo multidisciplinario, también se encontraron deficiencias, pues
a pesar que en la mayoria de los casos fueron valoradas por los equipos de genética
y endocrinologia y cardiologia, menos de un tercio fueron valoradas por nefrologia,
y en cifras menores fueron valorados por otras especialidades como dermatologia,
otorrinolaringologia y oftalmologia, cuya valoraciéon es necesaria por el tipo de
alteraciones que pueden presentar. Por lo cual, también se considera, que el manejo

multidisciplinario no se cumple adecuadamente.
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XI. CONCLUSIONES:

.1- De las pacientes en estudio, todas tienen diagnéstico clinico de sindrome de
Turner, con edad de diagnéstico entre los 5-10 afios, la procedencia en su mayoria

fue rural de Managua.

2-Las caracteristicas clinicas mas frecuentes encontradas fueron la talla baja,
implantacion baja del cabello, micrognatia, implantacién baja de orejas, ufas
hiperconvexas y cubitus valgus. La mitad de las pacientes. presentaron alteraciones
renales y en menor frecuencia, alteraciones cardiacas, asociadas en mayor

frecuencia a las pacientes con variante citogenética 45 X.

3- Dentro de las variedades citogenéticas del sindrome de Turner encontramos en
mayor porcentaje a la variedad 45 X o clasica, seguido del Mosaicismo y en menor

frecuencia isocromosomas.
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Xll. RECOMENDACIONES:
Para el Ministerio de salud:

1. Crear normativas y protocolos de manejo sobre sindrome Turner para mejorar la
calidad de vida de estas pacientes y expandirlas en las diferentes unidades de
atencion del pais; y de esta manera ayudamos a la identificacion temprana y manejo
oportuno de las principales comorbilidades asociadas.

2. Capacitar al personal de salud acerca de esta patologia, haciendo énfasis en las
caracteristicas clinicas que nos hagan sospecharla.

5. Promover mas investigacion sobre sindrome de Turner en nuestro pais, instando
a realizar estudios de investigacién que le den continuidad a este, para que sirva de
herramienta para mejorar la intervencion y calidad de atencion de estas nifias en
nuestro pais.

Para el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera:

1. Crear protocolos sobre sindrome Turner en nuestro hospital, actualizados y
aplicables nuestra poblacion, para mejorar la calidad de atencidén que se les brinda
a estas pacientes.

2. Crear historias clinicas disefiadas para las pacientes con diagndstico de sindrome
de Turner, garantizando asi informaciéon necesaria y adecuada atencién a estas
pacientes, enviando asi, todos los estudios pertinentes para buscar las
comorbilidades asociadas, garantizando el manejo oportuno.

5. Garantizar que se cumplan las valoraciones por las diferentes especialidades.

6. Promover la investigacion sobre sindrome de Turner, realizando otros estudios
de investigacion que le den continuidad a este, para mejorar calidad de atencién de
estas nifias en nuestro pais.
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Ficha de recoleccidon de datos:

Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos
en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a
diciembre del 2020.

Cadigo: Fecha: / /

Ultima talla: cm Peso: Kg Fecha de nacimiento:

Caracteristicas sociodemograficas

Meses
Edad: Edad de diagnéstico de ST:
Anos Afios: Meses:
Departamento:

(direccion)
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Manifestaciones clinicas Perinatales/Neonatales

Edad de diagnadstico

Edema fetal Sii Dias de nacimiento:
No: SIG:

Higroma quistico del cuello  Si: Dias de nacimiento:
No: SIG:

Engrosamiento de la nuca Si. Dias de nacimiento:
No: S/G:

Hidropesia Si: Dias de nacimiento:
No: SIG:

RCIU Si: Dias de nacimiento:
No: S/G:

Malformaciones cardiacas Si: Dias de nacimiento:

congénitas No: SIG:

¢,Cuales son las

malformaciones cardiacas

congénitas?

Malformaciones renales Si: Dias de nacimiento:
congénitas No: SIG:

¢,Cuales son las

malformaciones cardiacas

congénitas?

Braquicefalia ST Dias de nacimiento:
No: SIG:

Fémur corto Si: Dias de nacimiento:
No: SIG:

Polihidramnios Si: Dias de nacimiento:

Cantidad: No: SIG:

Oligoamnios Si: Dias de nacimiento:

Cantidad: No: SIG:
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Manifestaciones clinicas Perinatales/Neonatales

Pequefio para edad gestacional

Peso al nacer:

Disminucion de longitud al nacer

Talla al nacer: cm

URas displasicas al nacer

Teletelia

Edema en el dorso de las manos

Edema en el dorso de los pies

Pliegues cutaneos laxos en la

nuca

Paladar arqueado

Cuello alado

Implantacion baja de cuello

Implantacion baja de oreja

Luxacién congénita de caderas

Si:

No:
Si:
No:

Si
No:
Si:
No:
Si
No:
Si:
No:
Si:
No:
Si:
No:
Si:
No:
Si:
No:
Si:
No:
Si:
No:

Edad de diagnadstico
Dias de nacimiento:
SIG:

Dias de nacimiento:
SIG:

Dias de nacimiento:
S/IG:

Dias de nacimiento:
SIG:

Dias de nacimiento:
S/IG:

Dias de nacimiento:
SIG:

Dias de nacimiento:
SIG:

Dias de nacimiento:
SIG:

Dias de nacimiento:
SIG:

Dias de nacimiento:
S/IG:

Dias de nacimiento:
SIG:

Dias de nacimiento:
SIG:




Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020

Manifestaciones clinicas Infancia/Adolescencia

Cuello alado
Implantacion baja del pelo
Mandibula pequefia (micrognitia)

Implantacion baja de las orejas

Presencia del pliegue del epicanto

Paladar ojival
Térax ancho
Teletelia

Cubito valgo

Acortamiento del cuarto metacarpiano

Uias hiperconvexas
Talla baja para su edad:

Talla en cm:

Falta de desarrollo mamario

Relacion cintura-cadera aumentada

Amenorrea:

Primaria:

Secundaria:

Presente Edad de diagnostico

Si No Meses ARos
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Comorbilidades asociadas a Sindrome de Turner

Presenta
Si  No

Comorbilidades

Deformidad de Madelung
Vélvula adrtica bicuspide
Obstruccion subadrtica
Displasia de la valvula mitral
Anomalias coronarias

Sindrome de hipoplasia del
ventriculo izquierdo
Hipercolesterolemia:
mg/dl
Hipertrigliceridemia:
mg/dl

Intolerancia a la glucosa
Diabetes Mellitus tipo 2
Hiperinsulinismo congénito
Escoliosis

Displasia congénita de cadera
Rifién en herradura

Sistemas colectores dobles
Hidronefrosis

Aplasia renal

Diabetes Mellitus tipo 1

Enfermedades autoinmunes
de la tiroides

Hipotiroidismo de Hashimoto

Enfermedad celiaca

Edad de diagnostico

Congénita (SI/NO)  Meses Afos
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Exdmenes diagnodsticos y complementarios
Examenes Resultado
Cariotipo:

Edad de diagnéstico:

Valores de FSH:

Edad de diagndstico:

Perfil lipidico

Perfil tiroideo

Anticuerpos antiperoxidasa tiroidea
Ultrasonido renal:

Ecocardiograma:

Ultrasonido pélvico:

Radiografias 6seas:

Audiometrias:

Evaluacion psicologica-social:
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Tablas y gréficos:

Tabla 1: Edad de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel
de Jesus Rivera “La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Edad Frecuencia Porcentaje
0-5 afios 2 12%
5-10 afos 8 47%
10-15 afios 7 41%
Total 17 100%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

Grafico 1: Edad de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil
Manuel de Jesus Rivera “La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.
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Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020

Tabla 2: Procedencia de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil
Manuel de Jesus Rivera “La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Procedencia Frecuencia Porcentaje
Rural 10 59%
Urbano 7 41%
Total 17 100%
Departamento de Frecuencia Porcentaje
procedencia
Managua 11 64%
Rivas 1 6%
Carazo 1 6%
Jinotega 1 6%
Masaya 1 6%
Ledn 1 6%
Madriz 1 6%
Total 17 100%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

Grafico 2-a: Procedencia de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera “La Mascota™ de enero del 2014 a diciembre del 2020.
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Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020

Grafico 2-b: Procedencia de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera “La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.
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Fuente: Tabla 2.

Tabla 3: Edad de diagndstico de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Edad del diagnostico Frecuencia Porcentaje
0-5 afos 2 12%
5-10 afios 9 53%
10-15 afios 6 35%
Total 17 100%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.
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Grafico 3: Edad de diagndstico de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera “La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del
2020.
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Fuente: Tabla 3.

Tabla 4: Resultados de Cariotipos de las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del
2020.

Cariotipo Frecuencia Porcentaje
45x 12 70.5%
Mosaicismo 4 23.5%
Isocromosomas 1 6%
Total 17 100%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.
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Grafico 4: Resultados de Cariotipos de las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera “La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del
2020.
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Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
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Tabla 5: Caracteristicas clinicas de las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera “La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del
2020.

Caracteristicas clinicas Frecuencia Porcentaje
Talla baja 17 100%
Implantacion baja del pelo 17 94%
Micrognatia 16 94%
Implantacién baja de las orejas 16 94%
Pliegues epicanticos 10 59%
Paladar ojival 6 35%
Torax ancho 10 59%
Teletelia 6 35%
Cubitus valgus 13 76%
Acortamiento del cuarto 8 47%
metacarpiano
Ufas hiperconvexas 15 88%
Retraso del desarrollo puberal 7 41%
Nevus cutdneos multiples 5 29%
Pteriguim colli 8 47%
Alteracién cardiovascular 4 23%
Alteracion renal 6 35%
Déficit de atencion 6 35%
Déficit cognitivo 3 18%
Depresion 1 6%
Escoliosis 1 6%
Displasia congénita de cadera 1 6%
Torticolis congénita 1 6%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.
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Grafico 5: Caracteristicas clinicas de las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera “La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del

2020.
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Correlacion clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital
Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020

Tabla 6: Anomalias cardiovasculares mas frecuentes de pacientes con sindrome de Turner
atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a
diciembre del 2020.

Anomalias Frecuencia Porcentaje
cardiovasculares
Coartacion de la 2 11.76%
Aorta
Coartacion de 1 6%
aorta+ductus
arterioso permeable
Ductus arterioso 2 11.76%
permeable
Dextrocardia 1 5.88%
Ninguna 13 76.47%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

Grafico 6: Anomalias cardiovasculares mas frecuentes de pacientes con sindrome de Turner
atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a
diciembre del 2020.
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Tabla 7: Anomalias renales de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital
Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Anomalias renales Frecuencia | Porcentaje
Rifidn en herradura 2 12%
Agenesia renal derecha 1 6%
Doble sistema colector renal 0 0%

derecho

Hidronefrosis 4 24%
Nefrolitiasis 3 18%
Displasia renal multiquistica 1 6%
Ninguna 13 76%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

Gréfico 7: Anomalias renales de pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital
Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.
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Tabla 8: Relacién entre las manifestaciones clinicas y variedad citogenética de pacientes con
sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La Mascota”
de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Caracteristicas 45 X Mosaicismo Isocromosoma Total
clinicas Fr % Fr % Fr % Fr %
Talla baja 12 71% 4 23% 1 6% 17 | 100%
Implantacion 12 71% 4 24% 1 6% 17 | 100%
baja del pelo
Micrognatia 12 71% 4 24% 1 6% 17 100%
Implantacion 12 71% 3 18% 1 6% 16 94%
baja de las
orejas
Pliegues 9 53% 1 6% 0 0% 10 59%
epicanticos
Paladar ojival 4 24% 2 12% 0 0% 6 35%
Torax ancho 9 53% 1 6% 0 0% 10 59%
Teletelia 5 29% 1 6% 0 0% 6 35%
Cubitus 9 53% 3 18% 1 6% 13 76%
valgus
Acortamiento 5 29% 3 18% 0 0% 8 47%
del cuarto
metacarpiano
Ufas 11 65% 3 18% 1 6% 15 88%
hiperconvexas
Retraso del 4 24% 2 12% 1 6% 7 41%
desarrollo
puberal
Nevus 2 12% 2 12% 1 6% 5 30%
cutaneos
multiples
Pteriguim 7 41% 1 6% 0 0% 8 47%
colli
Alteracion 4 24% 0 0% 0 0% 4 24%
cardiovascular
Alteracion 5 29% 1 6% 0 0% 6 35%
renal
Déficit de 4 24% 1 6% 1 6% 6 35%
atencion
Déficit 1 6% 1 6% 1 6% 3 18%
cognitivo
Depresion 0 0% 0 0% 1 6% 1 6%




Correlacién clinica y citogenética del Sindrome de Turner en pacientes atendidos en el Hospital

Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020

Escoliosis 0 0% 1 6% 0 0% 1 6%
Displasia 0 0% 1 6% 0 0% 1 6%
congénita de
cadera
Torticolis 0 0% 1 6% 0 0% 1 6%
congénita

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.
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Grafico 8: Relacion entre las manifestaciones clinicas y variedad citogenética de pacientes
con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La
Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.
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Tabla 9: Estudios realizados a las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital
Infantil Manuel de JesUs Rivera "La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Estudios realizados Frecuencia Porcentaje

Ecocardiograma

No se realizd 1 6%
Normal 12 70.5%
Con alteracion 4 23.5%

Total 17 100

Ultrasonido renal

No se realizd 0 0%
Normal 11 64.7%
Con alteracion 6 35.3%
Total 17 100%

Ultrasonido pélvico

No se realizo 0 0%

Normal 1 6%
Hipoplasia 6rganos pélvicos 13 76.4%
Utero normal/ovarios 3 17.6%

ausentes o hipoplasicos
Total 17 100%
Cariotipo

45 X0 12 70.5%
Mosaicismo 4 23.5%

Isocromosomas 1 6%
Total 17 100%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.
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Grafico 9-a: Estudios realizados a las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera “"La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del
2020.
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Fuente: Tabla 9

Grafico 9-b: Estudios realizados a las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera “"La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del
2020.
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Grafico 9-c: Estudios realizados a las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera “"La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del
2020.
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Gréfico 9-d: Estudios realizados a las pacientes con sindrome de Turner atendidas en el
Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera “"La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del
2020.
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Tabla 10: Relacion entre complicaciones cardiovasculares y variedad citogeneética de las
pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera
“La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Variedad citogenética Alteraciones Porcentaje
cardiovasculares
45 X 4 23.5%
Mosaicismo 0 0%
Isocromosomas 0 0%
Total 4 23,5%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

Grafico 10: Relacion entre complicaciones cardiovasculares y variedad citogenética de las
pacientes con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel de JesUs Rivera

“La Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.
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Tabla 11: Relacion entre complicaciones renales y variedad citogenética de las pacientes
con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La
Mascota de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Variedad citogenética | Alteraciones renales Porcentaje
45 X 5 29.4%
Mosaicismo 1 6%
Isocromosomas 0 0%
Total 6 35.2%

Fuente: Instrumento de recoleccién de datos.

Grafico 11: Relacion entre complicaciones renales y variedad citogenética de las pacientes
con sindrome de Turner atendidas en el Hospital Infantil Manuel de Jesus Rivera "La
Mascota” de enero del 2014 a diciembre del 2020.

Alteraciones renales

6% 0%

29.40%

45 X Mosaicismo Isocromosomas

Fuente: Tabla 11.




	Universidad Nacional Autónoma de Nicaragua.pdf (p.1-5)
	1628117994772_TESIS FINAL SD TURNER corregida NUEVOabril 2021 (1).pdf (p.6-50)
	Anexos.pdf (p.51-57)
	Tablas y Graficos Tesis Orozco.pdf (p.58-74)

