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INTRODUCCION

Desde el punto de vista endocrinolégico, dos causas
son de interés primordial, el hipocrecimiento y el hipo-
gonadismo. A ellos nos vamos a referir, intentando opti-
mizar su tratamiento. Numerosos estudios han demostra-
do que la GH biosintética es el tratamiento primordial
para mejorar la talla en el sindrome de Turner bajo dos
perspectivas: el impacto sobre la velocidad de crecimien-
to y la mejoria sobre la talla final. En relacién al hipogo-
nadismo, es necesario realizar un tratamiento con estré-
genos para inducir la pubertad en el sindrome de Turner,
en un 70-80% de los casos.

La talla final del ST no tratado da lugar a un hipocreci-
miento severo, con valores que dependen de factores ét-
nicos o raciales; de esta manera, la serie japonesa presen-
ta la evolucién espontanea mas pobre, con una talla de
136,4 cm de media, y las series alemanas y danesas, las
mis elevadas con una media 146,8 cm. En el estudio de
Lyon!, que asocia series europeas, la talla final del ST no
tratado es de 142,9 cm.

La disgenesia ovarica del ST, determina que en un
75 % del mismo es necesario realizar una induccién de
su pubertad, e incluso dentro del 25 % restante, un por-
centaje muy significativo, debido a la insuficiente reser-
va ovdrica, no tienen capacidad para completar el de-
sarrollo puberal iniciado, y es preciso completar con
una terapia estrogénica de inicio y de progestigenos
posteriormente.

La optimizaciéon de ambos tratamientos viene determi-
nada en relacion a la dosis de GH, la duracion del mismo,
la edad cronolégica al inicio, la asociacién con otras te-
rapias, etc.

De esta manera, vamos a tratar separadamente estos
apartados. En primer lugar con respecto al tratamiento
con GH biosintética (la dosis de GH, la edad de inicio
de la misma, asociaciéon de GH + oxandrolona, GH + es-
trogenos a dosis bajas antes de los 12 anos), y en se-
gundo lugar en relacién a la induccién de la pubertad
(la dosis de estrogenos y edad de inicio en la aplica-
cién de los mismos), para intentar optimizar la mejoria
en la talla final.

Dosis 6rTIMA DE GH

La dosis de GH utilizada varfa desde 0,5 a 1,9 U/kg/se-
mana. Las experiencias de autores que emplean una dosis
de 0,7 U/kg/semana o inferior, obtienen tallas finales infe-
riores a 150 cm?4, aunque algunos autores, consiguen con
estas dosis superar esta altura. En relacion a la dosis stan-
dard usada por la mayoria de los autores 1+ 0,1 U/kg/se-
mana, la talla final supera la barrera de 150 cm>, aunque
en paises en los cuales el factor racial presenta un condi-
cionante de la talla, no se consigue superar esta altura®,

Las dosis superiores a 1,5 U/kg/semana han mejorado
la talla final’, consiguiendo superar la talla de 160 cm. Por
tanto se demuestra una ganancia de talla dependiendo de
la dosis.

El estudio internacional KIGS® con 3.000 pacientes es el
trabajo que mas casos de sindrome de Turner reune. Con
este trabajo se determinan los factores que se relacionan
positivamente con una mejoria de la talla final, y la varia-
ble mas significativa esta en relacion a la dosis emplea-
da, y en segundo lugar, a otros factores, como la talla pa-
rental, edad al inicio del tratamiento, duracion del mismo,
etc. Otra valoracion significativa en este estudio, corres-
ponde a la respuesta al tratamiento durante el primer
ano, que va a correlacionarse con una respuesta positiva
en la talla final conseguida. De esta manera, algunos au-
tores propugnan, utilizar las dosis mas altas en los dos
primeros afos de tratamiento, para posteriormente ajus-
tarlas a la dosis standard de 1 U/kg/semana.

En este apartado de la dosis, hay que matizar, que otros
factores como la edad cronolégica de inicio y edad osea,
el tiempo de tratamiento, etc; son variables que condi-
cionan la altura que se puede obtener, por lo cual la do-
sis de GH utilizada, habrd que valorarla siempre en rela-
cién a todos los factores.

DURACION DEL TRATAMIENTO CON GH

Los pacientes con sindrome de Turner que han reci-
bido una duracién del tratamiento inferior a 3,5 anos,
practicamente en ninglin caso consiguieron superar la
talla de 150 cm. De esta manera Plotnick? en un periodo
de 3,5 anos consigue una talla media de 148,3+5,6 cm y
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TABLA 1.
Revisi Talla final Tiempo Ganancia
evisiones tratamiento talla
Grupo 1 4 147,7 cm 2,6 anos 4,0 cm
Grupo 2 4 152,4 cm 5,3 anos 6,9 cm
TABLA 2.
Edad media Talla final Ganancia de talla
Revisiones ~
(afios) (cm) (cm)
Grupo 1 5 13 148 49
Grupo 2 5 10 153 9

una ganancia de talla de 6,4 + 4,9 cm. Rochiccioli? en el
mismo periodo de tiempo 147,7 £ 5,6 cm y una ganancia
de talla (talla final menos talla proyectada) de 3,6 cm.
Cacciori'® en un periodo de 2,5 afios la talla media final
es del46,4 £ 4,9 cm. y una ganancia de talla en relacion
a la talla proyectada de 3 cm. Dacou'! en un periodo de
2 anos, la talla media de su grupo es de 146,1+ 6,6 cm 'y
una ganacia de talla de 2,9 cm.

En las situaciones en las que el periodo de tratamiento
ha pasado de 3,5 anos, practicamente se ha superado en
todos los casos la talla final de 150 cm. Asi Haeusler!2, con
un periodo de 5,7 afios obtiene una talla de 152,9 cm y
una ganancia de talla de 9,3 cm. Heinrich'3 con 4,5 afios
de tratamiento, su ganancia de talla es de 7,9 cm v la ta-
lla final de 152,1 4,9 cm. Masso'* durante 5 afos, la ga-
nancia de talla fue de 4,7 £ 3,5 y la talla definitiva de
150,2 £ 5,2 cm. Cacciari'® en un periodo de 6 anos consi-
gue una talla de 153,8 y una ganancia de talla de 6 cm.

Haciendo un estudio comparativo de los dos grupos
se obtiene una media de talla 147,7 cm, para las 4 revi-
siones con un tiempo medio de tratamiento de 2,6 afios
y una ganancia de talla en relacién a la talla proyectada
de 4 cm. En los 4 trabajos del segundo grupo con un
tiempo medio de 5,3 anos la talla media fue de 1524 y la
ganacia de talla de 6,9 cm (tabla 1).

Igualmente que hemos determinado al valorar la do-
sis de GH, los resultados son relativos, al no asociar a
la vez otras variables, que pueden modificar los resul-
tados; pero, de todas las maneras, significativamente
se aprecia que con mayor tiempo de tratamiento, se
obtiene una mejora en la talla final y en la ganancia de
talla.

EDAD DE INICIO DEL TRATAMIENTO CON GH

Vamos a valorar 10 revisiones de la literatura, 5 de ellos
con una edad media de inicio a los 13 afios y otros 5 con
la edad de inicio a los 10 anos, y de esta forma poder
hacer un estudio comparativo de su talla final y ganancia
de talla en relacion a la talla proyectada.
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En el primer grupo, con inicio tardio, citamos a Plot-
nick? con una edad de inicio de 12,9 + 2,5 afos sobre un
estudio de 622 pacientes, la talla final conseguida fue de
148,31 5,6 y la ganancia de talla de 6,4 £ 4,9. Rochiccio-
102 con una edad de inicio a los 12,7 anos, la talla obte-
nida fue 147,7 £ 7,2 y una ganancia de talla de 3,6 cm.
Dacoull| inici6 el tratamiento a los 12,5 afos, con una
talla final 148 cm y una ganancia de talla de 3 cm. Cac-
ciari®®, inicio el tratamiento a la edad de 13,4 + 1,2, la talla
media fue de 1460,4 £ 4,9 y la ganancia media de 4 cm. Ta-
back!¢ inicia el tratamiento a los 12,4 afios, la talla media
final es de 148 cm y la ganancia de talla son 5 cm.

El segundo grupo, de inicio mis precoz comprende:
Rosenfield® con una edad media de inicio a los 9,3 afos,
la talla final de 150,4 £ 5,5 cm y una ganancia media
de 8,4 + 4,5 cm. Hoeusler!? lo inicia a la edad media de
11,8 anos, la talla final fue de 152,9 £ 3,5 cm y la ga-
nancia media de talla 9,3 ¢cm. Heinrich!3 inicia a los
10,9 £ 1,6 anos, la talla obtenida es de 152,1+52 cm y
la ganancia de talla de 4,7 + 3,5 cm. Massa!* empieza
el tratamiento a la edad de 10 anos, la talla final es de
150,2£5,2 cm y la ganancia media de talla de 4,7 +3,5 cm.
El estudio que comienza mas precozmente, corresponde
a Muinck!” a la edad de 6,7 anos, consiguen una talla fi-
nal de 158,8 £ 7,1 cm y la ganancia de talla de 12,5 cm.
en relacién a la talla proyectada.

Valorando ambos grupos, se aprecia una diferencia sig-
nificativa con una ganancia de talla y de talla final, en los
casos de inicio mas temprano (tabla 2).

En algunos de estos 10 trabajos analizados, otros facto-
res como mayor tiempo de tratamiento se asociaban, con
lo que, igual que hemos expresado en los apartados ante-
riores, los resultados son siempre relativos; pero, en cual-
quier caso, yo creo que se puede apreciar una cierta me-
jorfa cuando el tratamiento ha sido realizado precozmente.

ASOCIACION DE GH Y OXANDROLONA

Dentro del grupo de tratamientos que puedan poten-
ciar la accion de la GH, el mis frecuentemente emplea-
do ha sido la oxandrolona.

Los trabajos de Rosenfeld> dando GH a la dosis de
1 U/kg/semana y oxandrolona a dosis de 0,06 mg/kg/se-
mana, obtuvo con tratamiento aislado de GH una talla
de 150,4 £ 5,5 cmy una ganancia de talla en relacion a la
talla proyectada de 8,4 + 4,5 cm. Con la terapia combina-
da la talla conseguida es de 152,1 £59 cm y la ganancia
de talla de 10,3 £ 4,7 cm. Si inici6 el tratamiento a los
9,3 anos con una edad osea de 8 anos.

Rochiccioli? no obtuvo diferencias significativas, con
una talla final de 147,7 £7,2 cm en terapia aislada de GH
y de 148,1 £ 6,4 cm, con HG + Oxandrolona, a una edad
de inicio de 12,7 anos.

Bramswig!®, con dos grupos de estudio, obtiene una
ganancia de talla de 5,1 cm en el grupo de GH aislado y
de 6,4 c¢m si la terapia es combinada.
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Stahnke!?, en un estudio sobre 99 ST realiza dos gru-
pos, el primero de ellos con tratamiento de GH a dosis de
0,2 mg/kg/semana, y el segundo grupo con GH a la misma
dosis y ademas oxandrolona a la dosis de 0,1 mg/kg/dia.
La talla conseguida en el primer grupo correspondio a
151,7 ecm y el segundo grupo a 155,1, con una mejoria
significativa cuando se asocia oxandrolona.

El estudio de KIGS (Ranke, 8), en los casos que se aso-
ci6 a la GH, oxandrolona, fue un factor que influye posi-
tivamente en el pronostico de la talla final.

Con todo esto se aprecia una mejoria en la talla con la
asociacion de oxandrolona a la GH, y por tanto, es una te-
rapia que no se puede desdenar, aunque existe la preocu-
pacion de que la Oxandrolona produzca una aceleracion
de la edad osea. La dosis a utilizar deben ser bajas y oscilar
entre 0,05 y 0,0625 mg/kg/dia, ya que a dosis mas altas si
se tiene la seguridad de producir un cuadro de virilizacién
y por supuesto una aceleracion de la maduracion osea.

Determinar en que momento es el més apropiado para
asociar oxandrolona no es sencillo, ya que muchos autores
no lo aconsejan. Podria ser una indicacién cuando la res-
puesta a la GH sea deficiente y situaciones de diagnostico
tardio con un tiempo de crecimiento mas acortado.

TRATAMIENTO CON GH Y ESTROGENOS
A PEQUENAS DOSIS EN EDAD TEMPRANA

En los estudios de Nilsson? compara los resultados ob-
tenidos con un tratamiento de GH aislada, con GH aso-
ciada a la oxandrolona y GH asociada al etinilestradiol a
pequenas dosis. Efectua el tratamiento a la edad de
12 afos cronolégicos con una edad osea de 10 anos. Los
peores resultados se obtienen en el grupo que asocia el
estrogeno con una pérdida de 3,1 cm con respecto al gru-
po que asocia GH y oxandrolona. La ganancia de talla
comparativamente también fue significativa, el grupo que
tenfa estrégeno tuvo una ganancia de 30,8 cm, y el gru-
po de GH + oxandrolona: 8,5+ 4,6 cm.

En el trabajo de Quigley-Charmian?! se realiza un estu-
dio comparativo de un grupo de S. de Turner con GH a
dosis de 0,36 mg/kg/semana y otro grupo similar con es-
trogenos a pequeias dosis. La edad de inicio fue de
10,9 £ 2,3 anos, y el tiempo de evolucion con el trata-
miento en ambos grupos fue de 5,5+ 1,8 anos. La talla
conseguida corresponde a 152,4 £ 5,2 cm en el tratamien-
to aislado de GH y de 149,1 £ 6 cm en el tratamiento de
GH asociado al estrégeno a pequena dosis.

Johnston??, sobre 58 ST, realiz6 dos grupos, uno de
ellos con GH a la dosis de 28 Ul/m2/semana y otro gru-
po con GH a analoga dosis y asociado etinil-estradiol a
dosis de 50-75 ng/kg/dfa. La edad media de inicio fue de
9,1 anos. La talla media del grupo con GH fue de 150 cm
y del grupo combinado de GH y estrégenos, 146,8 cm.

Los estudios realizados, tenian por objeto optimizar el
crecimiento con pequenas dosis de estrégenos en el pe-
riodo fisiologico de la pubertad, pero se ha visto, en la

TABLA 3. Optimizacion del tratamiento con GH
en sindrome de Turner

Dosis
1,5 U/kg/semana (el 1° o 2° anos)
1 U/kg/semana posteriormente

Inicio de tratamiento: 4-7 anos de edad cronolégica
Tiempo de tratamiento: 5-8 anos

Asociacion de oxandrolona (Opcional) Dosis: 0,00 mg/kg/semana
Si se cumplen los requisitos 1°, 2° y 3° no asociar Oxandrolona
En diagnéstico tardio de ST asociar Oxandrolona
Con respuestas de GH insuficientes asociar Oxandrolona

Asociacion de estrogenos en dosis bajas y edad temprana
No es aconsejable iniciar la terapia estrogénica antes de los
12 anos de edad cronoldgica, con las dosis usadas hasta
ahora en la literatura

ST: sindrome de Turner.

mayoria de los estudios realizados, su efecto negativo,
con una menor talla final y menor ganancia de talla, por
la aceleracion de la edad osea que produce.

Estos trabajos nos harfan pensar que, los estrégenos se
deberian introducir en un periodo tardio para realizar la
induccion en el sindrome de Turner.

En cualquier caso, no se puede descartar, que con do-
sis mds bajas de las utilizadas hasta la actualidad, no se
pueda conseguir un beneficio para la talla final, y reali-
zar una mejoria de la mineralizacion osea en edades fi-
siologicas de adquisicion de la misma.

Con respecto a la optimizacién del tratamiento con GH
en el ST, en primer lugar planteamos el inicio de trata-
miento en el momento en el que la paciente evidencie
una pérdida de talla por debajo de —2DS, y generalmente
se presenta en el ST a pattir de los 2-4 anos de edad cro-
nolégica, no debiendo retrasarse a una edad superior a
los 7 afios de edad. El inicio precoz de este tratamiento,
permitird iniciar la estrogenizacion a una edad mas acor-
de con el desarrollo puberal. De esta manera en la tabla
resumen especificamos un periodo comprendido entre
los 4-7 anos de edad (tabla 3).

La dosis de GH corresponden a 0,36 mg/kg/semana
que practicamente corresponde a 1 U/kg/semana. Con
dosis menores se pierde en general prondstico de talla.
Cuando al inicio del mismo el retraso de la talla fuera
importante, se puede valorar iniciar con una dosis supe-
rior de aproximadamente 1,5 U/kg/semana, durante un
periodo de un ano a un afo y medio, teniendo en cuen-
ta, que corresponde al tiempo de mayor respuesta de cre-
cimiento al tratamiento con GH.

El tiempo de duracion con la terapia con GH es aconseja-
ble que corresponda como minimo a un periodo de 5 anos,
ya que los estudios realizados con ciclos de 2-3 y 4 anos,
consiguen en general, una talla final inferior a 150 cm.

Si los tres parametros anteriores, de inicio precoz, dosis
adecuada y tiempo significativo se cumplen, no es nece-
sario valorar antes de iniciar la estrogenizacion, ninguna
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terapia concomitante. Si, en cambio, estas condiciones no
son apropiadas, se puede valorar la asociacion de oxan-
drolona a dosis de 0,05 a 0,065 mg/kg/dia, si el inicio
del tratamiento es tardio, para potenciar el primer ano de
tratamiento con GH.

De la misma manera la asociacion de estrogenos a do-
sis bajas, a la terapia con GH, en un edad temprana, o
sea entre los 11-12 afos, ha determinado una pérdida
de talla, que determina que, con las dosis utilizadas en la
literatura, no sea aconsejable adelantar la estrogeniza-
cién, aunque si los parametros iniciales de inicio, dosis
y duracién han sido realizados correctamente, se podra
realizar una estrogenizacion en esta edad de 11-12 anos.
De esta manera, en el estudio de Reiter?4, sobre 344 ca-
sos de ST, que inician el tratamiento con GH, en 4 pe-
riodos de edad, la talla mayor la consigue el grupo de
inicio mas temprano, a una edad de (8,2 + 1,5 anos), in-
cluso aunque la estrogenizacion fue mis precoz que en
los restantes grupos (edad de 12,7 + 1,6 anos). Todo ello,
determina, que un inicio precoz, permite no demorar la
estrogenizacion y de esta manera, evitar el riesgo de os-
teoporosis.

TRATAMIENTO DEL HIPOGONADISMO
EN EL SINDROME DE TURNER

El fracaso ovarico del ST (disgenesia ovarica) com-
prende desde la ausencia total de ovarios (sustituidos
por cintillas de tejido conjuntivo), a la hipoplasia ovarica.
Esta alteracion determina una disminucion o deficiencia
en la secrecion de estradiol y progesterona La funcion
gonadal en el S. de Turner estd alterada en el 80 % de
los casos aproximadamente, mientras que en un 20% la
conserva, presentando una pubertad espontanea?-20, In-
cluso en este 20% de pubertad espontanea, un porcen-
taje significativo presenta una reserva ovarica insuficien-
te, que va a dar lugar a una pubertad incompleta con
una estabilizacién en estadio II, y en un pequeio por-
centaje, llegard apresentar menstruaciones espontaneas y
regulares, y con el riesgo en su evolucién de provocar
una menopausia precoz.

Unicamente en un 1-2% de los sindromes de Turner
pueden tener su fertilidad normal y presentan embara-
zos naturales y en los casos que se producen, da lugar
con mayor frecuencia, a la presencia de abortos y mal-
formaciones congénitas.

La induccién de la pubertad con tratamiento estrogéni-
co la realizaremos en ese 80% de los casos. Determinar la
edad apropiada para iniciar el tratamiento es complicado.
Si el comienzo es excesivamente tardio puede repercutir
en la ganancia de masa osea, ya que la pubertad es un
periodo significativo para la adquisicion porcentual de la
misma. Teoricamente, la terapia sustitutiva estrogénica
deberia realizarse en el momento fisiolégica puberal mis
tardio; o sea + 2DS de la edad standard, y eso correspon-
de aproximadamente, sobre los 12,8 anos. De esta ma-
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nera, si las circunstancias de su crecimiento son favora-
bles, esta edad de inicio podria ser factible.

Los trabajos de Sas®® para determinar la densidad mine-
ral osea (BMD) en ST, valoran en un grupo sin tratamien-
to de GH y 3 grupos mas con una dosis de GH progresi-
va (4 U/m2/d — 6 U/m2/d -y 8 U/m2/d), y todos ellos
recibieron 17 beta-estradiol (5 microgramos/kg/d) a la
edad de 12 anos. La BMD en todos los casos se encontro
dentro de valores normales, pero los que recibieron GH
tuvieron valores mas elevados.

El riesgo de osteopenia, a pesar de innumerables estu-
dios, esta controvertido en el S. de Turner, y se duda si
proviene de la deficiencia estrogénica o corresponde a un
desorden esquelético que compromete la masa osea. El
BMC (contenido mineral oseo) y la BMD (densidad mi-
neral osea) en nifios y adultos con S. de Turner esta dis-
minuida, pero estos valores quedan practicamente anula-
dos cuando se corrigen, en relacion al pequeno tamano
oseo y a la maduracion osea retrasada. De todas las ma-
neras, existe una evidencia clinica de un aumento de frac-
turas en adolescentes y adultos con ST?8, aunque no estd
aclarado la importancia de la BMD en la produccién de
las mismas.

El crecimiento que se desarrolla durante la pubertad, va
asociado a la mineralizacion del hueso, y para la realiza-
cién de este proceso se requiere la interaccion entre las
diversas células oseas. El estradiol posee receptores en
osteoblastos, osteoclastos y condrocitos y sobre ellos va a
producir efectos biolégicos. Por tanto durante la pubertad
va a tener un efecto significativo en relacién a la masa
osea. El incremento en la BMD se produce en la pubertad
en los estadios III-1V.

Los trabajos de Chernausek?” en 60 casos de ST tratados
durante 6 afios con GH a dosis de 0,375 mg/kg/semana y
con una induccién de la pubertad en dos grupos, a los
12 y 15 anos de edad cronoldgica con un preparado de
estrogenos sintéticos a la dosis de 0,3 mg/dia el primer
afio y de 0,6 mg/dia al segundo afio. El resultado en la
talla final fue de 3,3 cm superior en el grupo de inicio mas
tardio.

En los trabajos de Attie?®, en un grupo de ST con in-
duccion de la pubertad, las pacientes que iniciaron tra-
tamiento estrogénico a una edad inferior a los 14 anos
llegaron a una talla final de 147,6 y los que iniciaron
este tratamiento después de los 14 anos, su talla final
fue de 150 4.

Estos resultados, determinan, que un gran porcentaje
de autores, aconsejan una induccion tardia de la estroge-
nizacion para mejora de su talla final. De esta manera se
propugna iniciar este tratamiento, pasados los 13 anos de
edad cronoldgica, y muchos autores recomiendan valo-
rar para su inicio la maduracién osea y, en este sentido,
no iniciar el mismo antes de los 12 anos de edad osea.
En relacion a la dosis, se aconseja una estrogenizacion
baja en el inicio, a razén de 0,3-0,5 mg/d de V. de estra-
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diol y de 2,5-5 mcg/dia de etinil estradiol. En aquellas
situaciones en las que presentan una talla 6ptima, se
puede valorar iniciar su estrogenizacién antes de los
12 anos de edad osea y antes de los 13 anos de edad
cronolégica.

ESTROGENOS Y PROGESTAGENOS

Los estrogenos que se pueden utilizar en la induccion
de la pubertad en el ST, corresponden principalmente a
Valerato de estradiol (progynova): iniciar con /2 mg para
progresivamente durante un periodo de 2 afos llegar a
2 mg. El 17-beta-estradiol, se administra a dosis de 5 mi-
crogramos/kg/dia, pudiendo llegar a 10-15 mcg/kg/d. Es
un estrogeno natural, pero no esta comercializado. El eti-
nilestradiol, en un estrégeno sintético, y tampoco estd co-
mercializado, pero se puede conseguir por formula ma-
gistral. La dosis inicial es de 2,5 mcg/dia y llegar al afio y
medio-dos anos a 15 mcg/dia. El grupo de estrégenos
conjugados (Equin), se inicia con 0,3 mg en el primer afno
y se llega a dosis de 0,6 mg/dia.

Los preparados con efectos progestigenos, correspon-
den al acetato de medroxiprogesterona y al acetato de
noretisterona. Al ano y medio o dos anos de tratamiento
estrogénico en el ST, se valora en funcién del volumen
mamario y la estrogenizacion general, iniciar tratamiento
con progestagenos, para reducir el riesgo de endome-
triosis y tumores y para favorecer la aparicion de la he-
morragia periédica.

El tratamiento con progesterona en el ST, se realiza en
un periodo de 7-10 dias de cada mes, a dosis de 5-10 mg
con la Medroxiprogesterona, y con igual dosis con el A.
de Noretisterona (por via oral) (tablas 4 y 5).

OPTIMIZACION DE LA INDUCCION PUBERAL
EN EL SINDROME DE TURNER

El tratamiento estrogénico, en general lo iniciaremos a
una edad tardia, pasados los 13 anos de edad cronol6gi-
ca y sobre 12 de edad osea. Con respecto a la dosis, lo
iniciaremos con una dosis baja al inicio, a razén de
0,3-0,5 mg/difa de Valerato de Estradiol o de 2,5 a 5 mcg/dia
de etinil estradiol. La dosis se aumentara progresivamen-
te hasta llegar a la dosis maxima de 2 mg/dia de V. de
estradiol y de 50 mcg/dia de etinil estradiol, en un perio-
do de 1'/> afios-2 afios. Para conseguir esta feminizacion
lenta, ademas de emplear dosis bajas, también se acon-
seja la via oral en la administracion estrogénica, debido a
su absorcion disminuida. En cualquier caso el objetivo
serd conseguir una buena feminizacién sin comprometer
la talla final ni alterar la mineralizacion.

Al ano y medio a 2 anos del tratamiento estrogénico,
se iniciard una terapia progestagena, asociada a los es-
trégenos. Normalmente se usa el acetato de medroxipro-
gesterona adosis de 5-10 mg durante 7-10 dias de cada
mes, y este tratamiento se mantiene hasta la menopau-
sia (tabla 6).

TABLA 4. Tratamiento estrogénico

Inicio: 12 a 15 anos de edad y edad osea de 12 a 13

Dosis: Reducida para una feminizacion lenta, de esta forma se
aconseja la via oral para esta absorcion lenta.

Tiempo: De 1 ano y medio a 2 y medio

Objetivo: Buena feminizacion, sin comprometer la talla final ni
alterar la mineralizacion (BMD)

Antes del inicio valorar nivel de gonadotropinas

TABLA 5. Tratamiento estrogénico: esquema de dosis

Principio activo Nombre comercial Dosis de inicio Dosis final

V. estradiol Progynova 0,5 mg/d 2 mg/dia
V. estradiol Progynon depot 0,2mg/m 0,8 mg/m
Estradiol Estraderm M parches 0,5 mg/s 1 mg/s

0,3 mg/d 1,25 mg/dia
5-10 pg/d 50 pg

E. conjugados  Equin

Etinil estradiol  Etinil estradiol

V: valerato. E: estrégenos.

TABLA 6. Induccién de la pubertad: resumen

Inicio: 12-13 anos de edad osea

Estrogenos, a dosis bajas, en los dos primeros anos.
Estradiol 0,5 a 2 mg por v. oral/diario

Progestdgenos, a partir del 2° ano, durante 7-10 dias/mes
Medroxiprogesterona (5-10 mg/d)

Se mantiene hasta la menopausia: con parches de estrégenos
las dos primeras semanas de cada mes y estrégenos y
progesterona las dos siguientes

NUESTRA EXPERIENCIA

EN EL SERVICIO DE ENDOCRINOLOGIA

DE LA CLINICA INFANTIL “LA PAZ” DE MADRID
Sobre 41 casos de S. de Turner que han conseguido

talla definitiva, su evolucién puberal y su terapia con GH

han sido los siguientes:

Pubertad

Presentaron una pubertad espontdnea 15 de los 41, y
26 necesitaron induccion de la misma. Sin embargo 8 ca-
sos de P. espontanea la hicieron de forma incompleta y
precisaron ayuda estrogénica posterior. De esta manera
en 34 casos de los 41casos (83 %), necesitaron terapia es-
trogénica, y soélo en 7 casos (17 %), llegaron a tener una
menarquia espontanea.

Edad media de la induccion: 12,2 anos

Tiempo medio de tratamiento estrogénico: 2,1 anos.

La talla final conseguida es aceptable y se encuentra
dentro de los valores tolerables por la mayoria de auto-
res, con una mejoria de la talla en relacion a la talla pro-
yectada de 6,8 cm, y una pérdida con respecto a la talla
diana de 8,5 cm. La edad de inicio media y el tiempo de
tratamiento entran dentro del valor consentido para una
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TABLA 7. Tratamiento con GH

Media DE Rango

Talla diana 159,8¢cm 51 cm 150 - 171 ¢cm
Talla DS al inicio -28DS  0,9DS -5,95 --0,95 DS
Talla proyectada 1445 cm 7 cm 122 -169,5 cm
Edad inicio (anos) 8,2 anos 3,2 anos 1,5-13,3 anos
GH dosis U/kg/s 1,06 0,1 0,7-1,25
Duracion tratamiento

anos 5,9 ahos 2,9 anos 1,2 — 14 anos
Talla final cm 151,3cm 5,66 cm 140 — 166 cm

optimizacion correcta, aunque los rangos de ambos fue-
ron demasiado dispersos (tabla 7).
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