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Agenda

« Diagnostico en la edad adulta
« Transicion desde la edad pediatrica a la edad adulta

« Manejo y seguimiento en la edad adulta
— Fertilidad
— Tratamiento hormonal sustitutivo (THS)
— Evaluaciéon y seguimiento por aparatos
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Diagnostico en la edad adulta

¢, En quién esta indicado hace el
diagnostico mediante test genético en

la edad adulta?




Delayed di&gHOSGS Of Turner's syndrome:

Proposed guidelines for change

Lars Sivendahl, sp, PhD, and Marsha L. Davenport, MD

* el 15% de los diagndsticos posnatales se realizo en |a etapa
neonatal y el 38% en |la edad adulta

The Journal of Pediatrics, Volume 137, Issue 4, 455 -459
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Delayed di&gl’lOS@S Of Turner's syndrome:

Proposed guidelines for change

Reason Karyotype Obtained
Lars Sivendahl, 1D, PhD, and Marsha L. Davenport, MD
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The Journal of Pediatrics, Volume 137, Issue 4, 455 -459
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Indicacion de pruebas genéticas para
diagnosticar el ST

Como Unica caracteristica clinica:

- Baja estatura inexplicable
- Defectos cardiacos congénitos del flujo de salida del lado izquierdo

- Pubertad/menarquia retrasada inexplicable.

- Coartacion aortica
- Estenosis aortica
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Indicacion de pruebas genéticas para
diagnosticar el ST

Como Unica caracteristica clinica:
Fisuras palpebrales inclinadas hacia abajo
Pliegues epicanticos;
Pabellon auricular de insercion baja
Micrognatia
Paladar estrecho
Cuello corto y ancho

Membranas en el cuello.
European Journal of Endocrinology, 2024, Vol. 190, No. 6

*
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Sospecha: caracteristicas fenotipicas !

Al menos dos de los siguientes:
Anomalia renal (herradura, ausencia o hipoplasia)
Deformidad de Madelung
Problemas neuropsicoldgicos y/o psiquidtricos
Multiples nevus tipicos o melanociticos
Ufas displasicas o hiperconvexas
Otros defectos cardiacos congénitos
Pérdida de audicion < 40 anos de edad junto con baja estatura

European Journal of Endocrinology, 2024, Vol. 190, No. 6
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Diagnostico:

Table 1. Type and frequency of karyotypes associated with TS.

« Carioti po: Karyotype Frequency

(%)

Description

45X 40-50

45 X/46 XX 15-25

45 X/47 XX X;45,X/46, 3
KXMA7 XXX

45 X/46 XY 10-12

45 X/M46 X, r(X) Rare

46,X,1(Xq); 46,X,idic(Xp) 15

46, XX del (p11)
X-autosome trans,
unbalanced
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Monosomy X
Mosaicism with 46, XX
Mosaicism with 47, XXX

Mosaicism with 46, XY
Ring X chromosome
Isochromosome Xgq

Isodicentric Xp;
Proximal deletion of Xp
Various
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Transicion desde la edad pediatrica a la

edad adulta

* **** **
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Transicion desde la edad pediatrica a la edad adulta

El proceso comienza con una introduccion del plan de transicion.

Seqguimiento del progreso durante la transicion.

Evaluaciones de la preparacion para la transicion.

Define pasos especificos hacia la transicion, la finalizacion de la
transferencia y la confirmacion de la finalizacion/éxito de la transicion.
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Transicion desde la edad pediatrica a la edad adulta

e ;Cuando?
« ¢(Aquién ?
« ;COMO?
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Transicion desde la edad pediatrica a la edad
adulta: ¢Cuando?

A partir de la adolescencia temprana.

Consideraciones en pacientes con sindrome de Turner:
« La transicion puede retrasarse debido a diferencias cognitivas

« Escasez de profesionales especializados en adultos con sindrome de
Turner

Direccion General de Humanizacion,
Comunidad Atencion y Seguridad del Paciente

de Madrid | CONSEJERIA DE SANIDAD




Transicion desde la edad pediatrica a la edad
adulta: ¢Cuando?

Edad 12 -14 [> Edad 14 -18 [> [> Edad 18 -26 Edad 18 -26

/Evaluamon dela /Asegurar screenlng\

_ _ preparacion para la adecuado Transferencia a
Discutir el transicion cuidado de adulto e

P it - I Confirmar el éxito
proceso de reparar tn integracion en fa de la transferencia
transicion Desarrollo de un plan resumen de practica clinica de

individualizado para comunicacion de adultos

la transicion transicion
. _/ \d
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Transicion desde la edad pediatrica a la edad
adulta: ¢a quién?

Profesional con experiencia en el manejo de pacientes con
sindrome de Turner y sus comorbilidades
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Nefrologia

Ginecologia

Cardiologia

Traumatologia

Medicina de
familia

* **** **
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Transicion desde la edad pediatrica a la edad
adulta: ¢ Cémo?

De forma intencionada y preparada
Preparacion de pacientes y progenitores

Consensuando con paciente y progenitores el cuando , el cobmo y con
quien.

Coordinadamente entre los distintos profesionales
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Manejo y seguimiento en la edad adulta

* **** **
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Manejo y seguimiento en la edad adulta
Fertilidad

* Fertilidad reducida:

— Informar

— Probabilidad de concebir relacionada con la existencia de linea celular XY y
menarquia espontanea

— Aumento del riesgo de complicaciones maternas y fetales
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Manejo y seguimiento en la edad adulta
Fertilidad

 Informar de distintas opciones de formar una familia:

Preservacion de ovocitos
Acogida/adopcion
Gestacion subrogada

Donacioén de 6vulos

Direccion General de Humanizacion,
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Manejo y seguimiento en la edad adulta
Fertilidad

Derivacion a especialista en fertilidad

— Momento adecuado

— Decision de paciente y familiares

Ofrecer medicion de HAM al diagnostico y control anual para asesoramiento de fertilidad

Evaluacion cardiaca antes del embarazo

Mujeres con potencial de fertilidad ., estimulacion ovérica y preservacion de ovocitos
(edad adulta tras menarquia)

Direccion General de Humanizacion,
Comunidad Atencion y Seguridad del Paciente

; eknmm W de Madrid
de Madrid | CONSEJERIA DE SANIDAD —




Manejo y seguimiento en la edad adulta
Fertilidad

Discussion of maternal health Cardiovascular risks m-:luclmg
risks associated with hypertensive disorders, aortic
pregnancy dissection or death

Increased risk of spontaneous
abortion and increased risk of
operative delivery

Discussion of fetal health risks  Risk of fetal aneuploidy, preterm
associated with pregnancy birth, intrauterine growth
restriction

Direccion General de Humanizacion,
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Manejo y seguimiento en la edad adulta
Fertilidad: criopreservacion de ovocitos

La estimulacion ovérica y la criopreservacion de ovocitos implican una estimulacion
hormonal

Posibles complicaciones: tromboembolismo venoso profundo, enfermedad
inflamatoria pélvica, sangrado pélvico/vaginal, trastornos del estado de animo

La criopreservacion del tejido ovarico implica cirugia bajo anestesia
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Manejo y seguimiento en la edad adulta
Tratamiento hormonal sustitutivo (THS)

Continuar THS hasta la edad esperada de la menopausia natural ( 50 a 55 anos)

Alcanzar un periodo de al menos 42 afos de exposicion a estrogenos exdgenos que imite
la fisiologia normal de la exposicion a estrégenos enddégenos.

Objetivo:
— Restaurar el entorno hormonal fisioldgico lo mas estrechamente posible

— Continuar aumentando la masa 6sea hasta alcanzar la masa 6sea maxima durante la
tercera década

— Lograr mayor crecimiento y desarrollo uterino
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Manejo y seguimiento en la edad adulta
Tratamiento hormonal sustitutivo (THS)

 Otros efectos de la THS:
— Evitar sintomas vasomotores y efectos urogenitales,

— Reducir el riesgo enfermedades cardiovasculares

— Evitar posibles efectos neurocognitivos derivados de la falta estrogénica
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Manejo y seguimiento en la edad adulta
Tratamiento hormonal sustitutivo (THS)

Estrogen type Route of administration Dose

Estradiol Patch (TD)
(el sachet (TD)
Oral
Ethinylestradiol Patch (TD)
Oral

acion,
p—— i ySg ridad del Paciente
de Madrid CONSEJERIA DE SANIDAD




Manejo y seguimiento en la edad adulta
Evaluacion y seguimiento por aparatos
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Enfermedad cardiaca

Table 11. Prevalence of CHD in TS compared to general population.

Lesion TS General population
(%a) (%a)

Overall incidence of CHD 23-50 0.8
Bicuspid aortic valve 14-40 1-2
Aortic coarctation” 415 0.34
Bovine arch® 6-29 13
Aberrant right subclavian artery -8 0.5-2.5
Persistent left superior vena cava 2-13 0.3-0.5
Partial anomalous pulmonary 416 0.4-0.7
VENOUS return

Hypoplastic left heart 4-5 0.0002-0.0003
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Enfermedad cardiaca

Prenatal
Fetal echo

multidisciplinary counseling as needed

Neonatal
TTE to rule out BAV, CoA, PAPVR,

CHD detected:
Management based

Cardiology consultation and p———— on the type and

severity of CHD

3

coronary anomaly, Shone, HLHS

]
Age 4-6°
ECG, BP

Determine if additional imaging needed®
Counsel about long-term surveillance

Age 9-11
TTE, ECG, BP; discuss exercise and sports participation

i i
No aortic dilation: Aortic dilation:
Follow up after growth completion Frequency of follow up imaging
based on severity of aortic
disease

i ‘

Age 15-16 or after growth completion
CMR or CT for baseline aortic dimensions; ECG, BP; discuss diet and
exercise

Transition
Repeat TTE, ECG, BP<; CMR or CT if not already done; discuss
surveillance, hypertension, lipids, pregnancy

Comunidad
de Madrid




Algoritmo sugerido para la frecuencia de la vigilancia aértica de adultos con sindrome de Turner
basado en la gravedad percibida de la dilatacién aértica y factores de riesgo para la diseccién aértica

> 1S years

No BAV, No HTN, No CoA BAV, HTN, or CoA

ASI£2.0 -I- 20<ASI<23 J- ASI <23 -I- ASIz23
AHI < 20 20< AHI< 23 AHI < 23 AHI 2 23
1€25 25<7«<35 Z1<35 2235

1 |
Low risk Moderate risk

| l

Every 5- 10 years Every 2 - 5 years Every . - 2 years

Every 6 months

y

BAV, bicuspid aortic valve; ,HTN, hypertension; ,CoA, aortic coarctation;
,ASI, aortic size index; AHI, aortic height index; Z, Z-score
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Enfermedad cardiaca

» Indicaciones para derivacion a cardiologia:

Al diagnostico de sindrome de Turner: Pruebas de imagen ETE, RMC,Tc.

Individuos con cardiopatia congénita, dilatacion aértica, HTA, arritmia o cualquier otra patologia cardiovascular

Cada 5-10 afos en adultos
Ante de iniciar terapias de fertilidad o planear gestacion

Aparicion de nuevos sintomas cardiacos ( sincope, disnea, palpitaciones o sintomas de insuficiencia cardiaca)

Sospecha de HTA de nueva aparicion
Alteraciones electrocardiograficas o apariciébn de nuevas alteraciones cardiacas en pruebas de imagen

Nuevas prescripciones que puedan provocar efectos secundarios a nivel cardiaco

*******
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Enfermedad renal

Las anomalias congénitas del rindn y del tracto urinario son comunes (18
y el 60 %).

El rindn en herradura (15%) y la duplicidad pielocalicial (20%) son las
anomalias mas frecuentes

»> Se recomienda ecografia renal al momento del diagnostico y analisis de
orina anual para detectar proteinuria en todos los individuos con agenesia
renal, hipoplasia bilateral o rifion en herradura
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Alteraciones metabdlicas

Diabetes mellitus:
« Es mas prevalente 25 % al 70 %

Mayor riesgo de sufrir diabetes tipo 1y tipo 2

Edad mas temprana y es menos relacionada los factores de riesgo
habituales (IMC, composicion corporal y antecedentes familiares)
comparacion con la poblacion general

Direccion General de Humanizacion,
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Alteraciones metabdlicas

La hiperlipidemia esta presente en aproximadamente el 30% de
adultos con sindrome de Turner

Prevalencia de sobrepeso/obesidad de hasta el 48 %

Masa grasa visceral y total estan elevadas en adultos con sindrome de
Turner, mientras que la masa muscular esta disminuida

Direccidn General de Humanizacion,
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Alteraciones metabdlicas

» Promocion de estilo de vida saludable, incluido el ejercicio.

» Medicion de HbAlc o glucosa en ayunas cada 1-2 anos a partir de
los 10-12 anos

» Evaluacion de los autoanticuerpos contra la diabetes en el momento
del diagnostico de diabetes en mujeres con ST para determinar el
tipo de diabetes

Direccidn General de Humanizacion,
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Salud Osea

Se estima que el 23,8% de los adultos con ST tienen osteoporosis y un
aumento del 25% en la tasa de fracturas

Recomendaciones:
> Medidas de estilo de vida saludables, incluida la ingesta dietética de calcio y vitamina D,
la actividad de control de peso y tratamiento sustitutivo con estrégenos

Deteccidn sistematica de deficiencia de vitamina D

DXA después de completar el crecimiento pero antes de los 21 afios de edad y cada 5
a 10 afnos durante la edad adulta

Direccidn General de Humanizacion,
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Autoinmunidad

Mayor riesgo de enfermedades autoinmunes (prevalencia 61%) .

La tiroiditis de Hashimoto es la enfermedad autoinmune mas prevalente (
17%) sequida de la enfermedad celiaca (4%-7%) y la deficiencia de vitamina
B12 ( 5%-12%).

Otros trastornos autoinmunes :

Diabetes tipo 1, enfermedad de Addison, enfermedad de Graves, psoriasis, vitiligo,
alopecia, liguen esclerosis, enfermedad inflamatoria intestinal, gastritis, cirrosis biliar
primaria, artritis reumatoide, espondilitis anquilosante, y purpura trombocitopénica
idiopatica.
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Evaluacion y seguimiento por aparatos
Autoinmunidad

» Deteccion de hipotiroidismo con medicion de TSH cada 1 a 2 afos a
partir de los 2 anos de edad y continuar hasta la edad adulta

» Deteccion de sintomas de otras enfermedades autoinmunes, como
deficiencia de vitamina B12, enfermedad celiaca, psoriasis, vitiligo
y enfermedades inflamatorias intestinales.
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Childhood
(~29y)

Peri-Puberty
(~9-11 y)

Adolescence
(~12-17y)

Young adulthood
(~18-21y)

Adulthood

Minimum Visit Frequency’

History

Feeding concerns and/or
hypoglycemia symptoms

every bm

every visit

Sleep concerns; sleep disordered
breathing

every visit

every 3-5y or otherfisk factors

every 2y

Lymphadema and skin concerns

annually

Musculoskeletal (pain, fractures)

annually

Ear infections; Hearing concerns

Symptoms of autoimmune disease

Lifestyle (diet and physical activity)

Developmental and/or academic
every 3m
CONCerns

Psychosocial concerns
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annually

annuall

annually

annually (also see Table 18)

annually (also see Table 18)
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Peri-Puberty Adolescence Young adulthood
(~9-11 y) (~12-17y) (~18-21y)

Adulthood

Minimum Visit Frequency®

Physical Examination

Weight, height, and weight-for-
length or BMI

Blood pressure

Complete cardiovascular exam?

neonatal

every 2y

every 6-12m annually

annually

if clinically indicated

bl

if clinically indicated

Ophthalmology exam

B-12m

as needed if not done in infancy, new concemns, or folloW up of abnormalities

Otoscopy

annually and with symptoms

Hip stability

Back (scoliosis)

Dental exam and care

Orthodontic exam

Breast exam

if clinically indicated

Direccion General de Humanizacion,
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Atencion y Seguridad del Paciente

if clinirfcally indicated

annually until linear growth complete

every 6-12m

after primary tooth loss

if clinically indicated

every 6-12m for pubertal staging per local recommendations

* **** **
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Childhood
(~2-9y)

Peri-Puberty
(~9-11 y)

Adolescenfe Young adulthood
(~18-21y)

Adulthooc |

Minimum Visit Frequency®
Laboratory

Pre-feed blood glucose

every bm

First 48 hrs if clinically indicated

Anti-Mullerian Hormone [AMH)

consider annually

svery 12m

offer annually if PO not already established

Follicle Strmulating Hormone (FSH)

§-12 weeks*

Estradiol (E2)

Thyrold Stimulating Hormiome (TSH)

Tissue Transglutaminase [TTG) IgA
+ Total lgA

Liver enzymes [ALT +/- AST, GGT,
Alk Phos)

HbAle and/or fasting glucose

Complete Blood Count [CBC)

25-hyd roscyvitamin DF

Lipid profile [total choleterol,
triglycerdies, HDL)

Insulin-like Growth Factor 1 (1GF-1)

Urine analysis

4-12 weeks*

anrually

if elinically indicated

every Sy to evaol HRT dose; if
clinically indicated

to assist with §RT

every 1-2y and with new syfiptoms

every 2-5y and with new syrfiptoms

x1

¥l

if climically indicated

¥l

every §-2y and with new symptoms

if clinically indicated

¥l

if clinically indicated

¥l

per local recommend ations

annually if on growth hormone

Annually if clinically indicated




Muchas gracias
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