NOTAS CLINICAS
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INTRODUCCION

El sindrome de Klinefelter es la cromosomopatia mas
frecuente, afecta a uno de cada 1.000 varones! nacidos
Vivos.

Debido a que los signos clinicos de este sindrome ca-
si nunca se expresan en la infancia, la mayoria de los
casos de sindrome de Klinefelter se diagnostican en la
adolescencial. Por tanto, dada su relativamente elevada
frecuencia, es esencial que el médico que atiende a ado-
lescentes sea capaz de reconocer el sindrome.

La ginecomastia suele ser el sintoma inicial y aparece
en una tercera parte de los pacientes; no obstante, tam-
bién se presenta con frecuencia en varones normales al
principio o en plena adolescencia. Hay que sospechar el
sindrome de Klinefelter cuando ademas de la gineco-
mastia hay otros rasgos fenotipicos adicionales.

La atrofia testicular es el tGnico signo constante y sue-
le ser el segundo en orden de aparicion. Los testes
suelen ser pequefios, con menos de 5 ml y blandos a la
palpacion, y llama la atencién el estancamiento del cre-
cimiento del volumen testicular. Existe un contraste im-
portante entre ellos y el desarrollo normal del pene y el
relativamente normal grado de desarrollo puberal.

El fenotipo caracteristico del sindrome de Klinefelter
incluye un habito corporal eunucoide, con talla alta y
extremidades inferiores largas®3.

Aunque la mayoria de los pacientes tiene una inteli-
gencia normal, la incidencia de trastornos psiquidtricos
y de retraso psicomotor es mayor que en la poblacién
general.

OBSERVACION CLINICA

Presentamos el caso de un adolescente varén, de 15
anos de edad (fig. 1), que consult6é por dificultad en el
aprendizaje, trastornos de la conducta y retraso ponde-
ral. Natural de Pakistin, reside en nuestro pais desde ha-
ce un ano.

Entre los antecedentes familiares destaca que los pa-
dres son primos hermanos y no hay historia familiar de
retraso mental. Como antecedentes personales, cabe
mencionar que es fruto de una segunda gestacion de
curso normal, nacido tras un embarazo a término y un
parto eutocico; deambul6 a los 3 anos; tuvo el habito de
la pica y se desconocen otros datos.

A la exploracién fisica destacaba: peso 33 kg (-2,2
DE), talla 159 cm (-1 DE); hiperpigmentacion generali-
zada, racial; estadio de diferenciacion sexual segin la
escala de Tanner G3 P2 Al, con volumen testicular de
10 ml (volumen normal para su edad y su grado de de-
sarrollo sexual: 12,8 + 54 ml); escasos paniculo adiposo
y masa muscular; dismetria de extremidades inferiores
que provoca una escoliosis compensadora; caries en la
mayoria de las piezas definitivas; sensacion de afecta-
cién cognitiva con escasa conexion ambiental, dificulta-
des de expresion verbal incluso en su idioma, mal ren-
dimiento escolar y psicomotricidad afectada; el resto de
la exploracion por aparatos fue normal.

Se detecté una anemia microcitica hipocroma, que se
resolvio con terapia con hierro oral, y el estudio de he-
moglobinas anémalas por electroforesis fue normal.

En el control evolutivo se evidencié una recuperacion
de la talla con proporciones eunucoides (relacion entre
los segmentos corporales inferior y superior por encima
de lo normal para la edad: > 1,03) y progresién de los
caracteres sexuales secundarios sin aumento del volu-
men testicular. Por dicho motivo, a los 16 afos de edad,
con un peso de 40 kg (-2,1 DE) y una talla de 171 cm
(PC 50), se practico un estudio hormonal que revelo:
FSH 85,4 mU/ml (VN 1,0-16,0 mU/ml); LH 38,6 mU/ml
(VN 2,0-18,0 mU/ml); testosterona libre 5,6 pg/ml (VN 9-
41 pg/ml). También se realiz6 un estudio citogenético
convencional, detectindose un cariotipo 48 XXYY en las
20 metafases analizadas que se confirma por técnica de
hibridacion in situ fluorescente (FISH), apreciandose
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Figura 1. Paciente afectado de sindrome de Klinefelter
48 XXYY.

un complemento XXYY en todos los nicleos analiza-
dos (fig. 2). El estudio citogenético de ambos padres fue
normal.

Con la orientacion diagnéstica de hipogonadismo hi-
pergonadotropico (sindrome de Klinefelter), se inicia
tratamiento sustitutivo con testosterona intramuscular
cada tres semanas.

DiscusiON

La presencia de un cromosoma X extra es el factor
etiologico fundamental del sindrome de Klinefelter, que
afecta a uno de cada 1.000 varones! nacidos vivos. El ca-
riotipo mas frecuente es 47 XXY aunque existen otras
variantes: 48 XXXY; 49 XXXXY; 48 XXYY o mosaicis-
mos*>,

La expresividad clinica es muy variable, existiendo pa-
cientes con fenotipo caracteristico (talla alta, ginecomas-
tia, testes de pequeno tamano, escaso vello corporal y
esterilidad), mientras que otros no presentan ninguno de
estos signos. Los varones portadores de 48 XXYY se
diagnostican a veces entre pacientes que presentan tras-
tornos conductuales y de personalidad.
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Figura 2. Imagen de hibridacion in situ fluorescente
(FISH) sobre niicleos en interfase de un cultivo
de sangre periférica. Se observan dos seriales de
bibridacion para el cromosoma X (color verde)
y dos seniales de bibridacion para el cromoso-
ma Y (color rojo) (aumento X 1.000).

El interés en describir este caso se halla en la rareza
del cariotipo XXYY®7 (se observa en el 3% de los pa-
cientes con sindrome de Klinefelter, con una frecuencia
estimada de uno de cada 25.000 nacimientos)® y en la
dificultad diagnostica de la enfermedad, ya que en este
paciente, a su escasa expresividad clinica (sin gineco-
mastia y con volumen testicular normal) se anade la di-
ficultad de la valoracién clinica y antropométrica en ni-
fios de otras etnias (carecemos de valores de referencia
de talla). En este Gltimo sentido, hay que tener en cuen-
ta que en ocasiones unas caracteristicas fenotipicas pe-
culiares no siempre son atribuibles al origen étnico sino
a una enfermedad.
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