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INLEIDING

Onder het syndroom van Turner (Turner Syndroom, TS) wordt verstaan het geheel of gedeeltelijk ontbreken
van één van de X-chromosomen'. Turner syndroom komt voor bij 1:2000 levendgeboren meisjes. Echter,
ook bij fenotypische jongens kan (in mozaiekvorm) sprake zijn van het ontbreken van een X-chromosoom:
het 45,X/46, XY syndroom.

Het 45,X/46,XY syndroom is een vorm van Turner syndroom en om deze reden gelden voor de behandeling
met groeihormoon van jongens met het 45,X/46,XY syndroom dezelfde voorwaarden als voor meisjes met
het syndroom van Turner®>. In het vervolg van deze richtlijn wordt derhalve gesproken over kinderen met
Turner syndroom wanneer bedoeld wordt zowel meisjes als jongens.

Doel van de behandeling is het zodanig verbeteren van de lengtegroei van kinderen met een kleine lengte
door TS, dat zowel tijdens de kinderjaren als op volwassen leeftijd een sociaal acceptabele lengte wordt
bereikt in vergelijking met de Nederlandse referentiewaarden betreffende normale groei*.

DIAGNOSTIEK
Turner syndroom dient te zijn vastgesteld door middel van chromosomaal onderzoek.

Inclusiecriteria voor GH-behandeling:

- Indien de lengte SD score < -1,5 is t.0.v. de referentiewaarden voor gezonde kinderen®. Dus relatief
grote kinderen met TS, die een voorspelde volwassen lengte hebben binnen de referentiewaarden voor
gezonde kinderen, worden niet met GH behandeld. Ook bij de diagnose TS zal met het verrichten van
de diagnostiek behorend bij de NVK richtlijn kleine lichaamslengte een eventueel andere oorzaak die
bijdraagt aan de kleine lengte uitgesloten moeten worden vo6r de start van de behandeling met GH.

- Botleeftijd < 13 jaar voor meisjes of < 15 jaar voor jongens.

Starten van GH-behandeling:

- Vanaf een leeftijd van 6,0 jaar bij een lengte SD score < -1.5 SD, liefst voor de leeftijd van 9,0 jaar.

- Uitzondering: indien er een zeer kleine lengte bestaat (lengte SD score < -2,5 t.o.v. referentiewaarden
gezonde kinderen) moet de mogelijkheid bestaan voor de leeftijd van 6 jaar te starten met GH-behandeling,
namelijk vanaf een leeftijd van 4 jaar.

BEHANDELING

Start en onderhoudsdosis voor kinderen jonger dan 12 jaar
Erwordt gestart met een GH dosis van 1,4 mg per m2lichaamsoppervlak per dag’, toegediend via subcutane
injecties ‘s avonds voor het slapen.
De totale dosis GH wordt 3 tot 6 maandelijks aangepast aan het lichaamsoppervlak.
Bij langdurig hoge IGF-I waarden is het advies om de dosis GH te verlagen, met het doel om de IGF-I
waarden binnen het leeftijdsspecifieke gebied (< +2SD) te krijgen en te houden.

Start en onderhoudsdosis voor kinderen met de leeftijd 12 jaar en ouder

Voor laat gediagnosticeerde, dus oudere kinderen met TS (leeftijd 12 jaar en ouder) met een lengte < -2,0
SD score geldt een speciale regeling.Voor hen is het mogelijk om een GH dosis van 2 mg/m? per dag voor te
schrijven. Het is wetenschappelijk aangetoond dat deze hogere dosis ook leidt tot een hogere eindlengte’.
De behandeling dient verder geheel te verlopen volgens de richtlijnen voor behandeling van kinderen
met TS. Dit betekent o.a. dat voor deze kinderen dezelfde stopcriteria dienen te worden gehanteerd als bij
de jongere kinderen. In de praktijk betreft dit dat ongeveer 1-2 nieuwe patiénten per jaar voor de hogere
GH dosis in aanmerking zullen komen.

Oxandrolon
Recent is aangetoond dat de groeisnelheid en de eindlengte van meisjes met het syndroom van Turner
hoger is met het toevoegen van oxandrolon 0.03 mg/kg/dag aan de GH behandeling®. De effectiviteit is
aangetoond bij meisjes die startten met oxandrolon tussen de 8 en 16 jaar. Op dit moment wordt deze
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behandeling nog niet gezien als de standaardbehandeling van kleine lengte bij kinderen met TS. Mogelijk
zal dit in de aankomende jaren aangepast worden en de beschikbaarheid van oxandrolon in Nederland
worden verbeterd.

Oestrogeen behandeling
Bij de meeste meisjes met TS is er sprake van ovarieel falen en moet de puberteit geinduceerd worden met
oestrogeenbehandeling. Het algemene advies is om met een lage dosis oestrogenen te starten vanaf de
leeftijd van 11-12 jaar, vervolgens de dosis in de jaren daarna langzaam op te hogen tot volwassen dosis’.
Op deze manier zal de lengtegroei niet negatief worden beinvloed. De voorkeur gaat uit naar transdermale
oestrogeen behandeling (Systen®) dan wel orale behandeling met 17 beta-oestradiol (Cetura®)®. Voor
details betreffende oestrogeen behandeling wordt verwezen naar de Klinische Richtlijn Turner syndroom?®.

FOLLOW-UP

Hoofdbehandelaar is de kinderarts-endocrinoloog (zie Richtlijn GH-behandeling bij kinderen). Zoals
gebruikelijk bij alle kinderen die worden behandeld met GH zullen ook de kinderen met TS bij de start en
vervolgens elke 3 a 4 maanden op de polikliniek worden gecontroleerd waarbij minimaal het volgende zal
worden verricht:

Elke 3 a 4 maanden:

- anamnese
lichamelijk onderzoek met controle van de spuitplaatsen
lengtemeting (m.b.v. een gestandaardiseerde Harpenden stadiometer)
gewichtsmeting (m.b.v. een gestandaardiseerde weegschaal)
beoordeling puberteitsstadium (volgens Tanner score)

Plus elke 12 maanden:
- bloedonderzoek volgens de Klinische Richtlijn Turner Syndroom waaronder schildklierfunctie en IGF-1
waarde
- bloeddrukmeting
- zithoogtemeting (m.b.v. een gestandaardiseerde zithoogtemeter)

Op indicatie of elke 2 a 3 jaar
- handfoto ter beoordeling van de botrijping

Voor een uitgebreidere beschrijving van de noodzakelijke poliklinische follow-up controles van kinderen
met TS verwijzen we naar de Klinische Richtlijn Turner syndroom?.

Staken van groeihormoonbehandeling

Als de groeisnelheid gemeten over de laatste maanden kleineris dan 1 cm per 6 maanden (c.q. omgerekend
kleiner dan 2 cm per jaar) en/of bij sluiting van de groeischijven”® . Als niet spuiten vermoed wordt, moet
dit probleem in de daarop volgende 6 maanden opgelost worden.

Opmerking: Het staken van de behandeling kan beter worden gedefinieerd op basis van een onvoldoende
groeisnelheid dan op basis van een eindlengte. In de praktijk betekent het dat het kind met TS via
behandeling met de voorgestelde dosis GH 1,4 mg/m?/dag slechts in zeer zeldzame gevallen, alleen indien
de ouders de ouders zeer lang zijn, langer zal worden dan 165 cm.
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BESLISBOOM AANVRAAG GH-BEHANDELING, TURNER SYNDROOM
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