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INCIDENCIA DEL SINDROME ADRENOGENITAL 

EN EL HOSPITAL • 20 DE NOVIEMBRE " 



INTRODUCCION. 

La d•ficiencia de 21-Hidroxilasa es, con mucho el defecto 

bioquimico m.6s camón causante de hiperplasia de la corte;:a 

adrenal <!). 

Comprende cerca dttl 93% de lo5 casos investigados y 

di•gnosticados de sindrom• suprarrenogenital congénito (2>. Se 

h•rada con caracter •utosOmico receaivo y se manifiesta un1camen­

t• en •uJetos homoch~otos.. El gen par• la enzima esteroidea 21 

hidro1d l•s•, un citocromo P-450 denominado P-4SOC21 del cual los 

••ras humanos tienen 2 genes denominados P450XXIAL y P450XXIAII. <3> 

Tienen 2 formas clinicas que dependen d• la intensidad del 

defecto. Un• es con virilizaciOn simple <exceso en la producción 

d• andro911nos>, y la otra con virilizaciOn y formas perdedoras de 

sal debido • una alteración en la sfntesi• de aldosteron• la cual 

e!lt• bloqua•da y pacient•• no tratado• con hormonas esteroideas 

pu•d•n morir en las primeras semanas de vida por incapacid•d oara 

congervar el godio a nivel urinario. 

L•• formas perdedoras d• s•l y virilizant•s simples son for­

mas cl4•icas tfpicas de d•ficiencias d• 21 hidroKilasa. 

En l• deficiencia de 17 hidroKil•sa e1<ist• hipel'tensión sin 

virilización pues el bloqueo detiene l• form•c:iÓn de andrógenos y 

estrógenos deJ•ndo libre producción de corticosteron• y DOC que 
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son c•usante• de la retenciOn de 50dio y aQua, con sub••cuent• 

hipertensión arterial (4), 

En la deficiencia de II-Hidroxilasa existe vlrilización e 

hipertensión pues •1 bloqueo impide la formación d• cortisol y 

aldosterona, pero no de l• DOC y d•l compuesto S qua retiene 

agua y sodio (2l. 

En 1977 Oupont y Cola. demas¡traron qua la deficienci• d• 21 

Hidroxil••a esta ligada •l compl•Jo mayor d• histocompatibllidad 

y a!Qunos h•plotlpos tal•s como HLA1 BW47, BWbO y 8~1, eut•n es­

trechamente asociadoe con esta en1ermedad genética (~). 

Este síndrome •• uno de lo• mAs frecuentes errara• con9•nt­

tos del metabolismo y por estim•ciones hechas &n di1erentas pobla­

ciones se h• calcul~do que las formas cl•stcas aat•n presente• en 

Il~,000-1/15,000 nacimiento~ y las form•• no cl•sicas hawta en 

1/1000 nacido• vivos. lb) 

Las varied•das perdedor•• de ••1 pu•den pr•sent•r •cidosts 

tubular distal hipR1•kalémic•. 17) 

La deficienci• d• l• enzim• 21 hidroxil•sa debe ••r consi­

derada en1 1> p•ciant•• con genit•l•• •mbiguos y signos d• pseudo­

herm•1t•oditismo femenino 1 2) c:riptorquid•• en l•ct•ntes ap•ren­

tement• masculinos¡ 3> reci•n n•cidos y l•ct•ntes que pre•enten 

deshidratación sev•ra o choque lcri•i• perdedor•• d• ••l> y 4) ni­

~og y ni~a• con •tonos de p~•udopubertad precoz i•o 6 hetaro••Hual 
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El paso intci•l en l• evolución de cualquier lactante con 

genitales ambiQUOS es un froti• bucal para determinación de cro­

matin• sexual, luego deben determinarse 17-cetoaateroide• (17-CO) 

y pregnantriol Urin•rio <p3) 1 asi como niveles pla•m•ticos d• 17 

HidroMiprogesterona C17-0HP> metabolitos qu• si •• encuentran 

•levados confirm•n el diagnóstico. (8) En los p•cientes afecta­

do• los valor11s da 17-0HP varhn d• 3000 a 40 1 000 no/di. 

Dependiendo de la edad y severidad del defecto. 

Los port•dor•• h•terocigotos y pacientes con deficiencia leve 

de 21-0H pueden t•ner nivele• no diagnóstico&, en tales casos la 

reapuest• de 1• 17-0HP y de l• delt• 4-andro•tendion• en plasma 

al estimulo con ACTH •• identificarA • los p•cientes af•ctados. <S> 

El diagnóstico prenatal se pueda realizar en el primer 

trimestrtt de o .. tación determin•ndo el fenotipo fetal haciendo un 

aniliais del DNA coriónico u•ando la clase 1 y 11 de HLA o deter­

minando loa valoras 17-0H progesterona en el pr'imer trimestre del 

liquido amniótico como m•todo complementario de diagnóstico. C9) 

Otro medio de diagnóstico no inva•ivo es el ultrasonido que 

nos puede demostrar el 97Y. de 1011 crecimientos d• la 91.lndula de­

recha y •l SJX de la izquierda, puede demostrars• adem&s l• he­

lftOrr•oia adren•l neonatal. 

También pued& demostrarse de una forma indirecta la respuesta 

al trat•m1ento por medio de la di•minución del tama~o de la gl•n­

dula con el tiempo. 
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E•te diaQnóstico pu•da •f•ctuars• ha•ta la primer• semana de 

vid• con un equipo d• alta resolución. (10) 

Se debe enfocar •l man•Jo de los sioui•nt•• problema•• 1.­

Perdlda de ••11 2.- Sobreproducción d• ACTH1 3.- Crecimiento y 

pubertad¡ 4.- Control de la pr••ión arterial y d• las cancentra­

cione• d• el•ctrolitos en al suero y la orina. 

El tratamiento médico consiste en ad•ini•tr•r corti•ol. 

prapnisona aai como DDC, con el objeto de frenar la producción 

da corticotropina y por lo mismo de andr6Qeno•. 

Dosis diarias d• 50 mgrs. d• corti•ana o da 20 mgrs. de 

prednisona son oeneralmenta •uf ic ientes. <I 1, 12) 
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MATERrAL Y METODOS. 

Se revisaron los e><pedientes clinicos de los paciente• de la 

Consulta Externa de: Reviaión Pediátrica, Consulta Externa de 

Endocrinologia y cuneros. 

Sa incluyeron todos lo• pacientes que tuvieron diagnó•tico 

de genitAleS Ambil)UOS y comprobac.i6n posterior por laboratorio de 

hiperplasia supréu'r1mal congénita asi como el tipo de déficit 

enztm•tico. 811 recogieron 1011 siguientes dato•: en la historia 

clinica1 Nombre, edad actu•l, se~o, lugar de origen, antecedentes 

familiares, edad en que se hizo el dia9nóstico, tipo de defi­

ciencia enzimática, tratamiento y estado clin1co actual y clasi­

fic•ción d• Pr•d•r, en los si~uientea grados. 

Grado 11 Hipertrofia de~ clitoris con una vulva normal. 

Gr•do II1 Agrandamiento del clitoris en forma de embudo del 

vestibulo en el que la vagina y uretra se abran en forma separada. 

Grado III1 Agranda.miento del clitcris con un prepucio bien 

formado y un canal urogenital común en el que se abre la vagina. y 

uretra eKistiendo tambiQn cierta hipertrofia de los labios 

mayores. 
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Gr•do IVt Hay un gran clttoria sólo ligeramente mc1.• pe­

querro qua el 1alo de un varón recién nacido con el prepucio bien 

desarf"ollado. ,Los labios mayores presentan el aspecto de un 

esc,.oto bt1ido con adherencias en alas de murciel•go •l clttoris. 

Gt"ado V1 Completa masculinización de los genit•lefi •>eternos 

con un falo que pu•de tener el mismo tamarro que •l esperado en un 

v•rón con un prepucio completamente bien formado y una ur•tr• que 

lo atravi11sa por completo. Existe un escroto bien 1or-mado para­

f lácc ido y aus&ncia de gonadas externas palpables. 

Las entidades clinica• con las cuales se deba hacer diagn6s-

tico diferencial dada su relativa frecuencia en nuestro hospit•l 

y detecta.das en la consulta euterna de Endocrinologta y M•dicina 

Interna Pedi•trtca sonr Sindrome de Klinefeltar y sus variantes, 

het'mafroditismo verdadero, Disgenesia Gonad•l pura y miKta. y 

cuya exclusión se efectuo siguiendo la ruta diagnostic• que se 

muestra en la 119. 5. 
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RESULTADOSt 

El tot•l de pacientes que cumplieron el criterio di•gnó&tico 

da hiperplaKia •uprarren•l congénitti. y que tuviet"'on con1irmac1ón 

por labor1.torio fuerona 10. 

En 9 el tipo de di1erliitncia enzim~tic• qu• predominó fué la 

deficiencia de 21 hidrowilasa y solo uno presentó deficiencia de 

17 Hidroxilasa. tFig. ll 

La edad promedio en el momento de efectua.r el D~ fué • los 6 

meses, pero la edad media fué al nacimiento, <Fi9. 2> 

a Pacientes liOn femeninos y dos masculinos. (Fig. 3> 

Lo• resultados de laborator10 encontrados en nuestros pacien­

tes se muestran en la figura 4. 

De los antecedentes familiares, 2 tuvieron consan9uin1dad 

entre loa padres, 2 con hermanos portadores de hiperpla•1a •upra­

rrenal con9énita. 

S•gón la clas1ficaci6n de PRADER sa encuentran de l• manera 

siguiente 1 2 en Prader 1; 4 en Pradliitr 11¡ 1 en Prad•r I 1I1 2 en 

Pr•d•r IV¡ 1 en Prader V. 

2 de les paciente5 se les efectuO clitorcidectomia. 

presento la variedad perdedora de sal. 

3 presentaron hiperfuncionamiwnto de la gl.indula tiroides. 

:5 presentaron &indrome de Cushin9 secundario a. tratamiento. 

siendo esta la principal complicación. 

Hasta la fecha continúan en control por el servicio de 

pediatria y de endocrinologia lo trJ pacientes del estudio. 
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Los eKámenes de laboratorio qua 5e efectuaron en los 

pacientes del estudio se llevaron a cabo en el laboratorio da 

pruebas especiales del H. R. 20 de Noviembre. El método de 

laboratorio que se practico es el de Radioinmunoensayo. 

En los paciente• que presentaron signos clinicos de inter­

sei<o, se tomo cariotipo como estudio inicial reportandose normal 

para au sexo en los 10 paciente• del estudio, esto con la 

finalidad de descartar otras entid•des clinicas de intersexo. 

fig. 5. 

La interpretación de lo• resultado• de la• muestras de 

laboratorio tomadas a nuestros pacientes segun f iQ. 4. que a 

continuación se describe i 

Paciente No. 1.- Muestra la elevación de 17 alfa hidroxipro-

9eaterona que revela un bloqueo de 21 hidroKilaaa, llamando la 

atención la elevación de ACTH, con cifras normales de cortisol. 

Siendo una varieda.d no perdadora de sal. 

Paciente No. 2.- En este paci•nte se encuentra la elevación 

de 17 alfa hodro:tiprogesterona por bloqueo de 21 hidro><ilaaa. La 

cifra de cortisol de 120 ng/dl es normal. Esto nos habla que no 

hay deficit de este, sin embar90 e~te paciente durante »u primera 

infancia si tenia deficiencia importante de corti»ol, siendo 

variedad perdedora de sal que actualmente con quince af'Tos que 

tiene la paciente a desaparecido. 
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Paci•nte No. 3.- Presenta bloqueo d• 21 Hidroxilasa revelado 

por la determinacton bawal elevada de 17 alfa hidroxipro9esterona 

qu• •• hace mA• avidRnt• cuando sa e•timula con ACTH. Su• niv•les 

d• eorti•ol ••rico y 17 hidroxico1"ticoeste1-oide• son normale• e• 

variedad no perdedora de sal, acudio a consulta externa por 

hipertrofi• de clitori•, 

Paciente No.4.- En eate caso el paciente estaba racibiendo 

hidrocorti•ona y por ello el re•ultado de cortisol esta elevado < 

(~40 m9/dl >, la ACTH en limite inferior normal. La elevación de 

17 alfa HidroxiproQ••tarona revela qua •• trata de un bloqueo de 

21 hidroMila••· E•te paciente e• variedad perdedora de sal comQ 

lo mue•tran •u• electrolito• serico• y 5us cuadro• da 

de••quilibrio hidroelectrolitico. el pacient• gen•ttcamente ea 

4bxx, pero d•do quw wl Qr•do de viriliz•ciOn fué PRADER V H a 

criado como varen. 

Paciente No. ~.- El reporte de corti•ol esta en limite• 

normales, con 17 hidroxtcorticoesteroides bajo•, paro la paciente 

habla ll•c;aado en cri•i• de insuficiencia suprarrenal aQuda y fue 

necesario iniciar hidrocorti•ona para manejo de la misma. Es 

v•riedad perd•dora d• sal determin•da por electrolitos sericofi y 

urinarios, siendo neces•ria administrarle mineralocorticoides del 

tipo de l• 9 alf• fluor( flurinef). Esta pendiente risultado de 

17 alfa hidroxipro9e9terona. 
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Paciente No. 6.- Se reporta cortisol serico bajo debido • la 

adminlstracl6n d1t prednhona <tmi;¡/l<i;¡/dlal, y 17 corticoest1rroid•• 

normales, sin embargo con los eK.timenes de los. alee trol i tos 

aericos y urinarios fue nacesario •umentar la dosi• de pr•pni•ona 

y administrarle miner•locorticoides. Es v1iri•dad p•rd•dora d• sal. 

Paciente No. 7.-Este p•ciente cuenta con una determin•ción 

previa de corti•ol ••rico elwv&do debido a l• •dministr•ciOn da 

hidrocartiwona que posteriormente •e cambio • prepnisana y fu• 

cuando se hizo la 2a. det•rminación, con 17 hidroxícorticosterona 

bajos y 17 alfa hidroxiprogesterona norm•lea no •• v•riedad 

perdedora da sal. 

Paciente No. a.- Los nivele• de cortisol serico aum9ntado• 

con ACTH, "º" ll•m• la .atención pero IH 

d•terminaciones estan tomadas b•Jo tratamiento con prepni•ona 

aunqu• l• dosis no •• suficient• d• acuerdo •l r•eult•do de 17 

alfa hidroHiprcge•t•ron•, •iendo un bloqueo d• 21 hidroHil••• 11n 

la que fue n•c•••rio •ument•r la do•i• de prepnieona. La 

d11termtnaciOn d• 17 hidroxicortico•steroidtt• •• baja d•bido al 

tratamiento con asteroides. 

P•cient• Na.9.- Ea un bloqueo de 21 hidroxila•• demostrado 

por la •levac:iOn d• 17 •lfahtdro>cipro911aterona con cortical 

se rico 

durante 

normal, fue variedad perd•dora de aal que se 

la adolescenci• del paciente, la elev•ci6n 

corrl9io 

d• 17 

hidroxicorticoe•teroides •• debe a que el paciente inQeri• l• 

dosis de esteroides en forma muy irregul•r. 
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Paciente No, 10.- Muestr• niv•le• de cortisol •arico 

normal e• y 17 hidroxicorticoestaroid•• recibiendo 

tratamiento con prepnisona • dosi• int1u1iciente da.do por la el•-

v•ci6n de 17 alfa hidroxipro9esterona. 

hidroKil••• como lo revela la 

E• un bloqueo d• 21 

elevación de 17 

alfahidroxipro9esterona, variedad no perdedora d• sal. 

*No •• efectuo datermin•ción de 11 desowicortico•terona que 

e• un parametro fidedigno para evaluar l•• variedades perdedoras 

de ••1 1 debido •que no se re•liza en nuestro ho•pital. 

Los valores de referencia para 17 alfaHidroKiprog••teron• 

son 1 0.3 a 4.2 ng/ml. Para ACTH de 1 10-115 pg/ml. 

Para cartisol da 30 a 150 m9. 11 deso)(icorti•ol de o.o a a.o 

ng/ml. 

Con lo anterior analis•do se puede determinar que la defi­

ciencia de 21 HidroKila5• predomino en e5te orupo de estudio. 

16 



~ 
~ 

f! 

I-UPERPLASIA SUPRARRENAL CONGENITA 

(Fig. 1) 
10 

8 

6 

4 

2 

o 

OEFrn ENZMATDJ 



HXPERJPLASIA SUPRARRENAL CONGENITA 

(Fig. 2) 
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HIPERPlASIA SUPRARJRENAL CONGENXTA 

(Fig. 3) 
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CONCLU5!0NES: 

Con el present9 estudio se concluye que la aefic:ienc:1a de la 

21 Hidro>eilasa es la causa más ft•ecuente de hiperplasia supra­

rrenal c:ongéni.ta, lo que concuerda con lo mencionado en la 11 te­

ratura mundial. 

La edad promedio de día9n6stic:os en rn.1estros pacientes fué 

al nacimiento. Actualmente todos los pacientes se encuentran 

vivas y en tratamiento con prednisona y f lurinef. 

Da l& revisión de este estudio nL1eve pacientes &en portado­

res de la variedad perdedora de sal. 

Es necesario not"mar conducta para la tamil de muestras de 

laboratorio, m1nimas requericias para el diagnostico ce 

hiperplasia suprarrenal como sería 1 17 hidroK1c:ort1c:oestero1des, 

cort1sol 1 17 alfahid1·ox1progeste1·ona, ACTH, 17 cetoeste1•01ces 11 

desox icot•t icoesterona, 

cariotipo • 

elec:trolitos ser1cog y 

El maneJo de estos pacientes debe ser mult1d1sc1plinar10 pa-

rea tener meJ01•es; probabilidades de éi(ito. Con el presente estudio 

nuestra finalidad es format• una cltnica de intersexo con la par­

ticipación de los siguientes especialistas t Pediat1·~, Genet1sta, 

Urologo, Cirugía Pediatra, Pa1dopsiqu1atra~ Endocr1noloc;da, y 

mostramos una ruta de diagnóstico en todo paciente con presencia 

de genitales ambiguos. (F1g.5l 
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