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INTl\O!JUCCION •••••••••••••••••••••••• , • 1 

ANTECEDENTES, , • , • , •• , , , , , , , , , , , , • , , , • , 



1.- lNTltOIJUCCION. 

La Jt.?tcrminación \•d sexo úc un individuo es fundamcn­

'tal por la 'trascendencia que ·lene éste cu su desarrollo psicoso­

cial. El Jesarro1 lo sexual ,Juede verso! at'ec'tado en cualquier¡¡ 

de sus etapas, yll sea por causa genética y/o umlJicntal, ocasio­

nanJo di\•crsas alteraciones en la diferenciación sexual ql11..· 

van desde una franc:.i c.dtcru1!iÓ11 en el fenotipo con completa 

inversión del sexo, a varios grados J.c desarrollo ambiscxua1 

o .tnomalÍd~ mcuus manifiestas de la fu11ción sexual, que se 

po11c11 de 1~.111iricsto ,,or p1·i1ncra vez tras la n1adurc: sexual. 

l1robal>lc111c11tc l.1 ambigUcdaJ scxtwl ::;ea la altcracióu 

que ocasio11c 111ayo1• dificultad diag11~stica y terapéutica por· 

lo que, el p1·csc11tc t1·abajo tic11c co1110 fi1~alidad realiza1· 

un análisis Je las patologías que la condicionan, hacicrHto 

una comparació11 d~ la i11formación olltcniJn de los casos pertene­

cientes tl la \,;l Ínic.l \ti.! rntcrsexo Jcl llosµital infantil li~ 

México c~11 .lo r·c¡101·taJo Qll la Literatura. 
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11 A~llJl~U~DAll SKXUAL 11 

l'A'l'OLú!JlA MAS l•'Hl':l!UCN'l'~ l-:N LA CLlNll!A UI~ lN'l'EHSl!:XO Ul~L 

lh.l.SPll'AL u:1•'ANTLL Ul:: MtXll!O 11 l•'EULm.lGl) GüHl'.:Z 11 

AN'rectmeN'l't·:s: 

Se considera ;:u11bigt\cdad scxli.tl ;.ll fenotipo inJ
0

ctermi­

nado, es ~tt!cir, a! individuo qut! tenga genitales externos 

con las siguii.?ntcs caracturíst1cas para fines prácticos: (lb) 

A} llipospa.tias sin gónadas llalpablcs. 

B) 1tipuspadLls con l.1·-1 gónada palpable. 

l!) .'tic1•op!.!11C sin gó11 .. das palpables. 

l'radc1• rcalizil t111a clasificación más cs¡n~cífica, (JO) 

l) 11.i.pcrtrofi;l simple l1C clítoris con hendidura 

v11Lv.1r uorut.ll. 

11) llipcl'trüfia l.Ít! 1.!lÍtOl'ÍS cl.SOC.iada ü fusión poStt!­

t'ÍOI' de gl'ill\\lcs labios IH!rmancclt!ndo los orificios 

urctrdl y vagi11al scpitr.t~os. 

lll) Hipertrofia impurtautc Je clítoris con fusión 

Cilsi CtJmp1etil Je 1os 1-l,l'i.lrHtcs .labios rodeando 

un urificlo único l}Ul! Jcscmboca sobre un seno 

llrl.l~Clli t.tl, 

l\') l'c11e m¡Í.s o menos desarrollado recubierto d~ 

un pru~1uciu lnc..:implctu fu:-ilón complt~ta Je los 

l'Ollc les gcul tdlcs, ar i f ic io urogeui tal único 

y Je pel1ue1lo tamano en .La l>asc del pene y aspecto 

lle hipos¡MJias perineal con seno urogcnital 

bajo. 

V) P..:uc bic11 JesarrolLhlo c0n pt•epucio cjrcunt'ere11-

cial cu1n¡>lcto y orificio t11•ogenititl c11 .la cxtrcml­

d~ht \le 1 g, LanJ.c escroto aplanado y vacio con 

seno u1•ogc11ital alto. 

Para com111·1 .. rn\lcr 111e,jor el orígen y la fisiopatología 

de estas a.Ltl!raci.1J11cs en Lit úifercnciación sexual, se analizará 

en prinicr t..Srmino eo.l dt..?sarrollo de los Órganos sexuales, el 

cual para fi11c.s práctico.s 1 puede clasificarse de: la siguiente 
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forma: (25,ZS) 

A) r'Atif~ Cl\OHüSüHICA, 

U) i"Atill \;UNAUAL. 
C) FASE G"NI'fAL. 

ll) FA.SB illlllHllNAL. 

1\) 1''A~rn CitOHO:SUMICA.- lü ser humano tiene 40 cromo.so­

mas agrupados por parejas, 22 autoso1nns y 2 cromosomas sexuales 

(XX en las hembras y XY en los varones). A travtis del caríl>tipu 

que es el orden sistematizado Je cromosomas eo mctafase a 

partir di.! una Única célula, pUl!de conucc1·se el 11tímc1·0 total 

de cromosomas así como las características <lt! J.o.s cronh.HJowas 

scxuale~, Je esta mancl'íl el cario ti i}\l J~ una muj~r 11or111<1l 

sería de 4b XX y el de u11 var61l de Jb XY. 

~u1tcloncs biol6glcas Je las c1·0111osomas scxual~s. 

Los gc11cs del cromosoma A ticnc11 tiria i1lfl1tc11cin 

crític;.L st.>bt'c las Uctcrmirw.clones Jcl sexo tanto en eJ mucho 

como en la hembra y sobz•e lil ú i fercnciación d~ las e::;tructurtts 

::h!Xuales somáticas del macho. tU cromosoma X contiene uu locus 

en el brazo pcquel\o para un gen rcgu laJ01· o cstt·ucttu•ul pi.ll'il 

el un;ttigeno ll-Y. En los lnuuana~ se rc1..p1icrcn de Jos c1·0111oso111ots 

X pa1~a la dit'ccenciación ov;_Lrica 11ormal. 1\úemás en el cromosomil 

X se locull:.a un gen que ca1..tifica el rcccl>tor <le am.1rógcnos 

clto.!:>Ólico, por lo tanto, éstt! iwµot"til11tc rcgttld~OJ' 

tle la di fcrcuc.1;1c.ión sl.!xu;1l masculina tlel tt"act1.l ~cuitt1l y 

Je los caracteres sexuales sccu11dél1'io:; m.l~cul iuos. ,\sí mls1111.> 

en este cromosoma !H! albergan vnrios gc11cs activos que prcYic1h::u 

la estatura baja y mucha.s 1..ie las ilJhllllalías cucuntr~\das \!U 

el .síndrome Uc Ji.sgcot!sia ~011a1lal. ( 29) 

A través de la crom;1tina X o cut.?qn.:1 lit! lla:-r 1 d.csc1·ito 

por ést~ cu 1949, puede d\!termina.r::;c el uúmero J.e cro111osom..is 

X del indlvütuo, pu..::s en paci.Jntes cou 111;.h1 d\! J1Js cromosomas 

X, el mímcro máximo de cuerpos de c1'0111atilrn X en cualquier 

núcleo diploidc qs uno menos que el nú1ncro total de cromosomas 

X. Las anomnlías en la forma y tainallo del cuerpo cromatínico 

X pueden a illl':l\uliu ser correlacionados con auo111nLÍ.as estructurales 
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del cromo::nnna X • 

.Sct;\Íll la hipótesis lle L..yon, un sólo cromosoma X 

por célula l!S actiVIJ genéticamente durante ln interfase; el 

otro, que retiene su1-> propicdaJes lll!tcroc1·0111áticas, es genética­

mente inactivo pa1·a 111ucllas de sus funciunus. .Sin embargo st.1 

sal>c que las céluLls germinales fcmeuin;u; m.ís allá de la etapa 

de ov..,gouicls :,,011 i;ls lÍnicils .lÍnl!as celulares que están exentas 

de hctcrocro111<lti::a1.·ió11, uu hallazgo qui! esta de acuerdo con 

el requerimiento dc un segundo c1·omllso111n X ¡Jara que tenga 

lugar ta ~tifcrcuciacióu ov.íric.i nt.lrlllal. 1~11 cadi.\ uua Ue las 

otras c.!lulas es 111.H' a:.;:u• que el cromoso111d X. que se inactiva 

sea Ucrlvc.tJl1 del p.:tdr\! o Je la 111.nlrc. l~n cl h..,ml>rc, el cromosoma 

X tiene ltllc sc1• iuactiV;_LJO <:11tcrior111l!ntu il J¡L 111ciosi.s en la 

célula gcrutin.d 111asculi11a para que tcng,<L lugar la espermatogénc­

sis normal. 

El croJmosoma conti.cnc gen( es) dcterminante(s) 

de los testículos en su región pcriccntromérica que actúa 

Je foJr111tl Jominantc y l lcvan a la diferenciación de las gónndas 

bipotcncia tus couh.> testícultJ. l~l cro1110.stJ11rn Y es esencial. para 

la cspcrmatog~11csis del !1tJ111brc. 

En llJ.:;S l•;ichw.Lld y Si lrnscr 1..lcscubrieron el antígeno 

ll-'i (histocompatibili1..\ad 'l), como un componente normnl de 

1 a membranil ce l u l il r en lll<lChl)S de razil .s de ratones con a L ta 

COl\:ii:ll1~uinid,h.I llltc CiLUs~1b<1 el rechace uniforme por ratones 

llartir de macl\os dona1\tes Je 

La 111i.smil Paza. l'osti.:rlormcntc ühno, describió el antígeno 

ll-Y biológic;1111c11t~ activo co1110 Ll1ta protcí11a co1npt1csta de subu11id~ 

des peptídicas lii .. 1rofóbicas cada una con un peso molecular 

de 10,500 i1 to,uoo que estan unidas por puentes disulfuro 

intcrsubunid.1des. La (mica c.!lula gonadal conocida que disemina 

el antígeno e:-; l~l célula primitiva de Sertoli. lU nntígcno 

ll-'l l1a siJo dcu~ctado en todas las membranas celulares de 

los machos XY no1•m;d.cs excepto en las células gerniinalus inmadu­

ras. Apa runte1nc11tc hay Jos receptores para t!l antígeno H-Y. 

Ohno ha propuesto que un receptor es in~spccÍfico y ubicuo, 

representi\ los sitios di! anclaje en La membrana celular estable 
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para el antígeno H-Y con mayor afinidad que el sitio de anclaje 

no específico. 

gu relación al efecto del antígeno U-Y slll>re la 

gonadogéne.sis, exlste la siguiente hipótesis de Wntchcl y 

1Jh110: La región pericentromerica del cromosoma \' contii.?11\! 

un 1 ocus ( o loci ) , que codifica el antígeno 11-Y de la rnembrana 

plas111dticil o rcgt1la su expresión. El 1111tÍgc110 ti-Y cstJ Jiscv1i1¡aJo 

por las células en el blitste1na go11adal ( probablc111e1¡tc prcc11rso­

res d~ las células de Sertoli), Si.! une .:1 los rcccpc"rcs 11-

específicos para las gónadas e i11Jucc la Jifc1·c11ciació11 

de la gónada primitiva como testículo. La gónada embrionaria 

tiene una tendencia inherente a for111ar un ovario en ausencia 

de antígelh.' 11-Y o su rect.!pt\)r específico gonaJal. Por lo tdnto 1 

el factor crítico en la organogénesis testicular no es J.a 

presencia o ausencia de un cromosoma Y detectable, siuc lil 

cxprcsi6n del a11tíge110 ti-Y. 

Cualquier alteración en la fase crornosómica puede 

condicionar alteraciones en la diferc11ciacló11 sexual.El mecanismo 

por el cual surgen los errores cromosómicos es a partir de 

una replicaci6n defectuosa de las céluléls germina les Jurante 

la cspermatogénesis u oogéncsis, o <le una división mitótica 

defectuosa de las cél11las c11 el zigoto t1·as la fertiliz~1ció11. Las 

lll'inclpales alteracio11cs en esta fase so11: 

ANIWPLOIDIA.- füt la que el número de cromosomas 

es distinto al de la especie a que pertenece, secundario a 

falta de disyunción durante la división melótica o mitótica 

con la que una célula hija recibe un cromosoma extra mientras 

que otra tiene uno menos. Así mismo esta aJ t~ración puede 

ser ocasionada por pérdida de un cromosoma duril1ttl! Ja anafase 

por fallo de un cromosoma en orientarse en la placa ecuatorial 

dura11te la metafase. 

~IOSAIC18}10.- I11dividuo~ con dos o íllis lÍ11eitS celulares 

que difieren en su constitución cromos6mica p~ro quu se originan 

de un 6nico zigoto. 

QUIMl.;HISHO.- Individuos con m.í.s de una líuc<l celular, 

cada una de lns cuales tiene un origen ~e11étic1,;i diferente 
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\l~Uld\l a d\1bl~ !"c...::1111.(.,ciJ11 tic llll Óvulo l>inHclcatlo, o fusión 

\il.! dos :!.it~.Jto~ C(}Wpl~t1.1s u mórulu antes d~ Ja impiautacióu 

o t'ccurh.lac i ón de 1111 \H''-1c i t0s y un cor¡d1~culu po.l<tr • 

l~rrorc!'i l.!~t1·uctur,1 lcs, - .Son Jchídos u ia ruptura 

o suprl.!~iün p;.u·ciill, .l Hh!flU•lu seguida 1.l\! la i11aJecuai.ta reunlón 

de fragml.!11tos. L.l mayoría ~ti.! as <uH.'lllllli;:\s cstructurítlt!s csttí.n 

car•lctl.!ri:.a.las !hll' uu c1·0mo .rt.l ;11¡.,H•mnlmc-otc largo o corto. 

J...as anum.t l ía.s m~\s co11tt111l!'!i so11. 

l .S1..h.:lu.H10su.~1.\0. - ::hm Cl'\)lllt.lS\lt11il.s con bruzos idéntico~ J 

origilli.t~to.s pur \livishlu ltori:.011t;tl cu ve-:. de longitu_lfin_al 

J~l crOlllOSO\lla. 

SUJ>1t~Slüti.- ~e c;:tra~t~1·iza por el dcspre11dlmie11to 

y pé1·JiJa d'! 1111.1 p..:ir..:iJn del cromo.soma. 1·:l sub.índice q- se 

rcfil!rc a lrt ~uprc:::dón Jé una porción del brazo largo y p­

a la supres i6n ~11! 1 tlra;?.o c~rt.l'.l. 

UUt1 LJ~1\l~JO~.- \IC111"r\! c11a11do llll .scgme11to supt•imido 

es i1\Corpor'rlJO \!11 OtZ'ú CJ"~ílll)SOffiil· 

t~1<VMU~V;-lA:-l AN 1 LLl). - Ti \!fll!ll su lll' igen en su pres ioucs 

Je l.as j.Jtlrtl!.s l'inalt::~ de un cromosom,iJ con reunió.u ...ic las llU\!VUS 

poi·cíonc~ di~t.de~ ¡i.1r·a form<LI' uu .anillo. 

U) l'A:Si~ t..hl.~Al•AL.- L<t:; gl.Ína~las Je ambos sexos se 

Jes<tr1•0J lu11 a p.trtir .!el l!!il10;?.0 loc<di~.r:ulo en el b\lrdc J111.!úi.uvc11-

t.r.1l de ld crc~ta 11rogc11i tal adyacente al t·inott y a ln adrcual 

primltiv11.Ap1· ... ,.xi.tm~l•1mcntc tt los 4Z días de gestación la:i gÓlléhlas 

deL maclio y l.:t hcmb1•a ::1011 lndistiuguíbies morfo1Ógic;u11cut\~ 

y clc1·t.11ueute pod rí.u1 p\."!tcuc ialmentl! ~1 ifcrcnciar·~c como tcstlculo 

o como .:ivaril.J. L11 ~"511ada pri111itivn iu..lifcrcnci<lda dl!riva \fl! 

la prlllif\!rticit.Sn \ll!l cpite1i!J mcsod¡jrmico ccló111i.co, la masa 

Ct!lHLll" 111.::-;cuquioml c11 la cre~ta u1·ogc1\ital y \JI! }llS elementos 

mcsan.Sf1•ico:;. En l<t gÓn.;Hlu priud ti va sc cncucntrau tamhii.!u 

las c~lula::> ·~l·1·111i11i1lcs pri11hll"tii.lll!s coutl!Hit!nd\l fosfata.sa 
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alcalina que ha migPado desde el cnJollt!J'mu posterior a t1·avéH 

del mesénqulma del mescnterio a la gÓlli.Hla. Hacia e.L Jía ·1:! 

las ci$ lul;ts gcrmiualcs primorl-lial.cs llan scmbrctdo la g&11ado1 

ind1fercnciada. l~sta:i células llcgará11 m;ls tarJI.! a ser ovogouiali 

o cspcr111at1.>go11ins. La carencia de estils células gcr1ni11alct-0 

es incompatibll.? con la diferenciación ov1i.rlca pero apill"Cntcmcntt~ 

no )lrt!Vil?llu L:t morfogéncsis testicular. lü origen Je l<1 cé.Lulh 

de Sertoli del tcsticulo y su contraµartidit en ul. ovari,,, 

ltt célul<t granulosa tH> está cstalllcci,to en .::J ser hu111alh>· 

Uajo la influencio del <tntígc110 11-Y, la 0J·~a11i::..1ción 

lh: 1'.>s testículos comienza hacia los 45 días Jt! gcstaci'5n 

seis a siete semanas ) • Por otra partl.! el ovario 110 surge 

a rrnrtir del estadio in.ti fcrcncLnlo h.\sta los t1·cs nit!sl.!s cua11Jo 

aparee!! el primer signo: el comienzo liC l.t mt!iosis, corno se 

11ot1t por L1 maJuración de l.ts ovogonins a ovocitos. 

La funclóu endocr i ua temprana .le l tc::; tí cu Lo fcta L 

es lit sccr1.?ción por l<l!; célulils •ll.! Sl.!rtoll del factor i11hil:d•hlr 

del c..:inducto .te HHl ter, una i;lucoprotcínu q1h! funciona c1Jmo 

sccrcclÓu paracrina y pasa por 1..lifusió11 los co11Jllctos .ic 

t-líillcr aparcildos e induce su disolució11. L.t versátil célul.1 

iuhibilior 1 nutl'I.! 

las cél11li1S gc1·111i11illcs, si11tcti:¡1 t1n¡1 1>rotc[11a lig.1do1·¡1 Je 

<llhlr1..Í~cnos y como se hil mc11ci..,11;i.lu antcl'iorin1.?11te, p1•. ~ic111.! 

ln ml• i os is·. 

t~11c11c11t1'i11l JHll' primcr'it 

vez a.lredl!dor de 1.os oo Ji.as y pru.Lifcr.111 r.lpi.l,1mc11tl! Jura11ti? 

el tercer mes. Para cua1i.lo comien:a ld llioHÍutl!sis .le tcstosti.!1'1..111 

hacia las 1111evl! sl!111anas, La ci!l.ul<\ .le Ll!)'lli1~ h,1 .ld.¡uiri.hl 

rcccpt•'ll'cs de membra11.1 cl!l11l;1r pura la 11\.!V-Ltl quu s1J11 i11.t11ci,1...,s 

a¡Hu·c11tc111e11tl! ¡HJr 1.!l a11tít;l!11Li 11-\', L.is células de Leydig,, 

q11c tiiJ11c11 u1i.1 3 hli.Ji·uxiesturoi•ll! lleshii.11·llgcuasa activa, ~c~rey,.111 

tcstlistcrun<t, el rct,;ulador i.lu la difcrc11ciaci611 de los dueto:-¡ 

•le Wolft' cu el. u1ac1to, seno u1·ogl.!11ital y l..:iH 1~c11it<di::s cxt\~1'11-.>s.tc1 

Lll hipolisiariit fl!till parece 11cccs;i1·i.i cu conjuntl1 con 1.1 

hGti para c.l crccimic11to norn1al del pe11t~ y 1..lcl CSl!l'llto difc1'c11ci.1-

d-.>s y par.t l!l Jcsccnso .le l.os testícul-.>s. 
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t·;u l'l!Sumen la organogéucsis del testículo implica 

sucesivamente 1.a Jit"eri.?nci<lción di.? las cucrJas seminíferas 

con células ,le .Serto.li prfmitivas envolviendo las células 

germinales Jcrivad<ls cxt1~ag·onadalmentc y el desarrollo de 

la túnic.l albugínea; la aparición subsiguiente de células 

de Lcydig; f i11itl.1~c11tc lil Jifc~cnciacl611 de los tÓbltlos mesonérri­

cos en los duetos eferentes que conectan los t(1bulos seminíferos, 

y el sistc1ua dl! J'cdcs con el cpül.í...t imo para proporcionar el 

senJero al c!ip-.!rnt..:l lmci<1 ol sistema del dueto t?Xcrctor. 

l~n ausencia \lcJ antígu110 11-'i el primordio gon<hÍill 

tiene una tc11dcu~la inhc rente a ,t..;i·rn rrol L;1 rsc como ovario. 

~l feto cst.í. ba11a\lo de cstrógcnos J.c origen plélccntario Y es 

improbaUl.c qui.! el OVLtrio fetal coutriln1y.1 sit~nificativamentl! 

'' los cstt•ógcnos circulantes en el feto. l~l ovario no juega 

ning,tín pilpcl en la \lil'ercnciación sexuaJ llc.L tracto gcnitétl 

femenino. 

llaci,1 la u1i.lúcima se111,;u1, mucho Jcspués de la difcrcn­

ciaci611 del tcstÍc11lo c11 el f~to tnasculi110 llll 1161ncro significatiVl 

Je células 1~cr111i11ul,~s co111ic11:.a11 a l!ntrar cu profasc mciótica, 

que car,tctcrizil l.i tr<111:dció11 dl! OVOt!,Ollia .::n oocitos; cst\~ 

ucontcci111icntu marca el com!~ ,1::.0 \h! la ~llfi.?rcncinción ov;lrlc;~ 

a partir J.cl c::>taJ.i.o iuJ.it'ci .~:1cl<:1Jo. L..a formación de folículos 

primorJiall!:> .dccln::..1 uu 111.lxi. • .!ur;111t\! Ja vit;é~ima y la vig,ésiml' 

quinta sc111;111a lh' ~estación; es J.ur<t11tc este pcrlolto cU<u\\i~.' 

la conccot1·aci .. ;11 en plasm.t Je lt':-J1I l1ip.Jl°isi.;trio fetal alcn11:::.a 

su pico y son l\.H0 111<tdo::t tus primeros t'oJ.jculos. Por .Lo t.1nt\.l 

para la vi~~sima y tu vig,ésima quiuta semana, la gÓnaJa tielll" 

.Las caractc1·ístici1S 11101·fol6gicitS ~e 1111 ov•11·lo J.cri11ltivo. 

C) ~A~I~ U~NJTAL.- E11 La s6ptiílla scmani\ de vid;1 

intrauteri11a,cl feto ,!st.:'Í. equipad,, con prlmordi\ls Je los dueto~; 

genitales masculinos y femeninos dl!riv1hlos del mesoncfro:-;. 

Los duetos Je Hiil lcr sir\'t.:nt como c.L cslrn:::.o del (itero y trompa~ 

de 1''alopio, mientras que tos~uctos 111esonéf1·icos y los de Wolrf 

tienen la potc11cialid;td di.! diferenciarse <HÍll más en el epidídimo, 

vas defert!ns, vesículas seminales y el dueto eyaculatori .. • 
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Clel ·ifacho. Durante el tercer mes fetal 

<le HUllcr o los de ·Wolff - c~1~1plc'tu1~· -su 

que la involución ocurr.e sl11iu'itáneamentt! 

opuc-stas. 

ya sean ;Los Juctcis 

desarr~llo' mi~11iras 

e11 las asc1•11ct11ras 

E11 prcse11cia de testículos fu11cio11alcs, las estructu~a 

Hullcrianas involucionan mientras que los ductoS Je Wo-lfi'­

complct•u1 su '"lc!'rnrrol lo c.l paso -que en ausencia de tcs~Í~-~+~s-~ 

los duetos '"1e \~olff son reabsorbidos y maUuran l.is estructuras 

Hullcrianas.1·:stos dos acontecimientos, están mediados por llos se­

creciones t1.?sticularl!s diferentes l) Un factor glicopro.tt!ico 

inhil>ilior del dueto de HiHlcr segregado por las células -de 

.Sertoli y 2} el estcroidc testosterona :dlltt!tlzudo por lns 

céll1las Je LcyJig. 

Josso, Jcsc1·il>iÓ que la célula Je ~crtoli retal 

sintetiza y segrega el facto1· inhibiJor del dueto Je Míillcr 

( lior•moua a11timullcria1Hl) 1 una glicoprotcí11a con 1111 peso molecular 

estimado Je a.lr1.?Je~lor ~te 125 1 000 1 el cual part.?ct! actL1ar a 

través lle su efecto Sl,brc el mestSnquima circunJnntc 1n1r Jet>.Ljo 

c11 vez Je sobre el c¡1itelio. 

Aunque la .iuvolució11 mu llerian.t no es un pr\.lccso 

dependiente de nmtrógcnos, 1<1 cstimu.lación Je los J.uctus prjmitl­

vos J.:: Wolff p.1ra difcrcnciarsc en epid Íd imo, vaso dcfercutc 

y vesículas seminales requiere testosterona y el reccµt,.u· 

de <utdrógcno citosólico. tic ha JcmostraJo la acción ~!Jcal 

de tcstostet•1Jna 1rnra la di t'erenciación de Los duetos masc1tl inos 

t.l.e ese lado. tie rt!quicren concentraciones locales m.ís e lcvudas 

de andrógenos para la estimulación del dueto mascu.llno que 

para la masculini:.ación Je .los genitales externos y derivados 

del seno urogcnitn.l. La difusión Local 1..lc testosterona desde 

el testículo induce la estabilización y dlt'i!renciación de 

los deriva.Jos del Jucto de Wolff. J~ste efl.!cto di.! un factor 

inductor desdl.! ful!nte celular a las células vecinas por disl.!mina­

ción local es denominado como acción paracrina. 

Una ulte1·ior característica Je la diferenciución 

del dueto masculino es que durante la organogénes.is estos 

tejido::1 carecen Je 5 alfa rcductasa que couvlc1·~e la testosterona 
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e1t dihidrotcstostero11a, por lo tn11to, la testostero11n se une al -

receptor Je ¡rnd1·ó,genos citosólicos en las c~lulas del dueto 

<le Wolft' durantl! el pl!rlodo crítico de lct J.lferenciución sexual 

e induce el Jeur1•ullo de los derivados del dueto masculino. 

Ln dil1idrotcstostcro11a 1ncdia·la 1nasculinizacló11 del sc110 urogcni­

tal y i.lc los genitales extcJ•nos. Durante la diferenciación 

sex11al la tcstoste1·011a y el- factor i11l1ibidor del dueto 1n11llcria110 

p11ede11 1neJiar Sll accid11 1no1·foge11éticn sobre las c~l11las 1ncsc11qui­

malcs circu1Hluntes tH1 ve::. Je por un efecto directo sobre las 

células cpitel.ia.lcs. La acción 1.tel mesénquimil estimulado por 

hormonas sollr~ lH.s c~LUlCls epiteliales parece ser un factor 

princip<1l en la 1111Jt'fogénesis de los duetos masculinos y la 

retrogresi6n de los Jl1ctos 1nulleria1¡os. 

in ~tl!sa1•rol lo femenino no depende du la presencia 

de uu ovario, ya que tiene lugar un desarrollo igualmente 

bueno del útero y di! los ttÍhulos si no cstlin presentes lns 

gónadas. Sin embargo, el dueto Je MUller, no se dcs.i.r1·olla 

en ausencia Je üuctos 111cso11éfricos; comu11meutc, la aplasirt 

y la auseuc.ia de tÍtcro va .i.soc iaJ01 con una trompa de Falopio 

hipoplásica y ilgcu"'sia d"' ÚttJro y vagina. 

ur!t;e11 di! Los gcnit;tles externos. 

l~n la ut.:tavt1 :-iemana r~~tal, los gcnitillcs externos 

de ambos s..::xos S~)ll i~t~11tit.:1JS y tienen la capacidchi di! J.ifcrcncit11· 

en las dos Ji 1•ecc iones. Cun:-oistcu en una hcn~lidura que esta 

unida pur plie;~ues uretrales i.tpill'ct1dus y mt'Í.s lateral111t!11tc 

por •1bHlt.11uicnt1Js La l1c11Jiduru u1·ogc11 i tal 

eestá cor,,11otd1t p1J1· un tubérculo ~cni.till consistente en e 1 

cuerpo cavc1·11os1J y cu el gJ.1fülc. Los plit?gtics 1irctralcs bordeados 

dt! 111ucosa pueden pc1·111anc..:cr S•'p.1ra\lllS en cuyo ca8o SlHl denoutl11<t­

dos lnbius 111e1tl)l'es, o se r'us i\111.i.n µara ft.Jrmar ul cuerpo esponjoso 

cont.::nitJnJo una uretra fá lL:a. Los c;.1rnosos abulta111ic1ttl)S 

labioescrotalcs ¡n1c\lc11 permanecer separados para formar los 

labios mayores u fu11tht i rsc en la Línea media para formar e l. 

escroto y Ja cu1Jicrt•1 epidérmica ventral del pene. La distinción 

entre clítoris y llene 1.?stcí. basad.a pri11lari.1111cntc, en el tamallo 
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y cu si los labios menores se han fundido para formar u11 cuerpo 

esponjoso; en el Vi\rÓn los pliegues uretrales se han fuudiUo 

co111plt!tilllllHttc en l.a lÍHl.'.!ll media para for1nar la uretra ci1Vl.!rnosa 

y el cuerpo espo11joso il las doce o catorce scma11as de gcstaci611. 

in seno urogtHtital su Sl!para a partir de una cloac•1 

común en la edad fl.!tal muy temprana. t;l cuntacto y la interacción 

de \.os Juctos mullcrianos fundidos con el seno urogenital 

e!:I usencial para el J.csarrollo normal de 1a vagina. La. prolifera­

ción del septu111 vesicovaglual empuja el orificio vaginal i1oste-:­

rior111entc de tal t'orma que adquiere una c1pcrtura externa seiH1radet 

por lo tanto no se con~l!rva el seno urogcnital como tal. 

La próstata y las glándulas l>ulbourctrales de Cowpcr 

~n el varón son crcci1nic11tos en exceso del seno urogcnitalj 

su diferenciación está mediada por la dihidrotl!stosterona 

y requ.lerl! la presencia de receptores citosólicos de andrógenos. 

En la ht.!mbra, las glándulus parauretralcs de ~kenc y las g,lándu­

las vestibltlares de Uartoli110 tie11c11 or[gc11cs J10111Ólogos. 

La imlucción de ln dil'ert.!uciación de los gen~ tales 

externos y el seno urogcnitn l d.c.L va ron está Olfectadu por 

la dihi~lrtJtcstostcrona. La t.t.:stostt::ron.l es la prol1ormona y 

es distribuida a estos tejidos diana por la corriente ~auguínca. 

alfa reduct.n:Hl 

y puede co11vcrtir la testosterona en llihidrotcstostcrona. 

La dihidr1Jtest.0stcrona se une al 1·eccpto1· ~le <tnJrÓgt.:uos cit:o.sóli­

co lptc t.:St<Í codi ficndo por un gen cstrul:tllral unillo a un cr0m0so­

ma X y, tras trc111slocación iLl núcleo, inicia Los t!Vcntos qu ... , 

conducl!n a la acción androgénica. La diferenciación 111asculin.1 

de los genitales t:xturuos y del seno urogenital tiene lugar 

sólo si el estímulo nndrog~nico es reclllido durante el pcrioJo 

crí~ico de la diferenciación durante la vida fetal. La dihidrute.§_ 

tostero11u estim11la el crecimiento del tltbdrculo ge11ital 

induce ln fusión de Los pl icgues uretrales y lo8 abultamie11t1.1s 

labioescrotalcs. ·ra~1bié11 induce la difcrc11ciación de la p1·ó~tata 

e inhibe e.l crecimiento del scptum ves icovaginal, prcvi11it.!ndo 

por lo tanto el ,lesarrollo Jel derivado vaginal ,1;,~l :Hrno urogl.!ni­

tal. 
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Concluyerhlo, los andrógenos son determinantes pnra 

la dit't!renci~1cló11 111asculil1i1, ln receptiviJad celular la 

testostcro11<1 varía ..:ou u l tiempo ya que es imposible conseguir 

la fusióu Je .los pliegues genit<tles deHpués de la semana doce 

de la vi\lil fetal ( cuanUo la vagimt ha i11:Í.ciado su desarrollo) 

por tanto, 

1) Para el totn.L des;1r1•0Llo 1nascL1li110 de los genitales 

cxte1·111.ls en el \".;.·ón del:li..~ h,Lbcr estímulo androgéni­

co p1·ccoz { ant1~!:i Jt! la sc111a11a 12 ) , con intensidad 

suficiente Y•l qtn: si esto 110 ocu1·rc hay feminiza­

ción, hipo:-tpadias o hasta co111l1lcta diferenciació11 

fl.!1nc11 ina. 

!.!) Admi11ist1'Hl' andrÓgeU\lS a Ullil mujer gestan tu 

pue\le ocasio11ilr virl.li':.acióu en humbl'as. 

3) La.s cnfl!ruu!dihies co11 al.tcracióu Jcl desarrollo 

de gc11ita.Lcs cxtcr11os 1·claclo11aJas co11 alteracio11es 

hormon.1 lcs ( nnJr·ógcnos ) son el si11dromc aJrenoge-

111 tal coui;éul to cu Ju1hlc uxis te virili::rnción 

c11 el .sexo fc1111.rni110 y la fcmiui:.ación testicular, 

1.a cual cstcl ocasiouall<t por inscnsilJilidad tisular 

a élllll l"Ó~ClhlS. 

U) t•A!>I~ iltH\••tu;.;,\L,- 1~11 primcr Lllt;cll' se descril>ir.Ín 

los'.!!_cc;:1nismus lle control. ial.lr111011al. cu la Jit'c1·c11ciación sexual. 

L.1 Jifcrc11ci;:1ció11 scx1l<ll se rcgul<t por mensajero:; 

químiCos .t. tr.1vi.!.s de dos mecanisnu.ls lle control; una célula, 

de ordinario en 1111.i ~bi11llula cndócrina, segrega un péptido, 

csteroldc u otra moLJcula al torrente circulatorio lleude 

transportadt.l d un tejido 1..tiun.1 dist•lntc para regular e inducir 

diferenciación. L·:n este punto, un cjemplo peculiar de secreción 

endocrina es la tt.!stostcrcna la cuill es segregada por la célula 

de Leydig 1¡uc l~s l i lH!l'iHÜl a la circulación. 1.n segundo tipo 

de mecanismo lle c-..:i11tl'l)l l!ll la diferenciación sexual estéÍ mediado 

por u1rn secreción pa1·acri11a. l~ste mt!canis1110 rct;ulaJor loca.l 

y mds pri1uitivo íi11¡llicil la Jiseo1i11aci611 Je ltll ll~ptido o cstcroide 

desde su lug,at• dt! .:síntesis Je su célula o tt!jidu diana por 
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difusión local a travé.s del espacio t!Xtracclular, un ejemplo 

de este sistema es la acción dc.l factor inhi!Jidor dt!i dueto 

de Hílller sobre 1.!l mismo o la discminació11 del dueto Je Wolff 

al sistema gonadal. 

La Jifercnciaclón .sexual no se completil hasta que 

los caracteres scxuali.?s secundarios se han desarrollado, se. 

alcan:a la fertilidad y el fin último, la procreación se hace 

cviderlte. l~stos .1csa1·1·ollos ocurre11 Ju1·1t1lte ld pllbertuJ. 

AlllhtUC amlHJS sexos el Cl.)lltrol Je Ja funcil~ll 

gouadal está lllt!dlado por la 1•".Sll y la Lll, 11.l.s patrones dt! ser1•e­

clón de Lts gouadotropinas son muy distl11tos en varones y 

en hembras. En el hombre, la hipófisis masculi11a scgrcg,.1 típlcn­

mt!nte fi"Sll y Lll dt.'! manera pulsátil, pero relativamente constante 

y sostenida, lo que se deuomina lil>eracióu tónica, rnicntras 

que c~l la mujer iHlulta, la Sl!creción de f!>ll y de Lll es cíclica 

y está caracterizada por una olt!ada preovu.lntl)rin qui! conduce 

a la ovulación. 
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A) P:íl•;l/l)l)¡j¡.;J(M,\Fl(l)U 1 T l .'iMU f<'l~NEN lNU: 

llipcrplasi.L ad ,- ... ~na 1 co11gé11 i t<I por dct'icicncia de G 

~I hidroxi lasa, ti }H1 J y l l. 

lii pcrplas la illlr'Cllcl l. co11gé11ita por Jt!ficicucia ue l! 

l l 111.drí..lX l I asa, 

sintétic .. 1:; durdntc t!l. crnbnraz.o, prlnclpalmcntc en 

el esta.tío Je .tifercnciacióu g,!nltal. 

As1..1cia.1;1 a ui.llt't.>rmach)11 urinaria o i11tcsti11al. 

U) P~lWUUllE1<MAi"1<UUITISMU I·l,\:)CUL!Nü: 

l•'alt;• de 1·csp11t!!:ita tt.?sticular a la hCli y Lll t! hipoplasia 

Je cStul,,s de l.cydig. 

l•:1-r1..1r,~s C\lt1~é1ii tos ,te J.1 Ulosí11tcsis de tcstostero11a: 

1) J)cfcct\ls .. ~11zim;:Í.ticos afccta11Jo lct síntesis de corticoi 

.les y to..~.:;t .. 1stc1·u11.1 ( varlautcs de hiperplasia atlrcnal 

congénita): 

Jlcficl~ucla lle! co111plcj1.> colcst~rol di!smo.lasa. 

- - IJ1!t'icic11cia .te J U hiJroxic.stcroiJc dcshidrogt.rnastl 

- - U1!t'icic11c1.l Uc 17 illt'a lliJroxilasa. 

2) Defectos 1!11=.irn;Íticos afcct.u1do pri1oarlamentc la 

bi1JsÍ11tl!:-;is dt~ tcstnstcrona por los tc:-;ticulos. 

JJcfi~ic11cl~t ~le 17,ZO dcs1uolilS11 (li11sa). 

- - Jlt.~t"icit!llcla Je 17 H hidraxicstcroiJc oxidorreduc -

Las.1. 

* IuscnsildJld.hl de los Órganos úld11a a los andrógc11os 

dcl>idl.l a ;¡11umal.Í<1s cu el receptor cltosólico para 

la tc.sttJsLcr'tJ11<1 y dil1id1·otcstostcro11a ttsÍ como dcfcctus 

pust:J'l.!CCJ.JltJJ". 

1) lnscuslltlJ idad de Órg;:1110~ Ji;:11111 Las hu rmona s 

a11.lrug,t!11icas dl!ft•Ctus del receptor y post1•eccptor) 

:,í11drtJ111c com¡ l··~to de i11scnsihiliilad andrógenos 

y varJ;wtc!i ( 1 c111lnl=.acló11 testicular y sus va -­

ria11tcs). 
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- - Síndrome i11com1llcto úc inscns.i.bi LiJad a éllHtrÓgt>:il''IS 

y stts varia11tcs ( ~í11Jro111c Je lleifc11stci11 ). 

2.) Defectos del. 111ctaUolis1110 de la tcstostcro11a por 

tejidos pc1·if~ricos. 

- - Ucficiencia de S alfa red11ctas~ (ttipospadias pcri-

11cocscrotal y pset1dovagi1titl). 

* llefectos e11 La síntesis, sccrecidn o respuesta al factor­

i11l1ibiúor Jel co11J11cto Je ~IUllcr. 

* Testíc11Los cva11cscc11tcs. 

Tcst(c11los 1·11dime1ttarios. 

~) TllASTOltNUS KN LA lllV~lt~NCIACJON UONAUAL, fUllMAS NU CLASlVlCA -

llLl¡s. 

n Uisgenesia de túbulos seminíferos, Síndrome l1.e Klinefel -

ter. 

u slnJromc de Jisgc11esia gonallaJ y sus varinntcs, 8ÍnJro1111!­

Je Tur11cr. 

~orina co1nplcta e l11co1npleta de dlsg~1\esia go11adill atípica. 

lllsgc11esiit testic11lttr XX. 

Ar101nnlías estructurales Jcl cromoso1na r. 
* liermufroditisn10 verdadero. 

ll) llESAilllOLLll SliXU.IL ANllllMAL, 

lli po spnd ias. 

Ucuitalcs externos ambiguos en hombres X\' con otras 

anomalías cougénitas. 

S.ÍnJro111c de Kokita11ski KUster. 

* Extrofiit vesical. 
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A conti11lt.tción se 1:callúú·á en forma bPevc, un 

an.í..Lis.ls Je las pato1i..'lg.Ías qtlc co11Jiclonan a1nblgticJaJ sexual. 

La -amhi~iicllthl ·sexual, -¡HlC\to 111anit'cstarsc co1110 PSIWU0-

11g1tMAl"HUlll'fl:lHll t•'l~HC:NLNU, l!~ Jt!clr, \)Ue prcseut.nn estructuras 

gonada.lcs ..:iv,íric;p;, ¡1cro con gc11ltalcs externos virilizados. 

El cariotipo C\Jrrcs¡1011Jc al de una mujer normal, ..l6 XX. l~sta 

nltcració11 es \lchid<t <l un trasturrhl biísico de la t'asc genital 

de dit'crcnciaciJu sl!xu.ll 1 ¡u.H' lo qui.! el. g1·,hlo di.! masculini:.ac11$n 

fl!eal cst;Í dcternd1Hhl\1 por el tic1111n.1 de la ex1H1s.ició11 a amlrÓgl!1h1 

y el cstchlio de \lifc1·c1H:::.Lacióu en quu se cucuc11trc durn11tc 

la cxposicióu it éstos. Puesto que t.:n l.!sta anomalía no exist:e 

tejido tcst:icular, J,'ls illhiró~cno!i ll\!l.h!ll provenir de una fue11tc 

.;:xtragona"lal, capa:. .te inducir una Jiferc11ciació11 Je gcnital\!s 

cxtiJrnos c11 sentido mascu.Lino. 

La:.; fuentes ..:xtragonadalcs de a11Jrógenos pueden 

ser: (27,30,25,4,13 ) 

Uel propio t'etn, CIJlllO ocl11•rl! en la hiperplasia 

ad1•t.!11.1l C\Jllt~éni.tá vlrl.l.iza11tc. 

Lle la llli\lll'c, en los casos \lc tratamientos cou 

andrógeuos y progus.t;Í~c-110::. úurante el embarazo, 

o poi• virilización tra11sito1•ia de L1 madre dura11tc 

el emb1.1 ra :.o. 

tllPl-:llPLASl,\ AllHE~AL t.:llilil;¡.;fl¡l'fA VlHlLLZANTL-;. 

t·:s la re:-;ponsahlc de lil 1nayor.Í.<t dC' lo.s casos i.lc 

pseudohcrm<tfrod i ti smu fc111c11ino y r1¡11·oximad1.1111ente de la mitad 

de los pttci"~11tc:.; con gcnir.ale.s externos il111l>iguos. (29) 

Sl! han ,tc~i;rit.o seis p1·incipales tipos de hiperplasia 

illlrcnalil co11g..!11it.1, c.1da una con su cuadro clínico d.istintiVl' 

y su lt?sió11 bi"H¡ulmiCil cspecft'ici\, 1'..:idas son transmitida.:.; 

como rasgo autos"ímico receslvo. EJ común deno111innd.or, en loh 

scis tipos bioq11lu1icus, es li1 dett.!t'ior¡1Ja for1naci611 de cortisol -

con La consecuente hipcl"}llasia Jt! la corteza a~II·cnal, del>id;i 

a hipersucr,~ci"'n .le A\.!'1'11 a trilvés del 1111.::cauismo de retroalimenta-
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cl6n negativo. S6lo los tipos 1,11 y 11! so11 des6rdcs\es predomi -

IH\tltcment~ vlr.iUzuntes. fü1 estos tipos, la éUlomalÍ<l <l.c .los 

fcr1otipos scxt1itlcs es la masculi11lzilci6lt pre11atnl \lcl feto 

femenino dt?UiJo n la superproducción ~le uudrógeuos ítt.l1·cna.lcs 

y ¡wccur:iorcs de amirógenos. Los v.aroues ttfcctaúos no prct:n!uta11 

anmnalía~ de sus gcr1ita1c8 al nucimicuto. Ucrudorrnlmc11tc l\)s 

tlpos ldoquimicos IV, V y Vl, los cuales ticncu como dt!t'ccto 

conníu altcr.lción en li.L :-ílttte:;is de cut•tl~ul que ~lctl!rlorau 

la prot\ucci6n di! estcrohl..:?s sexuales por iit~ gónadas y por 

la.s gJ,'indulas adrcoa:tcs, existe vlrili:.>n".iÓn de las hcml>rus, 

edn ~~mbargo ésta es mucho menos liuportantc que la oca:d oua.da 

por los primt!ros tt•c:-i tipos, el cuadril cl!nico fuuJHllll!llt¡ll 

~e la l1ipcrplasia adre11al co11u&11it~l lV, V y VL es el iJ~ctJJol1c1•1na­

frlh1itlsmo masculino como se comenttll'Ú po.sterior111l!r1te. 

't'lPO L: Oefecto de c:u hit\l'oxilasa afecta1Hio la 

l1idroxllaci611 c11 la zo11a fitscicular, ( vi1•ilizaci611 sim11Jc). 

r;sta Jcficicucia es la causa m<ls co111t"111 lle g,c1dtdlc.8 

a111bic,uos cu uii'íos <ts.Í co111tJ ln forma má.8 comiiu \ti.!l simtromc 

t:J gen que co\iit'ica la 'J.1 hidro-xilaci611 cst;Í local.l:aUa o..::n 

el llra~o cort1.1 del cromoNOllli\ 11Úmi:?ro ó 111uy p1·6.s.imo al sitio 

Jel gen de hist1Jcompatíbilidad HL,\-IJ. .'Se ha ct1.lc11Ja1lo que 

la inc.idt!HCÍ<l de csr..a ent'cr11h.?ti<hl en J•;stados Unidos y l~Ul't.l!J<t 

es cr1tr•c l ~1\ 4000 y .l c11 lSúOO. (19,24,25) 

La auomallu cu la hit.,slntc!Si.'> ;Htrcna.l en pacic11t•:.s 

COfl dcf.icieHCi(l llC C 21 hidroxl.lasa tipo f, CS la C 41 hiJrtJX'.lH­

clÓu 1let'ectuosa Je la 17 hiJroxiµrogcstcron.l y uua ,lismi11u~ió11 

\!ti la síntesis ~tc curt:isol. l!ouh.l co11~ccttc11ci<l ,Je j;, s!ut!.!sls 

defectuosa de éste, h.:ty una hipcrt;ccrec.iáu de Ae'1'11, ipcc prl"'lducc 

plgmcnt.tcilln J.c tipo AdJ.isonlano y la gl.1.miuia <Hlr•cual 

cstiltlltlitdn. para produclr unos 111 veles uu111t!11t.atlos de precursores 

úci corti.sol, incluí.do!:> tos afülJ·óucJHHl y sus precursores pl'Óx:imos 

al l>loquct1 en la ruta bio~ intética. La conccntracl.Sn dc 17 

hidr-oxiprogcstcrona en plasma cstá de or.11nurio 111uy aumc11tctda 

y los niveles cu p.tasmil Je nudrostc1h~ltÜlllü )' r.estostcrona 
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están 1.!ll!vallos l~11 los JMCi1..~11tcs afl!Ct<td!Js, Poi:it11iltalmc11tc los llll!­

tabt.Jlltos Jl! cstl1s cst"•r1Jidl!s Jan como rt~sult;11.!o 111111 cxcrcció11 

aumcutih.la c11 uri11a dt! 17 cctocf;te1·oidcs, prcguantriol y 11 

ceto prcg11a11trJlll. Prc11.ttdlmcntc, el exceso la síntesis 

dt! nudrógcnos adrc11alcs cu el feto lll!mllra da como resultado 

Ullil elevación de 11..is 11iv1.:dc:-; de tcstostc1·ona. Antes i.lc las 

doce scma11as de ~~.cst.tciéu, los niveles c.lí~Vados de andrógenos 

fetales co11ducc11 a 1111 divcl'so grado de fusión lilbiocscrotal 

y agrt111damic11t\l del \~¡ ítu1•is cu el feto fcmc11i110; la cxposicióu 

a andró~c1hls ll'<tS l,1 ~c111a11a ,fl.H:c 111ducc sólo clitoromegnlia. 

Postnatal111c11lc, 1.1 !'.ct.:1·c~itS11 1lc tcstustcro11.t ¡h.11· Ja ~l;:Í.1h.iUla 

adrcnul, a.sí cv1111..l lc1 Ct.111versió11 dl~ c1111.lroste11eJlo11u a testosterona 

en tejidos p1.!rifé1·ii.:vs, resulta u11.l cou t í1111a vi rilizaciÓ11 

del pacil.!11tc 110 tratadiJ. E:-;tos pacicutcs t:il.!111.!11 Je orLlinnrio 

taSil:i 11ormalcs .¡,,_. ~ccrl.!ciú11 de aldüStl.!l"Oll•l. En lo:; pacil.!lltl.!S 

no tratadl)S, la ;11111h.?11ta,tu pr,,Jucción Jc a11Jrú~cno.s 1 ccinducl! 

a un crccindent..:i .icelc1•;hlt.l 1 dH"'Jlltl~ la uinez y ;t u11.t despropor­

cion.ida ac..:11.!rilciún ,lc l.1 11 .• t,illració11 l.!h(}llldi!tica que resulta 

Je un cierrl.! p1·..:mat111'll ,le '·•'· epífisis y estutura corta en 

la adolcscl~llci.1 y e11 l.t cdchl adulta. 

ril'll 11: lh•(ccto co111pl1..~to de e 21 hidrox:ilación, 

(viri l.izaci1.~11 C1.H1 !h~r.\.id.1 de suJ). 

En 1.~stl1s p11..:ie11tcs ocu1-rc 011.t viriJi<:ttción y pérdida 

de sal • .S..: ~U~J'l.!l:ll.i •!lh! esta \•aria11tl.! es JcbiJ.a a u11 defecto 

en 21 ltidrlixi l;u·h;n 'Jlh" irn¡ilic.1 lit ::.~111.L l'a!icicultll' y glomcrular 

y que cu11ducc a 1111 dctcrit.ll'O ~11 J,1 s~crcci.511 de cortisol 

(fascic11L~11•) y ~te ,,J,Jostcro11t1 (glo1ílcr11Li11·). l~sto t.lit cuino rest1lt1L­

do una llcficic11l:i<1 de ald1..lstcroua y uua actividad de rc11.i11a 

en plasma a111111.!11tada. L..l p..!rJida de clcctrolitos y de líquidos 

da como l'l?!:ild ta do un.1 h i poua u· e mi a, hiperkal cmia, acidosis 

deshidratación y colaps.J vascular. Alrededor del SU~ de las 

pacientes tic111.!11 1111.i (;t•isis de pérdida de sal c11t1·c el sexto 

y el J~cimo cua1•t1.1 dÍ.t de vüta. L.a mascul iniznción de los 

genitales cxtc1"1Hl~ y del. sct11.l urogcuitaJ. cu las hembras ilfcctadus 

tiende a ser m;\s severa eu este tipo de 

congénita que c1l l.it dcficic11ciil de 

hipcrplasia suprarrenal 

G21 l1idroxilasa simple 
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o en la C ll hid.roxi.lasa. 8in una ter1tpia específica se produc1.~ 

la muerte secundaria a hipcrl\.dlcmia, Jcshi\lratt1ció11 y clloque. 

en los ni.tchos afectados cuyos gcnital!!s ~:hlll normillcs el Jiaguós­

tico Jifc1·e1lcial i11cluye scpsls, cstc11osis ¡1ll6riCit, g¡1stroc11te­

ritis y lesión car\lí.ac.i. cong..!nita. (29) 

l~l Jiag11Ó:H.icO ,(C lH defiClc11cia de e 21 hiJl'OXil<tSíl 

del>cría ser considerado siempre c11 : l) Pacieutes con gl!uita.l.i:s 

ambiguos y los 1·as¡;l1S .. ic pseu~lol1crmafrodit.is1110 1'e111cni110. :.!)i-lacl\os 

a1rnrcntcmc11tc crlptorquidicos. 3) Ni1\l..1s que presentan Cht.Hptu 

o un.t SCVCl'él Jl!slli ... tratitCÍÓ11 • .¡) Nadws y lll!IUL>ras COll si&HOS 

de virjliz<1cióo .uitc:; J.I! l.a pubcrta.l. L.i historia t';1111illar 

de un hijo cou mt1crtc incspcrtHla c11 la i nf.tncid o macho con 

prccochlad sexual. Postcriorincutc como todo paclcntl! con g,c-11it:d­

les ambiguos debe 1·cali:..1rsc un frotis bucal püra cuwli::.11" 

la cromatina ~H!XUHl. La cxcrcci..Sn Je 17 cct1.H.!titcri..liJcs 11ri11arios 

y prcgnantriol, a~d c1.rn10 "-~lc\'tllla co11Cl~11traci'511 \le 17 ltidrm~.ipt·\l­

gcstcrona ( 17-0111' ) en plasma, la cual es normalmcnt.c 1.!levaJ.L 

en la sangre del corJ.511 uu1bi lical ( l,ú.\U 115/dl.aproxim<td<t111cnr.!}, 

pero decrece riÍpiJ1unc11tc H 100-:!1.H.) rig/JI .• \lcspués Je la:; pr!:ueras 

24 horas de vida. Sin embargo estas ¡,fctcr111i1t;1cioncs 

son diagnósticas en la dcficic11cia de 21 hiJroxiJasa. 

En los pncic11tes afectados, los valtJrcs de 17 U11P 

oscilan de ordin;u•io entre JOOIJ y .¡ouo 11g/dl. dcpc11Jicntlo 

\ll! la cdaJ y la gravt!dad del defecto de 21 hhlroxilació11. 

Los pacic11tes con uua Ligera Ucficit?11ci<l de :n hidroxila.'H\ 

y l.os hcterozlgotos lHH:dt!n tener unos Vil lores 1 ímites o uivelcs 

lh'I detectabll!S dc 17 üllP. En estlis Cil~1Js, lil determinación 

del cfl.!cto de A~'flt sobre la clc\•acióu de Jos 17 llllP y l.<l relación 

17 OllP/cortisol, identificartÍ. a 111cnu<lo los recién nacidos 

afectados. Pa1·a distinguir a rccl~n H<lCidos at'cct<Hlcis e11t1•c 

cl cstudo <lt! hetc1·ozigoto y una forma leve del llesó1·dun en 

los pacientcs llomozigotos se puede usar el gcnotilll'l 111. .. A. (24) 

Cabe rt!cor~lar que la excreción Je Los 17 cct.oester1Ji-
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des varía con la edad. En los primeros días de vida, la excreci6n 

de 17 cetoesteroidcs e11 recién 11acidos no afectados puede 

ser hasta 2-4 mg/2~ hr. Al mes, los 17 cetot!steroides urinarios 

decrecen hasta un límite superior de aproximadamente ú.5mg/al\o 

hasta el comie11zo de lil adrenarquia. El preg11a11etriol, el 

matabolito urinario de 17 OHl',pucden ser normales en los 

nin.os afectados. A partir de entonces, los niveles se elevan 

y so11 4tiles diagn6sticamcnte. 

El diag11óstico te1npra110 

desal de la l1ipcrplasia aJrenal 

ordinario~n los signos clín.1..cos de 

de la forma con pérdida 

basada de congénita, 

hiporcxia, 

está 

pérdida de peso 

y vómitos y el hallazgo de hiponatremia e hipcrkalemia. Los 

pacientes que pierden sal moderadamente pueden tener niveles 

normales de electroli tos en condiciones basales pero exhiben 

una actividad de rcnina en plasma elevada e hiponatremia, 

hiperkalernia y una natriuresis inadecuada con restricción 

de sal. 

TIPO 111: llEl'l;GTú llE C-11 llllllWXILAtiA VIIULIZAGION 

CON HlPgKT~NSIUN). 

Un defecto c11 la hidroxilación e11 C 11 conduce 

a hipersecreción de 11 dcoxicorticostcrona (VUG) y 11 deoxicorti­

sol ( compuesto ~ ) , además de a11drógenos adrenales. Una 11 

hidroxilación defectuosa en los seuderos metabólicos de los 

glucocorticoides ( fascicular) dá como resultado una secreción 

elevada de llül! que causa una retención de sal y agua y la 

corsecuente hipertensión con niveles bajos de renina. Por 

ello los pacieutes exhiben hipertensión además de virilización. 

El sendero n1etabólico de la llll y 18 hidroxilasa de los mineral2 

corticoides en la zona glomerulosa es funcionante y pueden 

segregarse cantidades nor1nales de aldosterona bajo la influencia 

del sistema re11ina-a11giotensi11a. La excesiva secreción de 

DOC en los pacientes 110 tratados suprime la concentració11 

de renina en plasma y por lo tanto la secreción de aldosterona. 

Como en otras formas, el defecto es a veces -parcial y puede 

estar ausente, incluso la hipertensión o no aparecer hasta 

tarde en la niñez o 1!11 la madurez. ( 29) 
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Las nidas recién nacida~ con e9te sí11dron1e ma11ifies­

tan ambigiledad de genitales, mientras que los varones presentan 

genitales externos normales al nacimiento. En los pacientes 

no tratados tiene lugar una progresiva virilización, crecimiento 

aumentado y maduración esquelética acelerada. Se han descrito 

casos de deficiencia de 11 U-hidroxilasa que manifiestan primero 

signos clínicos en la adolescencia con hirsutismo, alteraciones 

menstruales, acné, engrosamiento de la voz 

variable. (19,29) 

hipertensión 

Bl diagnóstico de la deficiencia de 11 U hidroxil;isa 

puede ser confirmado al encontrar co11ce11traciones de 21 deox~~or­

tisol ( compuesto S ) elevadas en plasma y llOC y una excreción 

aumentada de sus metabolitos en orina ( prir1cipalmente tetrahidro 

S ) y su supresión por la terapia con glucocorticoides, t:stos 

pacientes cua11do son hipertensos presetttan una elevación caract~­

rística de la concentración de deoxicorticostero11a (UúC) y 

de su tasa de secreción, pero niveles bajos de actividad Je 

renina y aldosterona en plasma. 

PSEUDOHEHHA~'llOUITlSHO ~'EHENINO SJ::CUNUAIUO A AUllINISTHA 

CION UE ANDHOGENOS Y PllOGESTAGENOS HATJ::llNOS. 

Trás la ingestión materna de testosterona o agentes 

progestige11os si11téticos durante el primer trimestre del embarazo 

se ha observado frecuentemente masculinización de los genitales 

externos de niñas. .Si la exposición ocurre tras la doceava 

semana de gestación no ocurre la fusión de los pliegues labioes­

crotales, aunque puede haber agrandamiento del clítoris. Se 

han prescrito varios derivados sintéticos de la progesterona 

que pueden ser tomados por mujeres con aborto habitual o amenaza 

de aborto. Estos compuestos en su mayoría son intrínsecamente 

androgénicos en alg~n grado y producen regularmente virilización 

de los fetos femeninos, estos son noretindrona, etisterona, 

noretinodrel y acetato de medroxiprogesterona. 'l'ambién se 

ha descrito al estilbestrol en dó.sis elevadas como causa de 

pseudohermafroditisn10 femenino. lü mecanismo de la. virilización 

de estos casos es oscuro, pero puede estar relacionado con 

la inhibición de la 
este compuesto. (28,24) 

U J1idroxiesteroide dehidrogenasa por 
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t::n casos uxccpcion;t.l .::s puede ocurrir la masculiniza­

ción del feto femenino si la. madre sufre de tumor ovárico 

(de ordinario arrenoblastoma tumor Krukenberg) o adrenal, 

una forma virili:.ante de hipcrplasia adrenal congénita o si 

desarrolla viril.ismo a part.ir de alguna otra causa durante 

el embarazo. in luteoma del embarazo, 

compuesto por células hiperptásicas 

un pseudot.umor ovárico 

teca les luteinizadas, 

que i11voluciona postparto l1a sido asociado co11 la masculini:aci6n 

de los genit.alcs externos de recién nacidos femeninos. Los 

quistes ováricos de lutcína en el embarazo 1 también se han 

asociad.o con masculinizaci6n fetal. La ausencia de virilismo 

en la ruad.re 110 excluye u11a fuentl! materna de andrógenos en 

estos niños, sin embargo, ya que las cantidades requeridas 

para masculinizar los genitales externos de un feto femenino 

pueden ser menores que las que causan claras manifestaciones 

en la madre. 

t:l pseudohermafroditismo femenino originado a partir 

de la t.ransferencia de esteroides androgénicos en la madre, 

es el tipo de desarrollo ambisexual que se trata m's fácilmente. 

PSEUU\lllr:llHAl'll\lUlTISHO ··~i-rnNINO ASllCIAU\l A HALr'OKMACION 

UlllNARIA E lNTESTlNAL. 

Las anomalías genitales van frecuentemente asociadas 

con a110 impcrforado, agcnusia rc1,al y otras malformacior1es 

del tracto urinario y d.cl intestino inferior. Carpentier y 

Potter han revisad.o los halla:gos en tales recién nacidos 

y han sugerid.o el término de 11 \'seudohermafroditismo femenino 

no espec!fico 11 • Algunas, pero no todas estas anomalías son 

incompatibles con la vida. Al contrario que otras formas de 

pseudohermafroditismo femenino, pueden estar maformados también 

los duetos genitales internos. Los hallazgos en estos pacientes 

pueden ser muy cxtr.inos y no es poco frecuente la persistencia 

de la cloaca primitiva. La patogénesis de estas anomalías 

es diferente de otros tipos li\! desarrollo a1nbisexual y debiera 

ser considerada e11 el contexto ie otras formas d.e teratología.(2~ 

30). 
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P~IWDOH!lllHA~"l\\JDITISHO MASGU LINO, 

Bl pesudoher1nafroditismo masculino es una condi•:ión 

en la que sujetos gen,ticamente varones, las gónadas son exciusi­

vamente testículos pero los duetos genitales o los genitales 

externos están incompletamente masculinizados y exhiben en un 

grado variable las características fenotípicas de la hembra. 

El espectro clínico varía desde individuos en los 

que la configuración de los geilitales externos es femenino, 

hasta formas leves como las representadas por l1ipospadias, 

cripotquÍdia y ambigüedad de genitales externos. (2~,29) 

En esta patología se presupone una diferenciación 

embrionaria gonadal normal pero con alteraciones en la fase 

genital de diferenciación sexual, con lo cual al faltar la 

acción de los andrógenos testiculares el seno urogenltal evoluci,2. 

sentido femenino. li:stio puede ser secundario a una in:mficiencia 

secretora del propio testículo, durante este episodio crítico 

de la diferenciación o bien como consecuencia de una falta 

de respuesta de los tejidos diana a los andrógenos normalmente 

segregados por el testículo durante la vida embrionaria. 

A continuación se analizarán las patologías que 

condicionan pseudohermafroditismo mascu1ino manifestado con 

ambigiledad de genitales. 

!<~alta de respuesta testicular a la hCIJ y LH (liipoplasia 

o agenesia de las células de Leydig.- La agenesia o hipoplasia 

de las células de Leydig, o una anomalía del receptor lo cual 

produce la .falta de respuesta a la hCG-LH de las células de 

Leydig, ocasionando así un pseudohermafroditismo masculino. 

Estos pacientes 46XY tienen 

sexual, testículos pequeílos 

fenotipo frmenino, infantilismo 

inguinales o intraabdominal~s 

compuestos de tubulos seminíferos infantiles alineados por 

células de Sertoli y con rara espermatogcnia. Las células 

de Leydig están ausentes a pesar de los niveles elevad.os de 

gonadotropinas. Los genitales externos son generalmente femeninos 

y en ocasiones presentan ligera fusión del labio posteri·'Jr 

y clitoromegalia. 



- :.u -
Los nivele::1 de testosterona en plasma son bajos. 

La regresió11 del dueto mullcriano es completa, ya que la secre­

ci6n del factor inhibiUor Uel dueto mulleriano por las células 

de Sertoli fetales está ir1tacta. 

La resiste11cia de las células do Leydig indiferencia­

das embrionarias y fetales a la hC~ ocasionaría una deficiencia 

fetal de testosterona y por ello, una diferenciación, femenina 

o predominantemente femenina Uc los genitales externos. Alterna­

tivamente, la elevada concentración de hCG en la gestación 

temprana puede ser suficiente como para contrarrestar la resis­

tencia del 6rga110 diana ir1fluír sobre la diferenciaci6n 

de las células de lcydig. 

lml!OUliS CllNGEN1'1"lS liN LA llilJSlNTli::ilS ¡¡¡,; TESTU::iTElllJNA. -

Defectos enzimáticos que afectan la biosíntcsis de los corticoi­

des y la tcstoster\Jna como son las variantes de hiperplasía 

adrenal cong~1lita ( deficiencia compleja de colesterol dcsmolasa, 

3 li hidroxiesteroidc deshidrogcnasa y 17 alfa t1idroxilasa) 

son causantes de pseudohermafroditismo masculino. (29,ó} 

* * ll1'~'ICit:NCIA CUHl'LEJ.\ llE C\lLt::sTt::HOL llli::iMULA:SA ( llll'ERPLASIA 
AUUKNAL Lll'UlllK). 

En esta alteraci6n el bloqueo se localiza a nivel 

del complejo enzimático que transforma el colesterol a pregneno­

lona. Los reci~n nacidos con este defecto, descrito por l'rader 

en primer lugar, se pre3entan con una severa insuficiencia 

adrenal y enormes acúmulos de lípiJ.os en las células de la 

corteza ad renal y las gónadas. Los machos afectados tienen 

genitales externos femeninos con una pseudovagina que termina 

en fondo de saco ciego y duetos genitales masculinos l1ipoplási­

cos, pero sin útero ni trompa Ue i<~alopio. Los genitales d~ 

las hembras afectadas son normales. En los machos los testículos 

pueden ser abJomlnales, inguinales o ~n los labios. 

El diagnóstico de la deficienc:ia compleja de coleste­

rol desmolasa deb~ría de sospechar.se en pacientes con pseudoherm~ 

froditismo masculino que manifiestan i11suficiencia adrenal.Los n! 

veles plasmáticos de cortisol y aldostcrona son indectables, 
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al igual que las cor1centraciones urinarias de pregnandiol, 

pregnantriol, 17 Cestoesteroides y 170H. ~ste defecto enzimático 

se hereda como rasgo autos6mico recesivo. l!:l tratamiento debe 

ser sustitutivo con gluco y mineralocorticoides tall pronto 

se sospeche el diagnóstico. Ya que habitualmente a estos enfermos 

les es asignado el sexo femenino, es recomendable efectuar 

la orquidectomía profiláctica temprana y terapia con cstrógenos 

al' llegar a la edad de la pubertad. 

* * DKflCIKNCIA DK 3 U HIDROXIKSTKROlDK DKSHlDROOKNASA, 

Este desórden fue descrito por primera ve:. por 

Bongiovanni, y es debido a la deficiencia de la enzima ll 

hidroxiesteroide deshidrogenasa. ~sta enzima actúa en un estadio 

temprano en la biosíntesis de esteroidcs y es requerido por 

las adrenales y las gónadas para la síntesis de sus respectivos 

esteroides activos biológicamente. Una deficiencia de la enzima 

da como resultado la incapacidad para convertir los beta 

hidroxi-delta 5 esteroides en 3 ce to delta 4 esteroides. i-.;1 

defecto conduce a la síntesis deficiente de aldosterona, cortisol 

y los potentes andr6genos y estrógenos. Estos pacientes prese11tan 

masculinizaci6n incompleta de los genitales eJC.ternos, de esta 

manera exhiben una pequeña estructura fálica con hipospadias 

de segundo o tercer grado, fusión parcial de los pliegues 

labioescrotales un seno urogenital y una bolsa 

diferenciaci6n de los conductos Wolff ianos 

vaginal ciega. La 

es normal. Las 

estructuras Mullerianas están ausentes. As! mismo desarrollan 

ginecomastia en la pubertad, la cual puede estar relacionada 

con secreción testic~lar aumentada de 5 delta 5 androstendiol. 

El diagnóstico de la deficiencia de 3 beta hidro'~ ~est.!:. 

roide deshidrogenasa se debería sospechar en todos los machos 

XY con ge ni tales ambiguos e insuficiencia ad.renal. Las caracte­

rísticas hormonales de este desorden son las elevadas concentra­

ciones de delta 5 C21 y e 19 esteroides ( por ejemplo dehidro­

epiandrosterona y su sulfato) y sus derivados en plasma y 

orina. Es importante interpretar es'ta elevación de C21 y Cl9 

3 beta hidroxiesteroidess en relación a los valores norma­

les de acuerdo a la edad, ya que en prematuros y recién nacidos, 
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&stos pueden encontrarse elevados y ser 11ormal. (29) 

Este de~órden es transmitido como rasgo autosómico 

recesivo con una heterogeneidad gen,tica. 

* * UEVlC!ENClA UE 17 ALVA HlUHOXILASA. 

1''ue descrito por primera vez por primera vez por 

Viglieri.~l defecto en la 17 hidroxilación resulta en una 

síntesis perturbada de 17 t1idroxiprogesterona y 17 l1idroxipregne­

nolona y por ta11to de cortisol y csteroides sexuales (testostero­

na y estradiol ) • La secreción de grandes cantidades de 

corticosterona y 11 deoxicorticosterona {UüC) conduce a ltiperten­

sión, hipokalemia y alcalosis, así como la supresión del 

sistema renina-angiotensina-aldostcro11a.Uebido a la actividad 

glucocortlcoide de la corticostero11a, los e11fermos generalmente 

no presentan ma11ifestaciones clínicas de hipocortisolismo. (29,22) 

Las manifestaciones clínicas ~on una consecuencia 

del defecto en loa biosíntesis de esteroides gonadales y adrena­

les. El fenotipo de los machos afectados con deficiencia de 

17 alfa hidroxilasa, varia desde el pseudohermafroditismo 

masculino con genitales externos femeninos Je apariencia normal 

y bolsa vaginal cit.?ga, hasta el macho hipospádico con falo 

pequeílo y criptoquidia. La magnitud de la perturbaci6n de 

la masculinizaci611 de los ge11itales exter11os e11 el feto masculino 

se correlaciona con la, gravedad del bloqueo en la 17 alfa 

hidroxilaci6n y por lo tanto en la síntesis de testosterona.Los 

testículos puede11 ser intraabdomi11ales, estar el canal 

inguinal o en los pliegues loabaioescrotales. Las estructuras 

Hullerianas están ausentes y los derivados Wolffianos son 

de ordinario hipoplásicos. La excesiva secreci6n de 11-deoxicor­

t.icosterona y corticosterona, conduce a hipertensión e hipokale­

mia. Al ser baja la secreción de esteroides, los pacientes 

severamente afectados no desarrollan características sexuales 

secundarias, y los niveles de FSH y Lit en plasma y orina son 

altos. 

~1 diag116stico de la deficiencia de 17 alfa hidroxila­

sa debería de ser sospechado en pseudohermafroditas masculinos, 

incluyendo hembras fenotípicas XY con hipertensi6n hiporreninémi­

ca y alcalosis l1ipokalémica. Las concentraciones en plasma 
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de ACTtt, 11 deoxicorticostcrona, corticosterona y progesterona 

son elevadas mientras que los niveles de aldostero11a, 17 hidroxi­

progestero11a1 cortisol y los esteroides sexuales son bajos. 

La prueba de hCli es habitualmente negativa y en los pacientes 

en edad postpuberal ambas gonadotropinas se encuentran notableme~ 

aumentadas. El análisis histológico de la gónada es semejante 

al descrito en otras variedades de bloqueos. (2H,29) 

UErECTUS KNZIMATlCUS UUK AVKCTAN PHlMAHlAMENTK LA HlUSINTESIS UE 

TESTUSTEHUNA F-1H LOS TESTlCULOS. 

* * UE~lCIENClA UK 17,20 UESM0LASA ( L!ASA ). 

Zachma1111 y colaboradores, fueron los primeros en 

estudiar pacientes con una forma fa1nillar de pseudol1ermafroditis­

mo masculino, el cual fue atribuído a un defecto parcial o 

completo en la cor1versiór1 de esteroides C 21 a C 19 (testosterona 

androstendiona y dehidrocpiandrosterona) por los testículos 

y gl4ndulas suprarre11ales. Estos pacientes tie11en una constitució 

cromosómica X~. Se hereda en forma autosómica dominante limitada 

al macho o recesiva unida al cromosoma X. En la forma completa 

los genitales externos son femeninos y al tiempo de la pubertad 

no l1ay aparició11 de caracteres sexuales secundarios ni desarrollo 

maamario. Los derivados Wolffianos son generalmente hipoplásicos. 

En la forma incompleta los pacientes presentan genitales ambiguos 

con hipospadias perineoescrotal y pseudovagina que termina 

en fondo de S.ilCO cic~o. Los conductos Wolffianos .son normales. 

Al tiempo de la pubertad t1ay virilizaci6r1 parcial de los genita­

les externos sin desarrollo de ginecomastia. Los pacientes 

prep~bercs cor1 esta forma parcial del bloqueo deben diferenciarse 

de aquellos con formas incompletas de resistencia periférica 

a la acción de andrógenos, deficiencia de la enzima 5 alfa 

reductasa y Jeficie11cia de 17 beta oxidorrcductasa. 

l''inalmente el diagnóstico preciso puede establecerse 

por demostración de la incapacidad de las adrenales y gónadas 

para convertir estcroides de C21 a Cl9 1 por ejemplo, 17 hidroxi­

progesterona a androstendiona y delta S-17 hidroxiprcgnenolona 

a dehidroepiandrosterona. En los enfermos con bloqueo completo, 
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la prueba de l1CU es negativa en t~rminos de Delta 4 a1\drostcndi2 

na y testosterona en tanto que en la forma parcial, es posible 

observar un incremento significativo en los valores de estos 

andrógenos. La concentración urinaria de pregnantriol se encuen­

tra aumen'tada y la de Ct; notablemente i.iisminuída. Lo!i niveles 

en suero de gonadotropinas se encuentran elevados en ambas 

formas. 

* * uio:n;cTO UE 17 ll ltllll\UXI!;:;TEllUlUE llXIUUllll!;UUCTA:;A 17 

Hidroxiesteroide dehidrogenasa). 

Esta es una forma familiar de pseudohermafroditismo 

masculino causada por un bloqueo parcial en el último r .tso 

de la biosíntesis de andrdgenos y de estróge11os por el testi.ulo, 

la reducción de androstendiona a testosterona y de estrena· 

a estradiol, fue descrita por primera vez por .Sáez y col. 

Al nacimiento estos pacientes XY tienen genitales externos 

femeninos o ligera ambigüedad testículos de ordinario situadosss 

en el canal inguinal, sólo derivados de los duetos genitales 

ma~culinos y una vagina ciega. La pubertad se caracteriza 

por un progresivo engrosamiento del clítoris y virllismo, 

amenorrea y comunmente ginecomastia.Los estrógenos provienen 

de la secreción directa por los testículos y del metabolismo 

periférico de esteroides C 19 de las adrenales y de los testícu-

los y del metabolismo periférico de esteroides C19 de las 

adrenalcs y de los testículos principalmente androstendio11a) 

a estrena. (29) 

llay una conversión perturbada de androstendio11a 

a testostero11a y de dchidroepiandrosterona a androstendiol 

por el tejido testicular. La cxaminación histológica de los 

testículos tras la edad de la pubertad revela l1iperplasia 

de las células de Leydig. En el examen microscópico de los 

testículos se encuentra ausencia o déficit de células germinales 

en los túbulos seminíferos. 

La deficiencia de 17 alfa hidroxiesteroide oxidorredu­

tasa debería de ser considerada en pseudol1ermafroditas masculinos 

con derivados mullerianos ausentes que no tie11en anomalías 

en la síntesis de glucocorticoidcs y mineralocorticoides. 
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y por tanto no presentan insuficiencia suprarrenal. 

Bn el paciente prepuberal o en el joven adolescente los niveles 

de androstendiona en plasma y es trona pueden no estar elevados. 

Sin embargo el defecto en la biosíntesis de testosterona puede 

ser demostrado por una prueba de estimulación con hGU. l~n 

los pacie11tes afectados tienen lugar una desproporcionada 

elevación en los niveles de androstendiona y estrena en plasma 

en comparación con los de testosterona y estradiol, Las concen­

traciones urinarias de 17 cetoesteroides se encuentran elevadas, 

al igual que los 11iveles plasmáticos de gonadotropinas.(S) 

DIWJlCTOS llN rnJ IDO::i DIANA DllPllND!liN'ft:::i Vil ANDHO\;l::NOS. 

Un defecto en cualquier sitio desde la S alfa reducción 

de testosterona, función del receptor, tra11slocación del complejo 

receptor-csteroide, activación de' los sitios de unión nucleares, 

transcripción o traducción podría co11ducir a una acción perturba­

da de los andrógenos y ocasio11ar pseudohermafroditismo masculi110. 

Han sido identificadas dos formas principales: Insensibilidad 

del Órgano diana a las hormonas androgénicas (los defect;os 

del receptor de andrógenos y las for~as receptor positl.vas) 

y errores en el metabolismo de la testosterona por tejidos 

perifdricos por la deficie11cia de 5 alfa reductasa. El espectro 

de fenotipos de estos pacientes varía desde individuos con 

genitales externos femeniniJs normales, µasando por ambigüedad 

genital hasta aquellos cor1 fe11otipo masculino 11ormal e infertili­

dad. (8,29) 

• * SINDHOHJ> COHPJ.J>TO Dll INSJ.;NSIUILIDAD A ANDllOUt:NOS Y SUS 

VAKIANTK::i ( fl::HINIZACION TJ.;STICULAH ). 

))escrito por primera vez. en 1940 por Schiller, 

pero Morris en 1953 realiza revisión de HO casos descritos 

en la literatura, adadiendo observaciones perso11ales describiendo 

el síndrome con el tdrmino de testiculo femiuizante, el cual 

como se verá es inadecuado. 

Es un desórden característ.ico que se hereda en 

forma recesiva ligada al cromo1soma X. El cariotipo es 46 XY 

con antígeno 11-Y positivo. 
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~enotípicamente er:os pacie11tes presentan genitales 

externos enteramente fe111cnin·:>s, una bolsa vaginal ciega, con 

estructuras mullerianas au;;cntcs, testículos localizados e11 

la región labinl o inguinal o intraabdomi11almente y ausencia 

o vestigios de derivados Wolffianos. IU vello púbico y axilar 

es raro ordinariamente y falta por completo en alrededor du 

un tercio de los pacientes, El 10% de los pacientes exhiben 

ligera ambi~iledad ac ge11italu~ al nacimiento. (29) 

llistológicamcnte las gónadas son testículos en 

la etapa prepubcral aparcntemcnte normales, sin embargo postpube­

ralmentc, los túbulos seminíferos están adelga:ados con aspecto 

inmaduro con pocas cspermatogonias y espcrmatogénesis ausente. 

Las células de Leydig son hipcrplásicas y tienden a formar 

grupos adenomatos. Los testíc11los están predispuestos a transfor­

mación maligna. 

Se l1e1·eda e11 forma recesiva ligada al sexo o autosómi­

ca domi11ante limitada por el sexo. 

gil esta alteración se han demostrada las siguientes 

anormalidadcs a 11ivel molecular. 

A 11ivel del rcccptor de andr6ge11os: 

1) U11a baja o i11dctectable cor1ce11tracidn de receptor. 

(J(eceptor 11egativo). 

2) Un receptor inestable ( rl;!ceptor positivo termolá­

bil). 

A nivel postreceptor, en donde se refieren niveles 

normales del receptor. 

potreceptor), 

variedad receptor positivo, defecto 

'i'odas estas alteraciones ocasionan finalmente falta 

de sensibilidad de los tejidos a los andr6genos, lo que condicio­

na en la vida fetal que el seno urogenital, falto de estímulo 

androgénico evolucione en sentido femenino, desarrollándose 

así genitales extcr11os femeninos. Posteriormente esta mis1na 

insensibilidad de los tejidos periféricos existe también n 

nivel del hipotálamo por lo :¡ue Jste reacciona con aumento 

de la produccidn de gonadotr\~ finas por parte de la hipófisis, 

con elevación Je testostero1t.t secundaria, la cual es ineficaz 
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desde el punto de vista funcional y por otro lado la producción 

de est1·Ógenos 1 a los cuales provienen de la conversión perif~rica 

de testosterona a androstendiona y por secreción directt. de 

estradiol por los testículos, que si son activos, condiciona 

feminización. (8, 15) 

El diagnóstico se establece por criteri..Js clínicos 

en el paciente postpuberal y sospecha fuertemente en ~l 

individuo prepuberal. Los pacientes pueden presentar junto 

con hernia inguinal o masa labial amenorrea primaria, a pesar 

de las caructer1sticas sexuales secundaria y una historia 

de una hermana o tía afectada. Una hembra fenotípica con ameno­

rrea primaria, desarrollo mamario, vello pubiano y axilar 

ausente o escaso una vagina superficial y cérvix ausente en 

el examen ginecológico y un patrón de cro1natina X negativo, 

en el frotis bucal con un cariotipo X'i, tiene la forma completa 

de insensibilidad a andrógenos. La ausencia de útero puede 

ser confirmada por ecografía. Prepuberalmente, el diagnóstico 

diferencial incluye defectos en la biosíntcsis de testosterona 

y deficiencia de 5 alfa reductasa. Así mismo debe realizarse 

una evaluación endócrina en estos pacientes incluyendo la 

respuesta de andrógenos a hCG y ACTll, la determinación de 

la actividad del receptor citosólico de andrógenos y si es 

necesaria, la respuesta metabólica a la testostero(ta. Los 

niveles circula11tes de LH, testosterona y cstradioi se encuentra11 

moderadamente elevados co1nparados con los varo11es adultos 

normales, en tanto que los de ~Slt son normales o bajos. 

* * SINu11um; INCUHPLJ;TU u¡,; lNS1'NS1U1LlUAU A ANUllUGJ;NUS sus 

VAllIANTE:S • 

.Se ha descrito un grupo heterogéneo Je individuos 

X'i con insensibilidad inco1npleta o parcial de andrógenos. 

Los genitales externos so11 predo1nina11temente masculinos o 

ambiguos. La presentación más común en la infancia es un macho 

aparente con hipospadias de tercer grado orificio uretral 

situado en la base del falo), un pene pequeño y frecuentemente 

criptorquidia. Así mismo puede existir clítoris hipertrófico 
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con fusión labiocscrotal incompleta, vestigio vaginal que 

terinina en fondo de saco. t:n la pubertad aparece de ordinario 

vello pubia110 y axilar, gi11eco1nastia y características sexuales 

n1asculinas pobremente desarrolladas. ( 2 

Mst411 ausc11tcs los derivados de los duetos Mullerianos 

en algunos pacientes los dt!rivados de los duetos Wolffianos 

están presentes puro Ue ordinario son hipoplásicos. Hlstológica­

mente los t..:ostículos tienen mejor conservación de los elementos 

celulares, sin embargo existe a:.oospcrmia debido a la Jctención 

de las c~lulas ger1ni11alcs m~s alld del primer estadio. 

l'.;n este síndrome la patogenia consiste en un menor 

grado de insensibilidad du los tejidos periféricos a la acción 

de los andrógenos. Se ha demostrado que cxiste una reducida 

ligadura de alta afinidad de dihidrotest.osterona al receptor 

cit.osólico de andrógenos y en otros casos familiares se ha 

demostrado resistencia de andrógenos receptor positivo siendo 

desconocido en estos pacientes el defecto molecular. Se crct! 

que puede haber una ligera anomalía cmi.litativa en el receptor 

de andrógenos en la qui.! los complejos csteroidc receptor activa­

dos se unan a Ui cromatina nuclear ( 11 sitios accpt.ores 11 

pero no co11sigue11 proJuciJ" Los cvc11tos subsiguic11tes a la 

ligaJura 11uclear que ~1edia la 1·cspucsta celular al a11dr6geno(7,29) 

r·act.orcs ;1Ú11 111.l dl.!t" i nidos, a¡.Mrtc di! los receptores, 

pueden influir 1.rn la respuesta de los tejidos diana a los 

a11Jróg1.rnos, 

A través J~l cuadrv clínico, es decir un paciente 

XY con atnbigticdcH1 de ~enitai_\.,s, con determinación de LH en 

plassma y de testosterona y ~us precursores antes y después 

de la administración Je hGG, servirá para distinguir pacientes 

con inse11sibilidad a a11Jróge11os. Los estudios de unión citosólica 

y nuclear de IHl'l' en fibroblast.os en cultivo a partir de piel 

genital pu~dc demostrar una deficiencia parcial de receptores 

de andrógenos o un número normal de los mismos. La dcmo.stración 

de unn respuesta a la testosterona metabólica y clínica pobre 

o ausente puede servir co100 un ótil coadyuva11tc en el diagn6stico 

de la rl!sistl!ncia parcial a andr6genos. 
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Dentro de las variantes de este. s!11drome se encuentran 

el sindromc de Lubs, de Gilbert Dreyfus y el de l<cifenstein 

o pseudohermafroditismo familiar tipo I, siendo este último 

el más común. 

lU síndrome de ltcifenstein agrupa a una serie de 

expresiones fenotípicas lJUC varíana desde un fenotipo similar 

al de re1ni11izaci611 testicular incompleta, COll desarrollo parcial 

de conductos Wolffianos, pseudovagina, l1ipospadias perineal, 

fusión labioescrotal parcial y ginecomastla, hasta un fenotipo 

masculino con virilizació11 incompleta ( ltipospadias perineoescro­

tal y g,inecomastia. Todas estas variantes podrían representar 

una 111utación única con manifestaciones variables, ya que todos 

ellos han sido id11tificados dentro de u11a misma familia. 

l!;l perfil enddcrino Jel síndrome de Heit'enstein 

es semejante al de la feminización testiculoar; los niveles 

circulantes de LH y testosterona se encuentran moderadamente 

elevados al igual que la producción total de estrógenos. Las 

concentraciones de FSli son ge11eralmc11tc 11ormales. Debido a 

que la resistencia a los andrógenos es parcial, los pacientes 

con este sindro1ne no desarrollatl el grado de fc1ni11ización 

observada en los síndromes de feminización testiculilr. Los 

estudios de unión en fibroblastos derivados de piel del área 

área genital han revelado la presencia Je cantidades normales 

o bajas del receptor Ult'l', sugiriendo qu~ la aniJrmalidad en 

este síndrome podría localizarse en cualquiera de los procesos 

posteriores a la formación del complejo hormona-receptot·, 

o e11 la estructura o características fisicoquímicas del recept1,r. 

~tl ferina de 11erencia es la reccsiva ligada al cromoso1na X. 

DIWEC'l'OS t::N ¡;L Mr:TAUOLISMU UE LA n:sTOSTEIWNA POI\ TEJ lUOS 

PE1<r111mrcos. 

* * llEHClENCIA DE AL~'A HEUUCTASA; l'SEUUOllEHMAFl\Ulll TISMO 

MASCULINO CON Vll\lLlZACION NOHMAL EN LA PUUEllTAD. 

Nowakowski y Lenz, describieron en 1901 un tipo 

familiar de Pseudohermafroditismo masculino, denominándolo 

11 hipospadias perincoescrotal pseudovaginal 11 , que es transmitido 

en forma a.utosómica rccesiva. Tienen cario tipo XV, testículos 
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normalm~nte diferc11ciados, duetos i11ier11os masculinos y genitales 

externos ambiguos. gn 1974, Walsh y col. describieron un defecto 

e11 la co11versi6n de testosterona a su 1netabolito 5 alfa reducido, 

dcl1idrotescostcror1a, en pacic11tes co11 este síndrome. 

Hasta la actualidad han siJ.o descritas 3 variantes 

bioquímicas de este defecto. En la primera de ellas, la enzima 

posee una afinidad disminuida para su sustrato (T); en la 

segunda, la en:ima presenta una afinidad normal para el sustrato 

pero dis111inuÍJa para su cofactor (NADPll). Por último, en la 

ti;::rcera vari.1ntc bioquímica existe una afinidad disminuída 

tanto para el substritto co1no para el cofactor. (11,i2) 

Ya que la 5 ulfa reductasa es esencial en el proceso 

de difere11ciacl&n de los 6rganos genitales externos, los enfermos 

con deficicui.:ia en la actividad de esta c11zima presentan al 

nacimiento ambigüedad de genitales externos caracterizada 

por un falo pl:queüo, hipospaJias pcri.11eoescrotal y una pseudovagi 

na que termina en fondo Je saco ciego y se abre ya sea a un 

seno urogc11ital o a la u1·etra. Los testículos están bien difcrc11-

ciados y están locali%.aJos en l"l canal inguinal o en los pliegues 

labiocscrotales. No ..:stán prt•:.:.:ntcs las estructuras Mullcrianas. 

Las estructuras Wolffianas, est;i11 bien diferenciadas; los 

duetos eyaculatorios termlna1. Je ordinario en una bolsa vaginal 

ciega. ,\1 llegar u Ll pubertad los pacientes se virilizan. 

Característicamente no Jes;1rrollan ginecomastia, acné, recesión 

temporal del cabello, ui desarrollo Je la pr6stata; el pelo 

faciill y corporal es escaso durante o después de la pubertad. 

Al mismo tiempo la testosterona en plasma, se eleva al margen 

del 1nacho adulto 1 mientras que la dihidrotestosterona permanece 

mQy baja.La rclaciór1 tcstosterona/dil1idrotestosteror1a en la san-­

gre periférica está eleva.ta de 35 a 84 en los machos adultos 

afectados, en contraste con la rclaci6n normal en machos de 

ti a 10.Prcpubci·almcntc la relaci6n testosterona/dihidrotestostcr5!_ 

na puede st!r normal bajo conJicioncs basales, sin embargo, 

tras la cstimulación con hCU se puede demostrar una relació11 

anormal. l'ostpuberal111e11te las co11ce11traciones plasma de 

LU están Je ordinario elevadas y los valores de l":>lt tienden 
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a ser 11uís altos que en los cuutroles. l<asgos aJlcionales de 

la Jet'iciencia de 5 alfa rc,luctasa son unos cocientes Jlsminuídos 

de estcroidcs C19 y C21 urlnarios y alfa reducidos a S ber-n 

reducidos así como una actividuJ de 5 alfa reductasa Juficic11tc 

o 11orn1al en fibroblastos Je piel gc11ital en c11ltivo. (20,12) 

Al igual que las ocr.ts for1nllS de t'scudol1~r1nafr0Jitls1no 

se l1crcJ¡t c11 formil iltttos6micn 1•ccesiva. 

SINnltüNE íll~ TESTlCULUS l~VA~ENeENTK~. 

l~n este sínJroml.! las anomalías genitales son re::;ultan­

tes JI! la función testicular durantl~ los estad.Íos crjtiCLlS 

de la Jif1.n· ... ·11ciació11 st!xual masculind, por cjl!mplo a 14 

ij;Cmana.s de gestación. tn término de test (culos evanescentes 

fue doscritl) JH-H' primera vez. en 1957 en machos pscudohcrmafrodi-

tas porque los ,.;en ita le~ l~n estos Ci\sos sugerían que ocurría 

deficiencia tcsticul.tr fct:tl y los testículos se desvanecían 

antes Je completar la Jlfcrcnciacióu sexual mnscullna. l•:stos 

pacic11tcs tic11e11 t111 carioti1lo Xt. Los clc1nc11tos go11adale~, 

están ausentes y .la diferenciación de los duetos gcnitales, 

seno u roge ni tal y gen i t•llcs externos es altamente variable. La 

falta de función de los testículos que comicu:.u entre la octava 

y la déc.ima scmallil de la gestación co11ducir.Íil a unos gcui til lus 

externos a1nblguos y a un desarrollo variable de los duetos 

genitall~s, desde lu •tuse11cid completa di! Juctos mul!crjanos 

y wolffiit11os l1ilSti1 ~I dc~ilrrollo parci1tl de C\lttlqt1icra de 

ellos. La f.ilt<l J.:: fuuclón tt.!sticular quu ocurJ'e tras la fase 

crítica de la difercnciacil)n masculina ( 14 semanas) resulta 

t.!11 anorqula, uu slmtrome caracterizado por el h~lla:tgo Je 

llifcrc11ciació11 masculina normal tantl'l interna como externamente 

puro llll de tejido gl111allal. Lu naturale:.a <le este defecto es 

desconocil1;1. t~l Lliagnóstico puede ser sospechado en 1rncic11tt!s 

ClHI estas características, con gonadotropinas altas, aunado 

a un fa.Llo lle respuesta de testosterona a hCG. La laparato,·iía 

exploratlora es fundamental para precisar el diagnóstico. (J0,28) 
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l'1~~l'LCU~US 1lUillHKN'fAilLUS. 

Sun pnl.!i1.!ntcs c1.rn cariutirn1 111ascul.ino X'i. Presentan 

crlptorqu l <lia y frc1.!lh!ntc111cntc u11 mi..: r1.1¡H~11c y/ o 11 lpospnd ias. 

Postc1·1ormcntc 111."'I ~'~ tJli:-;1.~l'Vil rctt"asol!lllh!J',d si11" un tdpogonadismo 

con tcstlClll1.1s pc1¡1h!11os. En .la biopsia testicular sc cncue11-

tré\n tubos sc11d n í fcros p('lcos tHlllHH"o::;os y •nn.l Jesnrrollados 

con fibrosis iutc1•sti1.~ia L 'f células de 1..1.?ydig visibles en 

mayor o 111c1Hll' nlÍ111':1-,). (30) 
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TltASTOl\NOS EN LA DH'El\ENCIACION LlONADAL, ~'01\HAS NO CLASIHCAHLES. 

* * D!SGENESIA GONAUAL A'fIP!CA. 

Se dcscribi6 por pri1ne1·a vez e11 1937, por Pich 

co11sistcncc en la ¡1rese11cia de ge11itales exter11os ambiguos 

co11 ge11it~les internos con gÓ11ada disge11ética en forma de 

cintilla en uu laUo y un testículo en el lado opuesto. El 

fenotipo es altamente diverso, va desde hembras fenotípicas 

a machos fenotípicos pero ambos con genitales ambiguos. Desde 

la descripción de Pich, hasta la actualidad si! hün descrito 

111 casos similiares ( Wolfdietrich 1975 ). 

En 19b4, Shoval propueso el término de Uisgenesia 

gonndal mixta o atípica. De acuerdo a la gónada reconocible 

en el momento de la exploración se clasifica de la siguiente 

manera; (28,29) 

A) Pacient.t: con testículo en un lado, forma más 

frecuente de disgenesia go11adal atípica) 

- - Y u11a g6nada disgen~tica en el opuesto, 

- - Y_ aus~ncia de g6nada identificable en el opue~to. 

- - Testículo disgcnético en un lado y cintilla 

en el opuesto. 

U) Paciente con gonadoblastoma en un lado, 

- - Y cintilla e11 el opuesto. 

- - Y ausc11cia de g6nada en el opuesto. 

Los cariotipos descritos en esta patología son, 

en plrimer lugar por frecuencia el mosaicismo XY/XO So% 
de los casos ) , seguido del XO/XYYY, XIJ/XY/XX y XU/XY/XXY, 

El mosaicismo XO/XY va frecuentemente asociado con cromosomas 

Y anormales estructuralmente. Por ello las redistribucior1es 

intercrromosomas con pérdida del cromosooma Y anormal estructu­

ralmente puede11 ser u11 mecanismo com6n para la producci6n 

del mosaicismo XY/XO con cromosomas Y anor1nales estructuralmente 

(ver más adelante). 

Ocasionalmente han sido descritos pacientes con 

ge11itales 1nasculinos o a1nbigua1nente masculinos t.eniendo s6lo 

un cario tipo X\J en los tejidos estudiados. El antígeno ti-Y 
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era positivo en dos casos en que fue examinado. La etiología 

más probable de esta cor1dición es un mosaicismo crípitico 

o una translocació11 del material i. 

1.-.:n la patogenia lie esta alteración, la acción local 

restrir1gida o paracri11a de los testículos sobre la diferenciaci6n 

de los duetos genitales está bie11 demostrada en pacie11tes 

con desarrollo gona<lal asimétrico. r:n tales pacientes 1 el 

desarrollo de los duetos masculinos y lc1 involución de las 

estructuras de MUller son ta1nbién asimétricas y paralelas 

al grado Je desarrollo testicular en cada lado. La presencia 

de c-Slulas de !)ertoli en la góuada ipsilatcral se correlaciona 

con la ausencia de estructurt1s mullcrianas en el mismo lado 

en pacientes con mosa,;cismo XO/X'i. Esto está oocasionado por 

la secreción del factor inhibidor del dueto mulleriano por 

células de .Sertoli embrionarias y fetales. La diferenciación 

masculina de los ge ni tales cxt:crnos sin embargo sería efectuada 

por tejido testicular en cada gJuad<L fetal, ya que la masculi::.a­

ción de estas ctr·ucturas l'\!Spottdl! a andrógenos sistémicos 

y estos pueden ser segregados por ambos testículos. 

En relación al fenotipo de todos los pacientes 

diagnosticados hasta el 1110111ento con disgenesia gonadal mixta 

al momento del 11acimicnt1J, se consideraron de acuerdo los 

genitales externos Z/J pilrtc:s como hembras y el resto como 

varones, sin embargo en todos los casos existe alguna evidencia 

de virilización. La talla baja y algunos estigmas somáticos 

que recuerdan el síndrome de Tur11er, se presentan en estos 

pacientes. El retraso mental no es frecuente en ellos. Se 

ha observado que en la adolescencia se presenta un grado de 

virilizaci611 en pacientes co11 fenotipo p1·edomi11a11teme11te femenino 

in desarrollo de las mamas en o después Je la pubertad ocurre 

en alrededor de una cuarta parte de los casos y de ordinario, 

asociado a una neoplasia go11adal. 

La propensión de los pacientes con mosaicisfi10 X'i./XO a desarro­

llar tumores go11aJales esta muy aumentada y está indicada 

la extirpación profiláctica de las gónadas en cinta o de los 

testículos Jisgcnésicos sin 
un complejo tu~or compuesto 

descender. 
de grandes 

El gonadoblastoma, 
células germinales 
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células de Sertoli y derivados del estroma, es la neoplasia 

enco11trada con mayor frecuencia; puede dar orígen a un germinonma 

maligno. Por ello tras la extirpació11 de las gónadas se debería11 

examinar secciones seriadas para evidenciar el tumor. El rjesgo 

de un tumor gónadal es en total de un 20% y está relacionado 

con la edad. 

lü diagnóstico de estos pacientes se realizará 

con el cuadro clínico, exploración física, cariotipo, detección 

de la presencia Je elementos testiculares ectópicos, la cual 

pUl!de realizarse antes:!_c la pubertad a través de la elevación 

en la concentración de testosterona en suero por encima de 

los valores prepuberales tras tratamiento con gondadotropina 

coriónica Jl1t111ana .Los niveles plasmáticos de 1''.SH y de LH 

y la respuesta~e la9 gonadotropiilas a la LH-ltll están aumentados 

después de la pubertad y pueden estarlo también en el curso 

del primer afio de vida. El ultrasonido abdominal y la tomog. d­

fía axial computarizada, son tambiin de utilidad en el diag ósti­

co de esta patología y fi11almentela exploración quirórgica 

para el reconocimiento de los genitales internos con estudio 

ltistológico, si e~ posible. 

* * ANUMALIAS ESTIWCTUHALES DJ(L CHUMOSüMA Y. 

Las anomalías estructurales del cromosoma co11 

significació11 el lnica con respecto a la diferenciación sexual 

y al síndrome de disgenesia gonadal, son mucho más raras que 

aquellas que implican el cromosoma X. El fenotipo de estos 

pacientes es altamente variable y se extiende desde el de 

un adulto normal a través de individuos con genitales externos 

infantiles femeninos y gónadas en cinta bilaterales. Esta 

variación se explica mejor por el efecto de la línea celular 

XO y la magnitud de la pérdida de segmentos activos del ero 

mosoma Y. Se conocen varios casos de translocaciones del Y 

autosoma, de ordinario hay translocaci6n de la regi6n lteterocro­

mática distal del brazo largo del cromosoma Y a un autosoma 

Y la diferenciación sexual masculina es normal. (29) 
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* * lJI.SGgNt:;.SIA GONAUAL PUHA. 

Este término hn siJo <tplicado a heml>ras 

fenot.Ípicus con un cariotipo 46.XX o 40XY que tienen gónadas 

en ci11ta rudimc11tarias y permu11ece11 i11fa11tiles sexualmente, 

pero que son de estatura normal o alta y carecen de estigmas 

del sÍnúrome de Turncr. En la pubertnd prt!scntan efectos usuales 

de castración prcpuberal y su~ valores de gonadotropinas en 

plasma y orina e.s tán elevado~. IU pu trón croma tina X puede 

ser positivo o negativo. Lo:-; pacientes cromatln X negativos 

presentan ocasionalmente viril.ización, con hipertrofia del 

clítoris. (28,29,JO) 

La designación de disgenesia gonadal pura, fue 

introducida por llardcn y Sewart en 1959, su descripción 

de u11a ltembra fcnotlpica de 19 a~os y cariotipo xr. 
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* * U!SDENHSIA T~STICULAR XX, (VAílON XX). 

Viversos autores han seiialado la existencia de 

varones fenotípicamente uormales, con un cariotipo femenino 

normal 40 XX ) , hasta el momento se han descrito más de 

100 ca.sos desde 19t>5 en que De la Chapelle describ.io~ el prime 

ro. 

Este desórden ocurre en alreded.ar de l. por cada 

32,000 machos. El fenotipo de estos mac11os XX es: una talla 

normal ó discretamente baja, proporciones esqueléticas normaJ-!s, 

inteligencia practicamcnteu_ormal y caracteres sexales secunl!~.rios 

bien desarrollados con genitales externos masculinos. gu el 

9% de los casos los varones XX presentan hipospadias, .siendo 

esta la ~11ica característica que permite efectuar el diagn&stico 

durante la pre pubertad. Sin embargo existen casos en los que 

existe ginecomastla e hipospadias ambigüedad de ge11itales 

externos, en los cuales debe hacerse el diagnóstico diferencial 

con hermafroditismo verdadero 46 XX en el cal siempre es posible 

detectar la presencia de tejido ovárico en caJesqieru de las 

gónadas o e11 ambas, así como restos de duetos Mülleria11os, 

La his17ología testicular es muy similar a las de 

individuos con síndrome de Klinefelter {47 XYY); los tú bulos 

seminíferos están disminuidos de tama11o y número; las células 

germinales ause11tes y tic11e lugar fibrosis peritubuJar e i11terst! 

cial. Las células de Lcydig l1iperplásicas y e11 acúmulos pseudoa­

denomato sos un 10% de los machos XX presentan hipospadias 

que pueden atribuirse a deficiencia fetal de las células de 

Leydig. 

Las 4 hipótesis que tratan de explicar esta rara 

patología de inversión sexual con antígeno H-Y positivo son: {28) 

1) Hosaicismo de cromosomas sexuales críptico e11 

un macho XX con una línea celular no detectada conteniendo 

un cromosoma Y. 

2) Intercambio o translocación entre un cromosoma 

Y y un X o un autosoma que resulta en la locación de genes 

masculinizantes t!n un cromosoma X o un autosoma durante la 

profase de la primera divisi6n meiótica de Yerguson-8mith). 
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3) Un ge11 mutante a.tosómico que co11duce a la diferen­

ciación de los testículos en ún embrión XX. 

4) La constitución XX en estos casos fuese consecuen­

cia de una pérdida de cromoso1nn Y en un sujeto XXY. 

Uesdc el punto de vista hormonal las gonadotrofinas 

,pueden encontra1·sc 11ormnles o aumentadas y la testosterona 

se encuentra en límites bajos. 

* * IH:ltHA~'lllJU l TlSMIJ VEJ<UAlll;i\IJ. 

El hcrmafrodi tismo verdadero es la coexistencia 

en un mismo individuo de tejido testicular y ovárico, bien 

sea en la misma gónada o en gónadas o pues tas. lü diagnóstico 

puede hacerse tt·as la demostración anatomopatológicn firme 

de la coexistencii:1. J.1.!l tejido testicular y ovárico en un mismo 

individuo, sin en1bargo se ha ocasionado gran confusi6n c11 

el análisis 11istopatol6gico Je las g611adas para la determinaci6n 

del diagnóstico pues hay ciertas variaciones estructurales 

que no permiten catalogar claramente el tejido gonadal ya­

sea como ovario o co1no testículo, estas variantes son:(28,29) 

- La presencia. dC estroma gonadal 

remolinos, similar al encontrado 

pero sir1 oocitos. 

dispuesto en 

en el ovario 

- La presencia de algunos oocitos en una g6nada 

en cinta. 

Ambos ejemplos en presencia Je tcji8do testicular 

presente en la g611ada contralateral. 

Los gen ita.les externos e internos, mientras que 

muestran de forma i11variable algdn grado de desarrollo ambisexual 

no deberían de ser utilizados como criterio para la clasificaci6n 

de un individuo como hermafrodita verdadero. 

Los pacientes con l"sta alteraci6n se han descrito 

en un ndmero aproximado de 350 casos en la literatura mundial. 

Clasificaci611.- ~e realiza de acuerdo al tipo y 

localización de las g6nadas: 

A) ALTE1tN,\N'n:, cuando coexisten un testículo en un lado y 



un ovario en el otro, esto ocurre en aproximadamente el 

JO% de los casos . .lU ovario frecuentemente es encontrado 

en el lado izquierdo. 

ll) lHLATJ-:ltAL, se encuentra tejido testicular y ovárico bilatera! 

mente, de ordinario como ovotestículos, esta disposición 

ocurre en alrededor del 20% de los casos. 

C) UNlLA'l'tmAL, De un lado existe tejido testicular y ovárico 

y en lado contrario se encuentra un testículo o un ovario, 

la frecuencia de este tipo es un poco menor del. 50% de 

los casos. l~n este caso el tejido testicular puede encontrars 

er1 cualquier pu11to del trayecto normal del descenso embriol6-

gico del testículo bien sea como tal testículo ) o como 

ovoteste mientras que el ovario se encuentra casi constante­

mente en su posición normal. 

Cuadro clínico.- No existen rasgos clí11icos caracterí~ 

ticos que permitan ~nicamente por clínica distinguir el hermafro­

ditismo verdadero de otras formas de intersexualidad. 

Los genitales externos pueden simular los de macho 

o bien, de la hembra. A menudo son ambiguos y tres cuartas 

partes de los pacientes han sido tomados como machos por el 

tamailo de sus falos. Casi todos los sujetos tienen hipospailias, 

que varían en su extensión desde perineal hasta peneal, con 

fusión incompleta de los pliegues labioescrotales. to:n casos 

raros está presente una uretra peneal . .Cs común la criptarquidia 

y una hernia inguinal que puede contener una gónada o tltcro, 

está presente el alrededor de la mitad de los casos. llay útera 

en virtualmente, la totalidad de los casos. Kl desarrollo 

del conducto interno está de acuerdo con la gónada de ese 

lado. el útero se desarrolla con mayor frecuencia en los casos 

unilaterales en que en el lado opuesto al de la coexistencia 

gonadal existe ovario. 

i!;n los hermafroditas verdaderos el desarrollo mamario 

tiene lugar comúnmente en la pubertad y la menstruación ocurre 

en más de la mitad de los pacientes. La hematuria perió1tica 

debida a la menstruación constituye una pista tardía para 

el diagnóstico en los individuos fenotípicamente varones. 
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Puede haber ovulación, sin embargo a pe8ar d.e haber cspermatogo-

nias no hay espertnatogénesis. i>uede ocurrir un patrón cíclico 

de secreción de t>'.Sll y Lll similar al de nmjeres normales. Una 

baja relación de te::itosterona estradiol en plasma juega un 

papel en el desarrollo 1namario. 

Existe vello pubiano co11 distribución l1orizontal, 

vello axilar normal. lnt.eligencia y tallas m~dias, no existe 

malformnció11 esquel~tica ni de otros órganos. 

Desde el punto de vista cromosómico, alrededor 

del 70% de los liermafroditas verdaderos so11 cromati11 X positivos. 

Según Van i'liekerk en 148 pacientes estudiados 89 eran 40 XX, 

18 eran 40 XY y 21 erdn quimeras XX/XY y el re~to eran mosaicismo 

de los cromosomas sexuales. Todos los hermafroditas verdaderos 

son antígenos H-'i positivos, independientemente de su carlotipo. 

Por lo tanto, esta alteraci6n puede ser oc¡1sionada por: 

A) Mosaicismo de cromosomas scxual~s. 

U) Quimcrismo. 

C) Translocación o intercambio de un cromosoma 

'i a un cromosoma X durante la profase de la 

primera división 1neiótica del espermatozoide 

a través del fenómeno de crossing-over, de est:a 

for1na u11 gc11otipo ~X llevaría e11 uno de los 

cromosomas X elementos genéticos de un cromosoma 

'i, lo cual justificaría la presencia de tejido 

testicular. 

ll) Un ge11 mutante autos&mico, _ya que se postula 

(Fraccaro y col .. ). que el gen estructural del 

antígeno 11-'i está en el autosoma para el antígeno 

resulta c11 una diferenciaci6n de un testículo 

u ovotest.Í.culo en u11 individuo XX.Esta es la 

causa más probable del mosaicismo XX/XY, el 

cual es originado como consecuencia de doble 

fertilización posible fusi6n de los huevos 

fertilizados normalmente y esto ha sido demostrado 

por estudios citogettéticos. 

Los individuos quiméricos XX/XY tienen dos distintas 

poblaciones de células cada una de las cuales tiene un diferen'te 
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origen genético. 

Diagnóstico. - Debe considerarse en todo paciente 

con ambigUedad de genitales, en la fusión incompleta labioescro­

tal con criptorquidia o hipospadias con criptorquidia al naci­

miento. t!:l hallazgo de una gónada en el pliegue labioescrotal 

( especiealmente en el lado derecho con una consistencia 

lobulada bipolar compatible con ovotestículo es sugestiva 

también. i':l cariotipo es impreciso, sin embargo la presencia 

de un cariotipo XX/Xl'. en presencia de ambigüedad de genitales 

apoya fuertemente el diagnóstico. 

Desde el punto de vista hormonal, no existe aumento 

en la eliminación urinaria de 17 cetoesteroides ni de pregnan­

triol como ocurre en la hipcrplasia adrenal cong6nita. Los 

estrógenos y andrógenos son normales así como las gonadotropinas 

plasmáticas. 

Puede realizarse un estudio radiol6gico con medio 

de contraste en la uretra para determinar las relaciones existen­

tes entre vejiga, vagina y uret.1·a, sin ~mbargo, el diagnóstico 

definitivo es con una exploraci6n quirúrgica con toma de biopsia 

y estudio histol6gico de las gónadas encontradas. 
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DESARROLLO SEXUAL ANORMAL. 

Se han referido individuos con ambigüedad sexual 

con cariotipo XY como una aberración común del desarrollo 

durante la organogénesis de los testículos y el riñ6n de origen 

indeterminado y etiología multifactorial, se ha asociado con 

enfermedad renal congénita y de comienzo temprano ( glomerulone­

fri tis crónica ) y de forma variable con tumor de Willms. 

La extrofia vesical la cual es un problema disembriogénico, 

de falta en el desarrollo de los elementos que van a formar 

la pared vesical y abdominal, con peristencia de la membrana 

cloaca! que se traduce en un desarrollo defectuoso de la vejiga, 

la sínfisis púbica, los genitales externos y la pared abdominal 

anterior. También se ha asociado la ambigiledad de genitales 

con malformaciones ano-rectales como parte de los síndromes 

polimarfomativos. (29,JO) 
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MANEJl.l Dt: PAC!ENT¡,;:; CON Ut;SAlllll.lLLO AHU!St:XUAL. 

Con la apropiada asignación del sexo i.te educación 

y el correcto manejo subsiguient"', los individuos con a111bigilcJad 

de sus genitales Jeben ser capaces de conducir sus vidas bien 

ajustadas y finalmente alcanzar la meta de una vida sexua.l 

satisfactoria. Para obtener este resultado favorable es preciso 

hacer un diagnóstico correcto tan pronto como SCll posible 

para alcanzar una decisión firme sobre el sexo de educación, ( 4) 

::;e deberían sospechar anomalías de la diferenciación 

sexual no sólo en rec.ién nacidos con ge ni tales ambiguos, sino 
también en hembras aparentes con masas inguinales, hernia 

inguinal o ligero engrosamie11to del clítoris. Ue la mis1na 

forma merecen un cuidadoso escrutinio los machos aparentes 

con criptorquJ.dia, hipospadias o genitales o gónadas de8ttsadamen­

te pequeñas. Una determinación precisa del patrón de crllmatina 

X o preferiblemente análisis del cariotipo es un primer paso 

imperativo e11 t¡1les recién nacidos.(18,25) 

Todos los recién nacidos con ambigiledad ::i..:xual 

y un patrón de cromatina X positivo deberán sufrir suficientes 

es·tudlos en el periodo neonatal para diferenciar la8 varias 

formas de pseudol1ermafroditismo femenino del verdadero her1nafrc­

ditismo o las variantes de disgenesia gonadal. 

S.l el pseudohermafroditismo es secundario a una 

hiperplasia adrenal congénita, la excreción de 17 cetoesteroides 

deberá ser elevada. Hecientcmcnte ha sido demostrada una concen­

tración de 17 hidroxiprogesterona en plasma sorprendentemente 

alta en pacientes con 21 hidroxilación deficiente; valores 

por encima de JOOO ng/dl. en un recién nacido con ge ni tales 

ambiguos que tiene 24 hr o más de vida son virtualmente diagnós­

ticos de las formas de hiperplasia adrenal congénita tipo 

I y II en recién nacidos que no están enfermos de forma aguda 

por otra causa tal como sepsis, Cualquier recién nacido con 

genitales externos ambiguos que no prospero o que desarrolla 

vómitos y deshidratación durante las primeras semanas de vida 

es sospechoso de una hiperplasia adrenal del tipo perdedora 

de sal. Si además se encuentra con hiperkalemia, asociada 



- 47 -

a acidosis e hiponatremia, el diagnóstico está virtualme11te 

asegurado y se del.Ju instaurar una vigorosa terapia con glucocor­

ticoides sal y 1ni11eralocorticoides. 

Así. mismo si ::h! ha descartado hipcrplasia adrcnal 

congénita en un paciente con pseudohermafrotiditsmo femenino, 

debe investigarse la ingcsta de andrógenos u hormonas progesta­

cionales durante el l!mbara:.o o si la madre desarrolló alguna 

tendencia virili:z.ante. ~n esta caso estos pacientes no requeri­

rán ningún tratamiento médico. Los pacientes con pseudohermafro­

ditismo femenino tienen J.e ordin•trio un Útero normal y trompas 

de 1''alopio con ovnrios normales. {19,25) 

En el caso de hermafroditismo verdadero el 70% 

de los pacientes son cromatina X positivos y puede ser dificil 

distinguir algunos de ellos de los casos raros idiopáticos 

de pseudohurmafrod i tismo femenino. Los verdaderos hermafroditas, 

sin embargo, a menudo tienen las gónadas locali::.adas en sus 

labios o Cc1nalcs inguinales. Una gónada bipartita es alt.i.mentc 

sugestiva de un ovotestículo l Z9,30) 

En los recién nacldcs con patrón nuclear de cromatina 

X negativa debe sospechar&c pscudollermafroditismo masculino. 

En el 80% de los casos de disgenesia gonadal y alrededor del 

30% de los casos de hermafroditismo verdadero se encuentra 

también patr6n negat~vo de cromatina x. 
En todos estos casos, debe hacerse una nistoria 

familiar detallada, incluyendo pedigree, ya que muchas anomalías 

sexuales son de naturaleza hereditaria, así mismo debe realizarse 

un cariotipo con examil11 específico de la morfología del cro1noson1a 

Y. con Giemsa y bandeo con quinacrina. Así mismo un ultrasonido 

y estudios con mt:dio do contraste del seno urogenital así 

como examen endoscópico con fibroscopio son de utilidat.1. Los 

esteroides urinarios y los andrógenos en plasma antes y tra::. 

la admir1istracló11 de ACTll y hCG deben determinarse para averiguar 

si existe bloqueo en el metabolismo de la testosterona o deficie~ 

cia J.e 5 alfa rcductasa. Así mismo puede investigarse con 

la admi11istración J.e estas hormonas si existe sensibilidad 

por parte de los tejidos diana hacia los andr6genos. 
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En el paciente raro e11 el que 110 se encuentre cvlJe11cia 

de síntesis de testosterona defectuosa, falta de respuesta 

del órga110 diana a andrógenos o dlsgcncsi<l testicular, debe 

considerarse el hermafroditismo verdadero. En estos pacientes 

establecerán el diagnóstico la laparato111ía y la demostración 

simultánea de tejido ovárico y testicular. 

trnASIUNACION DEL SEXO TllAS EL PEHIOllO NEUNATAL. 

~recuenteme11te se asigna a los niílos u11 sexo totalmen­

te inapropiado debido a errores en el diagnóstico o ignorancia 

de los pri11cipios que deberían gobernar esta elecció11. En 

tales casos, la dificil decisión de cambiar el sexo de educación 

o de dejarlo como está depende mayormente de la edad del nl1to 

y del grado hasta el cual se ha establecido el papel de género. 

Money y colaboradores han demostrado que un cambio e11 el sexo 

de educación es factible hasta la edad de un año y medio y 

tiene éxito hasta los dos afios y medioJ pero a partir de ento11ces 

pueden encontrarse serias y a veces calamitosas consecuencias 

sociale.s y psiquiat:ricas. Después de la adolescencia, el mismo 

paciente puede alcanzar la decisión de que él o ella hu ~~ido 

educado en el sexo contrario y puede pedir asistencia para 

cambiar su sexo de asignación. Si hay suficiente base anatómica 

para creerlo, la petición debería ser considerada seriamente 

y aceptada de ser posible, además de dar consejo psiquiatrico 

y legal pues estos pacientes tienen perturbaciones psiquiatricilS 

serias. 

li'inalmente la principal consideracióu que debe 

realizarse en los pacientes con ambigiledad de genitales debiera 

ser la posibilidad de lograr genitales externos cosm~tica 

y funcionalmente normales por medios quirúrgicos y endocrinoló~i­

cos, ya que e11 la mayoría de los casos la fertilidad es nula.(4,-

18 ,21, 25) 
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ANALISIS: 

8e rcaliz6 11r1a revisión de los expedientes pertenecicQ 

tes a la "Clínica de interscxo" del Jlo~pital Infantil de México, 

del a1lo de l 9ti0 nl de 19t>9, y se analizaron exclusi vamentc 

los casos de aquellos pacientes que ct.unplían con los criterios 

para considerarlos co1110 portadores de a111bigiledad de genitales, 

A continuación se mostrarán loH resultados obtenidos 

de esta revisión. 

Las patologías coi:tHciouantes de ambigüedL1d sexual 

encontradas en el prcsc11te ar-;í. J.ülis fueron: 

UIPl-:HPLAS!A ~UPHAHHENAL CUNGJ~NIT,\ VAIUgDAJJ 

l'l·:HlJIWllHA UE S,\L. (U!WICIENCIA 21 HIDHOXILASA). 

lllPEHPLASIA SUPHAHHENAL CONGENIT1\ VAIUEUAD NO -

l'EHIJl,DllHA UK SAL. (DEFICIENCIA 21 HIUHOXILASA). 

HIPEHPLASIA SUPUAHNENAL CONUKNITA VANIKDAU llU 

ltillHllXILASA. 

JHSGIO:NESIA GONAUAL 1'1IX'r,\. 

DISGENESIA GONADAL PUHA •. 

UISUKNESIA Tl¡S'fICULAH XX. (VAHON XX). 

ltlPOSl'AIJIAS PEHINEOKSCIWTAL Y PSEUDOVAGINAL. 

PSEUUUlfEHIJAFHOUI'r ISllO MASCULINO NO CLASIFICADO. 

PSlWDOllEJ!MAJ'HODITISllO FEMENINO NO CLASIFICADO. 

HEl!MAl'HODIT lSMll VEJ!DADlrnO. 

Se mostra1•;i11 las características clínicas, los 

métodos diagnósticos y terapéuticos, utilizados en cada una 

de estas pat:ologins. 
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llIPERPLASIA SUPllAIUIENAL CONllENITA. 

Hubo en total 16 casos ~e hiperplasia adrenal congéni­

ta, de los cuales S correspondieron al tipo I o variedad no 

perdedora de sal (V. N. P. S.), 10 al tipo 11 o variedad perdedora 

de sal (V. P. S.) ambas por deficiencia de 21 hidroxilasa, 

y uno al tipo III por deficiencia de 11 hidroxilasa. 

EDAD 

O a 30 días 

1 mes a 1 año 

mayor de 1 año 

EDAD AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO. 

V .P.S. 

2 

o 

V.N.P.S. 

o 

Cll llIDHOXILASA 

o 

o 

En relación al SEXO, antes del diagn6stico 3 pacien­

tes de la variedad perdedora de sal, 1 de la variedad no perdedo­

ra de sal y el caso correspondiente al tipo III eran consid~ 

radas como masculinos, pero posterior al diagnóstico todos 

ellos cambiaron de sexo, es decir, se consideraron como femeninos. 

Respecto al lugar de origen, 4 pacientes (25%), 

provenían del Distrito Federal, el resto del Estado de México, 

Guerrero, Hichoacán, Guanajuato, Oaxaca, Veracruz y Puebla. 

En cuanto a los antecedentes de importancia, hubo 

dos casos en la variedad perdedora de sal y uno Cn la no perded~ 

ra de sal que tenían un hermano con hiperplasia adrenal congénita. 

Aproximadamente el 69% de estos pacientes contaban con 

CAHIOTIPO 8 casos ) el cual correspondía al de una mujer 

normal ( 4ó XX ) en todos los casos a eXcepción de uno que 

fue mosaico 46 XX/45 XO. El 86.6% ( 13 casos) contaban con 

estudio de cromatina, la que se report6 positiva en todos 

los casos. 
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CAHACTEllISTICAS DE LOS GENITALES. 

CAllACTElUST ICA 

Hipertrofia de clítoris 

Hiperpigmentación de 
genitales. 

Fusión labioescrotal 

Escrotalización labios 

Seno urogenital 

Agenesia labios menores 

Vello púbico 

V.P.S. 

10 

8 
6 

8 

5 
1 

o 

V.N.P.S. 

5 

3 

3 

Cl 1 llIIJl\OXILASA 

o 

o 
o 
o 
o 

l\especto a los ESTUDIOS ENDOCRINOLOGICOS, estos 

se realizaron en 14 casos 87. 5% ) • Los 17 cetoesteroides 

e n orina se encontraban elevados en 12 de ellos y normales 

en un caso de la variedad perdedora de sal y en el de la def iclen, 

cÍ.a de 11 hidroxilasa. En 5 p~cientes se realizó además deterr11in!, 

ción de 17 hidroxiprogesterona ( 1 de la tipo 1, 4 de la tipo 

II y en el de la tipo III ) , la cual resultó elevada -en todos 

los casos. En dos casos se realizaron 17 cetogénicos los que 

resultaron elevados en el caso que correspondía a la tipo 

1 y normales en el de la tipo III. El tetrahidrocompuesto 

S en orina de 24 ltoras result6 elevado en el caso de la deficien­

cia de 11 hidroxilasa. 
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O'l'lllJS HETODOS DlAl.lNUST 1C08. 

HETllUU 

Cistoscovia 

Urogrnfía excretora 

Uretrocistograma 

Ultraso11ido abdoini­
nal. 

Blectrolitos séricos 

Lapa1·ato1uÍtl exploradora 

V .l•.t;. V .N. P. S. 

2 

CllllIDIWXl LASA 

1 

1 

1 

1 

l 

llcntro de los halla:.gos m•Ís co1nunes observados 
a travJs de la cistoscopia cstá11, La uretrn masculini:.ada 
y la presencia ..te seno urogenital, éste lÍltimo presente en 
los tres tipos Je hipcrplasia suprarrenal congénita. ~n relación 
al reporte de los ultrasonidos, en todos, se detectaron organos 
genitales it1tcc·11os fcn1c11inos. En C\1anto a las urografías excreto­
ras, s6to l1ubo u11 caso de agc11~sia renal izq11ierdn, perteneciente 
a la hiperpl.:tsia suprarrenal congénita variedad perdedora 
de sal.Y un caso dt! reflujo vesicouretral con ectasia pielocali­
cenl ( Variedad C 11 hiJroxi asa ) . Los electrolitos sé ricos 
fueron nor111ales u11 la varicd~J 110 perdedora de sal y Gll l1idroxi­
lasa, y en la pe1°dt!dora Jt:! sal hiJH!rkalemia e lliponatremia. 

Cll!UlllA 

Clitoridcctomía 1nJs 
plastia de seno ur.2. 
ge ni tal. 

Clit~ridectomía y -
plastia Je labios 
menores. 
Vaginoplastía 

Cierre de fistula ur.!:, 
tro vaginal. 

Ninguna 

1 . ."a1tUGl,\::i 

V. I'. ~. 

2 
1 

1 

lU:At.lZAUA.S. 

V.N.P.~. Cll hidroxilasa. 

1 

1 
2 1 

1 

1 o 



- 53 -

Todos los pacientes con hiperplasia adrenal congénita, 

recibieron tratamiento con corticoides, sólo hubo dos casos de -­

pacienteN que necesitaron dilataciones vaginales posteriores 

y sólo un paciente recibió apoyo psicológico. 

Hubo dos pacientes que fallecieron por sepsis, 

desnutrición y deshidratación. 
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DISGENESIA TESTICULAI\ XX. 

ltubu .). casos de disgencsia testicular XX, ~ti: los 

cuales tres urü11 menores ''º l al\o Je cJ:ad, provt!nÍau de los 

estados de Vcrncruz, Oaxaca, Estado de Hcxico y üistrito ~ederai. 

En dos caso:i hubo antcccJcntu de unfermcdad cxantemá.t.ica Jurante 

la gestación, en 2 casos existía el •1.ntece<.Jentc de ingesta 

de medicamentos no cspccificad.os durante la gestación y en 

un caso de ing'csta Uc hortnonalcs. .Se refirió con::sanguinidad 

en l cnso. El cnriotipo fue 4b XX c11 toJos l~s casos con cromar.in 

&cxual positiva. 

Las características de los genitales fueron: 

l~scroto bífido 

HipospaUias pcneocscrotal. 

f'ficropcne. 

Criptorqt1idia bilaternl 

llipcrpigmcntaci6n 

Tcstículus retrActiles 

llipotrof ia testicular unilateral 

4 

J 

l 

l 

casos. 

casos. 

C¡lSOS. 

casos. 

caso. 

caso. 

caso. 

Kn tres ¡1acicntcs se realizaron estudios cndocri11ológi 

cos, reportá11dosc 11lvclcs basales y postestímulo de tcstostero~a~ 

dentro de rangos normales. Los niveles de FSH y Lll se encont:·uron 

~ambién en límites normales. 

Uentro Je l..:ls otros métodos úiagnósticos utilizados 

para el diagnóstico se encuentran, la cistoscopia cu l.>S 

4 casos), ultrasonido pélvico (2 casos), urografía excret"Jra 

casos) y finalmc11tc laparatomía exploradora, con toma 

de biopsia gonadal, (2 casos). 

Los hallazgos c11contrados 1ncdiantc la cistoscopía 

fucf'on muy variables, pues se reportó dcsJu una uretra femenina 

normal, hasta una uretra 1nasculinizai.ia, en un caso se cncon'tró 

seno urogenltal y en otro una vaginn inferior. t:l ultrasonido 

no reportó genitales internos femeninos. La urografía excretora 

fue 11ormal. Y las biopsias go11adales reportaro11 tejido testicular 

Las cirugías realizadas, J.e tipo correct.ivo fueron, 

1° y 2" tiempo de hipospadias en 3 cnsos, corf'ección de fístula 



- SS -

ur~trocutáuea, 2 cas..,s, mcatotom.ín, 2 casos, 2 casos, orquido-

pexin, casos y hernioplastía inguinal l:>ilateral, l caso. 

En un Sl)lo caso se di.Ó terapia de apoyo con testaste-
na. 
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DISGENESIA GONAUAL. 

C:l total de casos con esta patología fue de ti J 

de los cuales 2 correspond.ieron a la forma mixta y 

forma pura. 

EUAU AL MOMENTO UEL DIAGNOSTICO. 

EDAD MIXTA PUl\A 

Menor de año. 

Hayor de año 

a ia 

En relaciOn al SEXO, antes del diagnóstico 5 pacientes 

eran considerados como femeninos (1 de la forma mixta y el 

resto de la pura).Posterior al diagnóstico solo uno de estos 

pasó a ser considerado como masculino (correspondía a la forma -­

pura). 

Una cuarta parte de ellos ( 2 casos), eran originarios 

del Distrito 1'"'edcral y el resto de Oaxaca, Estado de México, 

Sinaloa, Veracruz y Guanajuato.* 

Dentro de los antecedentes de importancia, s6lo 

en un caso ( correspondiente a la forma pura), tenía un familiar 

con síndrome de hipospadias perineoescrotal pseudovaginal. 

Bn ninguno de los casos se refiri6 consanguinidad. En relación 

con el CAHIOTIPO, este se realiz6 en todos los pacientes y 

en los de la forma pura este resulto ser 46 XY, mi.entras que 

en los de la forma mixta, uno se reportó como mosaico 46XY/45 

XO y otro como 46 XY/ 46 Xi(Y)/ 45 XO El estudio de cromatina 

se realizó en 7 pacientes, y se rcport6 negativa en todos. 
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CAl\ACTllllISTICAS DI:: LOS Gl!:NITALES. 

CAl\ACTl::llISTICA 

llipertrofia de clítoris 

Micropene 

Hipospadias 

Escroto bífido 

Sinequias labios menores 

Labios escrotalizados 

Criptorquidia unilateral 

Criptorquidia bilateral 

Seno urogenital 

MIXTA 

o 
o 
2 

o 
1 

o 

o 
o 

PUl\A 

3 

2 

~n cuanto a los estudios endocrinológicos 1 se realiza­

ron en S pacientes ( b:l.. 5% ) • En todos hubo adecuada respuesta 

de la testosteron~ a la cstimulación con gonadotropina coriónica. 

Sólo en un caso de disgenesia gonadal pura se reportaron 17 

cetoesteroides en orina disminuidos •. La 17 hidroxiprogesterona 

también se encontró disminuida en otr"o caso de la misma forma 

de disgenesia gonadal. 

En todos los casos se 

en la mitad de los casos se realizaron 

reali::aron cistoscopias, 

ultrasonidos abdominales, 

y en todos se realizó laparatomía exploradora con toma de 

biopsia gonadal. 

&n relación con los hallazgos a la cistoscopia, 

lo que resalta es que se encontró una vagina y uretra femenina 

en 3 casos de disgenesia gonadal pura y pseudovagina en 

casos de la forma pura y uno de la forma mixta. Sólo en un 

caso ( en la forma pura :,e refirió la presencia de seno 

urogenital. 

&l ultrasonido abdominal mostró en 2 casos de la' 

forma pura útero, uno de ellos rudimentario, mientras que -
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el otro era nor1nal y ademds se referían presencia de trompas y -­

ovarios. En el otro caso en el que se realizó este estudio no se­

observaron genitales inter11os femeninos. 

E11 relación con los l1allazgos de ia Laparatomía 

exploradora, se reportaron: 

1::11 la disgenesia gonadal mixta los dos casos 

contaban con cintas uni.la'tcrales y la presencia de un testículo 

intraabdominal o en el tercio superior del canal inguinal.Sólo 

en un caso se e11contr6 ~tero normal, 

En los casos de la forma pura se encontró: 

Cintn. ovárica 

Testículo unilateral 
(intraabdominal). 

Testiculos bilaterales 
(intraabdominales) 

Utero atrófico 

Trompa unilateral 

casos. 

3 casos. 

casos. 

4 casos. 

4 casos. 

t:n el caso en el que se observó un útero atrófico 

en el ultrasonido abdominal no se corrobor6 la presencia de 

este mediante la laparatomía exploradora, ni tampoco se encontra­

ron otros derivados mullerianos. 

mixta fue: 

El reporte de las biopsias gonadales en la forma 

Oviducto, epidídimo y estroma de celuas fusimormes 
en un caso. 

Trompa con fimbria con g6nada indiferenciada 1 caso 

Testículo normal unilateral en los dos casos. 

En la forma pÜra fue: 

Testículos inmaduros 

Testículo atrófico con trompa 
uterina, epidídimo y conducto 
deferente. 

Testículo disgenético 

Cinta unilateral 

Trompa uterina con epidídimo 
y cordón espermático 

Testículo con focos de ganado 
blastoma y estroma ovárico -

2 casos. 

1 caso. 

1 caso. 

3 casos 

caso. 

caso. 
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Cll\UCIAS llllCONSTl\UCTIVAS, 

T 11'0 Dll ClllUCIA 

lo. Tiempo seno urogenital 

lo. Tiempo de hipospadias 

2o. Tiempo de hipospadias 

3o. Tiempo de hipospadias 

Clitoridectomía radical 

Liberación sinequias labios 
menores. 

Cierre de fistula uretra-cut! 
nea. 

Corrección estenosis meato 

Plastia labios mayores 

Orquidopexia unilateral 

MIXTA 

1 

o 
o 

o 

o 
o 

PUllA 

o 
2 

2 

2 

o 

En tres casos ( 2 de la forma pura y uno de la forma -

mixta ) 1 se dió tratamiento de apoyo con testosterona. 
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ltIPOSPAlllA J>ERlNEOESCltOTAL. 

Se encontraron 15 casos, de los cuales ó se diHgnosci­

caron ante~ del aii.o de edad y 9 dcspué~. Todos estaban cataloga­

dos con el sexo masculino. Provenían Jel cstad\l de México, 

Puebla, llidalgo, Jalisco, Nayarit, Sinaloa, IJuanajuato y llou~luras 

Cinco pacientes tenían el antecedente de que la madre lrnbía 

recibido medicamentos durante el embarazo, los cual.es i11cluían 

anticoncepti\•os, antieméticos y otros no especificados. No 

existía consanguinidad entre los padres en ningún caso.Se 

realizó cariotipo en 9 casos, de los cual~s ti fueron 40 XY 

y uno correspondió a un mosaico 45 XO/ 40XY. La croma tina 

sólo se t•eali:Ó en b casos, y se reportó 11cgativa e11 todos. 

E11 1111 caso l1abía un Tumor de Willms asociado. 

CAltACTE~ISTICA8 l>E LOS GENl'fALES. 

llipospadia pcncoescrotal 

Pseudovagina 

l.!:scroto bífido 

Criptorquidia bilateral 

Criptorquidia ur1ilateral 

·restícu_los retr&ctiles 

Sin cri11torqu1dia 

Micro pene 

15 CaSIJS 

4 casos 

10 casos 

casos 

casos 

casos 

casos 

casos 

En 1·clación con los estudios endocrinológicos cstos 1 -

se realizzaron en pacientes, en todos hubo una adcc-.ada 

respuesta de la testosterona al estímulo con go11adotropi11a 

coriónica. Eu l paciente se realizó dehidrotestosterona también 

postestímulo y fue normal. J:o;n un paciente se realizó además 

estradiol, 17 cetocsteroidcs urinarios y 17 hidroxiprogestero11a 

qu.e fueron normales. En 2 pacientes se realizó Lll y .l•"SH y 

s6lo uno mostró I"Sll elevada. 

Uentro de los métodos diagnósticos 

adem&s de los estudios hormonales cst&n: 

Urografía excretora 

Cistoscopia 

ó casos. 

ll casos 

utilizados, 
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Ultrasol1ido p~lvico 

Laparatoíl1Iu exploradora 

3 casos 

2 casos 

La urogr¿1fía excretora fue anormal en casos 

doble sistcíl1a pielocaliceal y el Tu1nor de Willms). La cistoscopÍ¡l 

reportó uretra masculina en S casos, Vcromontanum prominclltl~ 

en 5 casos y pseudovagina en 2. 1..:1 ultrasonido p~lvico descartó 

la presencia de genitales internos femeninos en casos, y 

en uno si se reportó la presencia de vagina y útero, si11 embargu 

esto 110 fue corroborado c11 la laparato1oía exploradora, c11 

ambas laparatomías no se encontrar"n estructuras femeninas 

y que en el mismo evento se realizó 01·quidopcxia y sólo en 

l caso se realizó biopsia testicular la cual se reportó como 

normal. 

Cll\UIJ IA:; 1rncuN:;T11UC1' IV A:;. 

lo. tiempo l1ipospadias 

2o. tiempo l1ipospadins 

Uilatacio11us uretrales 

Cierre de fístula uretrocutánea 

Hcrnioplastía i.i1~uinnl 

Orquidopexia 

Uret1"08tomía perineal 

Keseccid11 de valvas pos~eriores 

Ninguna 

13 casos. 

casos. 

casos. 

2 casos. 

l caso. 

casos. 

l caso. 

l caso. 

2 casos. 

1':11 sólo un caso se did tratamiento con cic.lopentolato 

de testosterona. 
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TESTICULO FEMINIZANTE. 

Sólo hubo un caso, el paciente tenía un mes de edad -

al momento del diagnóstico, fue considerado como masculino, 

era originario de- Veracruz y como antecedente de importancia 

sólo se refería consanguinidad entre los padres. .Su cariotipo 

fue 40 XY, con cromatina negativa. Las características de 

los genitales eran: Falo pequeflo, testículos en bolsas escrotales 

las cuales semejan labios mayores y presencia de introito 

vaginal. 

Dentro de los estudios hormonales, se encontraron 

niveles elevados de andrógenos pre y postestimuloaci611 con 

gonndotropinas y falta de supresión de Ltt. 

El ultrasonido pélvico no mostró genitales internos 

femeninos y en los labios mayores se detectó parénquima testicu­

lar. La cistoscopía reveló uretra femenina y a la vaginoscopía 

introito vaginal completamente separado de la uretra, no se 

observó cérvix. 

Durante su pubertad desarrolló gi11ecomastia. 

Las cirugías realizadas fueron: lo.tiempo de hipospa 

dias, así como también en 2o. tiempo, rotaci6n de colgajo de -­

escroto, recolocación de escroto y elongaci6n de pene, orquido­

pexia, mastectomía, y cierre de fístula uretrocutánea. 

Además se le reali:ó terapia psicológica. 
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PSEUUOllEl<HAl'l<UO!'l'ISMO ~IASCULLNO NO CLAS1~IUAU0. 

!tubo 3 casos, ltc los cuales 2 tenían menos de l a~lo 

al momcntl.l del diag,11óstico. Así mismo dos pacientes fueron 

catalogados a11tcrior itl diagn&stico co1no l1e1nbrns y posteriormente 

se consideraron v.troncs. tlubo consanguinidad en l de los casos. 

1::1 cariot ipo se real i:.ó en 2 pacicntl!S el cual fue 4b XY. 

t.;n los 3 casos la cromutina fue negativa. Se refería así mismo 

e11 u11 caso Jos famill¡ires co11 co11ducta virilizante. 

Las curactcrísticas de los genitales fueron: 

Hipertrofia Uc clítoris 

Labios escrotali:a~los 

Criptoqt1idia bilateral 

Criptorquidla 1111ilateral 

Escroto f11sio11~Jo 

llipospadias 

Seno urogcni tal 

Glnecomastia 

casos. 

2 casos. 

2 casos. 

l cnso. 

casos. 

casos. 

1 caso. 

1 caso. 

Los estudios cndocrinológicos reportaron cortisol 

basal y postcstíutu.lo norinal ( l caso 17 hidroxiprogesteronn 

7.9 ng/ml. llchidrdoc¡1iand.rostencediona 1.8 ng/ml y androstcnedion 

2. ng/ml. ~n 2 casos la testosterona basal fue de U y sólo en 

uno se reportó la postcstímulo en 134 mg%. Pregnyl 304/100 

ml. 

~n relación a los demis estudios complementarios para 

el diagnóstico estan los siguientes: 

l~n los tres pacientes rcaliz6 cistoscopía, en 

los que se reportó urctra femenina en Z casos, introito vaginal 

y vagina si11 ubservarsc cervix, l caso, veromonta11um rudimentario 

2 casos. l!:n l caso se reali:.Ó lapnratomín exploradora* co11 

toma de biopsla gorrndal, que reportó tejido testicular normal. 

!iÓlo en l C<\so se 1·ealizó urografía excretora que mostró piclcc­

tasia y pielo11cfritis. 

* No se encontraron genitales intcrnos femeninos.En nin&ún pacie!! 

te se realizó alguna cirugía correctiva. 
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PSIWUOllEIUIAFHOUI'r ISHO FEMlrnINll. 

li'ue un solo caso, en el cual no se pudo precisar 

la etiologín dl.!l pseudohermafrodltismo. Se trató de una paciente 

de 14a B/12 de edad identificada con el sexo fe1nc11i110, p1•ocede11tc 

del ln;tado de Hidalgo, sin antecedentes de importancia, con 

un cHriotipo 46 XX con 20% de cromatina positiva. l1 rcsl!ntaba 

hipertrofia de clítoris, fusión de lal.Jios menorc::;, introit\."I 

vaginal pesq11e1\o, labios mayores l1ipertr6ficos e l1ipe1·1>ig1ner1tiLJos 

las 1na1nas se referían normales. 

El reporte de los 17 cctos fue 11orn1al ( 2.2) 

Se le realiz6 laparatomía exploradora e11contra11do 

utero, trompas y ovarios normales. Como cirugías correc~ivas 

se le reali::.ó clitoridectomía pnrcial con plastía Je labios 

mayores y vaginoplastía 1 reconstrucción del introito vaginal 

y hernioplastía inguinal dercclta. 
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llfü!MAI'llOOI T lSM\l VlmDADEl\O. 

Hubo sólo un caso de esta patología, se trataban Je un 

pacientli! de 4n 6/12 al mo1:H•11to del diagnóstico, con::iidcrado 

co1no mascull110 1 procedente jel O.F. No co11taba cor1 ni11g~11 

antecedente de imoport•tncia .Su cariotipo era 46 XY/ 46 XX 

con cromatina positiva u11 lb%. Sus gc11italcs consist!a11 

en un t'ci.lo con hiposspudias. pcrincocscrotal con cuerda severa, 

criptorquidia i:quierJa grado IV.Testículo <lcrccl10 en bolsa 

escrotal. 

males. 
Los niveles de testosterona, F.~.H. y L.U. fueron nor 

L::l ultrasonido pélvico, inost.ró rudimicnto de vagina, 

ovario izquierdo. 

La cistoscopía mostró uretra ma~culina normal. 

La la para tomín exploradora rcport6 ótero atr6fico 

y se encontró gónada izquierda, la cual se reportó como ovari') 

con quistes foliculares, oviducto normal, en mcsoovario túbulo:-; 

semin.ífero8 células intersticiales semejantes a las Je LeyUig, 

110 se catalügÓ con10 ovotcste. 

Las cirugías correctivas rcali:aUas fueron, durnntc 

la laparatomÍil la go11¡tJectomía izquierda, postcrior1ne11te lo. 

tiempo de hipospadias y rotación de colgajos de escroto. 
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DISCUSION: 

A final de cuentas, la asignación de sexo en un pacie!!, 

te con ambigUedad de genitales, es el problema mayor y el 

objetivo final del equipo multidisciplinario que actúa en 

la clínica de intersexo. El paciente deberá permanecer o modifi-­

car el rol sexual en el que actuaba de manera que pueda reinte­

grarse a la sociedad con las mayores posibilidades de llevar 

una vida plena en todos los sentidos (4). l.'.:sta decisión no 

puede tomarla un s6lo médico, y se requiere una amplia participa­

coión de los servicios de Endocrinología, Oenética, Cirugía, 

Urología, Cirugía Plástica, Patología, Hadiología, i»siquia tría 

y Trabajo Social, que actúan conjuntamente de modo que la 

decisión final tome en cuenta factores genéticos, endócrinos, 

anatómicos, psicológicos y sociales (25). 
Idealmente, el paciente con ambigüedad de genitales 

debería ser estudiado integramente al momento del nacimiento, 

de modo que se llegara al diagnóstico preciso y la asignación 

de sexo fuera inmediata. En realidad, esto ocurre sólo en 

la menor parte de los casos, bien porque el 

tardíamente o mas frecuentemente porque los 

diagnósticos son lentos, difíciles de realizar 

paciente llega 

procedimientos 

y 1.rn algunos 

casos no se etectóan en nuestro medio, de manera que con frecuen­

cia transcurren varios meses para la asignación de sexo y 

en ocasiones no se puede llegar a un diagnóstico preciso {4,2d). 
Es muy importante el apoyo psiquiátrico no solo 

al paciente ya pensante, sino también a los miembros que forman 

el nócleo familiar y no es raro que los 

y sociales tengan una gran influencia 

del sexo ( 2~). 

aspectos psicológicos 

sobre la asignación 

~ntre los pacientes incluídos en el estudio, un 

número de 8 ( 16%), requirieron un cambio del rol sexual, en 

todos los casos se ne ce si ta un gran apoyo psicológico para 

toda la familia. 

El protocolo de estudio de estos pacientes debe 
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realizarse en la forma más ordenada posible, siguiendo ciertos 

pasos de acuerdo a hallazgos previos, 'que finalmente nos lleven 

al diagnóstico más preciso posible. Por diferentes razones, 

encontramos que una cuarta parte de los pacientes (26%) no 

contaban cot1 todos los elementos diagnósticos necesarios o 

no fue posible aclarar el diagnóstico preciso de manera que 

se agruparon bajo los términos generales de Pseudohermafroditismo 

masculino o femenir10. 

La patología más frecuente encontrada en nuestra 

serie como causa de ambigüedad de ge ni tales 

adrenal congénita ( UAC ) , con Ió casos 

series publicadas ( 19, 29) la hiperplasia 

fue la hiperplasia 

29% ) , en otras 

adrenal congénita 

también ha sido señalada como la más frecuente hasta alcanzar 

el SO% como etiología de la ambigiledad genital. Al igual que 

se ha referido en la literatura, la llAC es producida por defi­

ciencia de la enzima :l 1 hidroxilasa en más del 90% de los 

casos (19), predominó la variedad perdedora de sal sobre la 

variedad simple con el doble de los casos 10 Vs.5 ), la 

inmensa mayoría (~ casos) se diagnosticó en el primer mes de vida 

como todos ellos fuero11 perdedores de sal, probablemente influye­

ron las alteraciones electrolíticas producidas por la falta de m! 

neralocorticoides en el diagnóstico temprano. Cabe mencionar 

que una de las pacientes presentó un cariotipo de 46 XO/XX, 

lo cual no es habitual en esta patología (24, 29). 

I::n relación a las características de los genitales 

de estas pacientes, todas ellas presentaban hipertrofia de 

clítoris y la hiperpigmentación de genitales en la mayoría 

ya fueran perdedoras o no perdedoras de sal. La formación 

de seno urogenital fue observada en la mitad de los casos. 

La elevació11 de los 17 cetoestcroides urinarios, 

contin4a siendo u11 excelente elemento diagnóstico (19), en 

un solo caso, sin embargo se i'"ncontraron normales, no obstante 

el cuadro clínico y una eleva~j ón clara de la 17 hidroxiproges­

terona permi tic ron hacer el diagnóstico. Este paciente presentó 

alteraciones electrolíticas muy graves que condicionaron final-
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mente su fallecimiento aunados a un proceso infeccioso. 

Solamente se diagnostic6 un paciente con bloqueo enzimático 

diferente al de 21 hidroxilasa, en este caso se trató de una 

deficiencia de 11 l1idroxilasa¡ nos ha llamado la atenci6n 

que con tan poca frecuencia se 

bloqueos enzimáticos diferentes a 

diagnostiquen pacientes co11 

la 21 hidroxilasa, sienéo 

que en otras series la frecuencia de HAC secundaria especialmente 

a deficiencia de 17 hidroxilasa o 11 hidt"oxilasa no son tan 

raras ( 2~, 29). l~n el primer caso esto se puede explicar porque 

las manifestaciones clínicas se presentan más frecuentemente 

en la pubertad o en edades posteriores ( 5, 22). En la deficiencia 

de 11 hidroxilasa consideramos que datos de virilización en 

el var611 que no van ncompaBados de síntomas graves de afectaci6n 

como en la pérdida de. sodio, no se les da mucha importancia 

y probablemente en el sexo femenino no es muy frecuente ( 19), 

o se diagnostica erroneamente como una deficiencia de 21 hidroxi­

lasa no perdedora de sal. 

En 15 casos se diagnostic6 hipospadia perineoescrotal, 

4 de ellos, presentaban pseudovagina, debido a dificultades 

para realizar las determinaciones de dihidrotestostcrona, 

en solo uno de ellos se lleg6 al diagn6stico definitivo de 

deficiencia de S alfa reductasa, gracias a una relaci6n de 

Testosterona-Dihidrotestosterona elevada (7 1 9,26). 

~l diagn6stico diferencial en estos casos deberá 

de 
0

hacerse con otras formas de pseudohermafrodit.ismo masculino 

pero especialmente, con las formas incompletas de insensibilidad 

a los andr6genos (8) en la que es importante, tanto los estudios 

hormonales, pero sobre todo el estudio de receptores de andróge­

nos en fibroblastos cultivados en piel ge ni tal ( 7, 8, 26). También 

deberán considerarse otras patologías como disgenesia gonadal 

o incluso hermafroditismo verdadero (29). 

En relaci6n a la disgenesia gonadal que de acuerdo 

a nuestros informes se refiere como poco frecuente (28) 1 <.n 

esta revisi6n se encontraron ~ casos, de los cuales b corresp~n­

dieron a la forma pura y 2 a la forma mixta. Los casos considera­

dos como puros tenían el cariotipo 46 XY, en el caso de las 
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formas mixtas, un caso tenía un cariotipo en forma de mosacico 

4óXY/4SXO. ~n tanto que el otro cariotipo mostrado mostró 

4ó XY/ 46 Xi(Y)/ 45 XO. 
De acuerdo a lo establecido en estos casos (14,28,29), 

se practicó er:.tirpnción de los tejidos disgenéticos j en uno 

deestos casos se encontr6 la presencia de gonndoblastoma. 

En la literatura habitualmente se sefiala una ma'yor 

frecuencia de disgcnesia gonadal mixta sobre la pura (2H ,29), 

la razón de la discrepancia podría deberse a que el cariotipo 

mencionado es el encontrado en linfocitos, y no contamos con 

cariotipos her.has en fibroblastos de piel genital, o tomados 

de tejido gonadal. 

En ninguna serie se han referido tantos casos de 

varones XX en niños menores de 12 atl.os ( 2.8) como en la presente 

revisión en que encontramos 4 casos. La raz6n de este diagnóstico 

temprano se debió a las anormalidades de los genitales externos 

especial1nente en los referente a la presencia de hipospadias 

que existían en todos los casos, aunque en la li terautra los 

casos referidos muestran un fenotipo totalmente masculina 

solo un porcentaje de un 10% (28) con ambigiledad de genitales. 

En un paciente se practicó biopsia gonadal la cual se mencionó 

como normal, lo que sugeriría que los cambios histológicos 

que se refieren similares a los del síndrome de klinefcltcr 

ocurren tardíamente. 

El ~nico caso de trestículo feminizante referido 

muestra manifestaciones clínicas de virilización por lo que 

se consideró como una variedad incompleta (2,7,8,15).La presencia 

de niveles elevados de andrógenos basales y durante estimulación 

con gonadotropians así como la falta de supresión de LB y 

cambios muy evidentes con la administración de testosterona 

completaron su diagnóstico auqneu no contamos con el cultivo 

de 1',ibroblastos para el estudio de receptores de andrógenos.Con­

viene señalar que este paciente , se le consideró como un 

candidato para adjudicarle el '9eXo femenino en vez del rol 

masculino con el que venía t'un..:: onando. ,\ pesar de sus deficicn-
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cias anatómicas el paciente no aceptó el cambio y actualmente 

después de habérsele practicado mastectomía bilateral lo encon­

tramos más o menos adaptado al rol masculino. 

Solo se describe un caso de Hermafroditismo verdadero, 

sin embargo debe mencionarse que solo contamos con una biopsia 

gonadal que correspondió a ovario, la gónada contralateral 

parecía corresponder a un testículo desde el punto de viJta 

del cirujano. 

Debido a que se exitirpó el ovario antes de hacer 

las pruebas hormonales, éstas sugirieron las existencia de 

un testículo funcional normal. 
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