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1.- ANTECEDENTES
1.DIFERENCIACION GONADAL

La diferenciacion sexual es un mecanismo complicado en el que se han involucrado
mualtiples genes, factores de crecimiento. enzimas y hormonas. Se calcula que alrededor de
30 genes localizados ¢en el cromosoma X. Y y autosomas son necesarios para la regulacidon
de los procesos involucrados en la diferenciacidn gonadal (1). Se han distinguido tres
etapas de la diferenciacidn sexual: 1) determinacién del sexo cromosdémico, que estd dado
por la distribucion de cromosomas sexuales durante la meiosis y se establece al momento
de la fertilizacidn. 2) determinacion del sexo gonadal. esta detinido por el tipo de génada
existente, 3) determinacion del sexo genital, esta dado por por la presencia de testosterona y
hormona antimiilleriana (HAM), que originan genitales masculinos. en ausencia de estos la
diferenciacion es hacia genitales femeninos (3).

Durante las primeras 6 semanas de vida fetal las estructuras sexuales son idénticas
en ambos sexos v consisten en una cresta genital que dara origen al ovario y al testiculo, las
células germinales que dardn lugar a oocitos y espermatocitos. los conductos de Wolf que
dardin origen a genitales internos masculinos. los conductos de Miller que originan los
genitles internos femeninos y el tubérculo genital, los pliegues labioescrotales v seno
urogenital que originaran los genitales externos (2).

Alrededor de la quinta semana de vida intrauterina el mesonetro constituye
pliegue longitudinal denominado cresta urogenital. El esbozo de la génada primitiva se
desarrolla a partir de la cara interma del mesonefros. La diferenciacion testicular es
distinguible a las 6-7 semanas de vida. La organizacién de la la génada primitiva en
testiculo comienza por la individualizacién de los tibulos seminiferos, que se derivan de los
cordones epiteliales del epitelio celémico y del blasterma gonadal. en su interior se
diferencian y multiplican las células de Sertoli que proceden de la cresta genital. quedando

- las células germinales en su interior. Las células germinales derivan de la capa intema del
saco vitelino. su proliferacién y diferenciacién se quedan en estado de espermatogonias. La
diferenciacién de las células de Leyvdig ocurre posterior a la individualizacién de los
tibulos seminiferos ¥ al inicio de la HAM secretada por las células de Sertoli apartir de la
séptima semana.

un

La diferenciacidn del testiculo esta casi completa al final del tercer mes, el descenso
testicular del abdomen a la cavidad escrotal se lleva a cabo en los siguientes meses,
interviniendo factores hormonales y anatémicos.

La diferenciacién ovdrica comienza algunas semanas después que el testiculo,
completindose al sexto mes de vida. La diferenciacion comprende 3 procesos: conversion
de las células germinales en oocitos. desarrollo de células foliculares con formacién de
foliculos primarios ¥ diferenciacion de células esteroidogénicas.

El SF-1 (steroidogenic factor) regula la expresién de los genes que codifican a las
enzimas de la esteroidogénesis como la de la subunidad a de las hormonas hipofisiarias.
Durante el desarrollo fetal, los niveles altos de SF-1 estin asociados con diferenciacion
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testicular. primero de células de Sertoli ¥ posteriormente de células de Leydig. 1a expresion
en ¢l ovario esui regulada a la baja después de la expresion inicial en el desarrollo gonadal

(12).

Como es bien sabido. para la diferenciacién testicular es io la presencia del
cromosoma Y. Sin embargo, se desconocian los genes involucrados en este proceso. Se
reconoce al gen SRY como el responsable de la diferenciacidn testicular. El gen SRY se
localiza en Ia regién pseudoautosémica del cromosoma Y. se expresa en un corto periodo
de 10.5-12 dias post-coito. justo antes de la diferenciacién testicular ¥ se expresa en la
cresta genital (4.11).

Se han descrito otros genes involucrados en el desarrollo genital como es el caso del
SOX 3 y SOX 9. El gen SRY actia inhibiendo al SOX 3, estimulando el SOX 9 y
pcrmmendo la diferenciacién hacia testiculo. en cambio en ausencia de SRY el SOX 3 se
expresa inhibiendo al SOX 9 con diferenciacién hacia ovario (3) (figura 1).

rrmrning SRY O Acsene
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Figura 1. Interaccion entre ¢l gen SRY y genes SOX

Existen evidencias de que algun gen localizado en el cromosoma X en la region
- Xp21.2-22.1 regularia la diferenciacion ovdrica, el locus se determiné DSS (dosage sex

reversal sensitive). Este locus contiene un gen que se clond posteriormente, el DAX-1,
necesario para el desarrollo de la corteza suprarrenal y células gonadotropas. El DAX-1 se
expresa en ia cresta genital al mismo tiempo que el gen SRY en hombres y mujeres.
Mientras el proceso de diferenciacion gonadal se desarrolla, el DAX-1 es ripidamente
regulado a la baja en testiculo, mientras su expresidon contintia en el ovario, esto sugiere que
el DAX-1 pudiera determinar la formacion del ovario y ser antagonista de la funcién de
SRY (8). Sin embargo los esquemas actuales lo proponen como tal. de tal modo que
DSS/DAX-1 actuaria como represor de los genes masculinizantes (8.12).

Asi mismo para la diferenciacion femenina es necesaria la presencia del gen Wnt 4.
Inicialmente el gen Wnt 4 es requerido para la formacion de los conductos de Milller, en el
desarrollo gonadal suprime la diferenciaciéon de células de Leydig, se ha encontrado que en
masculinos con mutaciones de Wnt 4 la diferenciacién es normal. sin embargo en mujeres
las estructuras miillerianas se encuentran ausentes y existe sintesis de testosterona (6).

o

TESIS CON

FALLA DE ORIGEN



2. DIFERENCIACION DE CONDUCTOS DE MULLER Y WOLFF.

La hormona antimilleriana (HAM) es secretada por las células de Sertoli fetales.
esta hormona inicia la regresidon de los conductos de Milller en ¢l producto masculino. En
ausencia de HAM. los conductos mdllerianos se diferencian a trompas de Falopio. titero v
dos tercios superiores de vagina. . La porcién del conducto de Wolff mds cercana al
testiculo da lugar al epididimo. distalmente al conducio deferente y en su punto de unioén
con el seno urogenital se forma la vesicula seminal(10).

E!l gen de la HAM se localiza en el cromosoma 19p13.2-13.3. estd compuesto por -+
kb. En el testiculo de ratén se ha observado que inicia su expresion a los 11.5 dias
postcoito. La expresion del gen estd regulada por el gen SRY v probablemente por SF-1 v
SOX-9. Los conductos de Milller son sensibles a HAM durante un periodo corto de 8
semanas aproximadamente. Los receptores de HAM tipo [ y I se expresan en el tejido que
rodea los conductos de Miiller, comparten un 40% en similitud. su accién es inhibir la
multiplicacién celular. actualmente se le ha considerado un factor necesario para el
descenso testicular (7,11). La diferenciacién de los conductos de Milller en el feto femenino
no parecen necesitar la presencia de estrégenos, sin embargo algunos autores opinan que
los estrogenos son necesarios para el desarrollo de utero ¥ vagina(9). En ausencia de
andrégenos los conductos de Wolf degeneran en el sexo femenino, mienuas que en el
embridn masculino es necesaria la testosterona para su desarrollo. La regresion de los
conductos de Miller en ¢l embrién masculino inicia a partir de los 60 dias y han
desaparecido completamente a las 10 semanas (figura 2).
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Figura 2.Genes involucrados en la diterenciacion sexual
3. DIFERENCIACION DEL SENO UROGENITAL Y GENITALES EXTERNOS

En ausencia de testiculo, los genitales se diferencian hacia el fenotipo femenino.
Los genitales extemnos indiferenciados son un surco urogenital formado entre 2 replicgues
uretrales ¥y mas externamente 2 pliegues labioescrotales. El surco genital queda cercado por

w
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repliegues uretrales quedan scparados constituirdan los labios menores, si se fusionan
constituiran el cuerpo esponjoso en ¢l que se engloba la uretra peneana en el vardn,
mientras que en las nifias formara el clitoris. el tercio inferior de vagina estd dado por ¢!
seno urogenital. Si los replicgues labioescrotales quedan separados se formaran los labios
mayores. si se fusionan formarin el escroto y la epidermis ventral del pene (tfigura 3).
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Figura 3. Esquema de la diferenciacién sexual.

" 4. HERMAFRODITISMO VERDADERO

Es una causa rara de intersexualidad en Ia cual se encuentra tejido ovirico y
testicular en el mismo individuo (13). Hasta el 90% tienen genitales ambiguos (1-4).La
palabra hermafrodita proviene del griego hermaphroditus, Dios que simboliza el patrén de
unioén sexual. Hermaphroditus era hijo de Hermes v Afrodita, la imagen de este dios menor
estd caracterizada por pechos femeninos ¥ pene (Figura 4). Se tienen antecedentes de la
existencia de personas con ambos sexos por diversas piezas artisticas en las que se
representaban individuos con genitales de ambos sexos. El hermafroditismo siempre ha
impactado a los pueblos, en la Roma clisica a los hermafroditas se les colocaba en colinas
para que murieran. En la cultura hindu existe una representacion andrégina llamada
Ardhanarisvara. cuyo cuerpo es asimétrico. el lado izquierdo tiene pecho femenino, cabello
largo y cadera redonda, en su lado derecho tiene un pene con un testiculo, cabello corto,
pecho masculino y cadera delgada. En 1946 se descubrié una escultura de la edad de piedra
de la tribu Dogén de Africa la cual tiene senos ¥ pene prominente.(27) (Figura 35)
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Figura 4. Hermaphroditus Figura 5. Figura hermafrodita
de la tribu Dogén

PRESENTACION CLINICA:

El hermafroditismo verdadero puede presentarse de forma esporddica y de forma
familiar (15,16).La causa de consulta mAs comiin en pacientes con hemafroditismo
verdadero es la presencia de genitales ambiguos. Para clasificar esta ambigliedad,

habitualmente se utiliza la escala de Prader, la cual clasifica a los distintos fenotipos en S
les fe inos normales hasta los genitales masculinos

grados que van desde los
normales, pasando por toda variacién de genitales entre estos dos (Figura 6).

;\l:frnnl ¢ l. " \;E@ é\é& v Normal &

S S S T G S U U

Figura 6. Escala de Prader
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Lucks y colaboradores proponen otra clasificacién: grado I: fenotipo femenino
normal, grado H: sc iento de clitoris, grado IIl: fusién parcial de pliegues
labioescrotales, grado IV: fusién total de pliegues labioescrotales, grado V: escroto
hipoplisico con hipospadias penescrotal. grado V1: fenotipo masculino normal(17). (Figura
D

D | @ | &

Figura 7. Clasificacién de Lucks para genitales ambiguos

En el nifio con hermafroditismo verdadero se encuentran genitales femeninos
normales en el 2% de los pacientes, hipertrofia de clitoris en el 15%, fusién parcial de
pliegues labioescrotales en 25%, fusion total dc pliegues cn 35%, fusién total con
hipospadias en 15%% y genitales masculinos normales en el 10%.(Figura 8).

Figura 8. Genital biguos en un paci con hermafroditismo verdadero.
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FISIOPATOLOGIA Y GENOTIPO:

El cariotipo encontrado mas frecuentemente es €l 46XX en 70% de los casos. seguido

or mosaicos 46XX/46XY en el 20%, el resto esui dado por 46XY, 46 XXY,

45X 0O/6XY 47XXY/46XX(14). Otros autores han encontrado una frecuencia del 60%

parn 46XX. 13% para  46XX/46XY. 12% para 46 XY, 15%  pama
36X Y/H47XXY . 45X0/46XY.

En los hermafroditas en que existe evidencia citogenética de cromosoma Y la
presencia de tejido testicular se explica por la presencia del gen SRY, sin embargo en el
caso de hermafroditas 46XX la presencia de tejido testicular se explica por la presencia
oculta del gen SRY , debido a traslocacion de Y-X o Y-autosoma(18.19). Se ha explicado
también asociado a mutaciones de genes autosémicos o del cromosoma X que permiten
determinacién testicular incompleta en ausencia de SRY o la presencia de una linea celular
desconocida que lleve todo o parte del cromosoma Y. En algunos hermafroditas 46XX se
ha demostrado 1a presencia del gen SRY en tejido gonadal, no encontrindolo en cariotipo
de sangre periférica.

En el caso de las quimeras 46XX/46XY se ha d rado la pr ia de DNA
proveniente de 2 espermas, teniendo la posibilidad que la quimera se origine por 3
mecanismos: 1) fertilizacién del ovocito y su primer cuerpo polar. 2) fertilizacién de un
ovocito ¥ su segundo cuerpo polar ¥ 3) un quimerismo completo. es decir. la fusién de 2

Svulos fecundados por separado (20).

ANATOMIA GONADAL E HISTOLOGIA:

Segin sea la anatomia gonadal el hermatroditismo se clasifica en a) alterno. cuando se
encuentra un ovario e€n un lado y testiculo en otro, b) bilateral. cuando existe ovotestes de
* un lado ¥ testiculo u ovario del otro ¥ ¢) unilateral. cuando ambas gdénadas estan del mismo
lado.
La génada encontrada con mas frecuencia es el ovotestes correspondiendo al 43% de
las pgénadas, seguida del ovario en un 33%. Generalmente los ovotestes se encuentran en
posicién ovarica ¥ del lado derecho. aunque pueden tener un grado variable de descenso.
dependiendo de la cantidad de tejido testicular contenida cn la gonada. Los ovarios se
encuentran en posicién habitual y generalmente del lado izquierdo y los testiculos con
grado variable de descenso desde el abdomen a bolsa escrotal v en su mayoria del lado
derecho. La combinaciéon mas frecuente es el ovotestes-ovario. Van Nierk (21) encontrd en
un estudio de 409 pacientes con hermafroditismo verdadero una frecuencia de ovario-
testiculo en 29.1%, ovotestes-ovario en 29.1%. ovotestes bilateral en 20.8%. ovotestis-
testiculo en 11%. otras combinaciones en el 9.5%, ¢n contraste Krob y colaboradores (22
en una serie de 215 pacientes encontraron ovotestes-ovario ¢n 36.7%. ovotestes bilateral en
32.6%. ovario-testiculo en 18.6% y ovotestes-testiculo en 12.1%.
Histoldgicamente pueden ser tejidos normales, el testiculo suele ser displisico. con
fibrosis intersticial. tibulos inmaduros y esclerosados, la espermatogéncesis es excepcional.
con lo que la fertilidad es casi nula. El ovario sueie estar menos alterado, en especial si el

-
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cariotipo es 46XX, pudiéndose foliculos pri diales bien durados, es posible
Ja fertilidad. En los ov tejido icular y ovirico separado por tejido
conectivo (Flgum 9). Existe et nesgo de malignidad en el 2.6-4.6% de los casos, es &cpecml
en pn:scncm de un cromosoma Y snendo los tumores de células germinales los

mas fin do el d la variedad hlsloléglca mis frecuente (23).

Figura 9. Aspecto histolégico de un ovotestes, el tejido ovarico
con foliculos primordiales, tejido testicular con tiibulos inmaduros.

DIAGNOSTICO:

El diagnéstico solo se puede confirmar por el estudio histolégico de la génada al
encontrar tejido testicular y ovirico cn ¢l mismo individuo. La existencia de celulas de
Leydig se sospecha al demostrar niveles de testosterona circul los I ser
basales o posterior a una prueba de estimulacién con gonadotropina oonémca humana
(hCG), administrando 1500 U por 4 dias, midiendo niveles de testosterona basales, durante
y posterior a la administracion. Para d ar la exi ia de tejido ovarico se realiza una
prueba de estimulacion con menotropinas (gonadotropina menopausica), de 6 a 8 semanas
posteriores a la estimulacién con hGC administrando 2UL’k cada 12 horas, en caso de
encontrar niveles de estradiol mayores de 80 pg/ml, la prueba debe suspenderse, en caso de
no tencr estos niveles se continia hasta por 7 dias. En un estudio realizado por Méndez y
colaboradores en el que se realizaron =stas pruebas previo a la cirugia se encontré que S de
19 pacientes con sospecha diagndstica por genitales ambiguos respondieron con niveles de
estradiol mayores de 80 pg/ml. en todos los casos se diagnosticé hermmafroditismo
verdadero por estudio histolégico, en el resto de las pacientes con pobre respuesta el
diagnéstico fue disgenesia gonadal mixta y varén XX(24).
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cuidadosamente basada en las caracteristicas de los genitales. la respuesta hormonal. los
hallazgos anatémicos. el contexto familiar ¥ cultural. Esta decision debe tomarse mediante
el anadlisis cuidadoso de estos aspectos. realizado por un equipo multidisciplinario en donde
se incluya al endocrindlogo. urdlogo. cirujano plistico. genctista y psicdlogo. Los padres
deben ser incluidos en la decisién de la asignacion del sexo (25.26).

Se prefiere la asignacion al sexo femenino en caso de que los genitales no sean
totalmente masculinos o que presenten solamente hipospadias, debido a la menor dificultad
para reconstruir de forma satisfactoria y funcional la anatomia geniwnl (17).

El manejo quinirgico a los pacientes con hermatroditismo verdadero consiste en la
extirpacion de tejido gonadal ¥ conductos que no pertenecen al sexo asignado. En caso de
que se¢ asigne el sexo femenino, se realizara extirpacion del 1ejido testicular encontrado, asi
como genitoplastia. Si se asigné al paciente al sexo masculino, se deberd retirar el tejido
ovidrico ¥ remanentes de conductos de Miller, descenso testiculur y correccion de
hipospadias. El inicio del reemplazo hormonal es alrededor de los 12 afos. En aquellos
pacientes que se encuentran en rol femenino. se inicia con dosis bajas de estrogenos, las
cuales se aumentan gradualmente. es caso de tener Gtero, se agregan progestigenos. En los
pacientes masculinos se utiliza testosterona de depdsito la cual se administua cada 3 a 4

semanas.

II. OBJETIVOS
1.OBJETIVO GENERAL:

Conocer y describir las caracteristicas clinicas. gendticas ¥ anatémicas de los pacientes
. con diagnéstico de hermafroditismo verdadero de! Hospital Infantil de México “Federico
Gdémez™ y compararlo con la literatura.

2.0BJETIVOS ESPECIFICOS:

a). Conocer los genitales encontrados en los pacientes con hermafroditismo verdadero.
b). Conocer la frecuencia del cariotipo en pacientes con hermafroditismo verdadero.
¢). Conocer la frecuencia de las génadas encontradas en pacientes con hermafroditismo

verdadero.
d). Conocer hallazgos quinirgicos en pacientes con hermafroditismo verdadero.

1. MATERIAL Y METODOS

Sec trata de un estudio retrospectivo. descriptivo, observacional. Se incluyeron todos lo
pacientes con diagndstico de hermafroditismo verdadero que acudieron al Hospital Infantil
de Meéxico “Federico Gémez™ de enero de 1990 a sepuembre de 2002. Se excluyeron todos
los pacientes con expediente incompleto o en p que se d 16 ¢l diagnostico por
biopsia. Se revisaron 86 expedientes con diagndstico de genitales ambiguos, de los cuales
14 expedientes tenian diagnéstico inicial de hermafroditismo verdadero, se excluyeron 4
por no tener ese diagndstico posterior al reporte de la biopsia. Se les estudié genitales

9
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ncontrados al ingreso por clasificacion de Prader, rol asignado al nacimiento ¥ posterior al
diagnéstico. génadas encontradas en cirugia, respuesta hormonal a la estimulacién con
gonadotropina coriénica humana (hCG). hallazgos quirargicos. Todos los datos se captaron
en el programa Excell para su anilisis c;mdl;tlco. .

V. RESULTADOS

De los 14 expedientes revisados, se encontraron 10 pacientes con diagndstico
histolégico de hermaftroditismo verdadero, los 4 restantes se excluyeron ya que posterior al
reporte de la biopsia se descarté el diagndstico de hermafroditismo verdadero.

Las caracteristicas de los pacientes se presentan en la tabla 1.

La causa mds frecuente de consuita fue la presencia de genitales ambiguos en el 9024
de los casos y selo un 10% acudié por hipospadias.

El fenotipo de genitles externos encontrado, 5 pacientes tenia Prader 3. 3 con Prader
4 v 2 pacientes con Prader 2, ningin paciente presenté genitales bien diferenciados. 6
pacientes se encontraban en rol masculino y 4 en rol femenino, ningiin paciente cambié de

rol posterior al diagndstico.

El cariotipo encontrado con mayor frecuencia fue ¢l 46 XX en 5 pacientes. seguido de
46XX/46 XY en 2 pacientes v las siguientes férmulas cromosomicas $6 XY, 47 XXY, 47
XXY/46 XX en un paciente cada una (Grifica 1). Un paciente del rol masculino presenté
cariotipo 46 XY y Prader 4. un paciente con cariotipo 47 XXY/46 XX con Prader 3. 2
pacientes con cariotipo 46 XX y Prader 3 .un paciente con cariotipo 47 XXY con Prader 4 y
un paciente 46 XX/46 XY con Prader 4 (Grifica 2). De las pacientes -4 en ¢l rol femenino, 3
tenian cariotipo 46 XX de las cuales una paciente tenia Prader 2 ¥ 2 con Prader 3, la
paciente restante presentd cariotipo 46 XX/46XY v Prader 3 (Grifica 3) (Tabla 2).

La combinacién de génadas encontradas fue de ovotestes-ovario en 5 pacientes.
ovario-testiculo en 4. ovotestes-testiculo ¢n uno. no se encontraron pacientes con ovotestes
bilateral (Grifica 4).

De las 20 génadas estudiadas 6 correspondieron a ovotestes, 4 del lado derecho ¥ 2 del
© lado izquierdo, la génada encontrada mas frecuente fue el ovario en 9 de los pacientes.

correspondiendo 4 al lado derecho y 5 al lado izquierdo. las 5 génadas restantes fueron
testiculos. localizados 2 en el lado derecho y 3 del lado izquierdo, el grado de descenso fue
variable (Grdfica 5).

A la curva de estimulaciéon con hCG respondieron 5 pacientes con produccién de
testosterona de los cuales 4 tenian ovario-testiculo y uno ovotestes-ovario, 2 pacientes no
tuvieron respuesta y 2 tuvieron respuesta parcial, no se realizé curva de estimulacion en un
paciente (Tabla 3).

Durante la cirugia se encontraron restos miillerianos en 9 pacientes. de los cuales 8
estaban relacionados al ovario y solo en uno no se encontraron ¥ el owro en relacion a un
ovotestes, siendo [a gdnada contralateral testiculo, en los ovarios con ovotestes, los restos
millerianos se encontraron del lado del ovario.

Los hallazgos quinirgicos se presentan en {a tabla 3.
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V. DISCUSION Y CONCLUSIONES

La posibilidad de hermafroditismo verdadero debe de considerarse cuando se
examina un paciente con genitales ambiguos. El diagndstico se basa en la demosuracién
histolégica de tejido testicular ¥ ovdrico. En nuestra revision encontramos que el
motivo de consulta mas frecuente fue por genitales ambiguos, lo que concuerda con Ia
literatura.

El hermafroditismo verdadero es una entidad genéticamente heterogénea. El
cariotipo encontrado mas frecuentemente en nuestra revision fue el 46 XX, seguido del
46 XX/46 XY y en menor frecuencia 47 XXY., 46 XY y 47 XXY/46 XX. Montero ¥
colaboradores describen un 70% de los casos con cariotipo 46 XX. 20% con 46
XX/ 46 XY. el resto con otras formulas cromosdmicas (14). Se ha reportado también
¢n orden de frecuencia cariotipo 46XX, 46XX/46XY, 46XY, 46XX/47 XXY,

45X/46XY.

La combinacién de génadas encontradas en relacién a la frecuencia fue ovotestes-
ovario, ovario-testiculo, ovotestes-testiculo ¥ no se encontré ningin paciente con
ovotestes bilateral. Estos hallazgos difieren de una serie de 409 pacientes reportados por
Van Nierk ¥ Retief. en donde un 29.1% correspondia a ovario-testiculo. un 29.1% para
ovotestes-ovario, el 20.8% para ovotestes bilateral y ovotestes-testiculo en el 11%2% de
los casos (21). Krob reporté en una serie de 215 pacientes que la combinacion de
génadas mds frecuente es la de ovotestes-ovario en un 36.1%. ovotestes bilateral como
la segunda combinacién en el 32.6%. ovario-testiculo en el 18.6% y como la
combinacién menos frecuente ovario-testiculo en el 12.1%(22). En reilacién a la
localizacién de las génadas no encontramos diferencias en cuanto a la localizacion del
lado derecho o izquierdo, ya que pricticamente se encontraron de forma similar en
ambos lados. sin embargo se ha descrito que los ovarios se localizan en posicion
anatomica y del lado derecho. mientras que el testiculo se localiza del lado derecho y en
canal inguinal o escroto. mientras que el ovotestes se puede encontrar en el abdomen.
region inguinal o sacos labioescrotales dependiendo de la cantidad de tejido testicular
que poscan v localizados con mas frecuencia del lado derecho (13).

La eleccidn sobre la asignacién del rol sexual depende de la edad al diagnéstico.
grado de virilizacion de los genitales externos. respuesta con produccion de testosterona
del tejido testicular posterior a la estimulacion con hCG y la presencia o ausencia de
estructuras milllerianas (25.26).

A todos los pacientes se les realizé laparotomia exploradora y toma de biopsia de
las génadas. encontrando en la mayoria restos mulllerianos. los cuales fueron extirpados.
Todos los ovotestes v las gonadas del rol sexual contrario al asignado fueron retirados ¥
se dejaron las gonadas de acuerdo al sexo asignado.

Solo 2 pacientes contintan en vigilancia. los cuales se encuentran con rol sexual
masculino y ambos tienen cariotipo 46 XX. actualmente se encuentran con terapia de
reemplazo hormonal a base de testosterona de depédsito aplicada mensualmente con

desarrollo parcial de caracteres sexuales secundarios masculinos. Ademds reciben
terapia psicologica, en donde se les ha encontrado bien identificados en el rol
masculino.
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Con cste estudio podemos decir que nuestra poblacién tiene caracteristicas
similares a las encontradas en la literatura en cuanto al cariotipo. sin embargo se
encuentran diferencias en relacion a las goénadas encontradas y localizacién, esto
posiblemente sea secundario al poco numero de pacientes con ¢l que contamos.

Es importante sefialar que a nuestros pacientes no se les realizdé secuencias del
cromosoma Y. lo cual seria importante para determinar la causa del hermafroditismo
verdadero en aguellos pacientes con cariotipo 46 XX. ya que se han encontrado
secuencias del cromosoma Y en algunos pacientes. cabe mencionar que en caso de
realizar ¢l estudio molecular y reportarse negativo. no se descarta la presencia de algun
otro gen involucrado en el desarrollo testicular localizado en los autosomas. En los
pacientes que continian en vigilancia se les realizari el estudio molecular.
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TABLA 1. CARACTERISTICAS DE 1.OS PACIENTES

NOD SISdL

PACIENTE MOTIVO ROL {ROL  [PRADERJCARIOTIPO {OVOTEST|OVOTEST|OVARIO [OVARIO [ TESTIC. [TESTIC
CONSULTA NACIM|ACTUAL DER 12Q. DER. [1Z2Q DER.  |17Q

1 HIPOSPADIAS  |MASC [MASC 4 |6XY + - - +
CRIPTORQUIDEA

2 GENITALES MASC {MASC 3 IXXYH6XX - + +
AMBIGUOS

3 GENITALES FEM  |FEM 2 |H6XX + - +
AMBIGUOS

4 GENITALES FEM  |FEM 3 |46XX + + -
AMBIGUOS

5 GENITALES FEM FEM 3 M6XXMOXY + - + .
AMBIGUOS 1

6 GENITALES MASC |MASC 3 |46XX o+ +
AMBIGUOS )

l GENITALES MASC |MASC 4 16XXHOXY - - + 3 -
AMBIGUOS

8 GENITALES MASC |MASC 4 4IXXY - - p t
AMBIGUOS

9 GENOTALES ~ (FEM [FEM 2 [46XX . .
AMBIGUOS :

10 GENITALES MASC [MASC 3 |46XX + + -
AMBIGUOS '

[ NIDIHO AQ VTIVd
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TABLA 2. RELACION DEL ROL SEXUAL ASIGNADO CON CARIOTIPO Y
CLASIFICACION DE PRADER. EN EL PARENTESIS SE ENCUENTRA EL

NUMERO DE PACIENTES.

ROL PRADER 1 |PRADER 2| PRADER 3 PRADER 4 PRADERS
ASIGNADO
FEMENINO 0 46 XX (1) [46XX (D) o] o
26XX/MA6XY (1)
MASCULINO 8] [ 46XX () 46 XY (1)
47XXY/46XX (1) | 46XX/46XY (1) 0]
ATXXY (D .

TABLA 3. RESPUESTA DE LAS DIFERENTES COMBINACIONES DE
GONADAS A LA ESTIMULACION CON hCG (*). SE MUESTRA EL NUMERO
DE PACIENTES.

GONADAS SIN RESPUESTA BUENA
RESPUESTA PARCIAL RESPUESTA
OVOTESTES-OVARIO 1 1 3
OVOTESTES- 1 [ [3]
TESTICULO
=

OVARIO-TESTICULO

[*)

1

* No se realizd la curva de estimulacién en un paciente.
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TABLA 4. HALLAZGOS QUIRURGICOS

PACIENTE | GONADECTOMIA EST. MULLERIANAS OTROS
PROCEDIMIENTOS
1 OVOTESTES TROMPA UTERINA. CORRECCION DE
DERECHO UTERO RUDIMEN- HIPOSPADIAS
TARIO. VAGINA ORQUIDOPEXIA
DERECHAS IZQUIERDA
2 OVARIO DERECHO | TROMPA UTERINA. CORRECCION DE
FIMBRIA Y HIPOSPADIAS
PSEUDOVAGINA ORQUIDOPEXIA
DERECHA. TROMPA 1ZQUIERDA
Y FIMBRIA [ZQUIERDA
3 OVOTESTES UTERO GENITOPLASTIA
DERECHO RUDIMENTARIO
4 OVOTESTES UTERO CLITOROPLASTIA
IZQUIERDO RUDIMENTARIO
s OVOTESTES TROPMA Y UTERO CLITOROPLASTIA
DERECHO RUDIMENTARIO
IZQUIERDOS
6 OVARIO DERECHO |NO HAY ORQUIDOPEXIA
IZQUIERDA
7 OVARIO TROMPA UTERINA,
IZQUIERDOQO UTERO RUDIMEN-
TARIO IZQUIERDOS
8 OVARIO FIMBRIA [ZQUIERDA
IZQUIERDO
9 OVOTESTES UTERO, TROPMA
IZQUIERDO NORMALES
DERECHOS
10 OVOTESTES UTERO
DERECHO RUDIMENTARIO EN
OVARIO HUECO
IZQUIERDO PELVICO
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HERMAFRODITISMO VERDADERO
EXPERIENCIA DE 12 ANOS EN EL HIM

NOMBRE:
REGISTRO:

EDAD:

EDAD AL DIAGNOSTICO:

MOTIVO DE CONSULTA:

CARIOTIPO:

GENITALES AL INGRESO:
ANTECEDENTES AMILIARES:

SEXO ASI‘G'NAJ')‘V‘CV)‘ AL NACIMIENTO:
SEXO ACTUAL:

CIRUGIAS REALIZADAS-HALLAZGOS:

GONADAS ENCONTRADAS DERECHO IZQUIERDO
OVOTESTES

TESTICULO
OVARIO




REPORTE DE BIOPSIA:

PRUEBAS DE FUNCION GONADAL:

TEST BASAL DHT
TEST 24 HRS DHT
TEST 48 HRS DHT
TEST 72 HRS DHT
ESTRADIOL

LH

FSH

OTROS

TRATAMIENTO HORMONAL UTILIZADO-POR CUANTO TIEMPO

DESARROLLO PUBERAL-ESPONTANEO O INDUCIDO

EVOLUCION-VALORACION PSICOLOGICA
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