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RESUMEN

Los casos de feminizacion testicular o de resistencia e insensibilidad a los androgenos describen a un paciente que es
fenotipicamente mujer pero genotipicamente hombre. El sindrome de insensibilidad o resistencia a los androgenos es el tipo
mas frecuente de los pseudohermafroditismo masculino.

PALABRAS CLAVE: Feminizacién Testicular, Sindrome de Resistencia o Insensibilidad a los Andrégenos (CAIS).

ABSTRACT

Testicular Feminization cases also named Androgen Insensibility Syndrome explain a patient woman phenotypically but
man genotypically. This is the most frequent form of male pseudohermaphroditism.
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INTRODUCCION

El término pseudohermafroditismo se utiliza
para describir una disociacién entre el fenotipo y
las génadas sexuales. El término feminizacién
testicular describe a pacientes genotipicamente
masculinos con cariotipo 46 XY, fenotipicamente
mujeres con desarrollo de caracteres sexuales
secundarios femeninos en la pubertad pero que
carecen de menstruacién y que tienen tejido
testicular®?. La prevalencia de este sindrome se
estima estd entre 1 - 20000 y 1 - 99000 hombres
nacidos vivos??. El sindrome de insensibilidad a
andrégenos representa la causa mds comun de
desordenes de la diferenciacién sexual que se ha
identificado en el pseudohermafroditismo
masculino®, Es comtn en todos los casos, la falta
de virilizacién del embrién masculino, que
usualmente se debe a defectos genéticos en la sintesis
o en la accién de los andrégenos como consecuencia
de mutaciones en el gen que genera los receptores
de andrégenos localizados en cromosoma Xqll-
Xq12%9,

La presentacién clinica mds frecuente es la
amenorrea primaria en mujeres jovenes, sin
embargo, en los infantes y nifios la presentacién
inicial puede ser de una hernia inguinal. De las
pacientes fenotipicamente mujeres con hernia
inguinal, la incidencia de un sindrome de
feminizacién testicular corresponde a un 0.8% a
2.4%®, Estadisticas recientes muestran 80 -90% de
las mujeres con sindrome de insensibilidad a los
andrégenos desarrollardn eventualmente una hernia
inguinal. En casos tardios, las pacientes
tenotipicamente mujer, de altura estdndar, con
desarrollo normal de gldndulas mamarias, y con
escases de vello ptibico y axilar pueden presentarse
con amenorrea primaria®. Fenotipicamente estos
pacientes tienen genitales externos temeninos no
ambiguos; labios mayores hipopldsicos, conducto
vaginal ciego u ausente, o raramente, vestigios de
estructuras de los conductos de Muller (ttero y
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trompas), testiculos localizados en los labios
mayores, canal inguinal o en el abdomery; v ausencia
de vestigios de estructuras de los conductos de
Wolffian®. Un estudio realizado en Brazil, el
promedio de la longitud vaginal fue de 2.5 a 3.0
cms de largo®.

Existen por lo menos seis grandes categorias
etio-patolégicas de un pseudohermatroditismo
masculino, cada uno con diferentes sub-categorias,
todas asociadas con una masculinizacién incompleta
del tracto genital y/o regresién incompleta de los
conductos de Muller®.  En estos pacientes, el
desarrollo masculino defectuoso estd circunscrito a
una anomalia especitica en el desarrollo de los
testiculos fetales que no permite superar la tendencia
inherente hacia la feminizacion de las estructuras
sexuales somdticas®. Esta anomalia puede
originarse de un defecto secretor de los testiculos
durante el periodo critico de la diterenciacion sexual
o de un defecto de los tejidos blanco a responder
normalmente a la estimulacién androgénica o a la
hormona anti-mulleriana®.

Histolégicamente, los testiculos son normales
hasta antes de la pubertad, después presentan
células de Sertoli v tibulos seminiferos dentro de
nédulos, espermatogonia escasa y espermatogénesis
ausente. Las células de Leydig son hiperpldsicas y
tienden a formar grupos adenomatosos. Los
testiculos estdn predispuestos a una transformacion
maligna. Carcinoma in situ de testiculo y seminomas
han sido reportados especialmente en pacientes con
tormas parciales de insensibilidad a andrégenos.
El riesgo total de neoplasia, mds trecuentemente,
gonadoblastomas o dysgerminomas en los adultos
afectados, ha sido estimado ser 4% - 20%, sin
embargo, el riesgo aparece ser significativamente
menor en los pacientes mds jévenes, menores de 20
arios™*),

Las caracteristicas clinicas de un paciente con
sindrome de insensibilidad a andrégenos o
resistencia completa a los andrégenos son las
siguientes: (Cuadro 1)
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Cariotipo 46,XY

. Autosdmico, ligado al cromosoma X,
SR mutaciones gene AR
Genitales: Mujer con conducto vaginal ciego

Derivados del Usualmente ausentes; menos comunmente,

conducto de Wolffian: hipoplasicos o rudimentarios.

Derivados del Ausentes o vestigios.

conducto de Muller:

Génadas: Testiculos

Habito: Escaso o ausencia de pelo axilar y plbico;

ol desarrollo de mama normal y habito

femenino en |a pubertad; amenorrea
primaria.

Perfil hormonal y Aumento de la concentracién plasmatica de

metabdlico: LH y testosterona; Aumento de niveles de

estradiol (hombres); Niveles de FSH
frecuentemente normales o ligeramente
aumentados.

Resistencia a efectos metabdlicos y
androgénicos de la testosterona.

Estudios del receptor Heterogeneidad genética; las mutaciones

de andrégenos: pueden guiar a cantidades bajas o
indetectables de receptores (receptores
negativos), receptor inestable (termolabil,
deficiencia parcial de receptor), o receptores
positivos.

Cuadro 1: Caracteristicas clinicas de pacientes con sindrome de
insensibilidad a androgenos.
LH, Hormona Luteinizante; FSH, hormona Folicule-estimulante.

CASO

Paciente Femenina de 49 afios, catélica,
indigena, analfabeta, referida del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS)

Quetzaltenango por hernia inguinal bilateral para
tratamiento quirdrgico. En la historia de la
enfermedad actual paciente retirié que desde su
nifiez notd la aparicién de una masa inguinal
bilateral la cual aumentaba de tamano con la
realizacién de esfuerzos pero que desde hace un
afio inicié con dolor inguinal por lo cual decidié
consultar IGSS Quetzaltenango de donde la refieren
para su tratamiento quirdrgico. Entre los
antecedentes de importancia referia ginecolégicos-
obstétricos asi: Menarquia a los 11 afnos con Gestas
1, Partos 1, Abortos 0 y Fecha de Ultima Regla hace
1 afio; resto de antecedentes negativos.

Al examen [isico paciente fenotipicamente
mujer, con masas inguinales bilaterales que no
aumentan con maniobras de Valsalva pero, con
dolor a la palpacién predominantemente del lado

derecho, examen ginecoldgico descrito como con
genitales externos de multipara, al espéculo con
cérvix sin anormalidades, no leucorrea, no dolor a
la movilizacién del cérvix, no dolor a la palpacién
bi-manual de anexos. Fue ingresada a servicio de
Cirugia de Mujeres con impresiones clinicas de
Hernia Inguinal Bilateral para tratamiento
quirtrgico. Enla cirugia, se encontré tejido testicular
al explorar canal inguinal lado derecho por lo cual
se decide realizar interconsulta trans operatoria a
Ginecologia quienes indican que al examen
ginecoldgico encuentran vestigios rudimentarios
de cuello uterino y ttero ausente, no palpan anexos,
por lo que se decidi6 realizar Orquidectomia lado
derecho y hernioplastia inguinal derecha. Se envié
espécimen a patologia para decidir conducta
quirdrgica del lado contra-lateral. Luego se envié
arealizar Tomograffa Axial Computarizada Pélvica
la cual evidencia ausencia de drganos de
reproduccién femenina (ttero, trompas de Falopio,
ovarios) v el resultado de patologia reporté tejido
testicular que muestra ttibulos seminiferos atréficos,
rodeados de extensa fibrosis, las células de Sertoli
en una sola fila celular, luz de tdbulos vacias,
compatible con un testiculo atréfico criptorquidico.
Se realiz6 panel hormonal el cual es reportado como
en limites normales. Se decidié programar a cirugia
v se realiza orquidectomfa izquierda y Hernioplastia
inguinal izquierda. Se realizé Cariotipo evidenciando
un 46, XY.

FOTOS RELEVANTES DEL CASO

Foto 1: Ausencia de vello axilar; caracteres femeninos secundarios
con desarrollo glandular mamario normal.
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Foto 2: Caracteres femeninos secundarios con desarrollo normal,
escases de vello pubico. Cicatriz de Orquidectomia derecha y
hernioplastia Inguinal Derecha.

Foto 3: Testiculo derecho, conducto deferente y elementos del
cordon espermatico.

DISCUSION

Este caso en particular, pertenece a la categoria
de los defectos en la respuesta de los tejidos blanco
dependientes de andrégenos, sub-categoria
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resistencia de los érganos blanco a hormonas
androgénicas variedad sindrome de resistencia
completa a andrégenos o insensibilidad a los
andrdgenos (CASI por sus siglas en inglés) o
feminizacidén testicular.

Es de importancia mencionar que a pesar de
que fue un error diagndstico, sin embargo, la
paciente confabulé una historia actual de la
enfermedad y sus antecedentes, lo cual no permitié
en ninguin momento pensar que la paciente
fenotipicamente mujer fuera a ser genotipicamente
hombre. En el post operatorio inmediato de la
orquidectomia y hernioplastia inguinal derecha
paciente confesé que el antecedente de una gesta y
un hijo vivo corresponde a un hijo en adopcién y
que la fecha de menstruacién que referia hace un
afno correspondia a una amenorrea desde el
desarrollo sexual secundario. Lo anterior, hubiera
permitido sin duda alguna, investigar un sindrome
de amenorrea primaria y con ello sospechar un
sindrome de resistencia completa a los andrégenos
como el sindrome mds comun de
pseudohermatroditismo masculino.

Definitivamente, para el equipo quirtrgico fue
una sorpresa encontrar tejido testicular al explorar
el canal inguinal derecho y atin mds, el no tener en
ese momento el recurso de hacer un andlisis frans-
operatorio de una biopsia por congelacién o andlisis
patolégico, para determinar el origen del tejido y
asi poder tomar una decisién quirtirgica, sin someter
a la paciente a una segunda anestesia regional y
cirugfa. A pesar de que en la literatura mundial la
Resonancia Magnética Nuclear (MRI por sus siglas
en inglés) esta descrita como el gold estdndar para
realizar el diagndstico por imdgenes del sindrome
de feminizacién testicular, la Tomogratia Axial
Computarizada nos permitio realizar el diagndéstico
de los vestigios en los 6rganos pélvicos de nuestra
paciente. La conducta que se tomé desde el punto
de vista quirtdrgico tue la correcta, debido a que ha
sido estimado que el riesgo de neoplasia de tejido
testicular en pseudohermafroditismo masculino es
del 4-20% g
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