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Introduccion

El hermafroditismo verdadero (HV) es un transtorno de
ladiferenciacion gonadal poco frecuente. Se define por la co-
existenciaen un mismo individuo de parénquimaovéricoy tes-
ticular en una o en diferentes gonadas.

El cariotipo mas frecuente es 46X X (58%). Laincidencia
real de este cuadro se desconoce. La mayor parte de |os casos
son esporéadicos pero hay descritos casos familiares'-9).

Describimos a continuacion un caso de hermafroditismo
verdadero familiar estudiado en nuestro hospital. Tan sélo 11
familias afectas de este raro transtorno han sido publicadas has-
tael momento. A lararezadel caso seune el interés de ser la
primera vez que se describe unarelacion de consanguinidad
entre los padres.

Caso clinico

Lactante de 50 dias de edad a que seasignd el sexo deva
rén al nacimiento, acude al servicio de urgencias de un hospi-
tal por presentar un cuadro agudo de irritabilidad e inflamacion
en escroto derecho. A laexploracion quirdrgicadel canal in-
guina se evidencia unagénada hemorrégicay unas formacio-
nes que recuerdan a un epididimo y unatrompa. Se procede a
la exéresis de dichas estructuras que se identifican histol égi-
camente como ovoteste, epididimo y trompa uterina. Se re-
mite a nuestro servicio paravaloracion de lasituacion interse-
xual y tratamiento.

Antecedentes familiares

Tercer hijo de padres consanguineos (el padre es tio se-
gundo de lamadre). Madre de 33 afios, sana, tala 174 cm, me-
narquiaalos 14 afios, resto de antecedentes sin interés. Padre
de 37 afios, sano, talla 171 cm, pubertad normal, resto de an-
tecedentes Sin interés. Hermano vardn de 12 afios sano. Hermana
de 9 afios diagnosticada de hermafroditismo verdadero con ca-
riotipo XX, ovoteste unilateral y ovario contralateral histold-
gicamente normal.
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Antecedentes personales

Embarazo de curso normal. Parto a término mediante ce-
sareapor sufrimiento fetal agudo. Peso al nacer: 3.600g. Periodo
neonatal normal.

Exploracion fisica al ingreso

Peso 8 kg (p50); talla 71 cm (p50). Seno urogenital tipo 111
de Prader. Se palpa gonada en el lado izquierdo. Clitoris pe-
niforme de 3 cm. Presenta dos pliegues de piel identificables
como labios. No se aprecia ninguna otra malformacion exter-
na acompafante. Desarrollo psicomotor normal. Resto de la
exploracion fisicanormal.

Exploraciones complementarias

Cariotipo 46X X. Test de Synacthen normal. Test de go-
nadotropinas con estimulo de 2.500U de gonadotropina corié-
nioca (HGC): elevacidn de testosterona de 2,9 a 7,8 pmol/L.
Ecografia abdominal: no se ven restos mullerianos identifi-
candose unaimagen compatible con prostata; probable teste
en lado izquierdo; pequefio hidrocele. Cistografia miccional
normal.

Se practica una cistoscopia en la que se evidencia un seno
urogenital con terminacion de uretra, orificio vaginal amplioy
hocico de tenca. Se extirpala génada palpable.

Estudio anatomopatol dgico (segunda génada):

Lapiezamide 3,3 x 1 x 0,5 cms. Macroscopicamente des-
tacaunaformacion ovoideade 1,1 x 0,7 x 0,5 cm revestida por
unaalbuginea gruesay con aspecto de testiculo. Las secciones
histol 6gicas muestran dos partes perfectamente limitadas. En
la periferia se encuentra un casguete de foliculos primordiales
que se extiende amenos de 1/3 del &reatotal. Laabugineaque
reviste el resto de la génada tiene éreas bien colagenizadas y
otras en cuyo espesor se encuentran cordones epiteloidesy tu-
bos seminiferos. Lamayor parte delagonadaestesticulo. Los
tubos seminiferos tienen un didmetro normal pero muestran
una baja dotacion de células germinales. El intersticio contie-
ne células de Leydig. Lamayoriade €llas con citoplasmaxan-
tomizado. Lagonada se acompafia de estructuras tubulares que
recuerdan a conductos eferentes dilatados.

Dada la situacion global del caso se aconseja alos padres
lafijacion del sexo civil y laeducacion como nifia. No se con-
sidera necesario ningln tratamiento por el momento. El cua-
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Tabla | Distribucion gonadal y cariotipo en 155
casos de hermafroditismo verdadero®
Tipo de 46XX 46XX 46XY 46XY 45X Otros Total
distribucion 46XY  47TXXY 46XY
Ovario-testiculo 18 7 5 9 4 4 47
Ovario-ovoteste 35 6 3 3 1 1 49
Ovoteste-ovoteste 25 6 2 2 1 0 36
Ovoteste-testiculo 8 2 0 3 2 1 16
Ovoteste-cintilla 3 0 1 1 1 1 7
Total 89 21 11 18 9 7 155

dro queda etiquetado como hermafroditismo verdadero con
ovoteste bilateral, restos mullerianos, restos wolfianosy ca-
riotipo XX.

Discusion

El HV es unasituacidn clinica poco frecuente en laque co-
existen en un mismo individuo tgjido ovarico y testicular. Suele
aparecer de modo esporéadico aunque se han descrito algunos
casos familiares®9. A las 11 familias descritas hasta el mo-
mento afiadimos este nuevo caso.

El HV debe sospecharsey descartarse en toda situacion de
ambigliedad sexual. La apariencia de los genitales externos es
€l principa] signo que llevaalos padres a consultar. En lare-
vision de 364 casos redlizada por Van Niekerk y cols® un 20%
de los pacientes consultaron por genitales ambiguos entre
los 6 mesesy los 5 afios de edad y un 40 % lo hizo entre los
11y los 15 afios por desarrollo mamario andémalo. Otros mo-
tivos de consulta fueron: hematuria en varones, criptorquidia,
amenorrea, dolor en hipogastrio, herniainguinal e hipospa-
dias.

El ovoteste es la gbnada que se encuentra con mayor fre-
cuencia® (tablal). En genera, cuando una génada es palpable
(en cand inguinal o en labolsa escrotal) suele contener tejido
testicular. El tejido ovérico suele ser histol égicamente nor-
mal mientras que en el testicular puede haber anomaiasy de-
be ser extirpado por € riesgo de malignizacién. Es curioso el
hecho constatado por varios autores®9 de que el tejido testi-
cular se localiza con més frecuencia en € lado derecho(60%)
mientras que € ovérico lo hace en € izquierdo (63%). No hay
una explicacion definitiva para esta observacion.

Del estudio anatomopatol 6gico cabe destacar que la parte
ovéricadelagonada erade reducidaextension y que los esca-
sos folicul os primordial es existentes tenian signos degenerati-
VOs con picnosis nuclear y vacuolizacion citoplasmética. El pa-
rénquima testicular mostraba un bajo indice de fertilidad tu-
bular caracteristico de estos casos. La vacuolizacion del cito-
plasma de las células de Leydig se observa en otras situacio-
nes intersexuales y en algunos testiculos no descendidos.
Indicaria un acimulo de lipidos que no se habrian transforma-
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do en esteroides y se harelacionado con unabaja actividad an-
drogénica.

La correlacion genético-fenotipicaen el HV esun tema
puntero en lainvestigacion actual. Se han bargjado 3 hipdtesis
para explicar la presencia de tejido sexua masculino en indi-
viduos sin cromosoma Y: a) traslocacion de material génico
del cromosoma'Y aotro cromosoma; b) mosaicos escondidos;
c)mutacion de un gen autosomico que permitiese la diferen-
ciacion atesticulo en ausencia de TDF. Eslatercera hipltesis
lamas defendida en | os Ultimos trabajos!®'3) ya que en los es-
tudios realizados hasta ahora no se ha podido demostrar laexis-
tenciade TDF o traslocacion de material génico(®19), Se preci-
san més datos para poder llegar a conclusiones mas concretas.

Lo comentado hasta ahora se refieretanto al HV esporédi-
co como a HV familiar. Debido ala escasez de los casos fa-
miliares no se pueden deducir conclusiones significativas pe-
ro parece que no se separan demasiado de lanorma. En lata
blall se pueden ver las caracteristicas de las 11 familias des-
critas hastael momento, alas que hemos afladido nuestros ca-
g)s(z,le)l

La presencia de genitales ambiguos en un recién nacido es
una situacion muy complejay una urgencia social que preci-
salaintervencion de varios especialistas. Lagran dificultad ra-
dica en un diagnostico temprano y correcto. Por el momento
sigue siendo imprescindible la préctica de una biopsia gona-
dal. Enlamayor parte de los pacientes es més frecuente laasig-
nacion inicial del sexo civil masculino®. Sin embargo, las a-
teraciones anatémicas y funcionales que conllevael HV acon-
sgjan laeleccion del sexo femenino como sexo fenctipicoy ci-
vil, con €l fin de que €l paciente puedallevar unavida socia
lo mas normal posible. Paraello se recomienda unaprimerain-
tervencion quirlrgica entre los 12-24 meses de vida en la que
se realizard unainfundibulizacion del clitoris y una vagino-
plastia. Unavez llegadala pubertad se realiza una segundava
ginoplastiay, s estaindicado, se comienza con laterapia hor-
monal sustitutiva. Se recomienda una extirpacion lo mas pre-
coz posible de toda génada que contenga tejido testicular por
€l riesgo de malignizacion que presenta. Por el contrario, € te-
jido ovérico tiene bajo o nulo riesgo de maignizarse y suele
dejarse, dado que la existencia de tejido funcional puede pro-
ducir estrogenos 'y permitir un desarrollo puberal normal.

L os estudios de seguimiento més recientes concluyen que
laasignacion correcta de sexo antes de los 2 afios de vida, la
cirugia correctora precoz (antes de los 3 afios) y laausenciade
estigmatizacion social durante la nifiez se relacionan con me-
nos problemas alargo plazo de identificacion sexual (719,
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Tabla Il

Casos de hermafroditismo familiar publicados hasta el momento®

Sexo  Cons. EdadDX  Genital externo Genital interno Gonada derecha Gonada izquierda Cariotipo
1-M ? Prader V Deferentes N. Prostata + Ovoteste intraescrotal Ovoteste criptorquidia ~ 46XY
M ? Hipospadias ~ No estruc. femen. Préstata + Ovoteste intraescrotal Ovoteste intraescrotal ~ 46XY
2-M ? Hipospadias ~ No estruc. femen. Prostata + Ovoteste intraescrotal Testiculo intraescrotal~~ 46XX
M ? MasculinoN  Prdstata + 2 trompas residuales Ovoteste intraescrotal Ovoteste intraescrotal 46X X
M ? Hipospadias  Prdstata+ 2 trompas residuales Ovoteste intraescrotal Ovoteste intraescrotal 46X X
3M ? 3a Masculino N 46XX
M ? 5m Prader 1V-V 47XX +Z
4-M Prader 111 Tormpaizg. Canal esperm. der. Ovoteste interno Ovario interno 46XX
M Prader 111 Trompaizqg. Canal esperm. der. Ovoteste interno Ovario interno 46X X
5-M Prader 111 Prostata rudimen. Deferen. der./izq.  Testiculo intraescrotal  Ovoteste interno 46XY
Trompaizqg.
F Prader 111 Utero N. 2 trompas Ovoteste Ovoteste 46XY
6-M No 15a Hipospadias  Prostata Ovoteste intraescrotal Ovotesteintraescrotal~ 46XX
M No 13a Prader IV Vaginarudimentaria Ovoteste intraescrotal Ovotesteintraescrotal 46X X
M No 1la Prader IV Vaginarudimentaria Ovoteste intraescrotal Ovotesteintraescrotal~ 46XX
7-F ? Prader 111 Tegticulointraescrotal  Ovotesteintraescrotal ~ 46XY
F ? Prader I11 » ” 46XY
8-MyF ? 5a Prader 111 Trompader. Defer. izq. Ovotest abdom. Ovario 46X X
M ? 14a Hipospadias ~ Sinestruc. femenin Testedisgen. intarescr.  Ovotesteintragscrotal 46X X
9-MyF No RN Prader IV Trompasin fimbria Ovoteste interno Ovoteste interno 46X X
Utero globuloso
M No RN Prader 111 Utero reducido alaminatriangular ~ Ovoteste interno Ovoteste interno 46X X
2 trompas sin fimbrias
10-M  No 15a Hipospadias ~ Vaginaprimitivacomunicauretra ~ Ovario fibroescleroso  Teste fibroescleroso 46X X
Peneescrotal  Cuerno uterino. Trompas con fimbrias intraescrotal
Prader I11
F No RN Prader |11 Vaginanormal. Utero. 2 trompas Ovoteste interno Ovario 46X X
11-M(2) Hipospadias ~ No estructuras mullerianas Ovoteste intraescrotal Ovoteste 46X X
escroto bifido
2-M S 50d Prader 111 Epididimo y oviducto Ovoteste Ovoteste 46X X
F Prader 111 Uteroy 2 trompas ovario Ovoteste interno 46X X

Cons. =consanguinidad; DX= diagnéstico; M= masculino; F= femenino; N= normal.
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