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MALFORMACIONES UROGENITALES EN RELACION CON
TRASTORNOS ENDOCRINOS

Por ef Dr. M. CULLEN

Agradezco a las autoridades de la Sociedad Argentina de Urologfa que me
han permitido abordar este tema, que es de mi agrado, ¥y en el que contamos
con un gran material.

Dismorfismos sexuales y alteraciones endocrinas que son consecuencia de
los mismos. Es muy dificil tratar de clasificarlos. En lo posible, trataremos de
partir de la embriologia para llegar a la clinica. Hace uno o dos aiios tenia una
clasificacién que yo crefa que era perfecta, pero los hechos me demostraron que
era imposible esquematizar en estas anomaliag No creo que el esquema responda
a la realidad, pero trata de explicar o de simplificar una cosa bien complicada
como son los estados intersexuales.

En el momento de la concepcién del individuo se determina el sexo. Un
6vulo se une cqn un cromosoma; si el cromosoma es Y, tendremos la combina-
cibn XY, y nacer4 un vardn; si el cromosoma es X, tendremos XX y sera
una mujer,

Empieza alli la lucha contra el medio para que esa determinacién lleve
consecutivamente a la diferenciacién. Desde la fecundacién hasta el nacimiento,
era imposible esquematizar en estas anomalias. No creo que el esquema responda
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se produce todo ese cimulo de enfermedades que se conocen como dismorfismos
intersexuales. Hasta la sexia semana la cortical ha de constituir el ovario y la
medular el testiculo. Si en esa lucha triunfa la medular, se constituira un tes-
ticulo normal. Si lo hace la cortical, el ovario.

Si de esa lucha no resulta un triunfador absoluto tendremos las alteraciones
primitivas de los dismorfismos sexuales en las génadas indiferenciadas.

No voy a ocuparme de la agenesia gonadal en el sindrome de Turner.

El testiculo es la gonada que marca el paso. Es indispensable para la dife-
renciacién sexual es un o6rgano activo que produce hormonas; en cambio, el
ovario no es indispensable. Se puede diferenciar una mujer sin ovarios que es
lo que ocurre en el sindrome de Turner, que no tiene ovarios y los gonaductos
es de una mujer. ‘

Jost en 1940 demostrd en conejos que de los gonaductos, el de Wolff da lugar
al gonaducto masculino y el de Miller, al femenino. El de Muller necesita ser
inhibido y el de Wolff, estimulado. Si no hay ningun factor que inhiba el de
Miiller va a seguir desarrolldndose y constituir un gonaducto femenino normal.
Si el gonaducto de Wolff no es estimulado, desaparecera.

Cuando no hay gonaducto de uno u otro sexo ese ser serd mujer interna o
externamente hablando. Ese testiculo, que es indispensable, hace que el varon
sea normal cuando funciona normalmente y pasamos al segundo capitulo de
esta clasificacion.

E1 testiculo en malas condiciones de funcionamiento produce todos los esta-
dos intersexuales, al ser incapaz de estimular el gonaducto de Wolff y de inhibir
el de Miiller.

Jost estima que el testiculo tiene dos hormonas: una primera, que es organi-
zante, la que inhibe al Miiller y una segunda, que podria ser la testosterona, que
produce genitales externos masculinos. Dar hormonas a una mujer gestante
puede producir una nifia con genitales ambiguos, parecidos a log masculinos.
Esas dos sustancias, tal vez producidas por esas gonadas, una inhibe vy la otra
estimula.

T.a agénesis gonadal y el hermafroditismo verdadero ha determinado un
nuevo capitulo que es la gonada asimétrica.

Hay otro tipo de testiculo que es incapaz: los testiculos femenizantes. La
mujer, al nacer es normal; tiene vagina, vulva, y le aparecen después una especie
de hernias que son testiculos. Si se dejan, van a producir estrégenos en la puber-
tad v desarrollan mama y mala vagina.

Estados intersexuales por andrégenos extragonadales: son nifias que tienen
ovario y gue por una causa suprarrenal desconocida o médica, acaban naciendo
como varones.

El sexo que es facil determinarlo en el 99,9 % de los casos no depende de
una sola cosa.

.Qué ocurre en la gran cantidad de estados intersexuales? Es el seudoherma-
froditismo. El testfculo, en malas condiciones, es incapaz de inhibir al gonaducto
de Miiller y esta criatura nace con un gonaducto masculino, en malas condiciones,
un pene pequefio una seudovagina o una vagina. Desde la simple hipospadias
hasta el hermafroditismo verdadero el estado de intersexo es un término muy
general que involucra todas las alteraciones de los genitales externos. En cambio,
en la mujer que tiene su ovario, y no tiene testiculo, cuando aparecen andro-
genos extragonadales como pueden ser los de la suprarrenal o administrados por
el médico, no se produce la diferenciacién exacta ¥y nacen con un seno urogenital
que tiene la uretra que desemboca en la vagina y ésta con una cantidad de alte-
raciones y un clitoris que se desarrolla segiin la intensidad y el tiempo en que
actuaron los andrégenos extragonadales.
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* Chico con genitales ambiguos, pene atrofiado, escroto con un surco en el
medio ¥y un Unico orificio. Se operdé una gonada de un lado, una trompa, otra
gonada del otro. Una de las gonadas era un ovario. Otra de las gonadas, un
testiculo.

* Otro caso de hermafroditismo verdadero. Al medioc escroto poco desarro-
llado. La laparotomia permitié llegar al diagnéstico de ovotestes. Se extirpé el
atero y la trompa porgue no iban a servir para nada.

* Flste nifio con genitales ambiguos fue operado. Se palpa una gonada que
parece una hernia de ovario. Era un testiculo con su trompa, el ovario rcudi-
mentario, una trompa, la cresta que se encuentra en el sindrome de Turner ¥y
que se ha dado en llamar la gonada asimétrica. La cresta tiene algunas células
que pueden hacer pensar en un ovario rudimentario. Este nifo, 10 afios después,
es igual que un sindrome de Turner.

El testiculo feminizante tiene el capuchén y el clitoris. Se dejo la otra
gonada. Se administraron estrdgenos y pudo desarrollar su vida mas o mencs
normal,

Se le extirparon los testiculos, y ahora tiene 22 afios y es una mujer esplén-
dida fisicamente al extremo que le han ofrecido un puesto de manequi. Ha des-
arrollado sus mamas, su vagina y estd en perfectas condiciones para el acto sexual.

* Testiculos en las bolsas, el pene y un tnico orificio. Aqui pasamos a hacer
el diagnéstico de sexo. Nos consulté hace poco porque no sabiamos que, sexo
ponerle. El médico hace el diagnéstico del sexo a través de los érganos genitales
externos. Sin cuerpos cavernosos el sujeto no puede ser varén. La vagina si puede
fabricarse, los cuerpos cavernosos, no.

* Fgsta chica nos consulté al afio de edad. Se llamaba Elisabeth y tenia aros.
Tenia un testiculo en la bolsa: el otro, en el conducto inguinal y un mal pene.

* Jste nifio tiene genitales muy ambiguos. Se llama Juan, Los cuerpos
cavernosos eran tan malos que propusimos cambiarle el nombre pero los padres
a toda costa querian que fuera vardén. Hicimos una prueba con gonadotrofina
coriénica y la dejamos como varén a pedido de los padres. El nifio tenia una
hermana que era mayor que él. Cuando llegd a la pubertad, los padres se preocu-
paron porque le habia salido pelo sexual, la voz era ronca y No desarrollaba
mamas. Esta chica a la que se le llamaba Juana era exactamente igual al her-
mano. Se le hizo una laparotomia y se encontré un testiculo perfecto. Con mucha
repugnancia la castramos, se le fabricé una vagina. Esta chica que llevaha
12 afios como mujer, tenia testiculos en el abdomen. No creo que Juan, el hermano
menor en este caso, sin cuerpos cavernosos pueda ser un varédn. Sin duda alguna,
serd un infeliz toda su vida.

Dec ahi la importancia enorme del sexo en la crianza.

;Cémo hacemos el diagndstico? Fundamentalmente por los genitales externos.
Es negativo cuando hay cuerpos cavernosos como puede ser un pene. Ante
cuerpos cavernosos en huenas condiciones debemos estar seguros si ese sefor
que tiene un buen pene no puede ser unha mujer mejor gque un varon.

Y entramos al capitulo de los andrégenos extrasuprarrenales. A estos nifios
se les hace el diagnéstico de sexo masculino y cuando queremos demostrar cien-
tificamente con toda nuestra buena voluntad que pueden ser mujeres normales
chocamos con esa inconciente defensa de los padres que gquieren qu esu hijo
sea varén y se niegan a tedo trance que se los transforme en mujer. Hasta
ahora, solamente en dos casos hemos podido cambiar el sexo. Aquellos casocs
en que no hemos actuado van a ser varones estériles, enanos, impotentes y
cuando a los padres' les propusimos la conveniencia del cambio, se negaron
terminantemente. '
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* Este nifio, hijo de un gendarme, lo trato desde 1954. Llegd con el diagnés-
tico de ectopia testicular; se le hizo gonadotrofina corionica, desarrollé el pelo
gsexual ¥y un buen pene. Se le practic6 una laparotomia y se encontraron ovarios.
El padre se neg6 al cambio de sexo y esta pobre criatura es hoy un desgraciado
varén com un pene hipospadico. Pudo haber sido una mujer completamente
normal, si hubieran dejado que le diéramos cortisona porque tiene vagina, ova-
rios, ttero, hubiera menstruado y podido tener hijos pero chocamos, repito, con
la resistencia de los padres.

* Caso semejante a los anteriores. Suponemos que ha sido una hiperplasia
suprarrenal transitoria. E1 hecho es que esta criatura se educod como varén y
en el momento de la pubertad desarrollé mamas y se demostré que el pene no
era tal. Tiene ovarios, hubo que fabricarle una vagina. Todo eso se hizo después
de un estudio psicolégico, que es de suma importancia en estos casos. Meses
después llegé al consultorio con un jazmin en la mano para darselo al meédico.
Se trataba, pues, de una nifia, psicologicamente. Hoy es una nifia mas o menos
normal.

* Estados intersexuales por andrégenos dados a la madre durante la gesta-
cién. Con excepcién de la testosterona todos los gestdgenos son virilizantes para
el teto y aunque muchas veces no viriliza a la madre, el higado del feto no esta
en condiciones de metabolizar esos andrigenos.

* A esta nifia que tiene ovarios normales, el doctor Carifo, le practicd unu
laparotomia, porque no tenia cuerpos cavernosos. Pudo decirle a los padres que
se trataba de una mujer.

Para el diagnéstico del sexo lo primero que hacemos es el estudio de la
cromatina sexual. Si es positivo, debemos ir hacia la mujer y seguimos el estudio
practicando 17-cetosteroides urinarios, que no es sino la eliminacién de los
andrégenos producidos por las gonadas. Si son altos y el nifio con genitales
ambiguos tiene cromatina positiva, hacemos el diagndstico de dismorfismo sexual
por hiperplasia corticosuprarrenal. Estaremos seguros de que serd una mujer
perfecta.

Si la cromatina es negativa y los 17-cetosteroides urinarios son normales,
averiguaremos si a la madre se le dio andrégenos.

La uretrografia puede decirnos si hay o no vagina.

Son de aconsejar en estos casos, el estudio de la cromatina, la laparotomia
exploradora, la biopsia gonadal y el estudio psicolégico.

Los estados de dismorfismo sexual se producen por alteraciones de la gonada
indiferenciada o del testiculo que ha sido incapaz de estimular al gonaducto de
Wolff o de inhibir al de Miiller.

En todos los casos que he presentado es absolutamcnte imposible hacer el
diagnéstico por los genitales externos porque tienen genitales ambiguos y los
grados de ambigliedad pueden pertenecer a cualquier sexo.

A nosotros nos llaman en el momento que el chico nace para que hagamos
un diagnéstico y lo hacemos en base al falo. Si el falo es male, es ideal que tenga
testiculos. Si el falo es malo, cromatina negativa y falo palpable tenemos la
obligacién de pensar que se trata de un var6n y en la duda, estimular a ese falo
con gonadotrofina coridénica para que estimule al testiculo y a su vez, al falo.

Generalmente, como en los casos que he mostrado, estos nifios nos llegan
a Jos 2, 4, 7 aflos de edad, para que resolvamos el problema y entonces, ademas
de los genitales externos, estd primero y fundamentalmente, el sexo de crianza.
En un caso con genitales ambiguos y tres afios de mujer o genitales ambiguos
y 5 afios de vardén es muy dificil eambiar el sexo. Si nos resolvemos por uno u
gtrc caso, debemes extirpor lo que sobra y dar lo gque faiia. l.as hoimcnas o
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bastan para hacer de un ser indiferenciado un sujeto que pueda vivir més o
menos regularmente.

Si hay una falla, con los andrégenos producimos un falo, pero si hay geni-
tales ambiguos es dificil actuar con las hormonas y hay que hacer el estudio
psicolégico del nifio y aconsejar a los padres para que se den cuenta del problema
enorme que tienen entre manos a fin de que colaboren con el médico para llegar
a una solucién feliz para estos desgraciados seres.

DISCUSION

Dr. Iraszu: ;Hasta qué edad se puede orientar el cambio de sexo de esos pacientes
que tienen érganos genitales externos ambiguos?

Dr. Cullen: Se dice gue no conviene pasar los dos afies. Que el sexo de crianza
hasta los dos afios es definitivo. Una de las criaturas que mostramos cambié el sexo a
los 11 afios.

Se cuenta el caso de que en el John Hopkins Hospital a una negrita de once afios le
cambiaron el sexo v a los pocos dias estaba de vuelta a su casa, reanudando sus estudios
en el mismo colegio.

En uno de los casos tratados por nosotros, un varén vy una nifia, conseguimos que el
padre, que era jefe de estacién, consiguiera cambio de destino.

Contestando la prezunta del docor Trazu lo aconsejamos hasta los dos afios, peto
siempre hay excepciones. ’

Sr. Presidente: Doctor Cullen: muchas gracias por su interesante trabajo.



