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Pseudohermafroditismo femenino con
defecto del metabolismo de los electrolitos.

A propósito d,e un caso clínico

Dr. Albert M. Barahona*

El pseudohermafroditismo pOI híperplasia suprarrenal congénita con sín­
drome perdedor de sal, es un cuadro clínico bien conocido en patología infantil.
Tie«c una explicación fisiopatológica bastante dara y un tratamiento que, en
países desarrollados, es bastante satisfactorio.

No tenemos conocimiento de que en la literatura nacional se haya repor­
tado algt'l.'1 caso de pseudohermafroditismo femenino por hiperlJlasía suprarrenal
congénita con síndrome de pérdida de sal, no obstante que a la fecha en que
llevamos a cabo este estudio, sólo en el Hospital Nacional de Niños había 8
caSOs reconocidos.

Es de esperar que a medida que se conozcan mejor sus manifestaciones,
:;c llegará más fácilmente al diagnóstico presuntivo y au~ a la cOnfirmación del
mismo, en todos nuestros centros hospitalarios.

A esta patología corresponde una altísima mortalidad en la primera in­
fancia, espeá.'llmente en los casos tratados inaderuadame;ue o no tratados de1
todo.

Por ello nos ha parecido útil recordar, en particular a los méd.icos que
están en contacto can ~os recién naódos en cualquier parte del país, la utilidad
de descartar siempre y lo mis tempranamente posible, la existencia de una HPSC.
en tocio caso de genitales ambiguos, para lo cual se debe trasladar al niño a un
centro especializado donde se puedan realizar los estudios necesarios,

Reporté del Caso

J. P. C. nace de un part.o intrahospitalario 110rlnlll atendido por ui1m~­

dieo. Su madre, de 25 años, es primigesta. Fue traído al Hospital Nacional de
Niños por su padre desde la Fortuna de San Carlos, a los 3 días de edad, por
deformidad de genitales y porque "le parece que el bebé orinó sólo el día de

su nacimiento."

'i< As.istente, DepartillDento de Medicina, Hospital Nacional de Niiíos, San José,. Costa
Rica.
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Informa que tiene buen apetito y defeca bien, pero ha notado que está
un poco ictérico. No hay I11nguna referencia a antecedentes patológicos fami­
liares,

Hallazgos físicos:
Peso 3.200 gramos. Temperatura 38'(, Talla 48 cm. Circunferencia ce­

fálica 35 ano Otras circunferencias: torácica 35 cm., abdominal 28 ffil. Hi­
dratado. Levemente ictérico. Exudado purulento ocular bilateral. Cardiovas­
cular: frecuencia cardíaca 140 por minuto. Presión arterial 60 mm Hg(capilar),
sin soplos cardíacos, TÓr¡lX simétrico. Abdomen: hígado a 1,5 cm bajo el
reborde costal; no se palpa bazo. En una descripción de los órganos genitales
se indica lo siguiente: "clítOrlS hipertrofiado que parece un pene y labios mayo­
res que semejan bolsas testiculares vacías. En la ba~e y cara inferior de lo que
se cree es un clítoris hipertrofiado, hay un pequeño orificio que puede ser meato
y hacia atrás otro orificio puntiforme."

Otro observador anota: "genital~s de aspecto anormal. Escroto bifurcado
con abundantes pliegues, sin testículos. Pene pequeño encurvado con sugerencia
de orificio uretral en parte inferior del glande. No ha.y evidencia de· va.gina
permeable. ,.,

La confusión a <.]ue dio lugar el caso se hace todavía mis evidente, cuando
a las opiniones anteriores se agrega la del urólogo: "Chordee con hipospadiastl1

parte media del pene. Hay dos orificios, el inferior es el verdadero. CJ:;pto~~
guidia bilateral. Orinó con excelente chorro luego de cateteri:r.ar el o~ificio infe
rior".

Evolución y Laboratorio:

El día 'del ingreso no orinó. Ionograma sanguíneo: Cloruros 98~2 mEq/
litro, CO2 23 mEqjlitro. El fegundo día de hospitalización orina 2 cc. El re­
sultado del examen fue normal.

Otros exámenes reportados indican: Hemoglobina 15,7

crito 45 cc r¡(" reticulocitos 4,4 í~, lencocitos 7.100/mrn:\ COn 3
mentados, 28 linfocitos, 15 monocitos.

El cuarto día: urea 20 mg 5{, creatinina 2 mg ;/;:, natrcmia 143 mEq/
litro, ka/cmi;) 6 mEc¡/Jitro, VDRI negativo. A 105 18 días de edad·y 15 de

hospitalización: natremia 125 mEg/litro, ka1cmia 8 mEq/littO, CO2 15 mEq/

litro, cromatina sexual en leucocitos polimorfonllcleares: positiva (21 ~(.). Se
corrige la acidosi~ leve con mejoría evidente. Desde el día 18 presenta vó~

mitos y se administra penicilina y kanamicina: A, los veinte días de ho~pjtali­

zación y 23 de edad hay franca hiponatremia (menos de 115 mEg/litro) e hiper­

kalemia (6,8 mE(l/Jitro), cloruros 76 mEq/litro, COz 20,1 mEq/litro. Al día
21 persistían la hiponatremía, la hiperkaJemia y la hipcdoremia, iniciáridosc en

esa fecha, tratamiento con hidrocortisona IV 25 mg y DOCA 2,5 mg. 1. ·M. El
día 23 de su hospitalización y 26 de edad, se comienza a dar Meticcrtcn 2,5 mg
cada 8 horas, Un jonograma s2.nguineo practicado el día 25 mue~tra de nuevü-­
hipon~tremia (116 mEqjlitro) e hiperpotascmia (8 mEe¡jlitro), hipodoremi;l
(86,3 mEq/litro) y el CO2 en 18,6 mEq/litro. Clínicamer,tc se le notó irritable,

por 10 que se prescribió Fenobarbital. EJ .día de Sl1 muerte desde la ma.ñana cs-
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tuvo intranquilo, j:Jálido y muy decaído con signos de deshidrataCión acentuada.

Se le administró suero glucosado al 5 % con NaCl, hidrocortisona 25 mg L M.
Y ampilicilioa 100 mg cada seis horas, falleciendo ese mismo día, 31 después de
hospitalizado. Cursó afebril salve los días 18 y 19 con 38,4 y 38°C Su peso
bajó de 3.100 a 2.700 gramos durante su estadía en el Hospital.

Ni la serie gastroduodenal tomada el 25/6/68 ni el -pic1ograma intravenoso

mostraron nada de particular.

Hallazgos anatomopatológicos:
Lactante con escaso panículo adiposo. La aorta comunica con la arteria

pulmonar por pequeño canal arterial de 1 mm de diámetro interno. Tráquea
y bronquios hiperhémicos, Los pulmones presentan zonas rojo oscuro de coo~

sistencia aumentada, que abarca 75 % del derecho y el 3 % det izquierdo.
Las suprarrenales pesan 4 gl'amos la dcrecha y 5 gramos la izquierda,

graodes, con surcos que les dan aspecto cerebüforme, al (orte la cortical gris

rojiza mide 1 mm de espesor.
Ofganos genitales internos: el útero, las trompas y los ovarios están bien

conformados. La vagina de calibre normal pero con extremo inferior 1Lle se

tcrmin" en fondo de saco.
No se encuentran testiculos. Los genitales externos son de tipo masculino,

corr pene bien conformado, en cUya cara inferior desembocan la uretra y bolsas

vacías.

COMENTARIOS

L! hiperplasia suprarrenal congénita es una enfermedad hereditaria, re­
cesiva, sin vinculación con el sexo. En poblaciones desarrolladas el gerre se eil­

cuentr" al parecer con una incidencia de 1: 128.

WILKINS reporta en su tratado, gue de 131 casos, 78 presentaban virili­

zación (64 ~ Y 14 ¿), 45 la forma con pérdida salina (35 Si? Y 10 c)), 71a
hipertensiva (5 "i? Y 2 el) Y ] (Si?) déficit parciai en 3~B-d cleshidrogenasa.

COLUP et al. (2) El1Contraron en el Children's Hospital de los Angeks, 74
casos, de los cuales 36 eran formas simples viriUzantes y 38 con síndrome per­
dedor de saL De acuerdo con estas cifras, a la forma perdedora de mI, corres­
ponden aproximadamente entre la tercera parte y la ¡nitad de los casos.

Los síntomas más importantes por orden decreciente de frecuencia son:
vómitos, pérdida de peso, deshidratación, crisis hipotensivas con ciano~:is o pali­
dCL, pulso rápido irregular, sudoración, pérdida de la cOnciencia y a veces con­
vulsiones, falta de progreso estatura pondetal, pigmentación bronceada o hiper­

pigmentación. El síntoma principal es por supuesto d vómito, presente en 109
de 105 131 ClóOS de la serie de \X'rILKINS, en 65 de los cuales se manifestó en

los dos l)rimeros meses de vida. En un ')) % de los casos el conjunto de sín­
tomas se inició durante el primer rnes.

Los hallazgos en genitales externos variarán desde el aspecto normal pa­
sando por formas con hermafroditismo franco, hasta los casos en que la abertura

de la uretra se localiza en el clítoris cerca del áiJex del glande, lo que hace muy
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difícil la diferenciación con un pene con hipospadias leve. La gran mayoría

(9 1 %) presenta pseudo hermafrod~tismo franco.
Los genitales internos SOn femeninos normales, pero la vagina se abre,

bien sea dir~ctamente en la vulva como es le nOfln3.l, o en un seno urogenital

911é desemboca más o menos cerCa de la punta del gland: c1itoridiano. .
Las suprarrenales están hipertróficas, a veces considerablemente, (aSl de!

tamaño del riñón.

Exámenes de Laboratorio:
Durante los prin"leros días de vida no hay alteración de los electrolitos,

pero más adelante, como se ve en el caso clínico reportado, se atteran rápida~

mente dando lugar a una hiperkalemia con hiponatremia y acidosis metabólica.

Hay eosinofilia.
Los 17 cctoesteroides están aumentados 10 mismo que los estrógenos.

La investigación del sexo, sea por mtXlio de la cromatina sexual en células epite­
liales de la mucosa bucal o en leucocitos o por estudio del cariotípo con las dife­
rentes técnicas qUé Sé usan al efecto, es un examen de vital importancia para

el diagnóstico preciso de la afección.
Un examen complementario útit es el E. C. G. que mostrará, de acuerdo

con las alteraciones electrolíticas descritas más arriba, una onda T alta y pun­

tiaguda.

Evolución:
La evolución difier" radicalmente en los casos tratados y en los no trata­

dos. Para éstos la mortalidad será de JOO 1:-' (Y-í el primer mes, % el segundo
mes, 1;4 entre los tres y los seis meses). En cambio entre los casos tratados es
de esperar que muera una tercera parte, el 68 ~'.{ de eIlos antes de los seis meses.

Fisiopatología:
Un breve recordatorio sobre fisiopatología nos dará la clave del desc­

(ludibrio hormonal de estos niños. Los productos suprarrenales wn derivados

del cic1opentano perhidrofenantreno, por intermedio de /} enzimas que son la
17 hidroxilasa, que introduce un alcohol en posición 17; la 3 dehiJrogenasa que
lransforma los alcoholes en posición 3 en cetol1:lS; la 21 hidroxilasa (IUC agrega
un grupo hidroxilo en el carbón 21 y la 11 hidroxilasa c¡ue pone un alcohol en
el carbón 11, se obtienen tocios los derivados suprarrenales, tanto de la acción
mineral-trópica como gtuco"trópica, como la producción de andrógenos y estró­
gcnos (ver diagrama).

La hipótesis anterior explica que la falta de la 21 hidroxilasa, im~)idc la
prOducción de mineralocortícoides con la consiguiente pérdida de sodio por el

túblllo rcnai, ya que al nO funcionar el mecanismo de economía del sodio al inter­
cambiarlo la célula tubular por el potasio, se produce hiponatremia e hiperkale­
mia. La falta de minerales y glucocorticoides que son 103 l11r;tabolitos frenadore~

de la producción de A. C. y, H. Y particularmente el cortiso1, actúa como un
e~tíl11uto sobre ta hipófisis y da lugar a aumento en la producción de A. C. 1'. H.
ocasionando la hipertrofia suprarrenal; además como la producción de andró'
genos y estrógenos no implica una hídroxilaóón del carbón 21, hay hormonas
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de tipo tcnoterona en cantidad exagerada, 10 cual explica la virilización más o

menos total de los genitales externos.

TRATAMIENTO

El tratilmiento es de1jcado y difícil por lo que debe realizarse en un centro

especializado c¡ue cuente con los recursos indislJen::ables para el manej o minucioso

de estos casos.
El primero y segundo días se administrará DOCA (2 mg 1. M. al día),

NaCl al 0,9 % en dextrosa al 5 S{¡ a razón de 100-150 mI por Kg 1. V. y resi·

nas tipo Kayexalate 10-30 g en enema de retención o snero gIucosado al 5 7(;
con insulina si hay hiperpotasemia.

Del 3 al 12 días DOCA 1-3 mg 1. M. al día, NaCl 4-8 gramos en bibe­

rón y acetato de cortisona 80-100 llJ.g/m 2 1. M. una vez al día.
A partir del día 13 se recomienda la sustitución fisiológica- lie los mine­

ralo<:orticoides y de los glucocorticoides con el objeto de 19 ) suprimir los 17

cetoesteroides urinarios, 2''» obtener Un crecimiento normal en estatura"y ma­

duración ósea, 3'-') evitar. la hipertensión, 4q ) evitar la deshidratación y sq su­

primir la virilización,

A. Mineraiocortlcoídes DOCA a 15~25 mg en. 1. M. al día (si hay

hipertensión reducir a 10 l11g al día), NaO 4-8 gramos en biberón.

B. Glucocorticoides: en el lactante no se recomienda hidrocortisona ni

prednisona sino acetato de: cOrliSOll<! a 50-60 mg/m~ por vía r. M cada 3 días.

Durante la primera y segunda infancias cs prefcrible usar glucocorticoides por

vía r. M. por cuanto la exactitud en la dosis elimina las variaciones de reabsorción

por el tubo digestivo.

Sin entrar en detalles cabe agregar (lue en caso de enfermedades inter­

curren tes, se deben aumentar los e1cmentos de este esguel11a de tratam.iento. Así

mismo, la cirugía de reparación Se debe realizar entre ei primero y ei tercer años,

la c1itoridectomía y la fusión de labios para completar la reconstrucción en la
pubertad, ~cgún la severidad de las malformaciones.

Es evidente que durante la cirugía se aumentarán las dosis de medica­
mentos, de aCLlerdo con los esc¡uemas que figuran en los tratados especializados.

Se procederá a la corrección (Iuirúrgica al tener la certeZa del sexo feme­

nino de la p~lcientc, a la que se educará como niña.

Frecuentemente, en los casos de diagnóstico tardío, se les 11<1 ~dl[cado

como varones debido al aspecto de los genitales externos. .Esto constituye una

razón más para insistir: en la necesidad de establecer el diagnóstico precozmente
en estos casos.
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CUADRO 1

S;ntesi.r Stt/m:m'f/1MJ de Jos />Tillcipales Esteroides en e 21

ACETATO

J
COLESTERO~

\
PREGNENOLO A 11 HIDROXILASA

21 HIDROXILASA-- -----.------------~-

3 B DESHIDRO­
GENASA

¡
j

1
--~----- I 1·--·-------

I
I
I

PROGESTERONA ~ 17 HIDROXIPRO·
GESTERONA

DESOXICORT]­
COSTERONA

11 HIDRQXILASA::"-=-=

CORTICOSTERONA

!
ALDOSTERONA

MINERALOCORTI·
COIDES

11 DEOXICORTISOL

HIDROCORTISONA

GLUCOCORTlCOI.
DES

Modificado de Ganong

TEsrOTERONA

ESTRADlOl

ANDROGENOS
ESTROGENOS
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CUADRO 2

RcJStlmetl Fí.rio!lalológico

DEFICIENCIA DE e 21 HIDROXILASA

59

I
DEfICIENCIA DE
HIDROCORTISONA

E5TIMCLü HIPO.
FISIARIO

EXCESO DE ACTH

HIPERPl.ASJA
SUPRARRENAL

EXCESO DE ANDRO.
CENOS

VIRILIZACION

\
DEFICIENClA DE ALDOS.
TERONA

INSUFICIENCIA
SUPRARRENAL

En sU.lEre

N~ bajo

K alto
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