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Sindrome de Insensibilidad a los Andrégenos

>Interrupcic’)n del desarrollo del sistema
reproductor del embrion

>Andr(’)genos, receptor inactivo (Xgll.12)
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Sindrome de Insensibilidad a los Androgenos
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> Embrion indiferenciado 82 semana gestacion
>Cagacidad para desarrollar sistema reproductivo
Forma basica sin accion de androgenos:

>Genitales externos femeninos
> AISSG Spain. . GRAPSIA




Sindrome de Insensibilidad a los Androgenos

1/3: Mutacion de novo
2/3: Madre portadora
A.F.: Tias, primas, f. materna

Cromosomas 46 XX - 46XY
Posibilidades en cada gestacion:
46 XX (25%0)
46 XY (25%0)

Y chromosoms
pLl 46X*X = Portadora SIA (25%0)

- 46X*Y = Afecta SIA (25%)




Sindrome de Insensibilidad a los Andrégenos

Diferenciacion de genitales femeninos

& 1. A. Completa (CAIS)
i Grados 6/7

| 1. A. Parcial (PAIS)
Grados 4/5

Grado 4: Seno urogenital, fusion labios

Grado 5: Orificio uretral y vaginal. Leve androgenizacion
Grado 6: Fenotipo femenino, vello en pubertad

Grado 7: Fenotipo femenino, no vello axilar ni pubiano

Quigley CA et al. Endocrine Reviews, 1995




Sindrome de Insensibilidad a los Androgenos

Morris J. Am J Obstet Gynecol 65:1192-1211, 1953

Conjunto de sintomas atribuibles a una causa.
Descripcion CAIS (n=82) adultas:

> Diagnostico: Amenorrea (ausencia de menstruacion)

> Femeninas. Desarrollo mamario completo

» Vello pubiano y axilar minimo o ausente

> Clitoris normal o pequeio. Vagina corta. No utero

» Génadas intrabdominales o herniadas

> Instinto maternal, adopciones frecuentes

> AF.: Mujeres relacionadas linea materna



Alteraciones Desarrollo Sexual Recién Nacido

Evaluacion Problema
Socio-familiar, cientifico y ético

Evitar asignacion incorrecta de sexo
Anular Registro Civil inadecuado

Equipo multidisciplinario
Neonatologo. Endocrinologo pediatrico. Cirujano pediatrico. Psicologo
Coherente. Experiencia. Vocabulario cientifico neutro
Restringir privacidad hasta correccion genitales externos
Minimizar complicaciones médicas, sociales, psicologicas




Alteraciones Desarrollo Sexual Recién Nacido

Exploracion genital
¢ Hernias?;Gonadas palpables?;Seno urogenital?
Pruebas complementarias

Ecografia abdominal ¢Utero?
Analitica 170HP, lones, T, DHT, Cariotipo

Decidir sexo: Diagnéstico, posible fertilidad,
funcion sexual, resultados correccion quirurgica

Geneéetica molecular confirmacion diagnostica



Alteraciones Desarrollo Sexual Recién Nacido

46 XX + Virilizacion genitales externos
\/Hiperplasia Suprarrenal Congénita
(Deficiencia 21 - hidroxilasa = 95%0)
46XY + Feminizacion genitales externos

\/Sl'ndrome Insensibilidad Androgénica (P)

v/ Déficit de 5 — alfa - reductasa
v’ Alteraciones sintesis hormonal de androgenos

Consensus American Academy Pediatrics. Lee, PA et al.
Pediatrics, 118:488-500, 2006



Hiperplasia Suprarrenal Congénita
Deteccion Precoz Plan de Prevencion R. N.
Centro de Referencia: UM/HGUGM (C.A.M.)

1:11.000
46 XX virilizada
Hiperpigmentacion
Ecografia: Utero
17-OHP elevada
Deteccidn precoz
Perdida salina 75%0

Genética molecular:
CYP 21B Cromosoma 6
655 G Intron 2, Val 281 Leu




Sindrome Insensibilidad Androgénica

1:40.000

6.000 afectadas USA
1.000 afectadas Espana

46 XY feminizado
Hernias inguinales
Ecografia gonadas

Genética molecular:
Mutaciones
Receptor de Androgenos
Xgll.12
Exon 5 - 761 Tyr-Cis (=300)




Alteraciones Desarrollo Sexual Recién Nacido

1:4.500
Asignhar sexo y hombre
Identidad de género en infancia
Aceptacion familiar
Tratar y corregir anomalias

Children”s Hospital Ottawa University
Am. Acad. Pediatr. Pediatrics, 2006



Sindrome de Insensibilidad a los Andrégenos
COMPLICACIONES GONADALES:

v’ Adenomas células de Sertoli

10% (17 — 53 anos)
\/Neoplasia Intratubular

(excepcional, 2 meses edad cron?)
v’ Seminomas (postpuberales)

(excepcional, 14 anos metastasis)

v/ Tratamientos quirdrgicos indicados
Hurt TWG et al. Am J Obstet Gynecol 161:530, 1989
Hugues IA et al. J Clin Endocrinol Metab 85:658, 2000




Sindrome de Insensibilidad a los Androgenos
EVOLUCION Y PROGRESOS:

Morris J. Am J Obstet Gynecol 65:1192-1211, 195
Consensus. ESPE, Am. Acad. Ped. Pediatrics. Ag. 2006

\/Diagnc’)stico:
Cromosdmico, analitica hormonal
Genética molecular

\/Tratamientos medicos

v/ Técnicas quirdargicas



Sindrome de Insensibilidad a los Androgenos
EVOLUCION Y PROGRESOS:

Morris J. Am J Obstet Gynecol 65:1192-1211, 1953
Consensus. ESPE, Am. Acad. Ped. Pediatrics, Ag. 2006

v Descartar Iéxico obsoleto o incorrecto

Actual:
Insensibilidad a los androgenos,
alteraciones del desarrollo sexual

\/Grupos de apoyo. Psicologos. Informacion

v Consultas de transicion pediatria-adultos



Sindrome de Insensibilidad a los Androgenos

Grupos de apoyo:.:

\/Evitan aislamiento
Familiares y afectadas
Actualizacion

en avances
Normalidad
Comenzar en infancia
Peor aceptacion en

adolescencia







Elizabeth | de Inglaterra (CAIS)

July 2004

Quigley C. AISSG-USA, National Meeting,
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Mrs. Wallis Simpson, Duquesa de Windsor (PAIS)

Quigley C. AISSG-USA, National Meeting, July 2004




Natalie Wood (CAIS)

Quigley C. AISSG-USA, National Meeting, July 2004




Hospital Materno-Infantil Gregorio Marafion. Oct. 2003




