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Resumen

Los trastornos del desarrollo sexual tienen baja incidencia en la po-
blación pediátrica; sin embargo, su repercusión a mediano y largo 
plazo justifica su entendimiento. El síndrome de regresión embrionaria 
testicular es una alteración compleja, que frecuentemente pasa in-
advertida en el diagnóstico médico; se caracteriza por la exposición 
embrionaria al estímulo de la testosterona, pero en algún proceso 
del desarrollo sucede una regresión gonadal, que resulta o expresa 
un fenotipo masculino en grado variable. El diagnóstico se establece 
con la detección del cariotipo 46, XY, determinación de testosterona 
poscastración y concentraciones séricas elevadas de LH y FSH. La 
concentración sérica de hormona antimülleriana representa un mar-
cador indirecto de coexistencia y función testicular; en pacientes con 
concentraciones normales o elevadas debe sospecharse un trastorno 
en la síntesis androgénica y, de esta manera, se excluye el diagnóstico 
de síndrome de regresión embrionaria testicular. El tratamiento aún 
se discute, pues debe individualizarse según el grado de virilización 
fenotípica, pero siempre debe ser multidisciplinario. Es importante 
ofrecer apoyo psicológico para el paciente y sus padres.
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Abstract

SEXUAL development disorders have a low incidence in the pediatric 
population, but given their intermediate and long-term impact on the 
life of the patients, they need to be understood. Embryonic testicular 
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regression syndrome is a complex entity that is often unperceived 
in the medical diagnosis. It is characterized by embryonic exposure 
to testosterone stimulus, but at some point of development, gonadal 
regression occurs, resulting in or expressing varying degrees of the mas-
culine phenotype. Diagnosis is made through the detection of the 46, 
XY karyotype and the determination of castration levels of testosterone, 
as well as elevated serum luteinizing hormone and follicle-stimulating 
hormone levels. Serum concentration of the anti-Müllerian hormone 
is useful as an indirect marker of testicular presence and function. 
When levels are normal or increased, an androgenic synthesis disorder 
should be suspected, and embryonic testicular regression syndrome 
excluded. Management is controversial, because it is individualized 
according to the degree of phenotypic virilization, but it should al-
ways be multidisciplinary. Psychologic support is essential for both 
the patient and parents. 
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ANTECEDENTES

Los trastornos del desarrollo sexual derivan de 
una alteración en la cascada de eventos que de-
terminan el sexo fetal y el desarrollo del sistema 
reproductivo. Su incidencia es de 1 en 4,000 
niños. Estos trastornos pueden ser anatómicos, 
cromosómicos, genéticos, gonadales u hormo-
nales, y pasar inadvertidos por falta de sospecha 
diagnóstica.1

El desarrollo sexual se inicia con la determi-
nación del sexo de las gónadas embrionarias 
bipotenciales: los ovarios o los testículos, como 
un proceso derivado del complemento cro-
mosómico. La diferenciación hacia ovario es 
un proceso predeterminado, a menos que un 
cromosoma Y con una región SRY funcional 
permita estimular la transformación a testículo. 
Después de la determinación sexual masculina, 
las células de Sertoli y de Leydig son evidentes 

en la séptima y octava semanas de la vida ges-
tacional, respectivamente.2

Antes de la determinación sexual gonadal, los 
embriones masculinos y femeninos tienen dos 
pares  de  ductos  genitales:  los müllerianos  o 
paramesonéfricos, y los wolffianos o mesoné-
fricos, destinados a convertirse en estructuras 
genitales.2 En el feto denominado 46, XY, la 
secreción de la hormona antimülleriana por las 
células de Sertoli resulta en regresión del con-
ducto mülleriano, mientras que la secreción de 
testosterona por las células de Leydig estabiliza 
los conductos wolffianos e induce su diferencia-
ción hacia epidídimos, conductos deferentes y 
vesículas seminales.3 La diferenciación sexual 
de los genitales externos en los fetos 46, XY, 
se inicia con el desarrollo del falo durante la 
novena semana de gestación. La virilización 
de las estructuras masculinas depende de la 
coexistencia de dihidrotestosterona (DHT), 
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decisiva para la fusión de los pliegues uretrales 
y la región labioescrotal.3,4

Definición

El síndrome de regresión embrionaria testicular 
se caracteriza por el cariotipo 46, XY, y anor-
quia, y el diagnóstico se establece cuando existe 
evidencia clara de la función testicular durante 
algún punto de la embriogénesis.5

Es una alteración en la que los testículos exis-
tieron, pero  se atrofiaron y desaparecieron en 
etapas tempranas del desarrollo. La historia 
natural de dichos síndromes aún se desconoce, 
debido a la falta de estudios prospectivos, con 
cohortes de pacientes.6 La enfermedad puede 
ser unilateral o bilateral, con ausencia total o 
parcial de tejido testicular normal, incluso con 
genitales externos normales.6

Etiología

El origen del síndrome de regresión embrionaria 
testicular es incierto. El descenso incompleto de 
los testículos puede favorecer la torsión testicu-
lar fetal. También se ha propuesto algún tipo de 
traumatismo en el testículo intraescrotal durante la 
etapa prenatal,6 incluso micropérdida del cromo-
soma Y. El fenotipo depende de la etapa prenatal 
en la que ocurre el evento testicular catastrófico.7

Cuadro clínico

Desde el punto de vista clínico, este síndrome 
tiene diversas manifestaciones fenotípicas, según 
el grado de severidad: desde completamente fe-
meninas hasta fenotipo masculino con microfalo 
y escroto vacío.3 

El diagnóstico se establece con la detección del 
cariotipo 46, XY, determinación de testosterona 
poscastración y concentraciones séricas elevadas 
de LH y FSH.3

En las formas más severas de síndrome de regre-
sión embrionaria testicular es posible identificar 
agonadismo en el cariotipo 46, XY, con fenotipo 
femenino sin estructuras genitales internas. Esto 
resulta cuando el testículo produce hormona 
antimülleriana, pero desaparece al día 60 de 
la gestación, antes de generar andrógenos. En 
el síndrome de regresión embrionaria testicular 
verdadero, los pacientes pueden manifestar 
agonadismo con fenotipo XY, desarrollo total 
de  las  estructuras wolffianas  y  escroto  vacío, 
ausencia prostática y microfalo. Esto representa 
pérdida catastrófica  testicular después del de-
sarrollo genital total durante el primer trimestre 
de la gestación.4 Existen múltiples características 
clínicas que obligan a establecer un protocolo 
diagnóstico más profundo. Cuadro 1 y Figura 1.

Estudios iniciales de laboratorio e imagen

Estudios genéticos

Análisis cromosómico de rutina. Debe obtener-
se inmediatamente en todos los pacientes con 
ambigüedad de genitales. La determinación del 
cariotipo es obligatoria.8 Ambos análisis deben 
efectuarse para detectar concomitancia de 
mosaicismo cromosómico en ciertas condicio-
nes, pérdidas o duplicaciones (principalmente 

Cuadro 1. Fenotipo de sospecha diagnóstica de trastornos 
del desarrollo sexual

Micropene con testículos no palpables bilateralmente. 
• Micropene: Longitud peneana menor de 2.5 cm en 
   infantes de término mediante tracción. 

Clitoromegalia. 
• Longitud del clítoris mayor de 9 mm o ancho mayor 
   de 6 mm. 

Hipospadia penoescrotal o perineoescrotal en testículos 
no descendidos. 

Fusión labial posterior. 
• Índice anogenital, medido como la distancia entre el 
   ano y la base del falo. Si es mayor de 0.5 representa un 
   componente de diferenciación femenina y virilización. 
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Figura 1. Algoritmo de genitales ambiguos.
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pérdida del SRY) que no son detectadas con los 
análisis cromosómicos de referencia.9

Estudios hormonales (determinaciones)

• 17-Hidroxiprogesterona. Se encuentra 
elevada en pacientes con deficiencia de 
21-hidroxilasa.

• Electrolitos séricos. Deben solicitarse en 
todos los casos de ambigüedad genital, en 
busca de hiponatremia o hipercaliemia, 
que puede orientar hacia hiperplasia su-
prarrenal congénita, variante perdedora 
de sal.10

• Prueba de estimulación de hormona 
adrenocorticotrópica. Se realiza cuando 
la concentración de 17-hidroxiprogeste-
rona no es concluyente o aún existe la 
posibilidad de hiperplasia suprarrenal 
congénita.10

• Concentraciones basales de hormona 
luteinizante y folículo estimulante.

• Concentración de testosterona.11

• Concentración de hormona antimülle-
riana. Es un indicador relativamente 
confiable  de  la  coexistencia  y  función 
testicular. En caso de ser indetectable 
sugiere ausencia de tejido testicular; sin 
embargo, las concentraciones normales 
o elevadas señalan algún defecto en la 
síntesis de andrógenos o alteración en los 
receptores de andrógenos.12,13

• Prueba de estimulación de gonadotropina 
coriónica humana. 

• Ultrasonografía pélvica-abdominal. Debe 
realizarse a todos los pacientes y, según los 
hallazgos, considerar la tomografía axial 
computada o resonancia magnética.12 
Estos estudios permiten evaluar las carac-
terísticas y localización de las gónadas. 

Tratamiento

El tratamiento de pacientes con síndrome de 
regresión embrionaria testicular depende de 
las manifestaciones clínicas; sin embargo, el 
consenso sugiere un protocolo multidiscipli-
nario y apoyo psicológico para el paciente y 
sus padres. Los fenotipos femeninos infantiles 
requieren suplementación estrogénica al 
momento de la pubertad esperada para el 
desarrollo de caracteres sexuales secundarios, 
incluso dilataciones vaginales o vaginoplas-
tias.14,15

En fenotipos masculinos se requiere terapia an-
drogénica a largo plazo, iniciando en la pubertad 
esperada. Los pacientes pueden beneficiarse de 
la colocación de prótesis testiculares.14,16
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