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Vamos a tratar hoy del tema de la amenorrea inicial, es decir,
ce la amenorrea en la mujer que nunca ha tenide reglas. No soy
rartidario de la conocida clasificacion de amenorreas primarias
v secundarias, porque me parece que se presta a ambigiiedades,
y unos la toman en el sentido cronologico para determinar que
la amenorrea primaria es la de la mujer que nunca ha tenido
reglas, y la secundaria es la de la mujer que ha tenido reglas
y deja de tenerlas, y otros la toman en sentido etiolégico para
expresar que la primaria es cuando la deficiencia es primitiva
del ovario, y la secundaria es por causas extra-ovaricas. Por esta
razéon he creado los términos de amenorrea premenarquica y
amenorrea post-mendarquica, que se definen por si solos.

Acostumbro considerar la amenorrea como un Sintoma de
finalidad- Por ejemplo, si una mujer ha tenido reglas, y deja
de tenerlas, no digo que estd en amenorrea, a Nno ser que piense
aue nunca mas va a volver a menstruar, a no ser que se corrija
la causa determinante de la amenorrea. Por esta razén, no con-
sidero la amenorrea en una mujer que ha tenido reglas, hasta
¢ue no pasen 12 meses sin menstruacion, y siempre y cuando
gue anteriormente no hayan existido periodos amenorreicos de
esa duracion. La razén para esto es que hay que diferenciar entre
la verdadera supresion de las reglas y las reglas infrecuentes,
v la literatura esta llena de “Amenorreas” de dos y tres meses,
cuando con mas propiedad deberia hablarse de reglas infrecuen-
tes que muchas veces corresponden inclusive a ciclos ovulatorios.

(*) Conferencia dictada por el autor en el curso de Endocrinologia, efec-
tuado en la Facultad de Medicina Javeriana, de Bogota, en febrero de 1959.

(**) Profesor de endocrinologia de la Universidad de Duke. Durhan. N. C.
Estados Unidos de América.
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Entrando ya en la consideraciéon de la mujer que nunca
ha menstruado, vemos que puede presentarsenos bajo varios
aspectos:

Unas veces sera la nifia que nunca ha tenido reglas, tiene
una edad superior en algunos afios a la edad en que usual-
mente menstruan por primera vez las nifias, y ademdas falta en
ella el desarrollo somatico acorde con la pubertad. Son casos
de hipoestrogenismo definitivo, de apubescencia, y no solo de
falta de menstruacion.

Otras se presentaran con una edad también superior a la
usual de la menarquia, sin haber menstruado, pero habiendo
hecho un pequefio progreso en su pubertad, con iniciacion de
cdesarrollo de los senos, de pelo axilar y pubico, etc., y a éstas
las llamamos hipopubescentes.

Otras pacientes habran tenido oportunamente todos los cam-
bios somaticos de la pubertad, pero sin menstruaciones. Son pa-
cientes bien estrogenizadas, con todos los caracteres sexuales
secundarios completos. pero sin reglas. En éstos, en que no hay
evidencia de hipoestrogenismo, debemos pensar en que el
defecto radica en el utero: ausencia, marcada hipoplasia, o un
defecto endometrial tan marcado, que no permite la sangria
hajo influencias endocrinas normales. En estos casos el diagnés-
tico debera hacerse por el examen pélvico recto-abdominal, la
histerografia, el sondeo uterino, etc. También puede ocurrir en
este tipo de pacientes que la amenorrea se deba simplemente
a un bloqueo hipotalamico, y por ello siempre debe hacerse en
eilas una prueba inicial de progesterona, pues si hay un endo-
metrio receptivo, al darles progesterona y suspenderla brusca-
mente, deben tener hemorragia de supresiéon. No entramos en los
casos de oclusion del cervix, del himen, etc., pues estos no son
amenorreas.

Hay otro tipo de nifias que nunca han tenido reglas, pero
aue han hecho algun progreso somatico, sin completar definiti-
tivamente su pubescencia. Puede tratarse simplemente de un
retardo en la pubertad, pues hay algunas nifias que a los diez y
siete afios no han tenido sus reglas, y de un momento a otro
comienzan a mensutruar, siendo mujeres completamente nor-
males. En estas pacientes es de esperar que las gonadotropinas
sean bajas y no hayan alcanzado aun los niveles adultos, no
habiendo habido por consiguiente un estimulo hipofisario sufi-
ciente para producir la pubescencia normal. O podria tratarse de
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una seria deficiencia hipofisaria, resultante de la existencia de
tumor pituitario. Hay que tener presente todas estas posibilidades,
y tratar de excluirlas en el diagnéstico diferencial. En este grupo
¢e pacientes el titulo de gonadotropinas urinarias puede ser bajo
(nipofuncién pituitaria o simple retardo), o alto (ovarios rudi-
mentarios o testis rudimentarias en el sindrome de gonadas rudi-
rmentarias congénitas), o normal, y entonces guizas se trate dv
un problema hipotalamico de origen psicégeno.

Soy de opinién que si a la edad de once afos una nifa i
comienza a dar las primeras manifestaciones de iniciacién ae
su pubescencia, debe ser estudiada, lo mismo que si a los guince
afios ng ha presentado menstruaciones, no importa el grado de
cstrogenizacion que manifieste. Estas son las normas de con-
ducta que aconsejo, y creo que son correctas.

Es completamente imposible tratar en una conferencia como
ésta cada una de las posibles etiologias de este sindrome, pero
debemos aceptar ante todo que a estas pacientes hay que estu-
diarlas completamente, en una forma muy amplia, v el paso
preliminar mas importante del estudio es hacer una historia
clinica muy cuidadosa. “Dejar a la paciente relatar tranguila-
mente su historia. que ella dara el diagnostico”, como bien dijo
el finado John D. Murphy. Como parte importante de esta his-
toria clinica, acostumbro hacer lo que llamo la ‘“revision de sin-
tomas por glandulas”, es decir, anotar todos los sintcmas o signos
que puedan tener relaciéon con cada una de las glandulas endo-
crinas: pituitaria, tiroides, suprarrenales, etc., no olvidando el
hipotalamo que puede ser de maxima importancia. Luego, de
acuerdo con los datos obtenidos del interrogatorio y del examen
fisico, hacer los examenes de laboratoric que estén indicados
v puedan ser de utilidad.

En el grupo preadolescente de nifias a o hipopubescentes
se encuentra siempre un hicoestrogenismo mas o menos mar-
cado, ademas de la amenorrea, y se haran determinaciones de
gonadotropinas, 17-cetostercides, 17-hidroxiesteroides, edad dsea,
radiografias de la silla turca, campo visual, colesterol sangui-
neo, iodoproteinemia, ventriculogramas para buscar tumores
hipotalamicos, electroencefalogramas y lo demas que se juzgue
cportuno. Degde el punto de vista académico es importante la
cdeterminacion del factor cromatinico, ya que no desde el punto
ce vista practico, pues se parte de la base de que estamos tra-
tando mujeres, y no hay problema de asignacién de sexo.



REVISTA COLOMBIANA DE OBSTETRICIA Y GINECOLOGIA 445

Al no poder tratar a espacio todos los casos de amenorrzas
premenarquicas, vamos a detenernos un poco en el llamado
“Sindrome de gonadas rudimentarias”. He adoptado este término
c¢e Del Castillo y su grupo, de Buenos Aires, pues creo que es el
cue mejor lo define. Antes usaba la expresién ‘“Aplasia o hipo-
plasia congénita de las gonadas”, que es tan buenn comg el
anterior, pero mas largo. No me gusta el término de ‘“Agenesia
cvarica”, pues algunas de estas pacientes pueden tener iejido
ovarico o gonadal, y el término implica ausencia total de ovarios,
v ademas cuando Se comenzaron a hacer determinaciones cro-
matinicas se encontro que el 809, de estos pacientes son cro-
matinicamente negativod, es decir, genéticamente mascuinos,
¥ no se puede hablar de agenesia ovarica en estos casos. Enton-
ces se sugirio el término de ‘“Disgenesia gonadal”, gue no me
parece aceptable. pues no me gustan los términos gue no tratan
de definir la funcién, y ademds esta dencminacién se le habia
iado ya a dos sindromes diferentes. de manera gue tendriamas
una tercera disgenesia gonadal

Los pacientes de sindrome de gonadas rudimentarias estan
rauy bien descritos por el grupe de Cleveland, como individuos
que tienen un climaterip premenarquico. Nunca tuvieron una
menstruacion, pero tampoco la tendran nunca, asi que han pasa-
o ya su cambio de vida aungue apenas tengan quince afos. El
sindrome implica naturalmente una situacien irreversible, ya que
estos pacientes tienen la misma deficiencia intrinseca de los
cvarios que la mujer que ha pasado el cambio de vida. Ademas,
se trata de pacientes definitivamente estériles, pues no hay ma-
rera de hacer desarrollar esas gonadas rudimentarias y hacer
de ellas ovarios funcionantes que puedan producir o6vulos nor-
niales- Si estas gonadas no pueden ser estimuladas ni ciguiera
por la propia hipéfisis de la paciente, trabajando con una inten-
sidad 10 a 15 veces mayor que lo normal, ¢{qué podemos esperar
de nuestra terapia gonadotrofinica? Estas pacientes pueden
eventualmente hacer unas pequefias muestras de pubescencia,
especialmente en lp relacionado con la aparicion de vello axilar
v genital, pero hay que tener en cuenta que la aparicién del vello
depende de las suprarrenales y no de los ovarios. los cuales s2lo
determinan la distribucién ginecoide de éste.

Estas pacientes presentan con frecuencia deficiencias extra-
endocrinas maultiples, siendo una de las madas frecuentes la corta
estatura, impropiamente llamada ‘“Enanismo ovarico”. Es muy
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comun también la predisposicion a la osteoporosis, y casi todos
los casos muestran ya a los quince o diez y seis afios una mar-
cada desmineralizacién de los huesos, y si no se tratan adecua-
camente, desarrollaran la osteoporisis clinica, pues no tienen
la accion anabélica de los estrogenos sobre sus huesos. Son fre-
cuentes también la mentalidad retardada o deficiente, los nevus
pigmentarios maultiples, la ausencia de huesos o de partes de
ellos, especialmente de la cabeza del radio, el estrabismo, los
cdefectos en la audicion, la sindactilia, la polidactilia, la reti-
nitis pigmentaria, etc.

Hay un grupo que estd caracterizado por el cuello en hama-
ca y el cubitus valgus, y que ha sido separado del otro y llamado
sindrome de Turner, quien lo describi¢ inicialmente desde el
punto de vista académico, segun lo que él podia observar en los
pacientes, sin saber que estos pacientes tenian una deficiencia
nvarica intrinseca, ni hipergonadotropuria, y creyendo que se
trataba de pacientes con hipopituitarismo, por lo cual los tra-
taba —sin éxito, naturalmente— con gonadotrofinas. Después
el sindrome fue mejor estudiado por el grupo de Albright y el
erupo de Del Castillo, quienes aclararon que se trataba de un
sindrome de gonadas rudimentarias.

Cuando ya estuvieron disponibles los tests cromatinicos para
la. determinacion del sexo genético, se vio que de este grupo
general del llamado sindrome de Turner se desprendian dos gru-
pos diferentes: los genéticamente femeninos, cromatinicamente
positivos, que son la minoria y los genéticamente masculinos cro-
matinicamente negativos, que son la mayoria. Esta es la razéon por
la cual creemos que es preferible la denominacién de sindrome de
gonadas rudimentarias a la de agenesia ovarica o a la de sindrome
de ovarios rudimentarios, pues acabamos de ver que la mayoria
son genéticamente masculinos, y el término gonadas no prejuzga
sobre el caracter ovarico o testicular del 6rgano. La coexistencia
de organos mullerianos desarrollados, es decir, de o6rganos geni-
tales femeninos aunque se trate de machos genéticos, hace que
en todos los casos a estas pacientes se les asigne el sexo feme-
nino y sean tratadas como mujeres.

En relacion con el tratamiento de estas pacientes, lo mas
que se les puede ofrecer es una mayor estimulacién estrogénica,
¢ sea una buena terapia estrogénica de sustitucién, combinada
ccasionalmente con progesterona para evitar cualquier riesgo de
hiperplasia endometrial S.eria un plan permanente de veinte dias
de estrogenos por mes, dando cada dos o tres meses diez dias de
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progesterona al final de uno de los ciclos estrogénicos e inte-
irumpiendo por itres meses cada aflo la medicacion. Asi trata-
das, se encontraran casos de pacientes que después de un ano
0 mas de. tratamiento, desarrollan bien sus senos, aumentan de
peso, tienen hemorragias genitales de supresion cuando se sus-
penden los estrogenos, etc. A pesar de estos buenos resultados,
algunas de ellas no desarrollan vello genital o axilar, y en estos
casos se encontrara que tienen 17-cetosteroides muy bajos, tratan-
dose ya de un defecto endocrino combinado en el cual no solo
hay gonadas rudimentarias sino también suprarrenales deficien-
tes que no producen una cantidad suficiente de andrégenos, para
determinar el desarrollo piloso. Si a estas pacientes se le adiciona
a la terapia estrogénica ciclica un poco de andrégenos, se vera
gue aparece el pelo axliar y genital. Es un caso curioso de pa-
cientes a quienes hay que darles andrégenos para completar su
feminizacioén.

A veces la respuesta de estas pacientes al tratamiento es
muy pobre. Si el unico problema en estos casos fuera el de las
gonadas rudimentarias, con la terapia de suplencia se podria
hacer de ellas mujeres muy bien conformadas, pero hay casos
en que no se puede lograr, por ejemplo, un desarrollo satisfac-
torio de los senos porque son pacientes que no tienen tejido
mamario, como resultante de otro de los maultiples defectos
congénitos de este sindrome, que envuelven diferentes sistemas:
la mente, el oido, el aparato circulatorio (frecuencia de la coar-
tacion aértica), los huesos y cartilagos de conjugaciéon (falta de
crecimiento a pesar del tratamiento hormonal de suplencia). ete-

Ninguna de estas malas respuestas o respuestas incompletas
al tratamiento estd condicionada al patron cromatinico, pues hay
respuestas buenas y malas, tanto en los cromatinicamente posi-
tivos como en los cromatinicamente negativos. En los casos en
aue al defecto congénito gonadal no se agrega ninguno otro, los
1esultados de la terapéutica de suplencia son excelentes, y se
puede hacer de estas pacientes mujeres absolutamente comple-
tas desde el punto de vista somadatico, mental, psicologico, ete..
con la excepciéon inevitable de la esterilidad, pues ya vimos que
son pacientes definitivamente estériles, ya que pueden suplirse
terapéuticamente las secreciones hormonales de las gonadas,
pero en ningun caso su funcién germinativa.





