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RESUMEN

La disforia de género hace referencia a un desequilibrio entre las estructuras anatémicas y la
identidad sexual.de un individuo. Esta se ve reflejada en distintos &mbitos tanto de la parte social
como de la parte médica. A nivel social, tenemos que empezar diciendo que las personas con
disforia cursan con una disconformidad con su sexo bioldgico, lo que desencadenara diversos
problemas a la hora de relacionarse. Problemas para encontrar una pareja estable, problemas de
afecto o problemas laborales. A nivel psicolégico, los adolescentes se ven cada vez mas sometidos
a la discriminacion, acoso, persecuciones. Sin embargo, se ha podido demostrar que, si se
interviene de manera temprana y oportuna, observamos una mejoria en cuanto a los problemas
emocionales y conductuales. Adicionalmente, encontraremos la importancia de la diferenciacion
sexual, comandada por el gen SRY y toda la cascada que desciende de alli. Encontramos entonces
distintos sindromes desde el punto de vista genético asociados con disforia de género, por ejemplo,
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el sindrome de insensibilidad a los andrégenos y una deficiencia de alfa-5-reductasa que
explicaremos en este articulo. El tratamiento se debe realizar siempre en compafiia de un equipo
multidisciplinario; en pacientes preadolescentes podemos encontrar tres enfoques: modelo
terapéutico, espera atenta y modelo afirmativo, cuando tenemos el caso de pacientes adolescentes
se puede iniciar desde la transicion social temprana.
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ABSTRACT

Gender dysphoria refers to an imbalance between anatomical structures and individual’s sexual
identity. This is reflected in different areas both the social and.medical aspects. Socially, we got to
start by saying that people with dysphoria experience a disagreement with their biological sex,
which will trigger various problems when it comes to‘interact. Problems finding a stable partner,
affection problems or work problems. Psychologically, adolescents are increasingly subjected to
discrimination, harassment, persecution. However, it has been shown that early and timely
intervention, there is an improvement in terms‘of emotional and behavioral problems. Additionally,
we will find the importance of sexual differentiation, commanded by the SRY gene and the entire
cascade that descends from there. We then find different syndromes from the genetic point of view
associated with gender dysphoria, for example, androgen insensitivity syndrome and alpha-5-
reductase deficiency that we will éxplainin this:article. Treatment should always be carried out in
the company of a multidisciplinary team; in preadolescent patients we can find three approaches:
therapeutic model, attentiveswaiting and.affirmative model, when we have the case of adolescent
patients it can be started.from the early social transition.
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Introduecion

El sexo biolégico hace referencia a que un individuo es hombre o mujer segiin su composicion
cromosomicay sus genitales, este es asignado al momento del nacimiento y permanece por el resto
de la vida, comunmente es utilizado para catalogar a las personas dentro de un entorno social,
médico y legal. Por otro lado, el género se relaciona con los conceptos sociales, de como alguien
se identificay con las cualidades que cada sociedad considera apropiados para hombres y mujeres.
Cuando existe un desequilibrio entre la estructura anatomica y la identidad sexual tenemos lo que
se conoce como disforia de género, transgénero o incongruencia de género, sin que esto influya en
la orientacion sexual de los individuos.

Actualmente, la identidad y la disforia de género son conceptos que han ganado atencién en la
esfera social y en el ambito de la salud, que componen una relevancia social por sus implicaciones
legales, en la salud, en la educacion y en la familia.



El dimorfismo de género relacionado con la sociedad

Al ser parte de una comunidad nuestras acciones se ven influenciadas por diferentes factores tanto
internos como externos, en este caso hablariamos del interno como la disconformidad con el sexo
asignado y en externo la relacion que se tiene con la sociedad.

Al ser seres sociales también nos afecta el cbmo somos percibidos por los demas tanto por nuestros
pensamientos, acciones y apariencias. En estos casos las personas tienen en cuenta el factor social
sobre la disforia de género y esto repercute directamente en sus decisiones entre las cuales varian
desde el apoyo por parte de los padres hasta la decision de hacerse un procedimiento definitivo y
quienes son las personas que les brindan apoyo.

Precisando el apoyo social; para las personas es importante que se dé dentre.de cada grupo social
al cual pertenecen: como la familia, amigos y otro grupo significativo para elles. Aunque entre
estos grupos hay diferencias marcadas entre unos sujetos y otros. Por lo general la familia es aquella
que debe brindar el mayor apoyo y confianza a quienes no‘estan de acuerdo con su sexo biologico,
pero la realidad es la contraria, siendo los grupos de amigos Ios cuales:han demostrado dar mayor
soporte en este tipo de situaciones. Asi mismo, entre los mismos padres en la mayoria de los casos
es la madre quien comprende mucho mejor Y puede aceptar.un poco mas facil lo que esta
sucediendo.

En cuanto al &ambito laboral, no se encuentra diferencia entre los géneros. Un estudio encontrd que
las peores posicionadas son.as mujeres trans ya.que pueden ser un poco mas radicales a la hora de
defender sus derechos (ejemplo: cuando realizan paros o protestas), sumado a que a los trabajos
que logran acceder son de alto riesgo comala prostitucion, o de inestabilidad como bailarinas
exoticas en espectaculos nocturnos.

Por otro lado, estas personas tienen mayor dificultad para encontrar una pareja estable dado que su
apariencia, sus comportamientos y su visualizacion de si mismos no va acorde a lo comdnmente
establecido en la sociedad. De esta manera, y por el rechazo de las personas que no asimilan su
situacion, sus grupos de confianza se pueden llegar a reducir en nimero dando la idea de que cada
vez se sientan mas apartadas de la sociedad.

Cabe resaltar, que este tipo de rechazo o de dificultad para poder ser aceptadas por la comunidad
conlleva a mas complicaciones para la vida. Este tipo de retroceso afectivo puede llevar a tener
efectos en la persona tales como ansiedad, depresion y otros factores psicolégicos que pueden
afectar la salud mental de la persona misma.

¢ Como afecta la disforia de género a nivel psicologico?



Sexo, género e identidad

El Sexo hace referencia a las caracteristicas bioldgicas, fisicas diferenciales entre hombres y
mujeres como lo son los cromosomas, genitales y hormonas.

El género hace referencia al conjunto de comportamientos y expectativas que la sociedad asigna y
espera en funcién de su pertenencia al sexo masculino o femenino, es decir gue cuando se habla de
sexo se hace referencia a las caracteristicas de origen biologico mientras.que el género es una
construccion a nivel social.

La identidad de género se va edificando a lo largo de las experiencias.adquiridas con la edad a
través de la interaccidn con otros, en la etapa de adolescencia el contexto de relaciones personales
toma un papel de gran importancia en el desarrolla:de la identidad.ya que esta implica la asuncion
de determinados valores, culturas, ideas; permitiende asi originar maltiples identidades como los
son: identidad cultural, identidad lingistica, politica, religiosa, de género y ciudadana.

La disforia de género es el término que se utilizo paradefinir la insatisfaccion entre la identidad de
género y el sexo asignado.

Desde los 2 a5 afios de edad. los nifios tienen la eapacidad de etiquetar los rostros como hombre o
mujer, Cuando los nifios,presentan entre 2y 4 afios se empieza a entender las diferencias entre
género y empiezan a usar pronombres “el”'y “ella”, en el DM5 se expone que una marcada
incongruencia entre el 'sexo gue uno siente o expresay el que se le asigna, de una duracion minima
de 6 meses, manifestada por un minimo de 6 de las caracteristicas siguientes nos podria hablar de
disforia de genero en nifios entre las edades mencionadas anteriormente:

Tomado.de criterios DM5:

1. Unpoderoso deseo de ser del otro sexo o una insistencia de que él o ella es del sexo opuesto
(o de'un sexo alternativo distinto del que se le asigna).

2. En los chicos (sexo asignado), una fuerte preferencia por el travestismo o por simular el
atuendo femenino; en las chicas (sexo asignado), una fuerte preferencia por vestir
solamente ropas tipicamente masculinas y una fuerte resistencia a vestir ropas tipicamente
femeninas.

3. Preferencias marcadas y persistentes por el papel del otro sexo o fantasias referentes a
pertenecer al otro sexo.

4. Una marcada preferencia por los juguetes, juegos, o actividades habitualmente utilizados o
practicados el sexo opuesto.



5. Una marcada preferencia por comparieros de juego del sexo opuesto.

6. En los chicos (sexo asignado), un fuerte rechazo a los juguetes, juegos y actividades
tipicamente masculinos, asi una marcada evitacion de juegos bruscos; en las chicas (sexo
asignado), un fuerte rechazo a los juguetes, juegos y actividades tipicamente femeninos.

7. Un marcado disgusto con la propia anatomia sexual.

8. Un fuerte deseo por poseer los caracteres sexuales tanto primarios como secundarios
correspondientes al sexo que se siente.

Segun estos criterios el problema va asociado a un fuerte malestar clinicamente significativo o
deterioro en lo social, escolar u otras areas importantes del funcionamiento.
Tomados de criterios DM5.

Implicaciones en la salud mental

Dentro de los retos a los cuales se ven enfrentados los adolescentes.encontramos la discriminacion,
el acoso, bullying, persecuciones y desigualdades en‘diferentes ambitos, por ejemplo, al acceder al
sistema de salud; se ha documentado que tienen mayor probabilidad de contagiarse por VIH debido
a practicas sexuales inseguras e incluso tasas mas.elevadas de autolesiones o intentos de suicidio.

En un estudio realizado€n Estades Unidos, en estudiantes de primaria y secundaria, Se encontraron
datos de que més del'85% habia sido victima de acoso verbal, 40% acoso psiquico y cerca de dos
tercios refirieron sentirse inseguros en el‘colegio debido a tener una orientacion sexual diferente a
la mayoria deSus compafneros.

Concentrandose en las inseguridades que sufren estos adolescentes por su identidad de género, se
identifico que se pueden, desarrollar situaciones de estrés post-traumatico, ansiedad y depresion,
pesadillas, somatizacion e incluso consumo de drogas ilegales, al no sentirse aceptados y llevando
sus inseguridades y miedos por el peor camino. La asociacion entre intentos de suicidio,
persecucion y/o depresion, disminuye cuando hay un apoyo familiar y/o autoaceptacion, por eso
es tan importante él manejo y apoyo emocional de todas las personas que rodean a un nifio en este
proceso de cambio o transformacion de género.

Cuando las intervenciones son tempranas en la disforia de género se ve una mejoria referente a
problemas emocionales o en sus conductas, ademas de mejorar la salud mental al prevenir la
depresion. Se ha comprobado también, que un retraso en el inicio del tratamiento y el no recibir de



los cuidados adecuados durante el proceso de transicién de género, aumenta el riesgo de
enfermedades mentales como las ya mencionadas anteriormente.

Genética en la disforia de genero

La diferenciacion sexual es un proceso mediado e influenciado por diferentes genes, puede
definirse como “evento o proceso que conduce al desarrollo de testiculos u ovarios, a partir de
precursores genitales”. El sexo del embridon se determina en el momento de la fecundacion, sin
embargo, la etapa inicial del desarrollo gonadal inicia en la semana 7.

El cromosoma Y, contiene el gen SRY sobre su brazo corto. La proteina de este gen, es un factor
de transcripcion que inicia la cascada de genes que participan en la diferenciacion de los drganos
sexuales del nuevo individuo. La presencia de la proteina SRY produce el desarrollo en sentido
masculino, y su ausencia en sentido femenino.

Al inicio de la diferenciacion, los machos y las hembrasitienen 2 pares de conductos. El desarrollo
masculino depende de los conductos de Wolff_(mesonéfrices) ylos conductos mullerianos
(paramesonéfricos) se pierden en el hombre, pero son de\gran importancia para el desarrollo
femenino.

46, XY 46, XX

Gen SRY presente No presencia de SRY

\\- -
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Activacion de SOX9, WTI, Activacion de WNT4, RSOPI
GATA4, FGF9 y DAX-1 y FOXL2
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)

Produccion de testosterona
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Figura 1. Influencia del gen SRY para la diferenciacion de las gonadas. En los individuos con
presencia del SRY se formaran testiculos, y en su ausencia dara lugar a ovarios. Traducido de:
Boucher, F. J. y Chinnah, T. I. (2020). Gender Dysphoria: A Review Investigating the Relationship
Between Genetic Influences and Brain Development. Adolescent Health, Medicine and
Therapeutics, Volume 11, 89-99

Embriologia de los testiculos



Si el embridn es genéticamente masculino, tiene cromosomas sexuales XY, por influencia del SRY,
los testiculos primordiales que se localizan en las crestas urogenitales desarrollan 2 tipos de células:
Leydig y Sertoli. Los testiculos en desarrollo secretan andrégenos y testosterona. La testosterona
secretada por las células de Leydig, inicia la diferenciacién de los conductos mesonéfricos al unirse
a los receptores de androgenos. Estos conductos dan lugar a estructuras como el epididimo,
conductos eferentes, conductos deferentes y el conducto eyaculador. Las células de Sertoli son las
encargadas de la sintesis de hormona antimulleriana (AMH) para que los conductos
paramesonéfricos se degeneren y se inhiba el desarrollo de las caracteristicas.femeninas.

Embriologia de los ovarios

Si el embrion es genéticamente femenino, llevard dos cromosemas X; entonces por la ausencia de
SRY, y su vez de testosterona y hormona antimilleriana (AMH);.los conductos paramesonéfricos
se diferenciaran a estructuras de las cuales se desarrollan‘las trompas de Falopio y parte superior
de la vagina. Los conductos mesonéfricos se degeneraran por. ausencia de testosterona. La
activacion de factores de transcripcion como Wnt4y. el gen.Rspol, suprimen la actividad de la
Sox9, inhibiendo la diferenciacion a celulas' de.Leydig.y de Sertoli. Las células somaticas de
soporte se diferencian en células foliculares, ‘que posteriormente se desarrollaran en foliculos
ovaricos primordiales. Se ha demostrado que mutaciones en el gen Rspol, que ya no inhiben la
expresion de Sox9, podrian conducir al desarrollo. de XX trastornos testiculares del desarrollo
sexual (DSD).

Esto demuestra la importancia del gen Rspol en la determinacién sexual de cada individuo, no
solamente el gen SRY.

. — —
Testiculos Ovarios

ORGANO DE INTERES [Presencia de proteina SRY] [No presencia de peoteina SRY]
HORMONA EN / \
ACCION Hormona Testosterona No hay testosterona
antimulleriana por no presencia del
gen SAY

ACCION INMEDIATA

Conductos mesonéfricos
diferenciados

ORGANOS DIANAY

v Gt e Degencracion de Genitales externos conductos Genitales
DESTINO FINAL » 3

conductos paramesonéfricos estimulados paramesonéfricos externos

diferenciados diferenciados

Figura 2. Diferenciacion sexual tras la activacion del gen SRY. Diferenciacion sexual tras la
ausencia del gen SRY. Hormonas producidas y sin efecto durante el proceso. Traducido de:



Boucher, F. J. y Chinnah, T. I. (2020). Gender Dysphoria: A Review Investigating the Relationship
Between Genetic Influences and Brain Development. Adolescent Health, Medicine and
Therapeutics, Volume 11, 89-99

Herencia en la disforia de género

Se han realizado estudios para establecer si la disforia de género podria ser una condicién genética
0 si tiene que ver con factores externos como trastornos hormonales o factores psicoldgicos. En la
actualidad, no se ha identificado ningun gen Unico que tenga una relacion con el desarrollo de la
disforia de género. El citocromo P450 17A1, que controla el nivel de produccion de.hormonas
sexuales, tiene un alelo mutado (A1), es méas frecuente en hombres transgénero.

DSD: desarrollo sexual diferente

Es un término que agrupa distintos trastornos que afectanel desarrollo sexual normal de los
individuos; hiperplasia suprarrenal congénita; sindrome de insensibilidad a los andrégenos (AlS)
y deficiencia de 5-alfa reductasa.

Sindrome de insensibilidad a los)andrégenos

Es una alteracion genética en‘la.cual las harmonas masculinas no tienen efecto que corresponde en
los diferentes tejidos, o que no permite un desarrollo masculino normal de los genitales internos y
externos de los individuos que son genéticamente varones (46,XY). Esto ocurre por una mutacion
en el gen que codifica parael receptor de androgenos (AR), localizado sobre el cromosoma X, a
nivel Xq11-g12. Es una enfermedad genética con herencia autosomica recesiva ligada a X. Estos
individuos seran geneticamente masculinos, pero expresaran un fenotipo femenino. Esto resalta la
importancia de loesandrégenos en el proceso de diferenciacion sexual, y que una sola mutacion
generara cambios irreversibles en el fenotipo del individuo. Se ve que las personas con AlS tienen
una cantidad variable de expresividad de andrdgenos, lo que lleva a dos subtipos de AlS: sindrome
de insensibilidad a los andrdgenos completo (CAIS) o parcial (PAIS).

Sindrome de insensibilidad a los andrégenos completo:

En este caso los androgenos se encuentran completamente bloqueados y no pueden desempefiar su
funcion natural, lo cual hace que se produzca un adecuado desarrollo genital femenino externo, por
lo que se educan como mujeres. Su identidad y orientacion sexual no se ven afectadas. Los
androgenos producidos por estos individuos se convierten en estrogenos por accion de enzimas
como la aromatasa. Promoviendo el desarrollo de caracteristicas femeninas incluida la maduracion
Osea.



Sindrome de insensibilidad a los andrégenos incompleto:

Un diagndstico de PAIS depende del grado en que se observe la expresion fenotipica de los
genitales femeninos externos, en respuesta a la funcion de los receptores de andrégenos.

Las formas incompletas son poco frecuentes y no tienen una clinica especifica, desde la
feminizacion casi completa hasta la masculinizacion casi normal. Se presenta con pacientes que
presentan hipospadias de leve a grave, una alteracién en la que la abertura.de 1a uretra se encuentra
en la parte inferior del pene. También se han registrado pacientes que presentan un micropene. la
cirugia de reasignacion de sexo se realiza al nacer para crear genitales femeninescomoitratamiento
de primera linea. Sin embargo, se prefiere el diagndstico tardio (o el aplazamiento.de la cirugia) ya
que el individuo puede tomar una decision informada y autonoma sobre su‘propia salud en funcién
de como se identifica a si mismo.

Se sostiene que la sociedad impone un grado de presion ante el desarrollo.de la identidad de género
de un individuo basandose en su apariencia fisica. No, se sabe de qué manera afectaria
positivamente el impacto psicologico de estos pacientes si.se lenimpidiera a la sociedad imponer
roles estereotipados de género sobre los nifios en funcion de sus caracteristicas fisicas.

Consejeria genética:

En el caso del sindrome de sensibilidad de andrégenos, una enfermedad recesiva ligada al
cromosoma X. Los individuos que son, cromosomicamente mujeres (46,XX) que posean una
mutacién en uno de sus.dos cromosomas X seran portadoras asintomaticas (no afectadas) y los
individuos cromosomicamente varones (46,XY), como solo tienen un cromosoma X, no podran
ser portadores y por‘lo.tanto seran enfermas:

En estos casos, el riesgo detransmisiones de un 50% para tener hijas portadoras asintomaticas de
la mutacion y‘un '50% de hijas no portadoras, asi como de un 50% de hijos varones afectados.
Por las caracteristicas ya mencionadas, seria muy poco probable la herencia de la enfermedad ,
debido a-gque, siel varénesta afectado, lo méas probable es que haya mostrado un fenotipo femenino
y haya sido criado como taly o seria un varén estéril. Algunos hombres afectados con formas
parciales de la enfermedad, han demostrado testiculos descendidos, densidad espermatica normal
y volumen, eyaculado disminuido, por lo que la posibilidad no puede ser descartada, en este caso
la posibilidad de transmitir la enfermedad seria 100% hijas portadoras y 100% hijos sanos no
portadores.

Manejo inicial de pacientes con disforia de género

La conducta es estos casos consta de manejo interdisciplinario de las diferentes subespecialidades
pediatricas tanto como de genética, psicologia, trabajo social, ética médica, rama judicial. Se hace



necesario una atencion especializada y un acceso estricto a entidades de cuarto nivel donde se hace
fundamental la historia clinica que debe ser completa, ademas de ahondar en el conocimiento por
parte del menor y de los padres acerca de su condicion, como lo afronta, y el tratamiento recibido
previamente si lo hay, todo esto para lograr alcanzar una sostenibilidad integral del paciente.

Es importante determinar el grupo etario para su respectivo tratamiento y las implicaciones
juridicas, ya que de los 5 afios hasta los 16 afios se debe verificar la salud mental del paciente para
establecer la capacidad juridica sobre el tipo de derecho que se requiera exigir. Se debe dar la
oportunidad de una decisién asertiva sobre el menor ya que le otorga bienestar en su autoestima,
conciencia para entender su situacion, la toma de decisiones como también las consecuencias de
estas.

Es imprescindible antes de intervenir en un manejo farmacoldgico y. conductual, el "diagnostico
por parte de un equipo integral de salud mental especializado en, las diferentes etapas pediatricas
ya que se debe excluir otros diagnosticos que puedan interferir con el tratamiento ya que la
inconformidad de género en nifios puede que sea transitoria.

Tratamiento

Se recomienda cumplir con ciertos criterios clinicos antes de iniciar un tratamiento oportuno, en
primer lugar, se debe tener diagnosticada.la condicion por parte del personal de salud mental, el
cual, daré a conocer eldnconformismo entre el sexo y la identidad del menor que aun persista, la
usencia de alguna alteracion mental que influya en su diagndstico y que haya sido manejado por
un cuerpo médico o equipomultidisciplinario durante al menos dos afios.

Aquellos pacientes'que deseen orientarse y adherirse a un tratamiento consulten a su proveedor de
atencion primaria para asesorarse de todo lo que implica. Existe actualmente una triada terapéutica
hormonal y quirdrgica que consisten en la supresion de la pubertad mediante hormonas, la terapia
con hormonas del sexo cruzado y la reasignacion de sexo de manera quirurgica, el cual esta ultima
es muy debatida.en los menores de edad.

Para inhibir el inicio de la pubertad se tiene a la mano los analogos de la hormona liberadora de
gonadotropina, este método se usa en los menores de edad, sin embargo, no ha sido avalado por
las entidades correspondientes destinadas a la regulacion de medicamentos para esto. Son maltiples
los efectos adversos como las alteraciones Oseas, bioldgicas, neuroldgicas con incluso un
componente ético importante.
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Bloqueadores de la pubertad en nifios

Se inicia segun el criterio de endocrinologia pediatrica, recalcando que es un tratamiento reversible
sin ningun tipo de riesgo, ademas que siempre se hace cuando el paciente se encuentre en un nivel
2 de la escala de Tanner, la cual mide la pubertad para los dos sexos.

Hay diferentes presentaciones de los agonistas de la hormona liberadora de gonadotropina para el
inicio de tratamiento, entre los diferentes esquemas encontramos:

e 3,75 mg dosis/mensual

e 11,2 mg dosis/trimestral

e 22,2 mg dosis/semestral

Se utiliza tanto para inhibir la secrecién de testosterona como de estrégenos y bloquear el eje
hipotalamico-hipofisiario-gonadal, lo que evita la expresién de caracteres sexuales secundarios.

Tratamiento en nifios pre adelescentes:

Al manejar pacientes preadolescentes surge gran controversia, a diferencia del manejo que se
realiza en los adolescentes o enlos adultos donde se encuentra mayor concordancia entre los
especialistas encargadoes. El principal objetivo que se busca dentro de la psicoterapia es encontrar
el bienestar de los nifos,.sin embargo, la palabra “bienestar” puede ser interpretada de diferentes
maneras dentro de los profesionales. Una discordancia importante es determinar si es algo
realmente definitivo que siente.dicho nifio o es algo que puede ser pasajero.

Encontramos tres enfoques terapéuticos que describe la literatura: modelo terapéutico, espera
atenta y modelo afirmativo.

Modelo terapéutico

Este primer enfoque tiene como objetivo hacer participes a los nifios y a sus familias intentando
disminuir esta disforia de género que se puede estar presentando y trabajar en la identidad del nifio.
Se describe con modalidades como: psicodindmica, terapia de comportamiento, psicoeducacion a
padres. Un equipo canadiense, desde los afios setenta atiende pacientes pediatricos con disforia de
género, mediante un modelo biopsicosocial, donde exploran las diferentes causas por las cuales se
puede estar presentando para tratar de corregirlas o disminuirlas. Ellos alertan que es frecuente que
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los nifios no tengan “una comprension completa del género y que confundan la identidad de género
con expresiones superficiales de comportamiento, sobre todo antes del desarrollo del pensamiento
operacional concreto (5-7 afnos)” Por ejemplo que un nifo de 4 afios haga referencia a que es una
nifia por usar ropa color rosa o usar juguetes de nifia.

Espera atenta

En este proceso, lo que se busca es acompafiar al nifio y a su familia, permitiendo.el desarrollo de
su identidad de género de manera natural, sin buscar un objetivo especifico.0 en comun, donde se
aconseja tener opciones de identificacion abiertas para evitar una transicion social temprana como
cambio de vestuario, nombre y todo lo que esto implica. Dado que, segun estudios holandeses, los
nifios tienden a retractarse de dicha disforia de género antes o durante supubertad; en aquellos
donde si persista se prefiere esperar hasta la adolescencia para realizar una reasignacion de sexo
con tratamientos hormonales y demas que ya se ha mencionado anteriormente.

Modelo afirmativo

Es aqui donde lo que experimenta el nifio se toma comowvalide con una vision no binaria de género,
si lo de sean se ayuda al paciente a realizaruna transicion social empezando por vestuario, nombre,
etc. Los profesionales mencionan, que intentar. gue un nifio no conforme con su género se
identifique con su sexo bioldgico puede incurrir en problemas psicopatoldgicos, estigmas y rechazo
hacia ellos mismos, afectando su salud mental negativamente. Es importante permitir que vivan en
ambientes y situaciones.en lasicuales se sientan comodos, manteniendo posible la opcion de un
nuevo cambio en el futuro.

Influjo hormonal en la disforia«de género

En personas cis-genero, es decir en personas las cuales su identidad corresponde con el sexo
asignado al nacer, las hormonas reproductivas como el estradiol, la testosterona y la progesterona,
entre otras mfluyen en el desarrollo y funcidn de su cerebro, esto hace que esta estructura a lo largo
de todo el crecimiento se vaya diferenciando segun el sexo biologico, es decir como femenino o el
masculino. Sin embargo, hay personas las cuales tienen una identidad de género diferente al de su
sexo natal, en estos casos se cree que hay una influencia hormonal sobre ellos, lo que hace que
haya diferencias ya sean conductuales, actitudinales, comportamentales y entre otros comparados
con otras personas en las cuales no difiere la relacion género - sexo bioldgico.

La mayoria de las teorias que existen entre la relacion de disforia de género y las hormonas, siempre
el principal eje o estructura afectada sera el cerebro. Siendo asi, desde la etapa gestacional, las
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hormonas sexuales empiezan a actuar en el organismo produciendo por parte de la testosterona una
masculinizacion del cerebro fetal y la ausencia de la produccion de andrdgenos causa una
feminizacion de esta estructura cerebral, ademas de la diferenciacion y maduracion de los 6rganos
genitales, ya en la adolescencia hay una mayor influencia hormonal, lo cual se refleja en el aumento
del volumen de materia gris en el cerebro por parte de los hombres. En cuanto a las mujeres se da
una mayor densidad de materia gris todo por accion de los esteroides, ademas de ello es necesario
sumar las experiencias de vida y la genética, las cuales acttan forjando el género de la persona 'y
su desarrollo cerebral.

Basandose en lo anterior, algunas teorias de la disforia de género mencionan que existe un
desbalance entre las hormonas que permiten el desarrollo de los 6rganas.reproductivos y el sexo
"grabado™ en el cerebro de la persona, lo cual induce a quesaunque haya un fenotipo congruente
con el de una nifia o un nifio, el cerebro tenga un desarrollo y funcién como el de una persona con
el sexo contrario. Para comprobar cada una de estas teorias, fue necesario realizar estudios
neuroanatémicos en los cuales se deseaba explicary comprobar sivel cerebro de las personas con
disforia de género se asemeja al de las personas.de su mismo sexo 0 no, a partir de la mayoria de
ellos se pudo deducir que la morfologia del cerebre si es congruente con a la identidad de género
y no con su sexo natal, esto mas especificamente relacionado en ciertas estructuras como:

> La amigdala, el putamen y el cuerpo calloso, donde hay un volumen diferente entre mujeres
cisgénero y mujeres con disforia de género.

> En cuanto al 16bulo temporal medial y el cerebelo hay un cambio significativo entre los hombres
cis-género y los hombres con disfaria de género.

> El tercer ventriculo y nucleo accumbens también difieren entre mujeres cis-género y mujeres con
disforia de género.

> Las mujeres,cis-género en su volumen cerebral y de materia gris suelen ser mas bajos que en
aquellassmujeres con disforia y que en hombres cis-genero. Mdller et al.

> Lainsula, lacual permite la‘conciencia corporal o percepcion del cuerpo en personas con disforia
de género tiene un volumen més pequefio que en personas cis-genero.

Estos estudios y sus comparaciones permiten crear una fuerte relacion que ayude a explicar y a
resolver aquellas teorias que asocian el desarrollo del cerebro ejercido por las hormonas sexuales
y la disforia de género.

Por otro lado también existen estudios donde relacionan el efecto de terapias con hormonas
sexuales, en donde la mayoria de ellos tienen cambios fenotipicos a nivel cerebral, si existe una
gran diferenciacion entre las estructuras que se ubican alli comparando cuando el paciente estaba
sin el tratamiento hormonal para poder tener las caracteristicas fenotipicas de acuerdo a su género,
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y otra unos meses después del mismo; uno de ellos es el de Hulshoff Pol et al. donde se tratan a
los pacientes por cuatro meses de antiandrdgeno, en el cual como resultado se demostrd que estos
hombres redujeron sus volumenes hipotalamicos y aumentaron el volumen ventricular de tal
manera que llegara a tener una proporcion como el de una mujer.

Relacionando todo este tipo de factores endocrinoldgicos sobre el cerebro, es necesario mencionar
que la influencia de las hormonas no solo se dara a nivel fenotipico, también.se manifiesta sobre
las habilidades cognitivas, autopercepciones y maneras de interactuar con’los demas, esto sumado
a factores genéticos y a las experiencias por la que haya pasado la persona desarrollan en la persona
una personalidad Unica, la cual puede que a rasgos grandes difiera«e. su sexo hiologico.

Sin embargo, también existe abundante literatura en la cual mencionan'que, a partir de estudios en
vivo, el rendimiento y morfologia del cerebro si tiene un,.mayar, parecido con el de su sexo
biologico. Por ende, este es un tema controverSial, el cual nostiene una explicacion comun
fisiologica en la que todos estén de acuerdo que la disforia de.género esté en un gran porcentaje
relacionada con las hormonas y a su vez sobre el desarrolloe cerebral de los nifios.

Flujo hormonal del tratamiento:

Adolescente masculino transgénero

El objetivo delstratamiento hormonal transgénero es generar transformaciones fisicas que sean
acordes conda identidad de género.El tratamiento debe tener los niveles fisiologicos normales. Se
deben tratar los, patrones hormonales tanto masculinos y femeninos ya que el hipogonadismo
genera un riesgo a nivel 6seo.

En los hombres transgénero, el propdsito de este tratamiento es darle fin a la menstruacién e iniciar
la virilizacion, incluido el vello facial y sexual y cambio en el tono de la voz. El tratamiento consiste
en testosterona.

Los criterios para empezar la terapia hormonal incluyen:
1. Incongruencia de género.
2. Tener la capacidad de tomar una decision informada.
3. Problemas médicos como de salud mental deben estar controlados.
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Terapia con testosterona

La testosterona normalmente 50-100 mg de testosterona o cipionato de testosterona 200 mg cada
dos semanas. Se puede administrar por via intramuscular o subcutanea, las dos tienen efectos
similares. La FDA (La Administracion y Medicamentos de los Estados Unidos), no aprueba la via
de administracion subcutanea, aunque este método sea eficaz y seguro.

El gel de testosterona (1% o 1,6%, 2,5 a 10 g/ dia) tiene una virilizacion tardia porque tiene
concentracion mucho méas baja comparado con la inyeccion de testosterona. Se.ha optado la opcion
de cambiar el tratamiento de inyeccion a gel cuando se completa la virilizacion deseada y-asi evitar
que el paciente tenga concentraciones suprafisioldgicas de testosterona.

La terapia con testosterona esta acompariada de varios efectos.en las.hombres transgénero.

EFECTO INICIO MAXIMO

Piel grasa/acné 1a 6 meses 1a2anos
Crecimiento de vello facial/corporal 6 a 12 meses 4 a5 anos
Caida de cabello 6 a12 meses

Aumento masa/fuerza muscular 6 a 12 meses 2 a5 anos
Redistribucion de grasa 1a 6 meses 2 a 5 anos
Cese de menstruacion 1a 6 meses

Agrandamiento del clitoris 1a 6 meses 1a2anos
Atrofia vaginal 1a 6 meses 1a2anos
Engrosamiento del tono de la voz 6 a 12 meses 132 anos

Figura 3. Efectos masculinizantes en personas transgénero mujer-hombre. Traducido de: Hembree
W, Cohen-Kettenis P, Gooren L. Endocrine Treatment of Gender-Dysphoric/Gender-Incongruent
Persons: An Endocrine Society Clinical Practice Guideline. | Clin Endocrinol Metab 2017,
102(11):3869-3903. By permission of Oxford University Press on behalf of the Endocrine Society.
Copyright © 2017 Oxford University Press

La testosterona induce un patron masculino ya sea en el vello, en el tono de la voz y un aumento
de la masa muscular como magra y grasa, genera un crecimiento en la anatomia de la linea media
como lo es la laringe y el clitoris correlacionado con el aumento de la libido.
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e Cabello: el crecimiento del vello sexual se presenta como el mismo patron que se presenta
en la pubertad. El grado del aumento del vello puede predecirse en el patrén en los hombres
de la misma familia.

e \oz: El grosor del tono de la voz es ocasionado por los cambios en la orofaringe y puede
llegar a ser irreversible.

e Composicion corporal: El uso de androgenos lleva a una reduccion en la grasa subcutanea,
pero esto genera el aumento de la grasa abdominal. La masa magra es de 4 kg normalmente
y el paciente presenta aumento del peso corporal.

e Acné: El acné se manifiesta en un 40%, similar al que tienen los hombres hipogonadales
que empiezan la terapia con androgenos

e Agrandamiento del clitoris: Esta presente en todos los pacientes, pero variaehgrado
Deseo sexual: Todos los pacientes presentan aumento de 1a libido.

Senos: la dosis administrada de androgenos produce disminucion del tejido glandular

El monitoreo en los pacientes transgénero debe ser cadartres meses en el primer afio de su
transformacion donde se evalua el ajuste de las dosis.y luege se realiza unao dos veces al afio.

1. Evaluar al paciente cada tres meses en el pnmer afio y luego de una a dos veces cada afio

‘para controlar signos apropiados de vinlizacion vy el desarrollo de reacciones adversas

Medir testosterona sénica cada tres meses hasta que los niveles estén dentro del rango

fisiologico normal

a. Para myecciones de enantato de testosterona, el nivel de testosterona debe medirse
entre inyecciones. El objetivo es 400-800 ng/dL. Alternativamente, medir niveles
minimos v maximos para asegurar que se mantengan en rango normal

b. Para testosterona parenteral, los niveles deben medirse junto antes de la siguiente
mnveccion. Si los niveles <400 ng/dL, ajustar el intervalo entre dosis

c. Para testosterona transdermica, los niveles deben medirse no antes de una semana de
la aplicacion diaria (al menos dos horas después de la aplicacion)

3. Medir hematocnto y hemoglobina al micio y cada 3 meses durante el primer afio y luego,
de una a dos veces al afio. Controlar peso, presidn artenal y lipidos

4. Realizar examen de deteccion de osteoporosis en aquellos pacientes que interrumpen el
tratamiento con testosterona, no cumplen con la terapia hormonal o desarrollan riesgo de
pérdida dsea

5. Sihay presencia de tejido cervical, monitorizar segin el Colegio Amernicano de Obstetras
v Ginecologos

6. Ovariectomia puede considerarse después de completar la transicién hormonal

Realizar examenes anuales sub y peri areolares st se realizd mastectomia, Si no se realizo,

considerar tomar mamografia como recomienda la Sociedad Americana de Cancer

ro

-~

Figura 4. Traducido de: Hembree W, Cohen-Kettenis P, Gooren L. Endocrine Treatment of
Gender-Dysphoric/Gender-Incongruent Persons: An Endocrine Society Clinical Practice
Guideline. | Clin Endocrinol Metab 2017; 102(11):3869-3903. By permission of Oxford University
Press on behalf of the Endocrine Society. Copyright © 2017 Oxford University Press
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Las concentraciones de testosterona en los pacientes se deben mantener en rango fisioldgico,
aproximadamente de 400 a 800 ng/dl. Los pacientes que optaron por genes deben tener objetivos
séricos similares pero estos niveles alcanzados tienen que estar en el extremo inferior del valor
normal. El estradiol se monitoriza durante los primeros seis meses de tratamiento o hasta que haya
presentado un sangrado uterino en ese rango de tiempo. Los niveles de estradiol deben estar <50
pg./ml.

Se debe controlar el peso y la presion arterial, los paraclinicos deben incluir-hematocrito por la
posible presencia de eritrocitosis por la testosterona, pruebas bioquimicas, pruebas de densidad
mineral 6sea (DMO) y mamografia

Aunque la terapia con androgenos es segura, pero puede presentar efectos adversos como:

1. Sangrado persistente: El periodo menstrual se detiene al poco tiempo de iniciar el
tratamiento con testosterona, pero cabe la posibilidad de que este continte. El aumento de
la testosterona o la adicion de progestagenos.orales ecomael acetato de medroxiprogesterona
(5 a 10 mg diarios) o la terapia con agonistaside la“hermona liberadora de gonadotropina
(GnRH) pueden causar la interrupcion dela menstruacion.

2. Metabolico: la eritrocitosis es una de las consecuencias mas-comunes.

3. Enfermedades cardiacas: Laos, efectos andrégenos producidos en los adolescentes
masculinos transgénero en los marcadores de riesge bioquimicos son mixtos generando el
aumento de triglicéridos, aumento del riesgo de ateroesclerosis

4. Fertilidad: el potencial de fertilidad se limita a menos de que se detenga el tratamiento. Los
pacientes que se someten a cirugia.genitalpierden sus gonadas y su fertilidad con ella. Los
hombres transgénero pueden tomar en.consideracion la criopreservacion.

Adolescente femenina transgénero

El objetivo del tratamiento en las adolescentes femeninas transgénero implica la supresion del
crecimiento del vello facial, la formacion de los senos y la distribucion del patron femenino de
grasa/musculo. Para lograrlo se requiere una dosis de androgenos a niveles hormonales femeninos.
La administracion de los estrogenos va a eliminar la fabricacion de gonadotropina y, por lo tanto,
la produccion de androgenos. La terapia dual va a suprimir la segregacién de andrdgenos.

Supresion de la secrecion o accion de andrégenos

La espironolactona como el acetato de ciproterona son famosas como primera linea por su eficacia
y bajo costo.
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Los agonistas de la GNRH son el tratamiento ideal por su capacidad de bloquear el eje hipotaldmico
- hipofisiario - gonadal de la mano de la secrecion de la testosterona. Aunque puede ser tratamiento
de segunda linea.

e Antiandrogenos: La espironolactona es un inhibidor del receptor de los andrégenos como
de la esteroidogénesis testicular. La dosis es de 100 a 300 mg/dia.

e Progestinas: el acetato de medroxiprogesterona (AMP), se utiliza como estrategia para
suprimir las gonadotropinas junto la testosterona, aungque no se recomienda como manejo
hormona estandar para mujeres transgénero.

e Agonistas de GnRH: los agonistas de la hormona liberadora de_.gonadoetropina (GnRH)
parenterales de accion prolongada inhiben la secrecion de gonadotropina, lo que resulta en
una supresion de testosterona en los testiculos de bajo riesgo.

e Estrogeno: el enfoque de los estrégenos es suprimir la secrecién endogena de androgenos
y sustituirla por estrogeno.

Las mujeres transgénero con aparato reproductor masculino.intactorequieren de una dosis alta de
estrdgenos para suprimir los niveles de testosterona.en rango femenino.
Los criterios son:
1. Por via transdérmica (50 a 200 mcg/24 haras una 0 dos veces por semana)
2. Viaoral (2-4 mg/dia hasta 10 mg)
3. Los estrégenos como valerato'de. estradiol o cipionato se pueden utilizar si los niveles
séricos diana de estradiol, .o se pueden.alcanzar con,preparaciones orales o transdérmicas.

Aunque el proposito de esta terapia esireducirla masculinizacion hormonal, no se puede eliminar
de forma completa.

Podemos esperar cambios como: Enyla piel, la privacion de andrégenos lleva al paciente a una
disminucion de.la actividad de las glandulas sebaceas y puede provocar piel seca y ufas
quebradizas.Después de la privacion.de androgenos, existe un cambio en la composicion corporal,
se presenta un, aumento en la.grasa subcutanea y una disminucion de la masa corporal magra,
aumentando de peso. Laatrofia de los testiculos ocurre cuando el paciente carece de estimulacion
gonadotropicay estos pueden entrar al canal inguinal generando molestias en el paciente. Esta falta
de GNRH también Ileva a la atrofia de la prostata. La funcidn sexual se ve alterada generando una
disminucién‘en el deseo sexual, la funcion eréctil y la eyaculacion. Cuando deciden realizar la
cirugia gentital, la funcion sexual es variable ya que depende del preoperatorio, el tipo de cirugia y
el estado hormonal del paciente
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Régimen Trans-femenino
Estrogenos

Estradiol oral (17-beta-estradiol
valerato)

Transdermico: Parche de estraciol

Parenteral

Estradiol vaserato

Estradiol cipionato
Antiandrégonos
Espironciactiona
Ciproterona acelato

Agonistas de GnRH

Leuprolide

Goserelina

Rango de la dosls

2-4 mgicka

0.025 - 0.2 mg por 24h, cambiario una a dos
veces por semana, dependiendo de el tipo
especifico de preparacion

5 - 30 mg IM cada 2 semanas

2 - 10 mg IM cada semana

100 - 300 mg/dia VO

25 - 50 mgidia VO

3.75 - 7.5 mg IM mensuaimente o 11.25 mg
IM cada 3 meses

Implante subcutdneo de 3,6 mg mensual

Comentario

Algunos proveedores reportan haber dado
dosls mas altas

Menor riesgo de tromboembolismo
comparado con los estrégencs orales

Tiempo profongado de! comienzo del efect
y el astado de estabBzacion, hay mayor
resgo de acumulacion y sobredoss

Monitorizar presidn sanguinea y electrolitos

Inhibe a secrecidn de gonadotroping

Cosloso

Figura 5. Tratamiento feminizante. Traducido ‘de: ‘Hembree, W, Cohen-Kettenis P, Gooren L.
Endocrine Treatment of Gender-Dysphorie/Gender-Incongruent Persons: An Endocrine Society
Clinical Practice Guideline. | ClinfEndocrinol"Metah 2017;102(11):3869-3903. By permission of
Oxford University Press on behalf of the Endocrine Society. Copyright © 2017 Oxford University

Press

Régimen Trans-masculino

Testosterona
Parenteral

Testosterona Enantato o cipionato

Testosterona undecanoato

Transdérmicas

Gel de testosterona al 1% y al 1.6%

Parche de testosterona

50 - 100 mg IM O Subcutanea cada
semana o 100 - 200 mg IM cada 2
semanas

1000 mg IM cada 2 semanas

5 - 10 g de gel por dia (equivale a
50-100 mg/dia de testosterona)

2.5 - 7.5 mg/dia transdérmico

Inyecciones semanales causan menos
picos en las variaciones, puede causar
reacciones en el sitio de aplicacion

Estabiliza los niveles de testosterona en
la parte psicolégica por 10 a 13 semanas

Menos variaciones en los niveles de
testosterona sérica que con las
soluciones inyectables; las formulaciones
de gel pueden resultar en transmision del
gel entre personas si se hace contacto
antes de que se seque (raro)

Parche transdérmico puede producir
niveles inferiores de testosterona en
suero y producir irritacion en la piel
comparado con los geles
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Figura 6. Tratamiento masculinization.. Traducido de: Hembree W, Cohen-Kettenis P, Gooren L.
Endocrine Treatment of Gender-Dysphoric/Gender-Incongruent Persons: An Endocrine Society
Clinical Practice Guideline. | Clin Endocrinol Metab 2017; 102(11):3869-3903. By permission of
Oxford University Press on behalf of the Endocrine Society. Copyright © 2017 Oxford University
Press

Podemos esperar cambios como: En la piel, la privacién de andrdgenos lleva al paciente a una
disminucion de la actividad de las glandulas sebaceas y puede provocar piel seca y ufias
quebradizas. Después de la privacion de andrégenos, existe un cambio en Ja compesicion corporal,
se presenta un aumento en la grasa subcutanea y una disminucion de laxmasa corporal magra,
aumentando de peso. La atrofia de los testiculos ocurre cuando el paciente carece de estimulacion
gonadotropica y estos pueden entrar al canal inguinal generando malestias en el paciente. Esta falta
de GNRH también lleva a la atrofia de la prostata. La funcidn sexual se ve alterada generando una
disminucion en el deseo sexual, la funcion eréctil y la eyaculacion. Cuando deciden realizar la
cirugia genital, la funcion sexual es variable ya que depende del preoperatorio, el tipo de cirugiay
el estado hormonal del paciente

Monitoreo:

1. Evaluar el paciente cada tres meses en el primer ano y luego de una a dos veces al ano para controlar si hay
signos de feminizacion y para el desarrollo de reacciones adversas

2. Controlar la testosterona seérica y el estradiol cada tres meses
a. Los niveles séricos de testosterona deben ser <50 ng/dl
b. El estradiol serico no debe exceder el rango fisiologico maximo: 100 a 200 p

3. Paralas personas que toman espironolactona, los electrolitos séricos (particularmente potasio) deben controlarse
cada tres meses en el primer ano y anualmente a partir de entonces,

4. Serecomienda la deteccion rutinaria del cancer, como en individuos no transgénero (todos los tejidos presentes).

5. En personas con bajo riesgo, la deteccion de osteoporosis debe realizarse a los 60 anos o en aquellos que no
cumplen con la terapia hormonal

Figura 7. Traducido de:; Hembree W, Cohen-Kettenis P, Gooren L. Endocrine Treatment of
Gender-Dysphoric/Gender-Incongruent Persons: An Endocrine Society Clinical Practice
Guideline. | Clin Endocrinol Metab 2017; 102(11):3869-3903. By permission of Oxford University
Press on behalf of the Endocrine Society. Copyright © 2017 Oxford University Press

Se pueden encontrar efectos adversos, varios estudios han demostrado un mayor riesgo de TEV en
pacientes transgénero que reciben terapia de hormonal cruzadas, en particular en adolescentes
femeninas transgénero que reciben estrogenos, se aumenta la presencia de enfermedades
cardiovasculares ya que la terapia con estrogenos puede llevar a que el paciente presente ACV e
IAM, en pacientes con hipertrigliceridemia familiar se les debe evitar por completo los estrégenos
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orales ya que pueden causar elevaciones exageradas de los triglicéridos, los estrégenos desarrollan
Hiperprolactinemia y se les recomienza realiza una resonancia magnética hipofisaria en pacientes
que no se le normalizan con la reduccion de la dosis de estrogeno; el riesgo de cancer de mama 'y
de prostata se incrementa, por lo cual es importante acudir a controles frecuentes y la fertilidad se
limita pero solo si esté con el tratamiento activo.

Conclusion

La disforia de género es un asunto que incluye tanto al paciente como al'nucleo que lo rodean,
donde es importante y valido mencionar que este, puede estar relacionado con.un facter genético
donde debemos enfocarlo hacia trastornos de la diferenciacién sexual en el perioado embrionario o
alteraciones como el sindrome de sensibilidad androgénica, deficiencia dealfa-5-reductasa o una
hiperplasia suprarrenal congénita. EI nimero de casos que presentan esta disforia,de género ha ido
en aumento en los Ultimos afios por lo que es de vital importancia la constante investigacion, asi
como el establecimiento de politicas y terapias enfocadas apoder brindarle esa comodidad consigo
mismos a los pacientes que acuden al servicio médico.
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