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RESUMEN

Introduccion: La Unidad de Trastornos de Identidad de Género
(UTIG) del Hospital Universitario Ramén y Cajal es la encargada del
diagnostico, tratamiento endocrinolégico, tratamiento quirrgico y se-
guimiento de la transexualidad, y es centro de referencia para la Comu-
nidad de Madrid en lo referente al tratamiento de las disforias de géne-
ro. La investigacion en este campo es cada vez mds notoria a medida
que crece la aceptacion social y profesional de este trastorno, y aumenta
el conocimiento tan complejo del eje hipotdlamo-hipofisis-gonadas.

Material y métodos: Sc trata de un estudio descriptivo, longitudinal,
con pacientes que estuvieran en seguimiento en la UTIG del Hospital
Ramoén y Cajal, en el periodo comprendido entre mayo de 2007 y
marzo de 2009 (23 meses). El seguimiento clinico, bioquimico y hor-
monal se realizé cada 3 meses. Inicialmente se incluyeron 148 pacien-
tes, de los cuales se excluyeron 34, al encontrarse en evaluacién ini-
cial. Se incluyeron finalmente en el estudio 110 pacientes que
cumplian con los criterios de inclusién.

Resultados: En el grupo de transexuales femeninos, después de cum-
plir 1 ano de tratamiento hormonal cruzado, la hormona luteinizante
(LH) y la hormona foliculostimulante (FSH) presentaron un discreto
aumento de cifras a medida que se prolongaba el periodo de trata-
miento, aunque no fue significativo. Tampoco se observaron diferen-
cias después de 1 ano de tratamiento en los valores basales de cortisol
y hormona adrenocorticotrépica (ACTH). En los transexuales mascu-
linos, tras 1 aio de tratamiento hormonal cruzado, la FSH aument6
discretamente durante el tratamiento, aunque estos cambios tampoco
fueron significativos. Sin embargo, si se produjo una elevacién signifi-
cativa en las concentraciones de LH. Este cambio no se correlacion6
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ABSTRACT

Evaluation of cross-sex hormonal treatment in trans-
sexuals: experience of an unit of gender identity di-
sorders

Introduction: The Unit of Gender Identity Disor-
ders (UTIG) of the Hospital Ramén y Cajal is
responsible for the diagnosis, endocrinological
and surgical treatment, and monitoring of trans-
sexuality, and is a referral center for Madrid regar-
ding the treatment of gender dysphorias. The re-
search in this field is becoming more noticeable as
it grows the social and professional acceptance,
and increased knowledge about the complex
hypothalamus-pituitary-gonadal axis.

Material and methods: This is a longitudinal des-
criptive study, with patients who were tracked at
UTIG of Hospital Ramén y Cajal, in the period
between May 2007 and March 2009 (23 mon-
ths). The clinical, biochemical and hormonal mo-
nitoring was performed every three months. We
initially included 148 patients, of which 34 were
excluded, for initial evaluation. Eventually inclu-
ded in the study 110 patients and who met the
inclusion criteria.

Results: In the group of female transsexuals after
serving one year of cross-sex hormonal treatment,
LH and FSH showed a slight increase, but was
not significant. Any differences after one year of
treatment in the basal levels of cortisol and
ACTH were observed. In male transsexuals, after
one year cross-sex hormonal treatment, FSH in-
creased slightly during treatment, although these
changes were not significants. However, a signifi-
cant increase in LH levels was observed. This
change did not correlate with the levels of estra-
diol. We determined a relative increase in the le-
vels of ACTH and cortisol.
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con los valores de estradiol. También se produjo un aumento relativo

de los valores de cortisol y ACTH.

Conclusiones: Hay factores desconocidos en la regulacion de los ejes
hipotilamo-hipéfisis-génadas e hipotilamo-hipéfiso-adrenal en las
personas transexuales. Estos factores parecen tener efectos en todos
los niveles involucrados y pueden ser motivo de estudios a largo pla-
zo. Faltan estudios analiticos que valoren el efecto real de los parime-

tros estudiados en la mortalidad de estos pacientes.

Palabras clave: Transexual. Tratamiento hormonal cruzado. Gonado-

tropinas. Activina. Inhibina.

de identidad de género

Conclusions: There are unknown factors in the re-
gulation of hypothalamic-pituitary-gonadal and
hypothalamic-pituitary-adrenal axis in transsexual
people. These factors appear to have involved at
all levels. Can be a source of long-term studies.
Analytical studies are lacking to assess the actual
effect of the parameters studied on the mortality
of these patients.

Key words: Transgender. Cross-sex hormonal
treatment. Gonadotropin. Activin. Inhibin.

INTRODUCCION

El tratamiento endocrinolégico de las personas tran-
sexuales (en el actual sistema de clasificacién psiquidtri-
ca, DSM-1V, el término trastorno de identidad de gé-
nero se utiliza en lugar de transexualismo), es una
realidad gracias a la creaciéon en Espana de unidades de
trastornos de identidad de género (UTIG).

La UTIG del Hospital Universitario Ramoén y Cajal
es la encargada del diagnéstico, tratamiento endocri-
nolégico, tratamiento quirdrgico y seguimiento de la
transexualidad, y es centro de referencia para la Comu-
nidad de Madrid, en lo referente al tratamiento de las
disforias de género. Esta unidad fue inaugurada oficial-
mente en mayo de 2007, y desde entonces desarrolla
una importante actividad asistencial, con un aumento
progresivo de atencién a personas transexuales.

Esta experiencia de casi 2 afios aporta datos impor-
tantes, tanto en la vertiente psicolégica como en la en-
docrinolégica. Hemos querido describir la evolucién
de los pacientes con tratamiento hormonal para en-
contrar comportamientos en todos los ejes involucra-
dos, con especial atencién al eje hipotilamo-hipofisis-
gonadas e hipotilamo-hipdfisis-adrenal. A su vez,
intentar describir los cambios en el perfil lipidico y en
el riesgo cardiovascular.

Aunque el tratamiento endocrinolégico de la tran-
sexualidad no es reciente, todavia quedan muchas
cuestiones por aclarar. Actualmente, son varios los cen-
tros en Espaiia, Europa y el resto del mundo, dedica-
dos a esta 4rea de la endocrinologia, pero la investiga-
cién en este campo es cada vez mas notoria a medida
que crece la aceptacion social y profesional, y aumenta
el conocimiento tan complejo del eje hipotilamo-hi-
pofisis-gonadas. Otros centros han aportado también
sus experiencias, de tal forma que sirven de base para la
investigacion en este campo!~. La descripcion de estos
datos obtenidos durante estos afos, orientard cuestio-
nes de interés y delimitard las lineas de investigacién
que hay que seguir en nuestra unidad en el futuro.

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio descriptivo longitudinal, con pa-
cientes que estuvieran en seguimiento en la UTIG del
Hospital Ramén y Cajal en el periodo comprendido
entre mayo de 2007 y marzo de 2009 (23 meses).

Las analiticas realizadas a los pacientes forman parte
de una bateria de rutina que engloba: funcién renal e
iones; calcio (corregido por albamina); fosforo; perfil
hepatico y metabdlico; creatincinasa; hierro sérico;
transferian; ferritina; acido félico; vitamina B,,; alba-
mina; perfil lipidico completo (incluyendo homocistei-
na total, lipoproteina (a) [Lp (a)], apoproteina A-I
[apo A-I] y apo B); hemoglobina glicada; hemograma
completo; hemostasia; tirotropina (TSH); hormona
luteinizante (LH); hormona foliculostimulante (FSH);
estradiol; progesterona; calcitonina; hormona parati-
roidea; factor reumatoide; proteina C reactiva (PCR);
antiestreptolisina O (ASLO); anticuerpos antitiroideos
(antitiroglobulina y antiperoxidasa); prolactina; factor
de crecimiento similar a insulina tipo 1 (IGF-1); insu-
linemia; dihidroepiandrosterona sulfato (DHEA-S);
170OH-progesterona (17OH-P); hormona del creci-
miento (GH) basal; testosterona total; globulina trans-
portadora de hormonas sexuales (SHBG), A4-andros-
tenediona; cortisol, y hormona adrenocorticotrépica
(ACTH) basal. También se realiz6 serologia para el vi-
rus de la inmunodeficiencia humana, ltes y virus hepa-
totropos.

Todas las determinaciones bioquimicas, excepto las
hormonales, se realizaron automdticamente en un au-
toanalizador BM /Hitachi 717, mediante técnicas en-
zimaticas a punto final. La concentracion en suero de
glucosa, colesterol total (CT) y triglicéridos se deter-
miné mediante un método enzimatico colorimétrico.
Las determinaciones hormonales se realizaron por mé-
todos de quimioluminiscencia (IMMULITE, DPC,
LA, CA), excepto la TSH, que se determiné por IRMA
(Auto Delfia, Wallac, Gaithersburg, MD). Los coefi-
cientes de variacion interensayo e intraensayo para pro-
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de identidad de género

lactina fueron del 6,6 y el 10,5%, respectivamente. En
los pacientes con valores de prolactina > 100 ng/ml se
efectud resonancia magnética hipofisaria. Todas las de-
terminaciones analiticas fueron realizadas en muestras
obtenidas en ayunas, entre las 8:00 y las 10:00 h.

Durante cada consulta, que se realizaron aproxima-
damente cada 3 meses, se determinaron variables an-
tropométricas (peso en kilogramos y talla en metros),
para calcular el indice de masa corporal (IMC = peso
[kg]/ talla [m]?). Por motivos logisticos, no se incluy6
en la recogida de los datos informacién acerca del ta-
baquismo, consumo de alcohol o de otras drogas.

Se utilizaron los siguientes criterios de inclusion: a)
estar en fase T1 (menos de 2 afios) y T2 (mas de 2
afios) de tratamiento hormonal; &) tener al menos 3
analfticas espaciadas en el tiempo entre 3 y 6 meses,
desde N1 (aun sin haber iniciado tratamiento hormo-
nal), y ¢) firma del consentimiento informado para
participar en los estudios de la UTIG.

Los criterios de exclusién fueron: a) estar en fase N1
(sin haber iniciado el tratamiento hormonal); &) haber
llegado a la fase quirtrgica y haber sido gonadectomi-
zados. El tratamiento hormonal en transexuales feme-
ninos (de varén a mujer, MF) fue valerato de estradiol
(1 mg/dia) via oral o estradiol (8-16 mg/semana) via
transdérmica o estrégenos conjugados (2,5-3,75 mg/
dia) via oral, mas acetato de ciproterona (100 mg/dia)
via oral. El tratamiento hormonal en transexuales mas-
culinos (de mujer a varén, FM) fue testosterona (50
mg/dia) gel transdérmico o cipionato de testosterona
(250 mg/15 dias) intramuscular (i.m.) o undecanoato
de testosterona (1.000 mg/3 meses) i.m. Inicialmente
s¢ incluyeron 148 pacientes (50 transexuales masculi-
nos [FM] y 98 transexuales femeninos [MF]), de los
cuales se excluyeron 34 al encontrarse en evaluaciéon
inicial sin tratamiento hormonal. Finalmente, se inclu-
yeron en el estudio 110 pacientes (36 FM y 74 MF) ya
que cumplian con los criterios de inclusion del estudio.
Se realizé un anilisis descriptivo en busqueda de las
variables que pudiesen representar lineas de investiga-
cion. Para calcular el indice HOMA (homeostasis model
assessment) se utilizé el programa HOMA Calculator®
v 2.2.2 (The University of Oxford, Diabetes Trials
Unit—2007). Para disenar la base de datos se utilizo el
programa Microsoft® Acces 2007. Para el andlisis esta-
distico (obtenciéon de promedio y desviaciéon estandar,
prevalencia) se utilizé6 Microsoft® Excel 2007. Con-
juntamente se analizaron los datos con SPSS Statistics
17.0°. Todos los datos fueron reportados como pro-
medio + desviacion estandar. Si las medidas parecian
estar por debajo del limite inferior de deteccion, el va-
lor del limite inferior se utilizé para calculos estadisti-
cos. Para determinar la significacién estadistica de mas
de 2 o 3 medidas consecutivas, se utilizé el analisis de
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varianza multiple (ANOVA). Para transformar las va-
riables cuantitativas en cualitativas y poder comparar
ambos grupos mediante el test de %2, se realizé un es-
tudio de prevalencia de anormalidades de las distintas
variables. También se estudiaron las posibles asociacio-
nes entre todas las variables utilizando el coeficiente de
correlacién de Pearson o Spearman, segin el tipo y la
distribucién de las variables. Como nivel de significa-
cién se considerd valido una p < 0,05.

RESULTADOS
Transexuales femeninos

Los resultados del grupo MF se muestran en la tabla 1.
Después de cumplir 1 ailo de tratamiento hormonal
cruzado, no se encontraron diferencias significativas en
el metabolismo hidrocarbonado, medidas antropomé-
tricas, insulinemia, HOMA-IR, funcién renal y fun-
cién hepitica. Con relacién a los valores de acido tri-
co, se observa una disminucién progresiva significativa
a medida que aumentan los valores de estradiol plas-
maticos (r =—-0,67,p < 0,01). Los valores de CT al ano
de tratamiento disminuyeron de forma significativa (r
=-0,09, p < 0,01), al igual que los de triglicéridos (r =
—-0,13, p < 0,01), pero no hubo diferencias significati-
vas con relacion al descenso de lipoproteinas de baja
densidad (LDL) (r =-0,03, p = ns) y aumento de lipo-
proteinas de alta densidad (HDL) (r = 0,08, p = ns).
No hay cambios con relacién a apo A y apo B-1, pero
si en los de Lp(a), con un descenso significativo (p <
0,01). También se observé un descenso de las cifras de
homocisteina total plasmatica (r = -0,84, p < 0,01).
Asimismo, hubo descenso de otros marcadores infla-
matorios (ferritina y hierro sérico, p < 0,05 y < 0,01,
respectivamente).

Al analizar las gonadotropinas (LH y FSH), se apre-
cia un discreto aumento de cifras a medida que se pro-
longa el tratamiento hormonal cruzado, aunque no es
significativo para FSH si lo es para LH (p < 0,05).
Tampoco se encuentran diferencias después de 1 ano
de tratamiento en los valores basales de cortisol y
ACTH, pero si aumentan discretamente los de prolac-
tina (r = 0,23, p < 0,01). Hay un aumento de los valo-
res de SHBG y una disminucién de testosterona total
(p <0,001). Los valores de DHEA-S aumentaron den-
tro del ano de tratamiento (r = 0,84, p < 0,001). Aun-
que los valores basales de GH no varfan, se distingue
un descenso de los valores de IGF-1, que no es homo-
géneo en todos los grupos de edad. En los extremos de
edades (18-24 y 55-59 anos) no se encuentran dife-
rencias significativas con relacién a los valores de IGF-1
al inicio del tratamiento (r = 0,01, p = ns, y r = 0,02,
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TABLA 1. Parimetros analiticos en transexuales femeninos: basal, a los 3 meses y al afio de tratamiento hormonal cruzado

Basal (n = 74) A los 3 meses Al aiio p
Edad (anos) 30 £ 16,4
IMC (kg/m?) 232 +24 23,6 22 24 + 32 ns
Glucosa (mg/dl) 96,1 + 282 942 + 34,7 95 + 36,3 ns
Insulinemia (mU /1) 11,8 + 6,1 12,1 + 4,8 122 +52 ns
HOMA-IR 24 +1,1 2,3+09 2,6 +0,8 ns
Colesterol total (mg/dl) 219,1 + 34,5 220,7 + 427 200,3 + 25,7 < 0,01
Triglicéridos (mg/dl) 198,7 + 22,6 186,2 + 18,7 175,6 = 20,2 <0,01
Hierro sérico (ng/dl) 942 + 64,5 88,4 +422 84,5+ 13,7 < 0,01
FSH (mUI/ml) 6,8+19 7,0 £1,6 7,5+1,6 ns
LH (mUI/ml) 59+3]1 6,2 3,6 6,7 +42 < 0,05
Estradiol (pg/ml) 30,2 + 10,1 124.,5 + 60,9 195,0 + 42,5 < 0,001
Testosterona total (ng/dl) 635,7 +135,2 386,3 £ 24,5 2148 + 37,1 < 0,001
DHEA-S (ng/ml) 24569 = 176,8 2679,3 = 324,7 3076,7 + 4245 < 0,001
Ferritina (pg/dl) 142,34 + 60,7 127,6 + 55,7 118,2 + 48,7 < 0,05
Prolactina (ng/ml) 122 +54 152 + 6,4 18,2+ 4.8 < 0,01
GH basal (ng/ml) 2,620 24+18 25+1,7 ns
ACTH (pg/ml) 13,7 + 8,2 129+79 128 +7,5 ns
Cortisol basal (nug/dl) 144 +9,1 149 + 8,3 14,7 + 8,6 ns
Homocisteina (nM /1) 14,0 +52 11,7 + 4,8 9.7 +4,1 < 0,01
Lp (a) (mg/dl) 452 + 175 389 +155 29,2 + 10,5 < 0,01
Apolipoproteina A-I (mg/dl) 158,6 + 80,7 160,2 + 60,1 157,3 + 64,3 ns
Apolipoproteina B (mg/dl) 74,5 £ 25,6 73,9 +264 72,3 +27,1 ns

ACTH: hormona adrenocorticotrépica; DHEA-S: dihidroepiandrosterona sulfato; FSH: hormona foliculostimulante; GH: hormona del crecimiento;
HOMA-IR: homeostasis model assessment; IMC: indice de masa corporal; LH: hormona luteinizante; Lp: lipoproteina; ns: no significativo.

p = ns). En el rango de edad entre 25-39 y 40-54 anos,
se observo un descenso en los valores de IGF-1 (r = —
0,24,p < 0,02,y r=-0,42, p < 0,02, respectivamente).
En el resto de los parimetros (hemograma, hormonas
tiroideas, vitamina B, ,, dcido félico, ASLO, PCR, etc.),
no se observaron diferencias significativas.

Transexuales masculinos

Los resultados del grupo EM se muestran en la tabla 2.
Con relacién al IMC, hubo un aumento de los valores
antropométricos después del inicio del tratamiento y
continué al aio (r = 0,56, p < 0,05). No se encontrd
variaciéon con relacién al metabolismo hidrocarbona-
do. Asimismo, no se encontraron diferencias significa-
tivas de la funcion renal y del metabolismo fosfocalcico
después de 1 ano. El perfil hepitico aumenté discreta-
mente durante el primer afio de tratamiento hormonal
cruzado. Se encontré aumento de AST (r = 0,47, p <
0,05), GGTy FA (r=0,57,p < 0,01,y r= 0,68, p <
0,01, respectivamente). No se encontro diferencia sig-
nificativa en las concentraciones de ALT. Las concen-
traciones plasmaticas de 4dcido trico aumentaron pro-
gresivamente en este grupo (r = 0,76, p < 0,01), asi
como otros marcadores inflamatorios (PCR, ferritina,
y homocisteina: r = 0,55, p < 0,01; r = 0,42, p < 0,05,
yr=0,87,p < 0,01, respectivamente). Se determind
una fuerte asociacion entre perfil lipidico y otros facto-
res de riesgo cardiovascular al ano de tratamiento hor-

monal cruzado. El CT aument6 a medida que se incre-
mentaban los valores de testosterona, y esta asociaciéon
también se encontro con los valores de LDL (r = 0,68,
p < 0,01). También encontramos aumento de los valo-
res de apo-B y Lp(a) (r = 0,54, p < 0,05,y r= 0,63, p
< 0,01). De forma inversa, a medida que aumentan los
valores de testosterona sérica disminuyen las concen-
traciones de HDL y apo-A (r = -0,46, p < 0,05,y r =
0,51, p < 0,05). La FSH aument6 discretamente du-
rante el tratamiento, aunque estos cambios no fueron
significativos (r = 0,08, p = ns). Si se encontrd una
elevacion en las concentraciones de LH en compara-
cién con los valores basales (r = 0,44, p < 0,05). Este
cambio no se correlaciono con los valores de estradiol
(estradiol frente a LH: r = -0,19, p = ns). Se encontré
relaciéon entre los valores de testosterona y el descenso
de los de estradiol (r = —0,44, p < 0,001). En cuanto a
las concentraciones de DHEA-S, hubo una disminu-
cién progresiva desde el primer trimestre, que se man-
tuvo al afio de tratamiento (r = —0,58, p < 0,001). Del
mismo modo, se determiné un aumento relativo de los
valores de cortisol y ACTH (r = 0,34, p < 0,05,y r =
0,58, p < 0,001). No hubo cambios en las concentra-
ciones de prolactina. Aunque los valores basales de
GH no varian, se distingue un aumento de los de IGF-1,
que no es homogéneo en todos los grupos de edad. Al
igual que en el grupo MF, en los FM en el menor y
mayor rango de edad (18-24 y 55-59 afos) no se en-
contraron diferencias con relaciéon al inicio del trata-
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TABLA 2. Parimetros analiticos en transexuales masculinos: basal, a los 3 meses y al afio de tratamiento hormonal cruzado

Basal (n = 36) A los 3 meses Al aiio p
Edad (anos) 32154
IMC (kg/m?) 235+34 242 £1.9 26,7 = 3,6 < 0,05
Glucosa (mg/dl) 104,5 + 5,7 103,8 + 5,5 102 + 6,4 ns
Insulinemia (mU /1) 134+ 3,3 13,7 + 3.8 13,3+34 ns
HOMA-IR 34 +0,6 32+12 3,114 ns
Colesterol total (mg/dl) 2004 + 10,3 2245+ 14,7 2443 + 15,8 < 0,01
Triglicéridos (mg/dl) 154,7 + 38,9 173,5 + 275 198,6 =+ 10,6 < 0,01
Hierro sérico (ng/dl) 84,5 + 54,7 97,1 +47.2 101,6 + 432 < 0,01
FSH (mUI/ml) 79+19 8,1+17 8,514 ns
LH (mUI/ml) 4217 7,009 8,7 +4,2 < 0,05
Estradiol (pg/ml) 97,7 +24.3 745 + 342 45 + 225 < 0,001
Testosterona total (ng/dl) 158,8 + 45,6 252,6 + 334 3152 £ 254 < 0,001
DHEA-S (ng/ml) 3300,4 + 354,1 1345,3 + 3439 1098,1 + 124,8 < 0,001
Ferritina (pg/dl) 1034 + 37,6 145,8 + 24,5 204,5 + 19,2 < 0,05
Prolactina (ng/ml) 8,9 +6,2 9,5+5,0 94 +52 ns
GH basal (ng/ml) 1,9 +£0,3 1,705 1,7 £ 0,4 ns
ACTH (pg/ml) 10,5 + 3,4 13,5+22 172 +2,6 < 0,001
Cortisol basal (ng/dl) 124 +26 15,2 + 3,1 18,5+ 32 < 0,05
Homocisteina (nM /1) 8912 11,3+2,7 132+54 < 0,01
Lp (a) (mg/dl) 27,2 3,5 35222 37,2+ 3,1 < 0,01
Apolipoproteina A-I (mg/dl) 1842 £ 442 175,7 + 34,5 157,3 £ 24,3 < 0,05
Apolipoproteina B (mg/dl) 63,4+ 14,3 76,7 + 10,2 88,9 + 189 < 0,05

ACTH: hormona adrenocorticotrépica; DHEA-S: dihidroepiandrosterona sulfato; FSH: hormona foliculostimulante; GH: hormona del crecimiento;
HOMA-IR: homeostasis model assessment; IMC: indice de masa corporal; LH: hormona luteinizante; Lp: lipoproteina; ns: no significativo.

miento hormonal después de 1 afio (r = 0,03, p =ns,y
r = 0,01, p = ns). En el rango de edad entre 25-39 y
40-54 anos se observé un aumento en los valores de
IGF-1(r=0,74,p < 0,01,y r= 0,52, p < 0,02, respec-
tivamente). En el resto de los parimetros (hemogra-
ma, hormonas tiroideas, vitamina B,,, dcido fdlico,
ASLO, etc.) no se observaron diferencias significa-
tivas.

DISCUSION

El objetivo primario del presente estudio era valorar
los efectos del tratamiento hormonal cruzado durante
el primer afio sobre los pardmetros analiticos y antro-
pométricos que se determinan rutinariamente en nues-
tra unidad para encontrar variables que sirvieran para
estudios futuros. Es llamativo el aumento del IMC en
el grupo de FM y la ausencia de cambios en el grupo
ME. Se conoce el efecto de la testosterona sobre la
densidad mineral 6sea y el aumento de la masa muscu-
lar, aunque en un reciente estudio, Nair y Robert?® en-
contraron que en mujeres en tratamiento sustitutivo
con DHEA-S por riesgo de osteoporosis, el aumento
de masa corporal era sobre todo a expensas de la grasa
corporal, aunque también hubo aumento muscular.
Hallazgos similares se han encontrado en otras series
de casos, y se ha relacionado con el aumento de la
mortalidad por causas cardiovasculares a largo plazo®.
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Las concentraciones plasmaticas de acido drico son
mias elevadas en varones en comparacion con mujeres
del mismo rango de edad®. A medida que aumentan
los valores de testosterona en los FM, se observa un
incremento en los de acido trico. Lo inverso ocurre en
el grupo MF. Aunque no se conocen exactamente los
mecanismos de estos hallazgos, se presume que se ven
influenciados por los esteroides sexuales®. En un estu-
dio realizado durante 2 anos en una UTIG, se llegd a
los mismos hallazgos que en nuestro grupo de pacien-
tes’.

En el seguimiento y estudio de los efectos a largo
plazo del tratamiento hormonal cruzado, se ha tenido
como finalidad valorar el riesgo cardiovascular. En
nuestra poblacién estudiada se ha observado una im-
portante variacién de los factores de riesgo cardiovas-
cular. En el grupo de MF se ha encontrado una dismi-
nucién de los marcadores inflamatorios (PCR,
homocisteinemia, acido trico, entre otros) y de otros
factores de riesgo cardiovascular. Al afio de tratamien-
to se ha objetivado una mejoria significativa en el CT'y
triglicéridos, asi como en marcadores protectores de la
aterogénesis, como la apo-A. En el lado opuesto, en el
grupo FM se ha objetivado un aumento de los marca-
dores inflamatorios y, sobre todo, un aumento progre-
sivo dentro del primer aiio de los valores de CT, LDL,
apo-B y triglicéridos, asi como la disminucién de HDL
y apo-A, similar a estudios previos®. Estos factores jue-
gan un papel decisivo a largo plazo en la mortalidad
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por causas cardiovasculares en los pacientes en trata-
miento hormonal cruzado’. No podemos determinar
con exactitud el efecto del alcohol y el tabaquismo so-
bre estos parimetros, ya que no consta esta informa-
cién en todos los casos, por lo que no se incluy6 en el
analisis inicial.

Las concentraciones de gonadotropinas (LH y FSH)
parecen tener variaciones distintas en ambos grupos.
En el grupo MF no se encuentran diferencias significa-
tivas durante el primer afio de tratamiento hormonal
cruzado. Esto no es lo fisiolégicamente esperado, ya
que a medida que disminuyen los valores de testoste-
rona en varones, se espera un aumento progresivo de
los de gonadotropinas, aunque no se conocen los efec-
tos directos del estrogeno en estas circunstancias!®. Se
ha postulado que en esta regulacién hipotilamo-hipé-
fiso-gonadal alterada, pueden estar involucrados pépti-
dos testiculares como inhibina B y activina, aunque el
mecanismo de este efecto no se conoce en la actuali-
dad!. Esto también podria guardar relacién con los
valores disminuidos de IGF-1 ajustados por edad. En
el grupo MF se encontr6 descenso en los valores de
IGF-1 en comparacién con el inicio del tratamiento.
Se conoce que en varones mayores de 65 afios hay un
déficit de testosterona con valores disminuidos de
IGF-1. En un trabajo de Veldhuis y Keenan'? se en-
contré que al sustituir pacientes en déficit de testoste-
rona con preparaciones en parche aumentaban los va-
lores de IGF-1. No parece haber relaciéon de estas
alteraciones con el eje adrenal, ya que no se encontra-
ron variaciones significativas, aunque si un aumento de
los valores de DHEA-S, como respuesta fisioldgica al
déficit de testosterona.

Muy distintos son los hallazgos en el grupo MEF,
donde se determiné un aumento de las gonadotropi-
nas a expensas de LH. Asimismo, se ha encontrado un
descenso en los valores de DHEA-S como respuesta
fisiologica al tratamiento con testosterona. A diferen-
cia del grupo MEF, en el FM se observé un aumento
relativo en los valores de cortisol y ACTH. Estudios
similares han encontrado estos hallazgos, aunque debi-
do a la alta prevalencia de sindrome de ovario poliquis-
tico ¢ hiperandrogenismo en esta poblacién, es muy
dificil determinar los mecanismos exactos de esta hipe-
rrespuesta adrenal a los valores suprafisiol6gicos de tes-
tosterona’®. En este grupo se han encontrado valores
aumentados de IGF-1, que se explica por mecanismos
dependientes de testosteronal?. Hubo efectos espera-
dos con relacién al tratamiento. En el grupo MF se
observé aumento de los valores de prolactina por efec-
to estrogénico. Asimismo, se encontrd cierta alteracién

de identidad de género

en el perfil hepético en el grupo FM por efecto de tes-
tosterona.

En resumen, hay factores desconocidos en la regula-
cién de los ejes hipotalamo-hip6fisis-génadas e hipoti-
lamo-hipofiso-adrenal en las personas transexuales.
Estos factores a determinar (probablemente inhibina
B, activina, IGF-1, hormona antimulleriana, cortisol,
ACTH, somatostatina, ghrelina, GH) parecen tener
efecto en cualquiera de los niveles involucrados. Pue-
den ser motivo de estudios a largo plazo. Asimismo,
los efectos del metabolismo fosfocalcico sobre génadas
y glandula adrenal se encuentran actualmente en deba-
te. Faltan estudios analiticos que valoren el efecto real
de los parametros estudiados en la mortalidad de estos
pacientes.
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