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STRESZCZENIE/ABSTRACT

Zespot niewrazliwosci na androgeny (AIS, androgen insensitivity syndrome, zespdt Morrisa) jest wrodzonym, dzie-
dziczonym w sposob recesywny sprzezony z chromosomem X, zaburzeniem rozwoju ptciowego. Przedstawiono
przypadek 11-letniej dziewczynki, diagnozowanej z powodu przerostu techtaczki. Stwierdzono zenska identyfikacje
plciowa, obecnos¢ jader w kanatach pachwinowych, a w badaniu cytogenetycznym kariotyp 46,XY. Badania hormo-
nalne i obrazowe potwierdzily rozpoznanie zespohu cze$ciowej niewrazliwosci na androgeny. Ze wzgledu na podwyz-
szone ryzyko nowotworu ztosliwego jader, a takze mozliwo$¢ postepu objawow wirylizacji chorg zakwalifikowano
do zabiegu catkowitego usuni¢cia gonad. Odroczono chirurgiczng korekcje zewnetrznych narzadow ptciowych do
okresu podojrzewaniowego. Rozpoczeto terapi¢ estrogenowa. Endokrynol. Ped. 13/2014;1(46):61-68.

Androgen insensitivity syndrome (AIS, Morris syndrome) is a congenital, inherited in a recessive, X-linked manner
disorder of sex development. A case of an 11-year-old girl diagnosed because of clitoromegaly is presented. Female
gender identity, testes in inguinal canals and 46,XY karyotype in a cytogenetic analysis were recognized. Hormonal
and imaging investigations confirmed the diagnosis of partial androgen insensitivity syndrome. Due to the increased
risk of testicular malignancy and possibility of advancing virilisation the patient was qualified for a complete removal
of the gonads. The surgical correction of the external genitalia was postponed until postpuberty. An estrogen replace-
ment therapy was started. Pediatr. Endocrinol. 13/2014;1(46):61-68.
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Zaburzenia rozwoju pici (ZRP) z kariotypem
46,XY wedlug przyjetego w 2006 r. konsensusu
amerykanskiego towarzystwa Lawson Wilkins Pe-
diatric Endocrine Society (LWPES) oraz europej-
skiego European Society for Pediatric Endocrino-
logy (ESPE) mozna podzieli¢ na trzy podstawowe
grupy: 1) nieprawidtowe réznicowanie i/lub rozwoj
gonad (jader), 2) zaburzenia biosyntezy oraz 3) ak-
tywnos$ci androgenéw [1]. Przyktadem tej ostatniej
grupy jest zesp6l niewrazliwosci na androgeny (ang.
androgen insensitivity syndrome, AlS, zespdt Mor-
risa), ktory dziedziczony jest w sposdb recesywny
sprzezony z chromosomem X i uwarunkowany mu-
tacja w obrebie genu kodujacego receptor androge-
nowy (ang. androgen receptor, AR). U ludzi gen AR
jest zlokalizowany na proksymalnej cze$ci ramienia
dhugiego chromosomu X (locus Xql1-12) [2]. Do
konca roku 2011 zarejestrowano ponad 800 muta-
cji AR w bazie Cambridge [3]. Wigkszos¢ z tych
mutacji ulokowana jest w domenie wigzacej ligand.
AIS najczesciej wystepuje rodzinnie, ale w ok. 30%
przypadkow jest to mutacja de novo. Poniewaz mu-
tacja przenoszona jest przez chromosom X, osoby
z kariotypem 46,XX nie majg wcale lub maja tylko
minimalne objawy niewrazliwo$ci na androgeny,
podczas gdy u os6b z kariotypem 46,XY mutacja
AR wykazuje wickszg ekspresj¢. Jednak u czesci
0s0b z AIS nie stwierdza si¢ mutacji w receptorze
AR. Podejrzewa si¢ tutaj mutacje w innych genach
odpowiedzialnych za biosynteze 1 metabolizm an-
drogenow, polimorfizm genu AR (wigksza ilo$¢ po-
wtorzen CAG i GGN) oraz mozaicyzm somatyczny
AR [4].

Zespot wystepuje z  czestoscig  1:20000—
1:640000 urodzen zywych meskich noworodkéw
[5, 6] 1 1:20000-1:99000 oséb z meskim karioty-
pem [7]. Brak aktywno$ci AR uniemozliwia biolo-
giczne dziatanie testosteronu i dihydrotestosteronu
w okresie ptodowym. Z tego powodu nie dochodzi
do rozwoju struktur pochodzacych z przewodoéw
srodnerczowych Wolffa i nie powstajg wewngtrzne
meskie narzady plciowe (najadrza, nasieniowody,
pecherzyki nasienne i gruczot krokowy). Dochodzi
natomiast do regresji przewoddéw przysrédnerczo-
wych Miillera pod wplywem hormonu antymiille-
rowskiego (ang. antimiillerian hormone, AMH),
syntetyzowanego w komorkach Sertoliego jader,
przez co nie rozwijaja si¢ zenskie wewnetrzne na-
rzady plciowe (macica, jajowody, gérna cze$¢ po-
chwy). Z powodu braku dziatania androgenéw

nie rozwijaja si¢ takze zewnetrzne meskie narza-
dy piciowe z ptodowej zatoki moczowo-plciowe;].
Z kolei w okresie spodziewanego dojrzewania
ptciowego z tego samego powodu moze wystapi¢
brak rozwoju wtornych meskich cech ptciowych
(owlosienia ciata typu meskiego, mutacji glosu, me-
skich proporc;ji ciata).

AIS prezentuje szerokie spektrum cech fenoty-
powych, poczawszy od lagodnych objawow nie-
wrazliwo$ci na androgeny u mezczyzn (ang. mild
androgen insensitivity syndrome, MAIS), poprzez
fenotyp obojnaczy (czgsciowy zespot niewrazli-
wosci na androgeny, ang. partial androgen insen-
sitivity syndrome, PAIS) az do fenotypu kobiecego
z prawidlowo wyksztatlconymi zewnetrznymi na-
rzgdami ptciowymi u 0s6b z kariotypem 46,XY (cat-
kowity zespot niewrazliwosci na androgeny, ang.
complete androgen insensitivity syndrome, CAIS).
U czescei chorych rozpoznanie zaburzenia nastepuje
juz w okresie noworodkowym, jednak w wigkszo-
sci przypadkow dopiero pierwotny brak miesigczki
u dziewczynek lub brak pelnego rozwoju meskich
cech ptciowych u chtopcow w okresie dojrzewania
rozpoczyna proces diagnostyczny [8,9].

Diagnostykaréznicowa ZRP zkariotypem 46,XY
wymaga wykluczenia szeregu zaburzen steroidoge-
nezy nadnerczowo-gonadalnej, w tym niedoboru
biatka StAR (ang. steroidogenic acute regulatory
protein), niedoboru dehydrogenazy 17beta-hydrok-
systeroidowej (HSD17B3) i 3beta-hydroksystero-
idowej (HSD3B2), niedoboru 17alfa-hydroksylazy
(CYP17A1) oraz 11alfa-hydroksylazy (CYP11A1),
defektu oksydoreduktazy P450 (POR) oraz deficytu
Salfa-reduktazy (SRD5A2). Jednak pomimo coraz
lepszego rozwoju diagnostyki genetycznej nadal
u okoto 30—40% pacjentéw z tej grupy zaburzen nie
udaje si¢ postawic ostatecznego rozpoznania [8,9].

Opis przypadku

Przedstawiamy przypadek 11-letniej dziewczyn-
ki, dziecka mtodych, zdrowych, niespokrewnionych
rodzicow, urodzonej z cigzy I, w 40 tygodniu cigzy
w stanie dobrym, z masg ciata 3800 g i dlugoscia
60 cm. Rozwoj psychoruchowy dziecka w okresie
niemowlgcym 1 dziecigcym przebiegat prawidto-
wo, bez powazniejszych chorob. W 10 roku zycia
dziewczynka zostata skierowana do Oddziatu Ga-
stroenterologii Dziecigcej z powodu dolegliwosci
boélowych brzucha oraz nieznacznej niedokrwisto-
$ci. Wowcezas w badaniu przedmiotowym stwier-
dzono przerost techtaczki oraz cze$ciowe zrosnigcie
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warg sromowych. Zmiany te matka zauwazyta juz
okoto szesciu miesiecy wezesnie;.

Przy przyjeciu do Kliniki Pediatrii, Endokry-
nologii, Diabetologii, Choréb Metabolicznych
i Kardiologii Wieku Rozwojowego Pomorskiego
Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie w badaniu
fizykalnym stwierdzono: fenotyp zenski, wysokos¢
145 cm (25-50 centyl) i masg ciata 37,5 kg (50 cen-
tyl), BMI 17,9 kg/m?, stadia pokwitania wg skali
Tannera Th I, Pb II, Ax I, trzon techtaczki dtugosci
ok. 3 cm, czgéciowe zrosnigcie warg sromowych,
w obu okolicach pachwinowych owalne twory
o wymiarach 1,5 x 1,5 cm. Dziecko wykazywa-
lo Zzenska identyfikacj¢ ptciows, co potwierdzono
w badaniu psychologicznym.

W wykonanych badaniach obrazowych (ultraso-
nografia oraz rezonans magnetyczny) w miednicy
mniejszej nie uwidoczniono jajnikéw oraz macicy,
a jedynie szczatkowa pochwe. W obu kanatach pa-
chwinowych stwierdzono obecno$¢ niezstapionych
jader z najadrzami. Badanie genetyczne ujawnito
prawidlowy meski kariotyp 46,XY. Przeprowadzo-
no diagnostyke réznicowg przyczyn zaburzen roz-
nicowania ptci z kariotypem 46, XY.

W profilu hormonalnym stwierdzono st¢zenia
testosteronu w granicach normy dla dojrzatych
me¢zezyzn (4,6 ng/ml, N: 2,8-8,0 ng/ml), LH na
gornej granicy normy dla mezezyzn (8,5 mIU/ml,
N:1,7-8,6 mIU/ml), a takze podwyzszone stgzenie
FSH (26,4 mIU/ml, N: 1,5-12,4mIU/ml), st¢zenia
estradiou wynosity 8,19 pg/ml (N: 5,0-20,0 pg/
ml). Odpowiedz przysadki w tescie stymulacyjnym
z LH-RH byla prawidtowa (tabela I). Stwierdzono
takze nieco podwyzszone st¢zenie 17-hydroksypro-
gesteronu (1,75 ng/ml, N: 0,2-1,3 ng/ml), prawidto-
we stezenie androstendionu (1,0 ng/ml, N: 0,3-3,5
ng/ml) 1 obnizone stezenie dehydroepiandrosten-
dionu (22,9 ug/dl, N: 35-430 ug/dl). Odpowiedz ja-
der w tescie z ludzka gonadotroping kosmoéwkowa
(hCG) (Pregnyl, jednorazowo 1500 j./m? pow. ciata,

Tabela I. Test stymulacyjny z LH-RH.
Table I. LH-RH stimulation test

i.m.) byta takze prawidtowa: godz. 0 — 2,99 ng/ml,
godz. 48 — 7,17 ng/ml. Profil steroidowy w dobowej
zbidrce moczu pozwolit na wykluczenie zaburzen
steroidogenezy oraz niedoboru Salfa-reduktazy. Nie
stwierdzono zaburzen jonowych ani podwyzszo-
nych stezen markeréw nowotworowych (B-hCG,
alfa-fetoproteiny, CEA). Wiek kostny pacjentki
oceniono na 10 lat.

Na podstawie catosci obrazu klinicznego wysu-
nicto podejrzenie zespolu cze$ciowej niewrazliwo-
$ci na androgeny (stopien 5 wedtug skali Quigley’a)
(tabela IT).

Z uwagi na zenska identyfikacje plciowa pa-
cjentki oraz wysokie ryzyko rozwoju ztosliwego
nowotworu jader z komoérek ptciowych (ang. germ
cell tumour) w Klinice Chirurgii i Urologii Dziecie-
cej Instytutu Centrum Zdrowia Matki Polki w Lodzi
przeprowadzono obustronng gonadektomig. W ba-
daniu histopatologicznym obraz gonad odpowiadat
przedpokwitaniowym jadrom ze zmniejszong liczba
komorek ptciowych (ryc. 1). Nie stwierdzono zmian
nowotworowych. Reakcja immunohistochemiczna
z przeciwcialami poliklonalnymi przeciwko AR
(Santa Cruz Biotechnology, USA) wykazata silng
ekspresje AR w komorkach nabtonka walcowatego
przewodow najadrza oraz fibroblastach podscieli-
ska oraz stabg ekspresje w komorkach Sertoliego
w kanalikach plemnikotworczych, ale jej brak
w komorkach Leydiga gruczotu §rodmigzszowego
jadra (ryc. 2).

Po zabiegu operacyjnym rozpoczgto substytucje
estradiolem (system transdermalny) we wzrastajg-
cych dawkach od 0,0125 do 0,025 mg/dobe, uzy-
skujac po roku postep dojrzewania piciowego (Th
I, Pb III, Ax II) i nastepujace stezenia hormonow:
FSH — 1,41 mIU/ml, LH — 0,3 mIU/ml, estradiol
— 49,5 pg/ml, testosteron — 0,03 ng/ml. Pacjentke
objeto opieka psychologiczng. Decyzje o przepro-
wadzeniu operacji korekcyjnej zewnetrznych na-
rzadow piciowych za zgoda pacjentki i jej rodzicow

LH [mIU/m] 8,5 38,7 35,02
FSH [mIU/ml] 26,4 42,8 46,97
E [pg/ml] 8,19 5,47 8,38
T [ng/ml] 4,6 4,0
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Tabela Il. Kliniczna klasyfikacja fenotypu zespotu niewrazliwosci na androgeny wg Quigley i wsp. [2]
Table II. Clinical classification of androgen insensitivity Syndrome phenotype by Quigley et al [2]

CAIS

Zenskie

Fenotyp zenski z brakiem rozwoju owtosienia tonowego/ pachowego
w okresie pokwitania (Stopien 7)

PAIS

Przewaga fenotypu kobiecego

Normalny fenotyp zenski narzadow ptciowych; rozwoj owtosienia
tonowego/pachowego w okresie pokwitania zalezny od androgenow
(Stopien 6).

Zasadniczo fenotyp kobiecy, oddzielne ujScie cewki moczowej i
pochwy, przerost fechtaczki/niewielkie zro$niecie warg sromowych
(stopien 5).

Fenotyp obojnaczy

Ograniczona maskulinizacja; struktura posrednia migdzy techtaczka
i praciem; zatoka moczowo-ptciowa z ujsciem kroczowym i fatdami
wargowo-mosznowymi (stopien 4).

Przewaga fenotypu meskiego

Przewaznie fenotyp meski; spodziectwo kroczowe; mate pracie;
wnetrostwo/dwudzielna moszna (stopien 3).

Niewielkie uposledzenie maskulinizacji ptodu; izolowane
spodziectwo/mate pracie (stopien 2).

MAIS

Meskie

Nieptodno$¢ z azoospermia; ograniczona wirylizacja w okresie
pokwitania (stopien 1).

Ryec. 1. Obraz histologiczny gonady. Widoczna struktura jadra. Kanaliki plemnikotworcze zawierajg komarki spermatogenezy
(spermatogonie i spermatocyty) oraz komorki Sertoliego. Przestrzenie miedzykanalikowe zawierajg pojedyncze komorki
Leydiga. Barwienie hematoksylina-eozyna, skala — 20 um; Sg — spermatogonia, Sc — spermatocyty, S — komorki Sertoliego,
L — komorki Leydiga
Fig. 1. Histological picture of a gonad. Visible testicular structure. Seminiferous tubules —contain spermatogenic cells
(spermatogonia and spermatocytes) and Sertoli cells. Intertubular spaces contain single Leydig cells. Hematoxylin-eosin
staining, scale bar — 20 um; Sg — spermatogonia, Sc — spermatocytes, S — Sertoli cells, L — Leydig cells
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Ryc. 2. Immunohistochemiczna ekspresja receptorow androgenowych w: A) najadrzu (w komorkach nabtonka walcowatego
przewodow najadrza i fibroblastach podscieliska) oraz B) jadrze (w komorkach Sertoliego) widoczna jako brazowe
zabarwienie jader komorkowych. Skala — 20 um

Fig. 2. Immunohistochemical expression of androgen receptor in A) epididymis (cells of columnar epithelium in epididymal
ducts and stromal fibroblasts) and B) testis (Sertoli cells) visible as brownish Staining of cellular nuclei. Scale bar — 20 um

odroczono do czasu uzyskania przez pacjentke doj-
rzatosci ptciowej i mozliwosci podjecia swiadomej
decyzji co do dalszego postepowania.

Dyskusja

U fenotypowych dziewczynek AIS jest zwykle
diagnozowany w okresie dojrzewania z powodu
pierwotnego braku miesigczki. Zdecydowanie rza-
dziej diagnostyke rozpoczyna si¢ w okresie no-
worodkowym, a nawet prenatalnie z powodu nie-
zgodnosci meskiego kariotypu ocenianego podczas
amniocentezy z zenskimi narzadami ptciowymi
stwierdzanymi w badaniu ultrasonograficznym.

U opisywanej dziewczynki po urodzeniu i we
wczesnym dziecinstwie nie obserwowano odchylen
od normy w zakresie budowy narzadow ptciowych.
Wirylizacje stwierdzono w 11 roku zycia przy oka-
zji diagnostyki zaburzen ze strony innych uktadow,
chociaz matka zauwazyta powigkszenie techtaczkiu
dziecka okoto pot roku wezesniej. Zjawisko to byto
objawem reakcji tkanek obwodowych na zwigksza-
jace si¢ stezenia androgenow wytwarzanych przez
nadnercza i jadra w poczatkowym okresie dojrze-
wania. Prawidtowy meski kariotyp, obecnos¢ jader,
wysokie stgzenia testosteronu i LH , jak rowniez
brak macicy z obecnos$cia szczatkowej pochwy po-
zwolily na rozpoznanie AIS. Jednak ze wzgledu na
reakcje niektorych tkanek obwodowych na androge-
ny (powickszenie techtaczki, rozwoj owlosienia pa-
chowego i fonowego) oraz immunohistochemiczng
ekspresje AR w obrebie najadrzy, stabsza w obrebie

kanalikow jadra i jej brak w komorkach Leydiga,
ostatecznie rozpoznano PAIS. Wykluczono jako
przyczyne bloki enzymatyczne w steroidogenezie
nadnerczowej i jadrowej. Podwyzszone stezenie
FSH moglo nasuwaé podejrzenie dysgenezji gonad,
ale w badaniu histopatologicznym nie stwierdzono
cech dysgenezji jader, a ponadto brak rozwoju prze-
woddéw Miillera oraz wysokie stezenia testosteronu
i dobra odpowiedz w tescie z hCG wykluczyty to
rozpoznanie. Opisywano juz podwyzszone stezenie
FSH u pacjentek z AIS w innych publikacjach [10].

Badanie psychologiczne potwierdzilo zenska
identyfikacje plciowa pacjentki i ukierunkowa-
lo dalsze postepowanie terapeutyczne w kierunku
zenskim. Postepowaniem z wyboru u pacjentek
z AIS jest usuniecie gonad ze wzgledu na zwigk-
szone ryzyko zmian nowotworowych w jadrach
[11,12]. Najczesciej wystepuja w tych przypadkach
nowotwory pochodzenia zarodkowego, wywodza-
ce si¢ z pierwotnych plodowych komorek picio-
wych, takie jak gonadoblastoma, raki zarodkowe,
kosmoéwcezaki, potworniaki i nasieniaki. Nowo-
twory te w przypadku PAIS wystepuja z czgstoscia
10-25%, podczas gdy w CAIS z czestoscia 0,8-2%
[13,14]. Przy AIS jest takze wigksze ryzyko nowo-
tworu wywodzacego si¢ z komodrek Sertoliego (ser-
tolioma) — ok. 20% [15]. Nowotwory te sa zwykle
lagodne, ale opisywano takze przypadki gruczola-
korakéw. Poniewaz ryzyko zmian nowotworowych
zwieksza si¢ wraz z wiekiem, przy CAIS gonadek-
tomia jest polecana przed lub wkrétce po dojrzewa-
niu ptciowym [3]. Ciggle jednak pozostaje sprawa
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dyskusyjna, czy jednak gonad nie pozostawiaé, po-
niewaz sg zrodtem steroidéw ptciowych. Jadra wy-
dzielajg testosteron, ktory w tkankach obwodowych
ulega konwersji do estradiolu przy udziale enzymu
aromatazy. Dzigki temu stezenie estrogendw jest na
tyle wysokie, ze zwykle zapewnia rozwoj wtornych
zenskich cech piciowych i nie jest niezbedna sub-
stytucja estrogenowa. W przypadku odstgpienia od
gonadektomii obowigzuje co roku kontrola pozo-
stawionych gonad (markery nowotworowe, bada-
nie ultrasonograficzne jamy brzusznej). Przy PAIS
gonadektomia jest wskazana przed rozpoczeciem
dojrzewania pitciowego nie tylko ze wzglgdu na
profilaktyke nowotworowa, ale takze ze wzgledu na
mozliwos$¢ pojawienia si¢ meskich cech ptciowych
u 0sob z fenotypem zenskim i z zenska identyfika-
cja plciowa oraz z czgsciowo zachowang aktywno-
scig AR [3,16].

Zabieg usunigcia gonad u opisywanej dziew-
czynki przeprowadzono metodg otwarta, ale opisy-
wane sa tego typu zabiegi przeprowadzane metoda
laparoskopowa [17].

Zgodnie z konsensusem ESPE/LWPES z roku
2006 rekomenduje si¢ przeprowadzanie chirurgicz-
nej korekcji zewngtrznych narzadéw plciowych
dopiero po zakonczeniu dojrzewania, a nawet po
osiggnigciu petoletnosci, co umozliwia $wiado-
my udziat chorego w podejmowaniu decyzji co do
zabiegu [18]. Zabiegi te polegaja na zmniejszeniu
techtaczki, plastyce warg sromowych oraz powigk-
szaniu dlugosci i szerokosci pochwy [19]. Zabiegi
zmnigjszania techtaczki wiazace si¢ z ryzykiem
uszkodzenia pgczkoéw nerwowo-naczyniowych po-
winny by¢ poprzedzone swiadomg decyzja pacjent-
ki, podjeta po osiagnieciu dojrzatosci psychoseksu-
alnej, 1 przeprowadzone w osrodku posiadajagcym
doswiadczenie w tego typu operacjach [18,20-23].
Nie zaleca si¢ przeprowadzania zabiegoéw posze-
rzania pochwy w okresie przeddojrzewaniowym
ze wzgledu na duzg ilo$¢ powiktan i koniecznos¢

pOzniejszej reoperacji, a takze na brak motywacji
ze strony pacjentki do tego typu postgpowania [3].

Podkresla si¢ rowniez, ze niemal calkowitemu
ograniczeniu powinno ulec fotografowanie ze-
wnetrznych narzadow ptciowych. Jest ono akcepto-
wane tylko w znieczuleniu ogolnym podczas zabie-
gu chirurgicznego jako dokumentacja chirurgiczna
[9,16,18]. Kwestionuje si¢ tez potrzebe publikacji
i prezentacji zdje¢ narzadow plciowych podczas
konferencji medycznych, gtéwnie ze wzgledu na
uraz psychiczny towarzyszacy pozyskiwaniu pi-
semnej zgody na publikacje tych zdjec¢.

Konsekwencjg wykonania obustronnej gona-
dektomii jest rozwdj hipogonadyzmu hipergonado-
tropowego. U dziewczat z AIS konieczne jest za-
lecenie substytucji estrogenowej w celu indukcji
objawow dojrzewania ptciowego, uzyskania opty-
malnej gestosci mineralnej kosci oraz zapewnienia
prawidtowego rozwoju psychoseksualnego i dobre-
go samopoczucia [3,24]. U kobiet bez macicy nie
jest konieczne podawanie progesteronu. U opisy-
wanej dziewczynki rozpoczgto substytucje estro-
genowg wkrotce po gonadektomii w 11 roku zycia,
uzyskujgc po roku poczatkowe objawy dojrzewania
ptciowego. Substytucja hormonalna musi by¢ kon-
tynuowana przynajmniej do 50 roku zycia. Nalezy
pamigtaé o dziataniach ubocznych tych preparatow,
m.in. o ryzyku choroby zakrzepowo-zatorowej,
i kontrolowac stan zdrowia pacjentki.

Proces diagnostyczno-leczniczy u 0sob z zabu-
rzeniami rozwoju ptci powinien uwzgledniaé statg
opieke psychologiczng nad chorym i jego rodzing
[25]. W trakcie opieki nad opisywang dziewczyn-
kg przeprowadzono z chorg i jej rodzicami kilka-
krotnie rozmowy na temat przyczyn i patofizjologii
schorzenia, a takze diagnostyki i metod terapeu-
tycznych. Wspodlnie podjeto decyzje o gonadekto-
mii, substytucji hormonalnej i odroczeniu operacji
kosmetycznej zewnetrznych narzadow ptciowych.
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