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A Case of Test icular  Femin iza t ion  with the Karyo type  47 ,XXY 

Summary. A case of testicular feminization is described, who has the karyotype 47,XX¥ 
in all analysed metaphases from blood and skin cultures. The question is discussed whether 
the karyotype 47,XXY is compatible with the syndrome of testicular feminization and which 
conditions are required to allow the hitherto known transmission of testicular feminization 
in presence of the gonosomes XXY. A review of literature is given. 

Zusammenfassung. Ein Fall von testiculS, rer Feminisierung wird vorgestellt, dcr den Karyo- 
typ 47,XX¥ in allen untersuchten Metaphasen aus Blur- und Hautkulturen hat. Ein solcher 
Karyotyp legt die Frage nahe, inwieweit sich die Gonosomenkonstitution X X ¥  mit dem 
Syndrom der testiculiiren Feminisierung und weiterhin mit dem bisher bekannten Vererbungs- 
modus bei der testicuIiiren Feminisierung vereinbaren lii6t. Eine Literaturiibersicht wird ge- 
geben. 

Einleitung 

Das Krankhe i t sb i ld  der testicul/iren Feminis ierung wird im al lgemeinen bei 
I nd iv iduen  mi t  dem K a r y o t y p  4 6 , X ¥  festgestellt. Es gibt  jedoeh einige Berichte 
tiber Pa t i en t en  mit  einem anderen  Chromosomensatz:  X O / X Y / X X  (Morris u. 
Mahesh, 1963 ; Miller, 1964), X Y / X Y Y / X X ¥  (Forsberg et al., 1965), X 0 / X ¥ / X X Y  
(Uozumi et al., 1967), X X / X ¥  (Gordon et al., 1969). German u. Vesell haben  1966 
eineiige Zwillinge mi t  testicul~rer Feminis ierung und  den Gonosomen X X ¥  be- 
schrieben. Die Pa t i en ten  ha t t en  also einen K a r y o t y p  yon jeweils 47 Chromosomen. 
Wi t  mSchten im folgenden fiber einen weiteren Fall  yon testicul/~rer Feminis ierung 
mit  dem Karyo typ  47 ,XXY beriehten. 

Kasuistik 

FA. Die Probandin wurde unehelich geboren (vgl. Stammbaum Abb. 1). Der Vater lebt, 
konnte jedoch nicht untersucht werden. Eine Blutsverwandtschaft besteht nicht. Die Mutter, 
yon Beruf ungelernte Arbeiterin, war bei der Geburt der Probandin 29 Jahre alt. Die Probandin 
hat eine Halbschwester, die ebenfalls unehelich geboren wurde. Deren Vater fiel im Zwciten 
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Abb. 1. S tammbaum der Probandin  (III/5) 

Weltkrieg. Blutsverwandtsehaft  best~nd aueh in diesem Falle nieht. Die Mutter  ist inzwisehen 
mit  einem anderen Mann verheiratet ,  yon dem sie keine Kinder hat,  Auf Befragen gab die 
Mutter  an, immer eine sehr geringe Aehsel- und Schambehaarung gehabt  zu haben. Die Men- 
arche sei erst mi t  15 Jah ren  eingetreten. Wie aus dem S tammbaum (Abb. 1) hervorgeht,  
sind zwei Niehten der Mutter  kinderlos. Sie sollen jedoeh normale Menses haben. 

EA. Die Probandin  wurde 1949 geboren. Die Schwangerschaft verlief normal. Einnahme 
von Medikamenten und  RSntgenbestrahlung wurde verneint.  

Schulbildung. Die Pat ien t in  besuchte die Volksschule bis zur 2. Klasse, anschliel3end die 
Sonderschule bis zur 8. Klasse. Seitdem war die Pa t ien t in  berufstS, tig, wechselte jedoch hiiufig 
den Arbeitsplatz. Derzeit ist sie Angestellte in einem Lebensmittelgeschgft.  Die psycho- 
sexuelle Orientierung der Pat ient in  ist weiblich. Sie bemerkte jedoeh einige auff£llige Sym- 
ptome an sich, wie zum Beispiel das Ausbleiben der Menses und  eine auffallend kleine Mamma. 
Aus diesen Grtinden kam sie 1972 in die gyngkologisehe Spreehstunde. 

Be]und vom September 1972. Sehr sehlanke, 1,75 m grol3e Pa t ien t in  mit  einem Gewicht 
yon 55 kg, weiblieher Typ. Mammae sind nur  andeutungsweise entwiekelt, Driisengewebe ist 
jedoeh deutlich tastbar .  Achselbehaarung war derzeitig nicht  vorhanden.  Schambehaarung 
nur  gering, Bartwuchs ist angedeutet. Die grogen und  kleinen Labien sind normal entwickelt 
und  ausreichend pigmentiert .  Es besteht  eine Kli torishypertrophie yon etwa 3 cm Lgnge, die 
Vagina ist normal lang und  weit. 

Laparoslcopiseher Be/und. Die Scheide endigt dem Abdomen zu blind. Oberhalb des Schei- 
denendes sind Andeutungen der Ligamenta ro tunda als wei61iche StrSmge vorhanden,  die sich 
auf  beiden Seiten zur Beckenwand hinziehen. Ovarien und Uterus fehlen. Die beidseits vor- 
handenen Leistentumoren wurden exstirpiert. 

Histologischer Be/und. Auf beiden Seiten handel t  es sich um rudiraent~tres Hodengewebe, 
einsehliel31ieh Nebenhoden. Der eine Leistentumor enthiilt  unter  einer dicken fibr5sen Tunica 
albuginea Anteile eines Hodengewebes, das von reiehlieh Bindegewebsstriingen durchzogen 
wird and  sich aus untersehiedlich diehtstehenden Hodenkanglchen zus~mmensetzt,  die ledig- 
lich eine Sehieht yon Sertoli-Zellen als Auskleidung aufweisen. Im Inters t i t ium befinden sieh 
gr6Bere Komplexe yon Leidigsehen Zwisehenzellen und gelegentlich breit~en Bindegewebs- 
str~tngen (Abb. 2). 

Der andere Leistentumor enthSolt unter  reichlich fibr6sem Gewebe gr6Bere Komplexe eines 
Zwisehenzelladenoms, in das einzelne und in gandpa r t i en  gr6Bere Gruppen yon engen Hoden- 
kan~lehen eingestreut sind, die lediglich yon einer Sertoli-Zellenschicht ausgekleidet werden. 
Die Sehnit te zeigen ein hypoplastisehes Hodengewebe ohne Anhal tspunkte  ffir eine weibliehe 
Differenzierung. 
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Abb. 2. VergrSgerung Bus einem histologisehen Hodensehnitt 

Weitere Be]uncle. Normaler Nackenhaaransatz, Ohren ausreiehend modelliert, keine Klino- 
daktylie, keine Varicen, K5rpermaBe: Gr5Be 1,75 m, SymphysenhShe 95,5 cm, Spannweite 
der Arme: 1,73 m. Ans diesen IVfal)en ergib~ sich ein leichter eunuchoider Typ entsprechend 
der Definition yon Niermann (1975). Seit 1972 wird die Patientin mit 0strogenen substituiert. 

Die tIalbschwester der Probandin hat  dem Bericht der Mutter zufolge ebenfalls keine 
~[enses. Leider wurde eine genaue klinische Durehuntersuchung yon ihr abgelehnt. 

Cytogenetik 
Material und Methode. Die Leukocytenkultur wurde nach einer variierten Methode yon 

Moorhead (1960) durchgefiihrt. Die F.Xrbung der Y-KSrperchen wurde nach der Methode von 
Pearson u. Bobrow (1971) durehgefiihrt. Ffir die Giemsa-Banden-Darstellung wurde die Me- 
rhode yon Seabright et al. (1971) modifiziert (VerSffentlichung in Vorbereitung). 

Cytogenetisehe Be/uncle. Die Analyse yon 170 Mitosen aus Leukocyten ergab einen Karyotyp 
mit jeweils 47 Chromosomen (Abb. 3). Dabei fiel ein Gp~-Markerchromosom auf. Augerdem 
wurden 20 Mitosen aus ]d~ibroblastenkulturen untersucht, Aueh in diesem Gewebe wurde der 
gleiche Chromosomenbefund erhoben. Zur Identifizierung der einzelnen Chromosomen wurde 
eine Biinderung naeh der oben erwS~hnten Trypsinmethode durchgeffihrt. Wie aus Abb. 4 
deutlich wird, handelt es sieh bei dem iiberz~hligen Chromosom um ein zweites X-Chromosom. 
30~o der In~erphasezellen wiesen Barr-K6rperehen auf. Das ~arkerchromosom ist ein 22p-~- 
Chromosom. AuBerdem wurde der Prozentsatz der Y-KSrperehen in Interphasezellen bestimmt. 
Er  betrS~gt 36%. Dieser Wert liegt im Bereieh der Norm ffir dieses Labor. 

Die Halbsehwester hat  in 20 untersuehten Mitosen aus Leukocyten den Karyotyp 46,XY. 
Bei der Mutter der Probandin wurde ein normaler weiblicher Karyotyp festgestellt. Die Mutter 
besitzt ein 22p@-Markerehromosom, das sie an die Probandin vererbt haben diirfte. 

Xg-System. Die Bestimmung des Blutgruppensystems Xg ergab bei der Mutter und der 
Probandin den Befund Xg(a+) .  

Farbensehen. Das Farbensehen war bei der Mutter und der Probandin normal. 
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Abb. 3. Karyogramm der Probandin  
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Abb. 4. Giemsa-Banden-D~rstMiung elnes Karyogramms der Probandin 
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Papillarleisten der H~nde 

Finger 

I I I  I I I  IV V 

Rechts, Muster Wirbel 

Leistenzahlen 15--15 

Links, Muster Wirbel 

Leistenzahlen 12--19 

H6chstwerte rechts 68 
Gesamtleistenzahl 135 

Handfiiichenformeln rechts: 
links : 

Musehel- Wirbel Wirbel Schleife 
schleife 
0--15 8 11 14--11 13--0 

Doppel- Wirbel Wirbel Schleife 
schleife 
6--11 13--11 4--15 0--9 

links 67 

11.11.9.4 - -  t - -  0.0.0.Vd.0 
11. 7.7.3" - -  t - -  0.0.0.Va.0 

Diskussion 

Nach  H a m e r t o n  (1971) hande l t  es sich kl inisch bei  dem hier beschr iebenen Fa l l  
um die unvollsti~ndige F o r m  der testiculi~ren Feminis ierung.  I n  allen un te r such ten  
Mitosen der  P a t i e n t i n  wurden  47 Chromosomen einschlieBlich der  Gonosomen 
X X Y  festgestel l t .  Von In teresse  is t  daher  die Frage ,  inwiewei t  sieh dieses K r a n k -  
he i t sb i ld  mi t  der  Gonosomenkons t i tu t ion  X X Y ,  wie sie bei  K l ine fe l t e r -Pa t i en ten  
vorl iegt ,  ve re inbaren  liiBt. Bei  der  k l in ischen Unte r suchung  der  P r o b a n d i n  konn- 
t en  keine S y m p t o m e  festgestel l t  werden,  die e indeut ig  auf  die X X Y - K o n s t i t u t i o n  
zur i ickzufi ihren sind. Bes t immte  S y m p t o m e  des Kl inefe l te r -Syndroms,  wie zum 
Beispiel  Gyn£komas t ie  und  eunuchoider  Habi tus ,  kSnnen sich n icht  manifes t ieren,  
weft sie durch  die S y m p t o m a t i k  der  tes t icul£ren Feminis ie rung  i iber lager t  wurden.  
Die ve rminder te  Inte l l igenz unserer  P r o b a n d i n  f~llt  n ich t  aus dem Fami l i enn iveau  
heraus  und  is t  somit  n icht  durch  die X X Y - K o n s t i t u t i o n  zu erkliiren. 

We i t e rh in  b le ib t  zu fragen, ob der  Vererbungsmodus  der testicul&ren Femini -  
s ierung mi t  der  Gonosomenkons t i tu t ion  X X Y  vere inbar  ist.  Als Ursache  der  
test icul / i ren Feminis ie rung  wird eine X-chromosomale  recessive Muta t ion  oder  
a l t e rna t iv  eine au tosomal  dominante ,  gesehlechtsbegrenzte  Muta t ion  angenommen  
(Polani,  1971). Bei unserer  P r o b a n d i n  mfiBten die beiden X-Chromosomen iden- 
t isch sein~ wenn ein X-chromosomale r  E rbgang  vorl£ge. KSnn te  man  aber  nach- 
weisen, dab  die beiden X-Chromosomen n icht  ident i sch  sind, wfirde dieser Befund 
fiir  eine au tosomal  dominan te  Muta t ion  sprechen.  W e d e r  die Xg-Befunde  noch 
das Fa rbensehen  ergaben jedoeh eine In fo rma t ion  fiber die H e r k u n f t  der  X-Chro-  
mosomen.  Wie  anfangs erw&hnt, wurde  1966 yon  German  u. Vesell ein eineiiges 
Zwil l ingspaar  mi t  testicul~trer Feminis ie rung  und  den  Gonosomen X X Y  beschrie-  
ben. N i m m t  m a n  einen X-chromosomalen  recessiven E rbga ng  an, so mfil3te also 
in beiden F/~llen das Non-Dis junc t ion  in der zwei ten mfi t te r l ichen Meiose ein- 
ge t re ten  sein. Bei  e inem au tosomal  dominan ten  Erbgang  kSnnte  es sich auch um 
ein Non-Dis junc t ion  in der  ers ten mi i t te r l ichen  oder  vi~terliehen Meiose handeln.  

Wir mSehten uns bei Frl. Angelika Schuwald und Frau Susanne Schlinke fiir ihre wertvolle 
Hilfe bedanken. AuBerdem danken wir Prof. Dr. Dr. H. Meessen und Prof. :Dr. Dr. P. Pfitzer 
sehr herzlich fiir die Beurteilung der Hodenschnitte. 
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