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        อยู่ในกลุม่ 46,XY disorder of sex development (DSD) เกิดจากความผิดปกติของเอนไซม ์5-
reductase type 2 ซึ่งท าหนา้ที่เปลี่ยนฮอรโ์มน testosterone (T) เป็น dihydrotestosterone (DHT) โดยที่
ฮอรโ์มน DHT มีบทบาทส าคญัต่อการพฒันาของอวยัวะเพศ (external genitalia) และขนตามรา่งกาย 
(body hair growth) ของเพศชาย แรกเกิดผูป่้วยมกัถูกเลีย้งเป็นเพศหญิงแต่จะเริ่มมีลกัษณะเป็นเพศชาย
มากขึน้เมื่อเขา้สู่วยัหนุ่มสาว สง่ผลใหผู้ป่้วยจะมีปัญหา gender identity รว่มดว้ย 
ระบาดวิทยา 

รายงานผูป่้วยรายแรกในปี ค.ศ. 1961 จ านวนผูป่้วยท่ีมีรายงานจนถึงปี ค.ศ. 2020 พบประมาณ 
450 คน จาก 48 ประเทศ 
พยาธิก าเนิด 

อณัฑะสว่นของ Leydig cell เริ่มสรา้งฮอรโ์มน T ตัง้แต่สปัดาหท์ี่ 9 ในครรภม์ารดาจากการกระตุน้
ดว้ยฮอรโ์มน human chorionic gonadotropin (hCG) จากรก ซึ่งฮอรโ์มน T จะมีบทบาทส าคญัต่อการ
เกิด male differentiation ท าใหเ้กิดการเปลี่ยนแปลงของ Wolffian duct สว่นของ epididymis, vas 
deferens และ seminal vesicles ขณะที่การพฒันาของ prostate, penis และ scrotum ตอ้งอาศยั
ฮอรโ์มน DHT ซึ่งมาจากการเปลี่ยน double bond ระหว่าง C4 และ C5 ของฮอรโ์มน T  

เอนไซม ์5-reductase แต่เดิมมีรายงานอยู่ 2 isoenzyme โดยถูกควบคมุจาก ยีน  5-

reductase type 1 บน chromosome 5p15 และ ยีน 5-reductase type 2 บน chromosome 2q23 ทัง้
สอง isoenzyme จะมโีครงสรา้งคลา้ยคลงึกนัประมาณ 50% โดยสว่นของ isoenzyme ที่ 1 พบที่ผิวหนงั
สว่น non-genital area และ isoenzyme ที่ 2 พบที่ genital skin tissue, male accessory sex organs 

และ prostate การศึกษาล่าสดุพบ 5-reductase isoenzyme ที่ 3 ซึ่งมโีครงสรา้งเหมือนกบั isoenzyme 
ที่ 1 และ 2 ประมาณ 20% แต่ยงัไม่ทราบหนา้ที่ชดัเจน 
ลักษณะทางคลินิก 

ลกัษณะเฉพาะคือ pseudovaginal perineoscrotal hypospadias ผูป่้วยสว่นใหญ่จะมีลกัษณะ
ของอวยัวะเพศช่วงแรกเกิดเป็น female phenotype ต่อมาเริ่มมภีาวะ virilization ในช่วง puberty โดย
ลกัษณะอวยัวะเพศจะมี phallus และ unfused labioscrotal folds รว่มกบัสว่นของ seminal vesicles, 
vasa deferent, epididymis และ ejaculatory ducts ที่เป็นปกติ พบว่าขนาดของต่อมลกูหมากจะเล็กกว่า
ปกติโดยที่ไม่มี Müllerian structures สามารถพบภาวะ cryptorchidism รว่มดว้ยไดบ้่อย ลกัษณะของ
อวยัวะเพศที่มีรายงานไดแ้ก่ hypospadias หรือ micropenis จากลกัษณะดงักล่าวประมาณ 2/3 ของ
ผูป่้วยจะถูกเลีย้งเป็นเพศหญิงในช่วงแรกต่อมาเมื่อเริ่มม ีvirilization โดยจะไม่มภีาวะ gynecomastia 



ผูป่้วยจะมีขนตามตวัที่นอ้ยกว่าปกติ ไม่มีสิวหรือ male pattern baldness แต่ปรมิาณ sebum และผลดา้น
กระดกูจะปกติ ผูป่้วยจะมีปัญหาเรื่อง gender identity ที่เปลี่ยนจากหญิงเป็นชายในช่วงดงักลา่ว เหตผุลที่
อธิบายลกัษณะทางคลินิกดงักลา่วเกิดจากผลของ T ฮอรโ์มนที่เพิ่มขึน้ ท าใหเ้กิดภาวะ masculinization 
มากขึน้  
การวินิจฉัย 

ความผิดปกติของฮอรโ์มนที่พบจะพบคือสดัสว่นของ T/DHT levels จาก baseline หรือ จากการ
กระตุน้ดว้ย hCG  มีค่ามากกว่า 18 (10):1 ฮอรโ์มน follicle stimulating hormone (FSH) และ LH จะปกติ 
การท า hCG stimulation test ประกอบดว้ย ท าโดยการฉีด hCG เขา้กลา้ม ขนาด 1500 IU รวม 3 วนั โดย
เก็บเลือดที่ วนัแรกก่อนฉีดและวนัที่ 4 แต่ผลความแม่นย าไม่ดีนกั 

การตรวจทางรงัสีวิทยาดว้ยอลัตราซาวน ์เพื่อประเมินอวยัวะภายในและต าแหน่งของ urogenital 
anatomy ซึ่งอาจตอ้งท าการตรวจเพิ่มเติมดว้ย genitography และ voiding cystourethrography หรือ
ตรวจดว้ยวิธี magnetic resonance imaging (MRI) 

โรคนีถ้่ายทอดพนัธุกรรมแบบ autosomal recessive โดยเกิดการกลายพนัธุท์ี่ยีน SRD5A2 ซึ่ง
ประกอบดว้ย 5 exon  
การวินิจฉัยแยกโรค  

โรคที่มีลกัษณะทางคลินิกที่ใกลเ้คียง คือ partial androgen insensitivity syndrome (PAIS), 

17-hydroxysteroid dehydrogenase type 3 (17-HSD3) enzyme deficiencies และ Leydig cell 
hypoplasia โดยที่ผูป่้วย AIS จะมีระดบัฮอรโ์มน T และ LH สงูกว่าปกติ แต่ T/DHT ratio ปกติ ส่วนของ 

17-HSD3 จะมีความผิดปกติในการเปลี่ยน androstenedione (AT) ไปเป็น T ซึ่งสามารถกระตุน้ดว้ยการ
ท า hCG stimulation ไดเ้ช่นเดียวกนั โรค Leydig cell hypoplasia เกิดจากการกลายพนัธุข์อง LH 
receptor gene ท าใหพ้บว่าจะมีระดบั LH สงูมากกว่า FSH และไม่ตอบสนองต่อการกระตุน้ดว้ย hCG 
stimulation  
การรักษา 

ค่อนขา้งซบัซอ้นจากหลายปัจจยัที่ตอ้งค านึงถึงไดแ้ก่ ปัญหา gender identity ลกัษณะของอวยัวะ
เพศที่พบ ปัจจยัดา้นครอบครวั และช่วงอายทุี่พบ  

กรณีผูป่้วยตอ้งการเป็นผูห้ญิง ควรท าการประเมิน psychological evaluation ใหแ้น่นอน
เนื่องจากผลของ androgen imprinting จะท าใหผู้ป่้วยสว่นใหญ่ตอ้งการเป็นเพศชาย ดงันัน้ ควรท า 
gonadectomyและให ้female hormonal replacement เพื่อใหเ้ขา้วยัสาวปกติ ประกอบดว้ยฮอรโ์มน 
estrogen ขนาดต ่าในช่วงอาย ุpuberty ช่วง 11-12 ปี และค่อยปรบัเป็นขนาดผูใ้หญ่เมื่อมีการพฒันาของ
เตา้นมเต็มที่แลว้ ไม่จ าเป็นตอ้งให ้progesterone replacement เนื่องจากไม่มีมดลกู เมื่อมีเพศสมัพนัธ์
อาจตอ้งท าvaginal dilatation ดว้ย acrylic molds หรือ feminizing genitoplasty 



  กรณีผูป่้วยตอ้งการเป็นชายตอ้งท าการแกไ้ขความผิดปกติของ external genitalia ไดแ้ก่ 
hypospadias รวมถึง chordee correction, orchidopexia และ urethral reconstruction การใหฮ้อรโ์มน
เพศชายสามารถสามารถเพิ่มขนาดของ phallic length ได ้ 

ความเสี่ยงของการเกิด gonadal tumors ค่อนขา้งต ่า ไม่มีรายงานการเกิด prostatic disease 
ไดแ้ก่ prostate cancer หรือ benign prostate hyperplasia  

ผูป่้วยสว่นใหญ่จะมีบุตรยาก infertile เนื่องจาก การขาดฮอรโ์มน DHT มีผลใหป้รมิาณของสาร
หลั่งลดลงมีความเหนียวมากขึน้ (high viscosity) อาจพบภาวะ azo/oligospermia or oligospermia 
เนื่องจากภาวะ undescended testes และ อาการขา้งเคียงจาก genitourinary surgery ขณะที่ในเพ 

ส าหรบัผูป่้วยเพศหญิงพบว่าโดยรวมจะปกติ พบเฉพาะระดบัของฮอรโ์มน DHT ลดลง มีรายงาน
พบภาวะ delayed menarche แต่มีการเจรญิพนัธุป์กติ 
สรุป 

ภาวะ 5ARD2 จดัอยู่ในกลุม่ 46,XY DSD ซึ่งเกิดจากความผิดปกติในสว่นของการสรา้งฮอรโ์มน T 

ลกัษณะทางคลินิกโดยรวมคลา้ยคลงึกบัภาวะ AIS, 17-HSD3 และ Leydig cell hypoplasia การ
วินิจฉยัดว้ยการท า hCG stimulation พบว่าอาจมีความผิดพลาดได ้ซึ่งตอ้งท าการตรวจทางพนัธุกรรมเพื่อ
ยืนยนั ปัญหาที่ส  าคญัคือเรื่อง gender identity เนื่องจากเกิดการเปลี่ยนแปลงของรูปร่างจากหญิงเป็นชาย
เพื่อเขา้สูว่ยัหนุ่มสาว ซึ่งก่อใหเ้กิดปัญหาในการดแูลและรกัษาผูป่้วยทัง้ในดา้นทางกายและจิตใจ  
 


