หน้าต้นฉบับ 122–125
เนื้องอกของ Meninges

เนื้องอกในกลุ่มนี้นับว่าเป็นเนื้องอกที่พบได้บ่อยรองจากพวก glial tumors และภายในกลุ่มนี้ meningiomas เป็นชนิดที่พบบ่อยที่สุด

MENINGIOMAS
Meningiomas เป็นเนื้องอกชนิด benign เกิดจากเซลล์ที่ประกอบเป็น meninges ซึ่งมีหลายชนิด ได้แก่ dural fibroblast, pial cells และ arachnoid cells แต่เป็นที่ยอมรับแล้วว่าส่วนใหญ่ของ meningiomas นั้นเกิดจาก arachnoid cells โดยเฉพาะ arachnoid cells ที่อยู่ตรง arachnoid granulation หรือ villi และที่ root sleeve ของ nerve roots

โดยทั่วไป meningiomas จะเกิดได้ในทุกแห่งที่มี arachnoid membrane แต่โดยที่ชอบเกิดในบริเวณ arachnoid granulation ซึ่งอยู่ใกล้ ๆ dural sinus จึงพบว่าส่วนใหญ่ meningiomas จะเกิดอยู่ตรงบริเวณ parasagittal และพบได้ประมาณครึ่งหนึ่งของ meningiomas ที่เกิดอยู่ภายในกะโหลกศีรษะทั้งหมด จากที่ผู้รายงานได้พบเห็นและทำผ่าตัดมาเอง พบว่า meningiomas เกิดขึ้นในส่วน supratentorium มากกว่า infratentorium และค่อนข้างจะมีตำแหน่งที่ชอบเกิดเฉพาะเมื่อเรียงลำดับตามความบ่อยจะมีดังนี้

ใน supratentorium พบ 1) parasagittal meningiomas มากที่สุด (รูปที่ 3.72) ส่วนมากเกิดที่บริเวณส่วนกลาง (1/3) ของ sagittal sinus ส่วนบริเวณด้านหน้า (1/3) ของ sinus พบได้น้อยกว่า และที่ส่วนหลัง 1/3 ของ sinus จะพบได้น้อยมาก meningioma บริเวณนี้มักมีการแผ่ขยายเข้าไปใน sinus และทำให้อุดตัน 2) falx meningiomas เนื้องอกเกิดที่ falx cerebri (รูปที่ 3.73) แล้วอาจโตแผ่ไปยังซีกตรงข้าม ทำให้มีลักษณะ dumbbell มักจะอยู่ห่างจาก superior sagittal sinus 3) meningiomas ที่ convexity เกิดที่ส่วนข้าง ของ cerebral hemisphere ห่างจาก sagittal sinus และ falx (รูปที่ 3.74)

[image: pathology177 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.72 แสดงถึง parasagittal meningioma]

รูปที่ 3.72 แสดงถึง parasagittal meningioma[image: pathology179 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.73 แสดงถึง falx meningioma บริเวณ frontal lobe เนื้องอกติดกับ falx และมีขอบเขตชัดเจน]

รูปที่ 3.73 แสดงถึง falx meningioma บริเวณ frontal lobe เนื้องอกติดกับ falx และมีขอบเขตชัดเจน[image: pathology184 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.74 แสดงถึง convexity meningioma กดลงบน cerebral cortex]

รูปที่ 3.74 แสดงถึง convexity meningioma กดลงบน cerebral cortex
พวกที่เกิดในส่วนฐานของกะโหลกศีรษะ ซึ่งมักเป็นปัญหาในการผ่าตัดเอาเนื้องอกออก เพราะการเข้าถึงทำได้ยาก ได้แก่ 4) meningiomas ที่ olfactory groove หรือตรง cribriform plate เจริญเติบโตอยู่ใน anterior cranial fossa (รูปที่ 3.75) และอาจขยายตัวไปข้างหลังถึง optic nerve และ chiasm บางรายจะเข้าสู่ paranasal sinus ได้ 5) meningiomas ที่ tuberculum sellae เป็นเนื้องอกอยู่ที่ suprasellar ด้านหน้า และอยู่หน้าต่อ chiasm (รูปที่ 3.76) 6) meningiomas ที่ sphenoid ridge ซึ่งอาจเกิดที่ตำแหน่งใกล้กลาง 1/3 ของ lesser wing, (รูปที่ 3.77) ด้านข้าง 1/3 (รูปที่ 3.78) หรือระหว่างสองส่วนนี้ เนื้องอกอาจแผ่ไปตาม Sylvian fissure เข้าไปใน anterior cranial fossa หรือไปสู่ temporal fossa ก็ได้

[image: pathology181 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.75 แสดงถึง olfactory groove meningioma ขนาดใหญ่เห็นการกดที่บริเวณ prefrontal และ olfactory nerves ทั้งสองข้าง]

รูปที่ 3.75 แสดงถึง olfactory groove meningioma ขนาดใหญ่เห็นการกดที่บริเวณ prefrontal และ olfactory nerves ทั้งสองข้าง[image: pathology188 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.76 แสดงถึง meningioma ที่บริเวณ tuberculum sellae กดเบียดบน optic nerves และ chiasm]

รูปที่ 3.76 แสดงถึง meningioma ที่บริเวณ tuberculum sellae กดเบียดบน optic nerves และ chiasm
หน้าต้นฉบับ 126–132
Meningioma (ต่อ)

เนื้อหาต่อจากหัวข้อ Meningioma หน้า 122–125 ของต้นฉบับ
[image: รูปที่ 3.77 แสดงถึง medial lesser wing meningioma ข้างขวากดเบียด optic nerve (ลูกศรสั้น) internal carotid artery (มองไม่เห็น) และ middle cerebral a. (ลูกศรยาว)]รูปที่ 3.77 แสดงถึง medial lesser wing meningioma ข้างขวากดเบียด optic nerve (ลูกศรสั้น) internal carotid artery (มองไม่เห็น) และ middle cerebral a. (ลูกศรยาว)
[image: รูปที่ 3.78 แสดงถึง meningioma ที่ตำแหน่ง lesser wing ของกระดูก sphenoid ด้านข้าง 1/3 (ลูกศรใหญ่) และที่ตำแหน่งกระดูก petrous ridge (ลูกศรเล็ก)]รูปที่ 3.78 แสดงถึง meningioma ที่ตำแหน่ง lesser wing ของกระดูก sphenoid ด้านข้าง 1/3 (ลูกศรใหญ่) และที่ตำแหน่งกระดูก petrous ridge (ลูกศรเล็ก)
ใน posterior fossa อาจพบได้ที่ cerebellopontine angle ตรง 7) petrous ridge ทำให้มีอาการคล้าย acoustic tumor นอกจากนั้นยังอาจเกิดที่ 8) tentorium cerebelli ถ้าเกิดขึ้นตรงขอบของ tentorium ก็อาจขยายเข้าไปอยู่ใน supratentorium ไปอยู่ใต้ต่อ temporal lobe หรือ occipital lobe 9) meningiomas ที่ foramen magnum และ clivus (รูปที่ 3.79) 10) intraventricular meningioma ซึ่งเกิดจาก tela choroidea ของ choroid plexus มักพบตรงบริเวณ trigone ของ lateral ventricle (รูปที่ 3.80) บางครั้งอาจเกิดที่ 3rd และ 4th ventricle ซึ่งก็พบได้น้อยมาก 11) meningioma ที่ sheath ของ optic nerve มักเกิดตรงใกล้ ๆ กับ optic foramen (รูปที่ 3.81) แล้วขยายตัวเข้าไปใน orbit ดันลูกตาให้เกิด unilateral exophthalmos (รูปที่ 3.82)

meningiomas เป็นเนื้องอกที่เกิดในผู้ใหญ่อายุระหว่าง 20–60 ปี แต่อายุที่พบได้มากที่สุดอยู่ที่อายุระหว่าง 45–55 ปี

[image: รูปที่ 3.79 แสดงถึง meningioma บริเวณ clivus ขนาดใหญ่กดลงบน brain stem และ cranial nerves สังเกตว่า brain stem ถูกเบียดไปทางด้านซ้าย]รูปที่ 3.79 แสดงถึง meningioma บริเวณ clivus ขนาดใหญ่กดลงบน brain stem และ cranial nerves สังเกตว่า brain stem ถูกเบียดไปทางด้านซ้าย
[image: รูปที่ 3.80 แสดงถึง intraventricular meningioma บริเวณ temporal horn ซีกขวา เนื้องอกมีขอบเขตชัดเจน]รูปที่ 3.80 แสดงถึง intraventricular meningioma บริเวณ temporal horn ซีกขวา เนื้องอกมีขอบเขตชัดเจน
[image: รูปที่ 3.81 แสดงถึง meningioma ของ optic nerve sheath ตรง optic foramen]รูปที่ 3.81 แสดงถึง meningioma ของ optic nerve sheath ตรง optic foramen
[image: รูปที่ 3.82 แสดงถึง intraorbital meningioma เป็นสาเหตุให้มีอาการแสดง unilateral exophthalmos]รูปที่ 3.82 แสดงถึง intraorbital meningioma เป็นสาเหตุให้มีอาการแสดง unilateral exophthalmos
พยาธิวิทยา

meningiomas เป็นเนื้องอกที่มีขอบเขตชัดเจนมาก และส่วนมากอยู่นอกเนื้อสมอง แล้วเติบโตกดลงบนผิวของสมองให้เป็นแอ่ง โดยสมองมีการเสียน้ำเฉพาะที่ในบริเวณนั้นจะไม่มีการแทรกซึมเข้าไปในเนื้อสมอง ตัวเนื้องอกอาจเป็นก้อนกลม หรือเป็นปุ่มก็ได้ (รูปที่ 3.83) และจะติดกับ dura เสมอ ซึ่งเห็นได้ในขณะผ่าตัด มีน้อยรายที่ไม่ติดกับ dura meningiomas มีแนวโน้มที่จะขยายตัวแทรกซึมเข้าไปใน dura และ dural venous sinus โดยเฉพาะในบริเวณ superior sagittal sinus จึงมักเป็นเหตุให้เกิดการอุดตันของ sinus ขึ้น ตัวก้อนมีสีชมพูปนเทา แต่พวก fibrous type จะมีสีซีด ส่วนมากจะแข็งหยุ่น ๆ และเหนียว เวลาผ่าตัดดูดไม่ค่อยออก ผิวหน้าตัดจะมีลักษณะเรียบ homogenous ในรายที่เป็น psammomatous type ขณะลูบดูจะรู้สึกสาก ๆ คล้ายผิวทราย เนื่องจากมี calcified psammoma bodies แต่ในบางจุดอาจมีลักษณะนิ่มและมีสีเหลืองอ่อน เนื่องจากมี xanthomatous degeneration ในบางครั้งก็พบการมีเลือดออกภายในเนื้องอกได้ (รูปที่ 3.84) cyst มักไม่พบ

[image: รูปที่ 3.83 เป็นภาพก้อนเนื้องอกชนิด meningioma ได้จากการผ่าตัด เนื้องอกมีลักษณะเป็นก้อนที่มีขอบเขตชัดเจน และเป็นปุ่มหลายปุ่มด้านหนึ่งของเนื้องอกจะติดกับ dura mater เสมอ]รูปที่ 3.83 เป็นภาพก้อนเนื้องอกชนิด meningioma ได้จากการผ่าตัด เนื้องอกมีลักษณะเป็นก้อนที่มีขอบเขตชัดเจน และเป็นปุ่มหลายปุ่มด้านหนึ่งของเนื้องอกจะติดกับ dura mater เสมอ
[image: pathology187 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.84 ภาพเนื้องอกชนิด meningioma ได้จากการผ่าตัด แสดงถึงเลือดออกภายในก้อนเนื้องอก ในภาพเห็นเนื้องอกติดกับแผ่น dura (ลูกศร)]

รูปที่ 3.84 ภาพเนื้องอกชนิด meningioma ได้จากการผ่าตัด แสดงถึงเลือดออกภายในก้อนเนื้องอก ในภาพเห็นเนื้องอกติดกับแผ่น dura (ลูกศร)
Meningioma en plaque เป็น meningiomas ชนิดที่เติบโตแผ่กระจายตามผิวของ dura มีลักษณะเป็นแผ่นหนาติดแน่นกับ dura มักทำให้เกิด hyperostosis ของกะโหลกศีรษะในบริเวณนั้นได้มาก ๆ (รูปที่ 3.85) ชอบเกิดขึ้นที่บริเวณ fronto-temporo-basal ของสมองทำให้เกิด exophthalamos

[image: pathology202 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.85 แสดงถึงแผ่นกะโหลกศีรษะที่มี hyperostosis โตออกไปด้านนอกอย่างกว้างขวาง ในตำแหน่งที่มี meningioma en plaque สังเกตเห็น vascular groove เด่นชัดมากมายที่ผิวด้านในของกะโหลกศีรษะ ซึ่งเป็นลักษณะเด่นเฉพาะของ meningioma]

รูปที่ 3.85 แสดงถึงแผ่นกะโหลกศีรษะที่มี hyperostosis โตออกไปด้านนอกอย่างกว้างขวาง ในตำแหน่งที่มี meningioma en plaque สังเกตเห็น vascular groove เด่นชัดมากมายที่ผิวด้านในของกะโหลกศีรษะ ซึ่งเป็นลักษณะเด่นเฉพาะของ meningioma
Intraventricular meningiomas มีลักษณะขอบเขตชัดเจนเช่นกัน (รูปที่ 3.80) มักจะมี choroid plexus ติดอยู่ที่ผนังด้านนอกของเนื้องอก ผิวหน้าตัดก็เหมือนกับที่เกิดขึ้นในส่วนอื่นซึ่งกล่าวมาแล้ว ก้อนมักจะโตได้ใหญ่มากโดยยังไม่มีอาการเฉพาะที่เกิดขึ้น

Meningiomas ในบางแห่งจะเจริญเติบโตมีลักษณะเหมือน dumbbell เท่าที่เคยพบมีอยู่สามแห่ง ได้แก่ 1) ที่ falx cerebri เนื้องอกจะมีการแผ่แทรกผ่าน falx แล้วไปเจริญเติบโตที่ด้านตรงข้าม ซึ่งทำให้การผ่าตัดลำบากขึ้น และมักมีก้อนเนื้องอกเกิดขึ้นได้ใหม่หลังผ่าตัดอีก 2) ที่ tentorial cerebelli จะมีก้อนเนื้ออยู่ที่บนผิวของ cerebellar hemisphere แล้วแผ่ผ่าน tentorium โดยตรง หรือไปตามขอบของ tentorium ขึ้นไปอยู่ใน supratentorium ใต้ต่อ temporal lobe หรือ occipital lobe 3) ที่บริเวณ optic foramen อาจเห็นเนื้องอกส่วนหนึ่งอยู่ในโพรงกะโหลกศีรษะ และอีกส่วนหนึ่งอยู่ในเบ้าตา

Hyperostosis ของกะโหลกศีรษะ มักเกิดตรงตำแหน่งที่มีเนื้องอกติดกับ dura กระดูกอาจยื่นลึกเข้าไปในผิวของเนื้องอก (รูปที่ 3.86) เกิดได้ทั้งที่ convexity และที่ฐานของกะโหลกศีรษะ เช่นที่ tuberculum sellae หรือที่กระดูก sphenoid ridge hyperostosis เกิดเนื่องจากมีปฏิกิริยาสร้างกระดูกขึ้นใหม่ ซึ่งอาจเกิดร่วมกับการแผ่ขยายของเซลล์เนื้องอกเข้าไปใน marrow หรือไม่มีก็ได้

[image: รูปที่ 3.86 แสดงถึง hyperostosis เฉพาะที่ ตรงตำแหน่งที่มีเนื้องอกติดกับ dura กระดูกจะยื่นลึกเข้าไปในผิวของก้อนเนื้องอก]รูปที่ 3.86 แสดงถึง hyperostosis เฉพาะที่ ตรงตำแหน่งที่มีเนื้องอกติดกับ dura กระดูกจะยื่นลึกเข้าไปในผิวของก้อนเนื้องอก
หน้าต้นฉบับ 132–137
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Russell และ Rubinstein(35) ได้แบ่ง meningiomas ออกเป็น 3 กลุ่ม

กลุ่มที่ 1 เป็น meningioma พวกที่พบอยู่เสมอ ๆ มีเซลล์ที่วางตัวเป็น 3 รูปแบบ ได้แก่

	1.1 meningothelial หรือ syncytial type
	1.2 transitional type
	1.3 fibroblastic type


และในกลุ่มนี้อาจมีการเปลี่ยนแปลงของเซลล์ภายในเนื้องอกทำให้เกิดเป็นลักษณะย่อยแตกต่างออกไปอีก ได้แก่ psammomatous, myxomatous, xanthomatous และ melanotic types

กลุ่มที่ 2 เป็นพวก angioblastic meningioma ซึ่งอาจแยกออกเป็นชนิดย่อย ได้ 2 ชนิด คือ

	2.1 hemangioblastic meningioma
	2.2 hemangiopericytic meningioma


กลุ่มที่ 3 เรียกว่า malignant meningioma

ในจำนวน 3 กลุ่มนี้ กลุ่มแรกเป็นกลุ่มที่พบได้บ่อยที่สุด ส่วนกลุ่มที่ 2 และ 3 พบได้น้อยมาก

MENINGOTHELIOMATOUS MENINGIOMA

หรืออีกชื่อหนึ่ง เรียกว่า syncytial หรือ endotheliomatous meningioma ประกอบด้วยเซลล์ขนาดใหญ่เหมือนกันและเท่ากัน ขอบเขตของเซลล์เห็นไม่ชัดและมี nuclei รูปร่างกลมหรือรูปไข่ และ nuclei มักมีลักษณะโปร่งเป็นช่องว่างอยู่ภายใน nucleus เซลล์เนื้องอกเหล่านี้จะอยู่กันเป็นกลุ่มก้อน โดยมี connective tissue แคบ ๆ เป็นตัวแยก (รูปที่ 3.87)

[image: รูปที่ 3.87 แสดงถึง meningotheliomatous meningioma]รูปที่ 3.87 แสดงถึง meningotheliomatous meningioma
TRANSITIONAL MENINGIOMA

เป็นชนิดที่อยู่ระหว่าง syncytial กับ fibrous type ลักษณะเด่นชัดเฉพาะของ meningioma ชนิดนี้คือเซลล์มีรูปร่างยาวรีโค้งจับกลุ่มเป็นวง (whorl) (รูปที่ 3.88 ก, ข) ในบางแห่งตรงกลางของ whorl จะมีหลอดเลือดเล็ก ๆ ในระยะต่อมา whorl นั้นจะเปลี่ยนเป็น psammoma bodies จึงเรียก meningioma ชนิดนี้ว่า psammomatous meningioma

[image: pathology211 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.88 ก. แสดงถึง transitional meningioma ประกอบด้วยเซลล์รูปร่างยาวรีโค้ง จับกลุ่มเป็นวง (whorl) ซึ่งเป็นลักษณะเด่นเฉพาะของ meningioma ชนิดนี้ (ลูกศร)]

รูปที่ 3.88 ก. แสดงถึง transitional meningioma ประกอบด้วยเซลล์รูปร่างยาวรีโค้ง จับกลุ่มเป็นวง (whorl) ซึ่งเป็นลักษณะเด่นเฉพาะของ meningioma ชนิดนี้ (ลูกศร)
[image: pathology212 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.88 ข. ภาพขยายให้เห็นเซลล์ของ whorl]

รูปที่ 3.88 ข. ภาพขยายให้เห็นเซลล์ของ whorl
Psammoma bodies ใน meningioma นั้นเป็นหินปูนที่เกิดขึ้นเป็นชั้น ๆ ในส่วนที่มี degeneration ของเซลล์ใน whorl (รูปที่ 3.89)

[image: pathology213 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.89 แสดงถึงลักษณะเฉพาะของ psammoma bodies ภายใน psammomatous meningioma]

รูปที่ 3.89 แสดงถึงลักษณะเฉพาะของ psammoma bodies ภายใน psammomatous meningioma
[image: pathology217 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.90 ก. แสดงถึง fibroblastic meningioma ประกอบด้วยเซลล์เนื้องอกรูปกระสวยวางเรียงตัวตามยาวเป็นมัด ๆ]

รูปที่ 3.90 ก. แสดงถึง fibroblastic meningioma ประกอบด้วยเซลล์เนื้องอกรูปกระสวยวางเรียงตัวตามยาวเป็นมัด ๆ
FIBROBLASTIC MENINGIOMA

หรือเรียกว่า fibrous type ประกอบด้วยเซลล์เนื้องอกรูปยาวรี (รูปกระสวย) วางเรียงตัวตามยาวเป็นมัด ๆ (รูปที่ 3.90) ภายในเซลล์มี fibril ในบางแห่งอาจพบว่า nuclei มีการเรียงตัวที่เรียกว่า palisading ซึ่งจะเหมือนกับที่พบใน Schwannoma มักจะพบลักษณะ whorl และ psammoma bodies อยู่ร่วมด้วยเสมอ สิ่งที่ช่วยแยก fibroblastic meningioma ออกจาก meningotheliomatous type ก็โดยที่มี reticulin และ collagen fibres มากใน fibrous type

ANGIOBLASTIC MENINGIOMA

เป็นชนิดที่มีลักษณะเด่นชัดเฉพาะ คือ ประกอบด้วยเซลล์ที่มีขอบเขตของ cytoplasm ไม่ชัดเจน อยู่กันค่อนข้างหนาแน่น และมีหลอดเลือดฝอยผนังบางมากมายแทรกอยู่ในระหว่างเซลล์เนื้องอก (รูปที่ 3.91) ซึ่งถ้าย้อมด้วย silver stain จะเห็น reticulin fibres มากมาย mitotic figures พบได้บ่อย

[image: รูปที่ 3.91 ก. แสดงถึง angioblastic meningioma ประกอบด้วยหลอดเลือดฝอยผนังบางแทรกอยู่ระหว่างเซลล์เนื้องอก (H & E)]รูปที่ 3.91 ก. แสดงถึง angioblastic meningioma ประกอบด้วยหลอดเลือดฝอยผนังบางแทรกอยู่ระหว่างเซลล์เนื้องอก (H & E)
[image: รูปที่ 3.91 ข. angioblastic meningioma ย้อมสีให้เห็น reticulin fibres]รูปที่ 3.91 ข. angioblastic meningioma ย้อมสีให้เห็น reticulin fibres
Angioblastic meningioma พบได้น้อยกว่าชนิดอื่นมาก แต่ค่อนข้างจะร้ายกว่า(36,37)

ดังได้กล่าวไว้ตอนต้นว่า meningioma ชนิดนี้แบ่งย่อยออกเป็น hemangioblastic type และ hemangiopericytic type สำหรับ hemangioblastic type ซึ่งดูผิวเผินจะคล้ายกับ cerebellar hemangioblastoma พยาธิแพทย์บางท่านคิดว่าเป็นชนิดเดียวกัน แต่มีเหตุผลที่ว่าไม่น่าจะเป็นชนิดเดียวกันคือ ใน hemangioblastic type ของ angioblastic meningioma นั้นพบใน supratentorium ไม่มี cyst อย่างเช่น cerebellar hemangioblastoma เนื้องอกมีการติดกับ dura และยังอาจพบกลุ่มของ meningothelial cells ภายในเนื้องอก ซึ่งสิ่งเหล่านี้ จะไม่มีใน cerebellar hemangioblastoma(38) นอกจากนั้นลักษณะต่าง ๆ ของ von Hippel Lindau’s disease เช่น retinal hemangiomas และ adrenal pheochromocytoma ซึ่งเกิดร่วมกับ cerebellar hemangioblastoma นั้น จะไม่พบใน angioblastic meningioma

ส่วน hemangiopericytic type จะมีลักษณะ histology เหมือนกับ hemangiopericytoma ที่เกิดขึ้นในส่วนอื่น ๆ ของร่างกายและมีลักษณะร้าย มีแนวโน้มจะเกิดขึ้นใหม่ หรือมีการกระจายไปที่อื่น

โดยทั่ว ๆ ไปประสาทศัลยแพทย์เรามักใช้คำ angiomatous meningioma มากกว่าที่จะใช้ angioblastic meningioma ซึ่งก็เป็นคำที่บอกถึงว่าเป็น meningioma ที่มีเลือดมาเลี้ยงมาก ถ้าตัดเอาเนื้องอกออกได้หมดก็จะหายได้เรียบร้อยดีเช่นเดียวกับ meningothelial meningioma ชนิดอื่น ๆ ดังนั้นจึงอาจทำให้เกิดความสับสนกับ angioblastic meningioma

หน้าต้นฉบับ 137–139
Meningioma · การแพร่กระจาย

meningioma เป็นเนื้องอกชนิด benign เจริญเติบโตช้า เป็นก้อนมีขอบเขตชัดเจน จะไม่มีการแพร่กระจายเข้าไปในเนื้อสมองหรือน้ำไขสันหลัง แต่จะมีการกดเนื้อสมอง อย่างไรก็ตามอาจมีการแผ่ขยายเข้าสู่ dura (รูปที่ 3.92), dural sinus และกะโหลกศีรษะได้ (รูปที่ 3.93) ที่พบได้บ่อยก็ได้แก่ที่ sagittal sinus, falx บางรายอาจเข้าไปสู่ paranasal sinus หรือ temparalis muscle การแผ่ขยายเข้าสู่ marrow ของกะโหลกศีรษะก็พบได้บ่อยจะกระตุ้นให้เกิด osteoblastic proliferation และมี hyperostosis ที่กระดูกกะโหลกศีรษะ (รูปที่ 7.67) ถึงแม้จะมีการแผ่ไปที่ใดก็ตามเซลล์ของเนื้องอกก็ยังไม่เป็นลักษณะของเนื้อร้าย

[image: pathology220a · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.92 แสดงให้เห็น psammomatous meningioma แผ่ขยายเข้าไปสู่ dura mater]

รูปที่ 3.92 แสดงให้เห็น psammomatous meningioma แผ่ขยายเข้าไปสู่ dura mater
[image: pathology221 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.93 แสดงให้เห็น meningioma ชนิด transitional แผ่ขยายเข้าไปในกระดูก]

รูปที่ 3.93 แสดงให้เห็น meningioma ชนิด transitional แผ่ขยายเข้าไปในกระดูก
MALIGNANT MENINGIOMA

เป็นเนื้องอกที่พบได้น้อยมาก มีการแพร่กระจายได้ ทั้งในบริเวณเฉพาะที่และไปสู่ส่วนอื่น ๆ เมื่อผ่าตัดแล้วมักจะมีการเกิดขึ้นใหม่ ใน histology จะมีเซลล์เนื้องอกเป็นจำนวนมากและมีลักษณะ pleomorphic จะไม่เรียงตัวเป็นวง (whorl) เช่น benign meningiomas. เซลล์จะมี mitoses มาก (รูปที่ 3.94 ข.) อาจมี necrosis หรือ pseudopalisading ให้เห็น การแทรกซึมเข้าไปในเนื้อสมองจะกระตุ้นให้เกิด gliosis ในบริเวณใกล้ ๆ เนื้องอก(39) malignant meningioma ส่วนใหญ่มักเป็นชนิด fibromatous (รูปที่ 3.94 ก.) หรือชนิด hemangiopericytic type ลักษณะทาง histology ของเซลล์เนื้อร้ายนั้น บางครั้งพบว่าเซลล์ จะอยู่กันโดยมีรูปแบบที่เรียกว่า papillary การกระจายตามน้ำไขสันหลัง และไปยังอวัยวะอื่นก็อาจพบได้แต่ว่าพบได้น้อย

[image: รูปที่ 3.94 ก. แสดงถึง malignant meningioma แทรกซึมเข้าไปในเนื้อสมอง เซลล์เรียงตัวกันเช่นเดียวกับ fibromatous type meningioma]รูปที่ 3.94 ก. แสดงถึง malignant meningioma แทรกซึมเข้าไปในเนื้อสมอง เซลล์เรียงตัวกันเช่นเดียวกับ fibromatous type meningioma
[image: รูปที่ 3.94 ข. ภาพขยายให้เห็นความเป็นเนื้อร้าย โดยมี mitoses ของเซลล์มากมาย]รูปที่ 3.94 ข. ภาพขยายให้เห็นความเป็นเนื้อร้าย โดยมี mitoses ของเซลล์มากมาย
หน้าต้นฉบับ 139–146
เนื้องอกของหลอดเลือด

เนื้องอกที่เกิดจากหลอดเลือดซึ่งอยู่ใน C.N.S มีที่สำคัญอยู่ 2 ชนิดคือ capillary hemangioblastoma และ angiosarcoma ชนิดแรกเป็นชนิดที่พบได้บ่อยกว่าชนิดหลังและเป็น benign angiosarcoma พบได้น้อยมาก ส่วน arteriovenous malformation นั้น ไม่ถือว่าเป็นเนื้องอก เพราะไม่มีลักษณะเป็นก้อนขยายตัวได้เช่นเนื้องอก ในที่นี้จึงขอกล่าวเพียง capillary hemangioblastoma เท่านั้น

CAPILLARY HEMANGIOBLASTOMA

เป็นเนื้องอกชนิด benign ที่ชอบเกิดขึ้นใน posterior fossa มีความสัมพันธ์กับ von Hippel-Lindau’s disease มีคำหลายคำที่ควรทำความเข้าใจไว้(40) Lindau เป็นผู้อธิบายถึง hemangioblastoma ของสมองไว้ในปี ค.ศ.1926 บางครั้งจึงเรียกชื่อเนื้องอกชนิดนี้ว่า Lindau’s tumor ซึ่งอาจเกิดขึ้นแห่งเดียวหรือหลายแห่งก็ได้ และเมื่อในผู้ป่วยรายเดียวกันนั้นมี cyst ในตับอ่อนและในไตร่วมด้วย ก็เรียกว่า Lindau’s syndrome ส่วนคำว่า Lindau’s disease นั้น หมายถึง cerebellar hemangioblastoma โดยเฉพาะ ซึ่งถ่ายทอดทางกรรมพันธุ์ von Hippel’s disease เป็นโรคที่มี angiomatosis ของ retina และถ่ายทอดโดยกรรมพันธุ์เช่นกัน เพราะฉะนั้น von Hippel-Lindau’s disease จึงเป็นโรคที่มี angiomas ของ retina ร่วมกับ cerebellar hemangioblastoma และถ่ายทอดได้ทางกรรมพันธุ์

cerebellar hemangioblastoma อาจเกิดขึ้นใน cerebellum แห่งเดียว หรืออาจมีที่ในส่วนอื่นของ C.N.S ร่วมด้วยก็ได้ ซึ่งผู้เขียนเคยพบผู้ป่วยที่มี cerebellar hemangioblastoma ร่วมกับ cervical hemangioblastoma (รูปที่ 3.95) หรือในบางรายอาจเกิดขึ้นเป็นส่วนหนึ่งของ von Hippel-Lindau’s disease แต่เท่าที่ได้เคยทำผ่าตัดผู้ป่วยที่มีเนื้องอกชนิดนี้มายังไม่เคยพบผู้ป่วยที่มีลักษณะ von Hippel-Lindau’s disease ครบสมบูรณ์เลย อาจเป็นเพราะว่าจำนวนผู้ป่วยที่เป็นเนื้องอกชนิดนี้มีจำนวนน้อยมากก็ได้ ซึ่ง Russell และ Rubinstein(41) ก็พบลักษณะครบสมบูรณ์ของ von Hippel-Lindau’s disease เพียง 2 รายจากจำนวนทั้งหมด 13 รายที่เป็น hemangioblastoma

โรคหรือภาวะอื่นที่อาจเกิดร่วมกับ cerebellar hemangioblastoma ได้แก่ pheochromocytoma และ syringomyelia โดยเฉพาะเมื่อ hemangioblastoma เกิดขึ้นที่ spinal cord(42)

Erythrocythemia ก็เป็นอีกภาวะหนึ่งที่เกิดร่วมกับ cerebellar hemangioblastoma เสมอ และเป็นสิ่งที่ช่วยในการวินิจฉัยโรคได้ เมื่อทำการผ่าตัดเอา hemangioblastoma ออกแล้วจะพบว่า erythrocythemia กลับสู่ปกติ และจะกลับไปผิดปกติอีกเมื่อเนื้องอกนี้เกิดขึ้นมาใหม่ ภาวะ erythrocythemia นั้นเกิดจากการมี erythropoietic substance ซึ่งพบอยู่ในน้ำที่เกิดภายใน cyst ของ hemangioblastoma เป็นตัวกระตุ้นให้เกิด(43,44)

[image: รูปที่ 3.95 แสดงถึง cervical hemangioblastoma ในผู้ป่วยที่มี cerebellar hemangioblastoma]รูปที่ 3.95 แสดงถึง cervical hemangioblastoma ในผู้ป่วยที่มี cerebellar hemangioblastoma
hemangioblastoma เป็นเนื้องอกที่พบได้น้อย มีประมาณ 1–2.5 % ของเนื้องอกสมองทั้งหมด และเป็นเนื้องอกที่เกิดขึ้นได้ในทุกอายุ แต่พบได้มากในวัยอายุกลางคนราว ๆ 35–45 ปี

ตำแหน่งที่ชอบเกิดสำหรับ hemangioblastoma ได้แก่ที่ cerebellum, หลังคาของ 4th ventricle, spinal cord และส่วนน้อยที่ cerebrum

ใน cerebellum จะพบได้มากที่สุด มักชอบเกิดขึ้นที่บริเวณใกล้แนวกลางของ cerebellar hemisphere (รูปที่ 3.96) และอาจพบได้ที่ vermis (รูปที่ 3.97) ซึ่งจะกดหรือขยายเข้าไปสู่ 4th ventricle

ส่วนที่เกิดใน spinal cord นับว่าเป็นตำแหน่งที่พบได้รองจาก cerebellum

สำหรับ hemangioblastoma ที่เกิดใน cerebrum นั้นพบได้น้อยมาก

[image: pathology223 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.96 แสดงถึง cerebellar hemangioblastoma มีตำแหน่งใกล้กับแนวกลาง สังเกตเห็นมีเลือดออกอยู่ภายในเนื้องอก]

รูปที่ 3.96 แสดงถึง cerebellar hemangioblastoma มีตำแหน่งใกล้กับแนวกลาง สังเกตเห็นมีเลือดออกอยู่ภายในเนื้องอก
[image: pathology222 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.97 แสดงถึง hemangioblastoma ในตำแหน่ง vermis ขยายเข้าไปสู่ 4th ventricle และมีขอบเขตชัดเจน ผิวหน้าตัดเห็นเป็นช่องว่างเล็ก ๆ คล้ายฟองน้ำ ซึ่งเป็นหลอดเลือดที่ขยายใหญ่ และ cyst บางแห่งหลอดเลือดขยายใหญ่มากมีลักษณะเป็น cavernous space เห็นสีเหลือง ๆ ของไขมันแทรกระหว่างหลอดเลือดซึ่งเป็นลักษณะของเนื้องอกชนิดนี้]

รูปที่ 3.97 แสดงถึง hemangioblastoma ในตำแหน่ง vermis ขยายเข้าไปสู่ 4th ventricle และมีขอบเขตชัดเจน ผิวหน้าตัดเห็นเป็นช่องว่างเล็ก ๆ คล้ายฟองน้ำ ซึ่งเป็นหลอดเลือดที่ขยายใหญ่ และ cyst บางแห่งหลอดเลือดขยายใหญ่มากมีลักษณะเป็น cavernous space เห็นสีเหลือง ๆ ของไขมันแทรกระหว่างหลอดเลือดซึ่งเป็นลักษณะของเนื้องอกชนิดนี้
พยาธิวิทยา

capillary hemangioblastoma เป็นเนื้องอกที่มีขอบเขตชัดเจนดี มีทั้งที่เป็นก้อนทึบทั้งหมด ก้อนที่มี cyst ปนบางส่วน และก้อนที่มี cyst ใหญ่ ใน cerebellum แบบหลังพบได้มากที่สุด ที่ผนังของ cyst จะมี mural nodule เล็ก ๆ ซึ่งมีขอบเขตชัดเจน และมีสีน้ำตาลปนแดง น้ำภายใน cyst จะมีสีฟางตั้งทิ้งไว้จะแข็งตัวได้ (รูปที่ 3.98 ก, ข, ค) หรือมีสีน้ำตาลแดงซึ่งแสดงถึงการมีเลือดออก เท่าที่พบเห็นมา mural nodule มักอยู่ทางด้านหลังของผนังของ cyst จึงมีประโยชน์ในการผ่าตัดเอาออกได้ง่ายขึ้น ในบางรายอาจเกิด hemangioblastoma ได้หลายแห่งภายใน cerebellum หรือในส่วนอื่น ของ C.N.S

[image: รูปที่ 3.98 ก. แสดงถึง cerebellar hemangioblastoma ชนิดที่เป็น cyst ใหญ่ และ mural nodule สังเกตเห็น mural nodule อยู่ด้านหลัง]รูปที่ 3.98 ก. แสดงถึง cerebellar hemangioblastoma ชนิดที่เป็น cyst ใหญ่ และ mural nodule สังเกตเห็น mural nodule อยู่ด้านหลัง
[image: รูปที่ 3.98 ข. ภาพการผ่าตัด เห็น cyst ใหญ่ที่ cerebellar hemisphere ข้างขวา mural nodule ได้ถูกตัดออกไปแล้ว]รูปที่ 3.98 ข. ภาพการผ่าตัด เห็น cyst ใหญ่ที่ cerebellar hemisphere ข้างขวา mural nodule ได้ถูกตัดออกไปแล้ว
[image: pathology227 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.98 ค. แสดงถึงน้ำจาก cyst และ mural nodule (ลูกศร) ได้จากการผ่าตัด สังเกตเห็นว่า mural nodule มีสีแดง และน้ำจาก cyst มีการแข็งตัวเมื่อตั้งทิ้งไว้]

รูปที่ 3.98 ค. แสดงถึงน้ำจาก cyst และ mural nodule (ลูกศร) ได้จากการผ่าตัด สังเกตเห็นว่า mural nodule มีสีแดง และน้ำจาก cyst มีการแข็งตัวเมื่อตั้งทิ้งไว้
ผิวหน้าตัดของเนื้องอกจะมีลักษณะคล้ายฟองน้ำเป็นช่องว่างเล็ก ๆ อยู่ทั่ว ๆ ไป ซึ่งเป็นหลอดเลือดที่มีการขยายใหญ่ร่วมกับการมี cyst เล็ก ๆ ในบางแห่งหลอดเลือดอาจมีขนาดใหญ่มากแบบ cavernous space หรือมีจุดเลือดออกเป็นจุดเล็ก ๆ (รูปที่ 3.97) สิ่งสำคัญอีกอย่างหนึ่งที่เป็นลักษณะจำเพาะของ hemangioblastoma ก็คือมีจุดเหลืองทองของ sudanophilic lipid แทรกอยู่ระหว่างหลอดเลือดทั่ว ๆ ไป หลอดเลือดที่ผิวของสมองจะมีลักษณะขยายใหญ่และคดเคี้ยว (รูปที่ 3.99) เมื่อก้อนเนื้องอกนั้นมีขนาดใหญ่

HISTOLOGY

ลักษณะทาง histology ที่เด่นชัดซึ่งใช้ในการวินิจฉัยก็คือมีหลอดเลือดฝอยผนังบางที่บุด้วย endothelial cells เป็นจำนวนมาก อยู่กันอย่างหนาแน่น การย้อมให้เห็น reticulin ของหลอดเลือดจะทำให้เห็นได้ชัดขึ้น ระหว่างหลอดเลือดจะพบ stromal cells ที่มีรูปร่างกลมใหญ่แทรกอยู่ ติดสีจาง และอาจพบเซลล์พวกนี้ในบางแห่งมีลักษณะ foamy cytoplasm เนื่องจากมีเม็ดไขมันชนิด sudanophilic lipid อยู่ภายใน (รูปที่ 3.100) เซลล์ของ endothelial และ stromal cells จะมีลักษณะ benign ไม่พบว่ามี mitoses

[image: pathology230 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.99 แสดงให้เห็นหลอดเลือดที่ผิวของ hemangioblastoms มีขนาดใหญ่และคดเคี้ยว]

รูปที่ 3.99 แสดงให้เห็นหลอดเลือดที่ผิวของ hemangioblastoms มีขนาดใหญ่และคดเคี้ยว
[image: รูปที่ 3.100 ก. แสดงถึง hemangioblastoma ประกอบด้วยหลอดเลือดผนังบางมากมาย มี endothelial cells รูปร่างผอม stromal cells มีรูปร่างกลมใหญ่ nucleus ติดสีเข้ม และบางตัวมีลักษณะ foamy cytoplasm]รูปที่ 3.100 ก. แสดงถึง hemangioblastoma ประกอบด้วยหลอดเลือดผนังบางมากมาย มี endothelial cells รูปร่างผอม stromal cells มีรูปร่างกลมใหญ่ nucleus ติดสีเข้ม และบางตัวมีลักษณะ foamy cytoplasm
[image: pathology234 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.100 ข. ภาพขยาย high power เห็นเซลล์มีลักษณะ foamy cytoplasm]

รูปที่ 3.100 ข. ภาพขยาย high power เห็นเซลล์มีลักษณะ foamy cytoplasm
[image: รูปที่ 3.100 ค. ย้อมสีให้เห็นไขมันภายในเซลล์]รูปที่ 3.100 ค. ย้อมสีให้เห็นไขมันภายในเซลล์
ลักษณะทาง histology ของ hemangioblastoma ยังเป็นปัญหาในการที่จะแยกออกจาก angioblastic meningiomas เพราะทั้ง 2 ชนิดนี้มีลักษณะเหมือนกัน แต่โดยทั่ว ๆ ไปแล้วจะพบความแตกต่างกันในทางพยาธิวิทยาและตำแหน่งที่เกิด โดย angioblastic meningiomas เกิดที่ supratentorium ติดกับ dura เป็นก้อนไม่มี cyst

หน้าต้นฉบับ 146–147
MALDEVELOPMENTAL TUMORS

เป็นเนื้องอกที่เกิดขึ้นจากการเปลี่ยนแปลงที่ผิดปกติของเซลล์ซึ่งตามธรรมชาติแล้วเซลล์เหล่านี้จะหายไปหรือเปลี่ยนแปลงไปเป็นส่วนต่าง ๆ ของร่างกาย แต่กลับกลายเป็นเนื้องอกขึ้นมา สำหรับเนื้องอกในกลุ่มนี้จะมีทั้งที่เกิดจาก neuroepithelial หรือ non-neuroepithelial cells ชนิดของเนื้องอกที่พบได้เรียงจากน้อยไปหามากมีดังนี้

	Craniopharyngioma
	Dermoid cyst
	epidermoid cyst
	colloid cyst ของ 3rd ventricle
	Rathke’s cleft cyst
	enterogenous cyst
	lipoma
	hamartoma


เนื้องอกเหล่านี้ถือว่าเป็น congenital origin และเป็นชนิด benign มีการเจริญเติบโตช้าใช้เวลานานหลายปีกว่าจะมีอาการ ดังนั้นจึงมักพบผู้ป่วยที่มีเนื้องอกเหล่านี้ในอายุเริ่มเป็นผู้ใหญ่ ส่วนมากเนื้องอกจะเกิดขึ้นอยู่นอกเนื้อสมอง ถึงแม้จะเป็น benign แต่ก็เอาออกได้ไม่ง่ายนัก เพราะส่วนมากจะอยู่ในแนวกลางและใต้สมอง

หน้าต้นฉบับ 147–151
CRANIOPHARYNGIOMA

เป็นเนื้องอกที่เกิดจากเซลล์ที่เหลือค้างอยู่ของ epithelium ของ Rathke’s pouch ซึ่งเป็น primitive stomodeum ที่ยื่นขึ้นข้างบนเข้าหาส่วนที่เป็น neural tube เซลล์ของ Rathke’s pouch นี้จะเปลี่ยนไปเป็น craniopharyngeal duct ส่วนต้นของ duct จะหายไปไม่มีการติดต่อกับ buccal cavity และส่วนปลายจะกลายเป็น anterior lobe ของ pituitary gland และ pars intermedia เซลล์ที่เหลือค้างในส่วนใดส่วนหนึ่งของ craniopharyngeal duct ก็อาจเกิดเป็นเนื้องอกชนิด craniopharyngioma ขึ้นมาได้ ซึ่งอาจจะเกิดอยู่ใน intrasellar, suprasellar หรือทั้ง 2 ตำแหน่งก็ได้ แต่การที่ craniopharyngioma ชอบเกิดขึ้นในวัยรุ่นจึงมีผู้ให้ความเห็นว่า เนื้องอกชนิดนี้น่าจะเกิดจากการมี metaplasia ในเซลล์ของ adenohypophysis มากกว่าที่จะเกิด จาก embryonic cell rest(45)

Craniopharyngioma พบได้ 3 % ของเนื้องอกภายในช่องกะโหลกศีรษะทั้งหมด และเป็นเนื้องอกที่พบได้บ่อยที่สุดในจำนวนเนื้องอกที่อยู่ใน supratentorium ของเด็ก และจำนวนมากกว่าครึ่งหนึ่งของ craniopharyngioma จะเกิดขึ้นในอายุระหว่าง 10–20 ปี(46)

พยาธิวิทยา

ส่วนใหญ่ของเนื้องอกจะอยู่ในบริเวณ suprasellar มีส่วนน้อยที่เกิดใน intrasellar(47) และ intraventricular craniopharyngioma เป็นเนื้องอกที่มีขอบเขตชัดเจน แต่มักจะมีการติดแน่นอยู่กับเนื้อสมองเนื่องจากเกิดมี reactive gliosis เนื้องอกที่มีขนาดเล็กจะอยู่ที่บริเวณ chiasm หรือ tuber cinerium แต่ถ้ามีขนาดใหญ่มักจะขยายตัวขึ้นข้างบนเข้าไปสู่ 3rd ventricle (รูปที่ 3.101) ทำให้เกิดการอุดตันทางเดิน CSF และเกิด hydrocephalus ขึ้น ในบางรายก้อนอาจขยายใหญ่เข้าไปอยู่ที่บริเวณหน้า pons หรือใน temporal lobe (รูปที่ 3.102) สำหรับรายที่เกิดอยู่ใน sellar อาจมีการขยายตัวผ่าน diaphragmatic sellae แล้วเจริญใหญ่ใน suprasellar ทำให้มีลักษณะเหมือน dumb-bell และทำให้มีอาการของ hypopituitarism

[image: pathology236 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.101 แสดงถึง craniopharyngioma บริเวณ suprasellar ขยายตัวเข้าสู่ 3rd ventricle และอุดตัน foramen of Monro]

รูปที่ 3.101 แสดงถึง craniopharyngioma บริเวณ suprasellar ขยายตัวเข้าสู่ 3rd ventricle และอุดตัน foramen of Monro
[image: รูปที่ 3.102 แสดงให้เห็น craniopharyngioma ขยายตัวใหญ่ในบริเวณ temporal lobe และ clivus สังเกตเห็น cyst หลายแห่งที่เนื้องอกตรง suprasellar]รูปที่ 3.102 แสดงให้เห็น craniopharyngioma ขยายตัวใหญ่ในบริเวณ temporal lobe และ clivus สังเกตเห็น cyst หลายแห่งที่เนื้องอกตรง suprasellar
เมื่อดูผิวหน้าตัดส่วนที่เป็นก้อนเนื้อจะมีสีซีดและไม่เรียบเพราะมักจะมีส่วนที่เป็นหินปูนแข็งอยู่เป็นหย่อม ๆ บางส่วนจะเป็น cyst ขนาดต่าง ๆ กัน ภายใน cyst จะมีน้ำสีน้ำตาลปนเหลืองคล้ายน้ำมันเครื่องและมีเกล็ด cholesterol สีเหลืองทองเล็ก ๆ (รูปที่ 3.103) ลอยอยู่ในน้ำ ซึ่งเป็นสิ่งสำคัญที่ใช้ในการวินิจฉัยเนื้องอกชนิดนี้

[image: pathology238 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.103 ภาพสมองตัดตามแนวกลาง แสดงให้เห็น craniopharyngioma ขนาดใหญ่ ผิวหน้าตัดไม่เรียบมีหินปูนอยู่เป็นหย่อม เห็น cyst ขนาดโต น้ำภายในมีสีน้ำตาลและมีเกล็ด cholesterol สีทอง]

รูปที่ 3.103 ภาพสมองตัดตามแนวกลาง แสดงให้เห็น craniopharyngioma ขนาดใหญ่ ผิวหน้าตัดไม่เรียบมีหินปูนอยู่เป็นหย่อม เห็น cyst ขนาดโต น้ำภายในมีสีน้ำตาลและมีเกล็ด cholesterol สีทอง
เมื่อดูทางด้านใต้ของสมอง จะเห็น craniopharyngioma มีผิวไม่เรียบเป็นปุ่มขนาดต่าง ๆ กัน มีการขยายไปด้านข้างกดเบียด internal carotid a. ก้อนจะปิดบัง optic nerves และ chiasm จนมองไม่เห็น นอกจากนั้นก้อนยังมีการขยายตัวเข้าไปอยู่ใน interpeduncular fossa กดเส้นประสาทสมอง และ posterior cerebral a. (รูปที่ 3.104) ความสัมพันธ์ในสิ่งต่าง ๆ เหล่านี้จะมีความสำคัญในการผ่าตัด

HISTOLOGY

Craniopharyngioma จะประกอบด้วย stratified squamous epithelium ด้านที่ติดกับ microcyst จะมี epithelium ที่บุผนังเป็น columnar cells ซึ่งวางอยู่บน collagen basement membrane บางส่วนของ stratified squamous epithelium เซลล์จะมีรูปร่างเป็นลักษณะแหลมเรียกว่า “prickle cell” (รูปที่ 3.105 ก,ค) และบางแห่งก็มีการเปลี่ยนแปลงเป็น keratin หรือกลายเป็นหินปูน (รูปที่ 3.105 ข)


[image: pathology239 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.104 เป็นภาพด้านล่างของสมอง แสดงให้เห็น craniopharyngioma ที่ขรุขระ เนื้องอกดัน internal carotid a. ปิดบัง optic nerve และ chiasm สังเกตเห็นกลุ่มแผ่น keratin สีขาว ๆ เล็ก ๆ ที่ด้านหลังของเนื้องอก (ลูกศร)]

รูปที่ 3.104 เป็นภาพด้านล่างของสมอง แสดงให้เห็น craniopharyngioma ที่ขรุขระ เนื้องอกดัน internal carotid a. ปิดบัง optic nerve และ chiasm สังเกตเห็นกลุ่มแผ่น keratin สีขาว ๆ เล็ก ๆ ที่ด้านหลังของเนื้องอก (ลูกศร)
[image: รูปที่ 3.105 ก. แสดงถึงลักษณะเฉพาะของ craniopharyngioma ประกอบด้วย stratified squamous epithelium คลุมอยู่บนแกน connective tissue
ข. Craniopharyngioma แสดงให้เห็น keratin (ลูกศร) และ inflammatory cells อยู่ปะปนกับ epithelium และ connective tissue]รูปที่ 3.105 ก. แสดงถึงลักษณะเฉพาะของ craniopharyngioma ประกอบด้วย stratified squamous epithelium คลุมอยู่บนแกน connective tissue
ข. Craniopharyngioma แสดงให้เห็น keratin (ลูกศร) และ inflammatory cells อยู่ปะปนกับ epithelium และ connective tissue
[image: pathology242 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.105 ค. microcyst บุด้วย columnar cells บางแห่งเป็นเซลล์มีรูปร่างแหลม เรียกว่า “prickle cell”]

รูปที่ 3.105 ค. microcyst บุด้วย columnar cells บางแห่งเป็นเซลล์มีรูปร่างแหลม เรียกว่า “prickle cell”
Craniopharyngioma เป็นเนื้องอกที่มีการเจริญเติบโตช้ามาก ๆ และไม่มี mitoses

หน้าต้นฉบับ 151–155
DERMOID และ EPIDERMOID CYSTS

เป็น cyst ที่เกิดขึ้นจาก non-neuroepithelial cells พบได้ทั้งภายในช่องกะโหลกศีรษะและสันหลัง cysts ทั้งสองชนิดนี้เกิดจากมีการอยู่ผิดที่ (heterotopia) ของ ectodermal elements ซึ่งจะมารวมตัวกันในแนวกลางขณะที่มีการปิด neural groove บางครั้งถ้าปิดไม่สมบูรณ์ก็จะเกิดมีรูเปิดที่ผิวหนัง เรียกว่า dermal sinus ซึ่งมักจะมี dermoid cyst อยู่ในบริเวณ dermal sinus ร่วมด้วย และจะเกิดขึ้นอยู่ในบริเวณแนวกลางของร่างกายเสมอ สำหรับ dermoid cyst ที่เกิดภายในช่องกะโหลกศีรษะพบได้น้อยกว่าที่เกิดในสันหลัง ตำแหน่งที่ชอบเกิดได้แก่ที่ posterior fossa บริเวณ vermis และ 4th ventricle แต่ก็อาจเกิดได้ที่ frontal, occipital ใกล้ vertex ส่วนที่เกิดในสันหลัง พบได้บ่อยที่บริเวณ lumbosacral ซึ่งอาจจะอยู่นอกหรือในไขสันหลังก็ได้ และมักมีความผิดปกติแต่กำเนิดชนิดอื่น ๆ ร่วมด้วย เช่น diastematomyelia, syringomyelia, และ Arnold-Chiari malformation

ส่วน epidermoid cyst ที่เกิดภายในช่องกะโหลกศีรษะพบได้มากกว่า dermoid cyst แต่ในสันหลังกลับพบได้น้อยกว่า และตำแหน่งที่เกิดมักอยู่ห่างจากแนวกลาง

ถึงแม้ epidermoid และ dermoid cyst จะมีความแตกต่างกันในทางคลินิกและตำแหน่งการเกิด แต่โดยทั่ว ๆ ไปก็จัดรวมกันไว้ในกลุ่มเนื้องอกที่เรียกว่า “pearly tumors”(48)

DERMOID CYST

ที่เกิดภายในช่องกะโหลกศีรษะนั้นพบได้น้อยมาก มักชอบเกิดในแนวกลางของ posterior fossa โดยเฉพาะบริเวณ vermis และ 4th ventricle ทำให้ผู้ป่วยมี obstructive hydrocephalus อายุที่พบได้บ่อยมักอยู่ในระหว่าง 10–20 ปี

พยาธิวิทยา เป็น cyst ที่มีขอบเขตชัดเจนและมีขนาดต่าง ๆ กัน เมื่อดูภายนอกจะมีสีชมพูอ่อนปนขาวขุ่น ๆ เมื่อดูผ่าหน้าตัดจะพบสิ่งที่สำคัญที่อยู่ใน cyst คือ สิ่งที่เหนียวเป็นสีเหลืองปนขาว ซึ่งเกิดจากการหลั่งของ sebaceous gland และจากการสลายตัวของ epithelium อาจพบเส้นผมหรือหินปูนอยู่ภายในร่วมด้วย (รูปที่ 3.106) ผนังของ cyst มักจะติดแน่นอยู่กับเนื้อสมองโดยรอบ และมีเลือดไปเลี้ยงน้อย

[image: pathology246 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.106 ภาพการผ่าตัดที่ cerebellum แสดงให้เห็น dermoid cyst ที่ 4th ventricle ประกอบด้วยผนัง ภายในมีไขมัน กระจุกผมอยู่ด้านล่าง (ลูกศร)]

รูปที่ 3.106 ภาพการผ่าตัดที่ cerebellum แสดงให้เห็น dermoid cyst ที่ 4th ventricle ประกอบด้วยผนัง ภายในมีไขมัน กระจุกผมอยู่ด้านล่าง (ลูกศร)
สิ่งสำคัญอีกอย่างหนึ่งที่ช่วยในการวินิจฉัยโรค คือการพบ dermal sinus ในบริเวณ occipital หรือที่ lumbosacral ซึ่งมักจะเป็นทางนำไปสู่ dermoid cyst ของ cerebellum และ sinus นี้บางรายจะเป็นทางเข้าของเชื้อโรค ก่อให้เกิด meningitis ได้

HISTOLOGY เยื่อบุของ cyst เป็น stratified squamous epithelium และมี hair follicles, sebaceous และ sweat gland ในบางรายอาจเห็นกระดูกแข็งหรือกระดูกอ่อน

EPIDERMOID CYST

หรือมีอีกชื่อหนึ่งเรียกว่า cholesteatoma เกิดขึ้นภายในช่องกะโหลกศีรษะได้บ่อยกว่า dermoid cyst มักเกิดในบริเวณที่ห่างจากแนวกลางของสมอง และอาจพบใน diploic space ของกะโหลกศีรษะได้ ตำแหน่งที่พบได้บ่อยที่สุดก็คือที่ cerebellopontine angle (รูปที่ 3.107). รองลงมาที่บริเวณ parapituitary ที่ middle fossa (temporal lobe) และ paratrigeminal region ซึ่งในบริเวณนี้มักมีการทำลาย apex ของกระดูก petrous ในบางครั้ง epidermoid cyst ก็อาจเกิดขึ้นใน cerebral hemisphere

[image: pathology249 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.107 แสดงถึง epidermoid tumor ที่บริเวณ CP angle (ลูกศร)]

รูปที่ 3.107 แสดงถึง epidermoid tumor ที่บริเวณ CP angle (ลูกศร)
พยาธิวิทยา epidermoid cysts เป็นเนื้องอกที่มีขอบเขตชัด ผิวจะมีลักษณะเป็นก้อนกลมเล็ก ๆ ขนาดต่าง ๆ และเรียบเป็นมันคล้ายไข่มุก จึงเรียกเนื้องอกชนิดนี้ว่า “pearly tumor” (รูปที่ 3.108) ภายในมีก้อนไขมันที่ประกอบด้วย cholesterol crystal มีสีขาวซึ่งเกิดจากมีการทำลายของ keratin จาก epithelium ที่ผนังของ cyst ในบางส่วนของผนังอาจพบมีหินปูน

[image: pathology250 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.108 แสดงให้เห็นลักษณะคล้ายไข่มุกของเนื้องอกชนิด epidermoid ซึ่งเป็นลักษณะเฉพาะของเนื้องอกชนิดนี้ จึงมีชื่ออีกอย่างหนึ่งว่า “pearly tumor”]

รูปที่ 3.108 แสดงให้เห็นลักษณะคล้ายไข่มุกของเนื้องอกชนิด epidermoid ซึ่งเป็นลักษณะเฉพาะของเนื้องอกชนิดนี้ จึงมีชื่ออีกอย่างหนึ่งว่า “pearly tumor”
[image: รูปที่ 3.109 แสดงถึงผนัง cyst ของเนื้องอกชนิด epidermoid เห็น epithelium วางอยู่บน collagenous tissue และมี keratin วางซ้อนกันเป็นชั้น ๆ]รูปที่ 3.109 แสดงถึงผนัง cyst ของเนื้องอกชนิด epidermoid เห็น epithelium วางอยู่บน collagenous tissue และมี keratin วางซ้อนกันเป็นชั้น ๆ
HISTOLOGY ผนังของ cyst จะเป็น stratified squamous epithelium ซึ่งวางอยู่บนชั้น collagenous tissue และจะเห็น keratinous material วางซ้อนกันเป็นชั้น ๆ ลึกเข้าไปข้างใน cyst (รูปที่ 3.109)

หน้าต้นฉบับ 155–156
COLLOID CYST

เป็น cyst ที่เกิดขึ้นเฉพาะในบริเวณส่วนหน้าของ 3rd ventricle และมีชื่ออื่นที่ใช้เรียก ได้แก่ paraphyseal cyst หรือ neuroepithelial cyst ต้นกำเนิดของ colloid cyst ยังเป็นที่ถกเถียงและยังไม่ลงเอยกัน พวกที่คิดว่าเกิดจาก paraphysis ซึ่งเป็นส่วนยื่นของ telencephalon อยู่ตรงด้านหน้าของ diencephalon ใน embryo และจะหายไปในระยะต่อมา เรียก cyst ที่เกิดในบริเวณนี้ว่า paraphyseal cyst(49) อีกพวกหนึ่งคิดว่า colloid cyst มีต้นกำเนิดที่ epithelium ของ choroid plexus(50)

ส่วนมาก colloid cyst จะพบได้ในคนอายุระหว่าง 30–40 ปี

พยาธิวิทยา ตัว cyst จะมีลักษณะกลม อาจมีขั้วติดกับ velum interpositum หรือ choroid plexus ของ 3rd ventricle การที่ cyst นี้เกิดตรงบริเวณใกล้ ๆ กับ foramen of Monro จึงมักทำให้มีการอุดตัน foramen of Monro และมี obstructive hydrocephalus (รูปที่ 3.110) ถ้ามีขนาดใหญ่อาจกดเบียดผนังของ 3rd ventricle และ pillars ของ fornix ผนังของ cyst จะมีลักษณะบาง ภายในมีวัตถุสีเทา ๆ นิ่ม ๆ คล้าย gelatin ซึ่งเป็นลักษณะจำเพาะสำหรับ colloid cyst

[image: รูปที่ 3.110 แสดงถึง colloid cyst ใน 3rd ventricle อุดตัน foramen of Monro ทำให้เกิด hydrocephalus]รูปที่ 3.110 แสดงถึง colloid cyst ใน 3rd ventricle อุดตัน foramen of Monro ทำให้เกิด hydrocephalus
ผนังของ cyst เมื่อดูจากภายนอกเข้าหาข้างในจะพบว่ามีชั้นของ connective tissue อยู่ข้างนอก ซึ่งบางส่วนจะมี lymphocytes และ plasma cells อยู่ด้วย ส่วนภายในจะบุด้วย epithelial cells ซึ่งส่วนใหญ่เป็น cuboid หรือ low columnar cells บางแห่งอาจมี celia ภายใน epithelial cells มักมี mucin (รูปที่ 3.111 ก.) ในส่วนกลางของ cyst ก็จะเห็น amorphous material ซึ่งเกิดจาก mucous บางรายสิ่งที่อยู่ภายใน cyst จะมีลักษณะที่เรียกว่า pseudo-achinomycosis (รูปที่ 3.111 ข)

[image: pathology255 · ภาพปรับปรุง · ก]ก

[image: pathology258 · ภาพปรับปรุง · ข]ข
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[image: รูปที่ 3.111 ก. แสดงถึงผนังของ colloid cyst
ข. แสดงถึงลักษณะ pseudo-achinomycosis พบได้ใน colloid cyst]

รูปที่ 3.111 ก. แสดงถึงผนังของ colloid cyst
ข. แสดงถึงลักษณะ pseudo-achinomycosis พบได้ใน colloid cyst
หน้าต้นฉบับ 157–158
LIPOMAS

Lipomas เป็นเนื้องอกที่พบได้น้อยมาก อาจพบได้ทั้งในช่องกะโหลกศีรษะและสันหลัง สำหรับที่เกิดอยู่ภายในช่องกะโหลกศีรษะส่วนมากจะพบอยู่ในแนวกลางของสมอง ที่บ่อยที่สุดคือ corpus callosum ซึ่งมักจะเกิดร่วมกับ agenesis ของ corpus callosum เฉพาะเป็นบางส่วนหรือทั้งหมดก็ได้ (รูปที่ 3.112) นอกจากนี้ยังอาจพบได้ที่ tegmentum ของ midbrain (รูปที่ 3.113), infundibulum, choroid plexus, C-P angle, thoracic cord และ quada equina

[image: pathology259 · ภาพปรับปรุง]
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[image: รูปที่ 3.112 แสดงให้เห็น lipoma ที่ corpus callosum เกิดร่วมกับ agenesis ของ corpus callosum]

รูปที่ 3.112 แสดงให้เห็น lipoma ที่ corpus callosum เกิดร่วมกับ agenesis ของ corpus callosum
เนื้องอกชนิดนี้เกิดได้ในทุกอายุ แต่ที่พบได้บ่อยอยู่ในอายุระหว่าง 20–40 ปี

พยาธิวิทยา lipomas มีขอบเขตชัด แต่มักจะติดแน่นกับเนื้อสมองที่อยู่รอบ ๆ ลักษณะที่สำคัญคือจะมีสีเหลืองของไขมันร่างกาย (รูปที่ 3.112) ส่วนมากมีเลือดไปเลี้ยงน้อย แต่บางรายมีหลอดเลือดไปเลี้ยงมากที่เรียกว่า angiolipomas และบางรายอาจมีหินปูนเกิดขึ้นที่ผนังของก้อน ชนิดที่อยู่ในบริเวณ C-P angle มักจะแทรกเข้าไปในระหว่างเส้นประสาทสมองทำให้การเลาะเอาออกทำได้ยากและมีการสูญเสียหน้าที่ของเส้นประสาทสมอง
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ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.113 แสดงถึง lipoma ที่ด้านบนของ midbrain และ pons]

รูปที่ 3.113 แสดงถึง lipoma ที่ด้านบนของ midbrain และ pons
HISTOLOGY lipomas จะประกอบด้วย fatty tissue ในรายที่เป็น angiolipomas จะมีหลอดเลือดจำนวนมากแทรกอยู่ใน fatty tissue

หน้าต้นฉบับ 158–167
เนื้องอกของ PITUITARY GLAND

เป็นเนื้องอกที่จัดอยู่ในพวกที่มีตำแหน่งอยู่นอกเนื้อสมองแล้วเจริญขยายไปสู่สมองโดยตรง จะไม่มีการกระจายโดยทางกระแสโลหิต เนื้องอกที่เกิดขึ้นส่วนมากเกิดที่ในส่วน anterior lobe ของ pituitary gland หรือ adenohypophysis ซึ่งมีเนื้องอกที่พบได้อยู่ 2 ชนิด คือ pituitary adenoma กับ pituitary adenocarcinoma ชนิดแรกเป็นชนิดที่พบได้มากที่สุด ส่วนชนิดหลังพบได้น้อยมาก (ผู้เขียนเองเคยพบเพียงรายเดียวเท่านั้น) ส่วนเนื้องอกที่เกิดจาก neurohypophysis ได้แก่ glioma ยิ่งพบได้ยากขึ้นไปอีก

PITUITARY ADENOMAS

เป็นเนื้องอกชนิด benign ที่เกิดขึ้นจากเซลล์ของ adenohypophysis ซึ่งมีอยู่ 3 ชนิด ตามการติดสีที่ใช้ย้อม ได้แก่:

chromophobe cell เป็นพวกที่พบได้มากที่สุดใน pituitary gland และไม่มี secretory granules ให้เห็นด้วยการย้อมสีธรรมดา

acidophilic cell (eosinophil หรือ alpha cell) มีจำนวนเซลล์มากเป็นที่สองมี granules ใน cytoplasm ติดสี acid เห็นเป็นสีชมพูแดงเมื่อย้อมด้วย hematoxylin และ eosin (H & E)

basophilic cell (beta cell) เป็นเซลล์ที่พบได้น้อยที่สุด ใน cytoplasm มี granules ติดสี basic dyes มีสีม่วง และ จะเห็นเป็นสีฟ้าเมื่อย้อมด้วย AF - AB

ในสมัยก่อนนับเป็นเวลานานมาแล้ว ได้มีการแบ่ง pituitary adenoma ออกเป็น 3 ชนิด ตามลักษณะการติดสีย้อมด้วย H & E เทคนิค และเรียกชื่อเนื้องอกตามชนิดของเซลล์ที่เกิดเป็นเนื้องอก ได้แก่

	chromophobe adenoma เชื่อว่าเป็นชนิดที่ไม่มีการสร้าง hormone
	acidophilic adenoma เป็นพวกที่หลั่ง growth hormone และ prolactin ผู้ป่วยจะแสดงอาการของ gigantism และ acromegaly
	basophilic adenoma จะหลั่ง ACTH และ melanin-stimulating hormones ทำให้เกิดเป็น Cushing’s disease


จากที่ผู้รายงานพบในการทำผ่าตัดมา chromophobe adenoma เป็นชนิดที่พบได้มากที่สุด มีจำนวนสูงถึงประมาณ 80–90 % และ basophilic adenoma พบได้น้อยที่สุด

การแบ่งชนิดของ adenoma ตามที่กล่าวไว้ข้างต้นนี้ในปัจจุบันนับว่าล้าสมัย เพราะว่าการแบ่งตามลักษณะการติดสีของเซลล์เนื้องอกนั้นไม่สามารถนำมาเกี่ยวพันกับการหลั่ง hormone และ cytogenesis ได้ดีพอ จึงได้มีการแบ่งชนิดของ pituitary adenoma ใหม่หลังจากได้มีการใช้ electron microscopy และ immunocytochemistry เทคนิคเข้ามาตรวจสอบ ทำให้รู้ถึงการหลั่ง hormone ของเซลล์, ultrastructure ของเซลล์ และ cytogenesis การทำ immunocytologic เทคนิคสามารถแสดงให้เห็นชนิดของ hormones ที่เกิดขึ้นภายใน cytoplasm ของเซลล์และ electron microscopy สามารถแสดงให้เห็น ultrastructures ของเซลล์ชนิดต่าง ๆ ซึ่งมีรายละเอียดภายในเซลล์ไม่เหมือนกัน และมีประโยชน์ในการแยกชนิดของ adenoma ดังนั้นการแยกชนิดของ pituitary adenomas ตามการหลั่งและหน้าที่ของ hormone จึงมีชนิดต่าง ๆ ดังนี้(51,52)

	Growth hormone cell adenoma (หลั่ง G.H. มากเกินไป)
	Prolactin cell adenoma (หลั่ง prolactin มากเกินไป)


	Corticotropic cell adenoma (หลั่ง ACTH มากเกินไป)
	Thyrotropic cell adenoma (หลั่ง TSH มากเกินไป)
	Gonadotropic cell adenoma (หลั่ง FSH / LH มากเกินไป)
	Plurihormonal adenoma (หลั่ง hormone มากกว่า 2 อย่าง หรือมากกว่า ส่วนมากเป็น growth hormone cell + prolactin cell)
	Null cell adenoma (ไม่มีการผลิต hormone)


จะเห็นได้ว่าการแบ่งชนิดของ adenoma ตามวิธีใหม่นี้อาจแบ่งได้เป็น 2 กลุ่ม กลุ่มแรกเป็นกลุ่มที่ไม่มีการผลิต hormone (endocrine-inactive adenoma) ได้แก่พวก null cell adenoma จะไม่มีอาการแสดงของ hormone ในทางคลินิก อีกกลุ่มหนึ่งเป็นพวกที่มีการผลิต hormones (endocrine active adenoma) ได้แก่ adenoma ชนิดต่าง ๆ ที่เหลือทั้งหมด ผู้ป่วยจะมีอาการแสดง ตามชนิดของ hormones ที่เนื้องอกนั้นผลิตออกมา

อายุ pituitary adenoma นับว่าเป็นเนื้องอกที่เกิดขึ้นในผู้ใหญ่ โดยมีอายุที่พบได้บ่อยที่สุด อยู่ระหว่าง 35–45 ปี โดยทั่ว ๆ ไปแล้ว adenoma ชนิดที่ผลิต hormone และทำให้เกิดอาการแสดงของ hormone นั้นมักจะพบได้ในอายุน้อยกว่าพวกชนิดที่ไม่ได้ผลิต hormone ดังจะเห็นจากในรายที่เป็น acidophilic adenoma ซึ่งผลิต growth hormone มักเกิดในคนอายุน้อยกว่าพวกที่มี chromophobe adenoma และทำให้เกิดอาการของ gigantism นอกจากนี้ pituitary adenocarcinoma ก็เกิดในคนอายุน้อยเช่นกัน

พยาธิวิทยา pituitary adenoma เป็นเนื้องอกที่เกิดขึ้นอยู่ภายใน sella turcica แล้วขยายตัวออกไปโดยรอบ ตัวเนื้องอกเองมีขอบเขตแต่ไม่มี capsule เมื่อขยายใหญ่กระดูกของ sellar ที่ถูกกดจะมีการดูดซึมและสร้างขึ้นใหม่ ทำให้ sella turcica มีลักษณะที่เรียกว่า ballooning sellar แต่เมื่อเนื้องอกมีขนาดใหญ่มากกระดูกก็อาจหายไปหมด และเนื้องอกจะขยายตัวเข้าไปใน sphenoid sinus (รูปที่ 3.114) เมื่อขยายไปทางด้านข้างก็จะดันผนังด้านใกล้กลางของ cavernous sinus ให้โป่งไปทางด้านข้างจะเห็น internal carotid siphon ยกสูงและอยู่ห่างจากแนวกลางมากขึ้น ซึ่งจะเห็นได้ในภาพ carotid angiogram ในขณะเดียวกันนี้ส่วนอื่น ๆ ของ pituitary gland ก็จะถูกกดแบน โดยมีส่วนที่ยังคงติดต่อกับ pituitary stalk ซึ่งศัลยแพทย์จะต้องพยายามรักษาไว้ในขณะผ่าตัด เนื้องอกที่ขยายตัวขึ้นบนจะดัน diaphragma sellae ให้สูงขึ้นและบางมาก จนมีลักษณะกลายเป็น capsule ด้านบนของเนื้องอก ส่วนของ anterior clinoid process ที่ถูกกดก็จะมีการดูดซึมของกระดูกให้บางลงและยกขึ้น หรือหายไป เมื่อก้อนขยายโตเข้าไปอยู่เหนือ sella turcica optic chiasm จะถูกกด (รูปที่ 3.115) และส่วนมากจะถูกดันไปข้างหลัง เพราะว่าส่วนมาก optic chiasm เป็นชนิดที่มีตำแหน่งค่อนข้างไปทางหลังเรียกว่า postfixed chiasm ทำให้เห็นก้อน adenoma อยู่ระหว่าง optic nerves ทั้ง 2 เส้น ทั้ง optic nerves และ chiasm จะมีลักษณะบางและซีด ในรายที่เป็น prefixed chiasm เนื้องอกจะขยายขึ้นบนโดยอยู่หลังต่อ chiasm และจะกดที่ส่วนล่างของ 3rd ventricle หรือขยายใหญ่เข้าไปแทนที่ 3rd ventricle จนอุดตัน foramen of Monro ทั้ง 2 ข้าง ทำให้มี obstructive hydrocephalus และบางรายเนื้องอกอาจแผ่ขยายไปสู่ interpeduncular fossa, หน้าต่อ pons และด้านใกล้กลางของ temporal lobe (รูปที่ 3.116) ลักษณะที่มีการแผ่ขยายได้มากมายเช่นนี้มักเกิดในรายที่เป็น chromophobe adenoma นอกจากนี้เนื้องอกยังอาจขยายไปสู่ด้านใต้ของ frontal lobe ทำให้ผู้ป่วยมี anosmia สับสนและชักได้ ส่วนพวก acidophilic และ basophilic adenoma มักไม่ค่อยจะโตออกนอก sellar
[image: รูปที่ 3.114 แสดงถึง pituitary adenoma ขยายตัวทำลาย sella turcica แล้วเติบโตอยู่ใน sphenoid sinus สังเกตเห็นส่วนหนึ่งมีการขยายตัวไปสู่บริเวณ suprasellar]รูปที่ 3.114 แสดงถึง pituitary adenoma ขยายตัวทำลาย sella turcica แล้วเติบโตอยู่ใน sphenoid sinus สังเกตเห็นส่วนหนึ่งมีการขยายตัวไปสู่บริเวณ suprasellarฉบับดิจิทัลปิดข้อความระบุตัวบุคคลบนภาพ โดยคงภาพทางการแพทย์ไว้

[image: pathology262 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.115 แสดงถึง pituitary adenoma กดลงบน optic chiasm]

รูปที่ 3.115 แสดงถึง pituitary adenoma กดลงบน optic chiasm
[image: pathology268 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.116 แสดงให้เห็น pituitary adenoma แผ่ขยายไปสู่ interpeduncular fossa, หน้าต่อ midbrain, pons และ temporal lobe ลักษณะเช่นนี้มักเกิดกับ chromophobe adenoma]

รูปที่ 3.116 แสดงให้เห็น pituitary adenoma แผ่ขยายไปสู่ interpeduncular fossa, หน้าต่อ midbrain, pons และ temporal lobe ลักษณะเช่นนี้มักเกิดกับ chromophobe adenoma
ในบางรายเนื้องอกแผ่ขยายไปทางด้านข้างผ่าน cavernous sinus เข้าไปอยู่ใน middle cranial fossa (รูปที่ 3.117) ทำให้ผู้ป่วยมีอาการของ ophthalmoplegia, ชาที่หน้าในส่วนที่เลี้ยงด้วย ophthalmic และ maxillary nerves

มีน้อยรายที่เกิดมีการตกเลือดภายในก้อนเนื้องอกขึ้นเอง ซึ่งมักทำให้ผู้ป่วยเสียชีวิตแทบทุกราย

ตัวเนื้องอกจะมีสีเทาปนชมพู มีขอบเขตและมีเลือดไปเลี้ยงพอประมาณ เนื้อมีลักษณะอ่อน เวลาทำผ่าตัดสามารถดูดออกหรือตัดออกได้ง่าย ในบางรายเนื้องอกอาจมีลักษณะ necrosis เมื่อใช้มีดกรีดลงบน capsule ก็จะมีส่วนของเนื้องอกที่คล้ายครีมไหลออกมา และบางรายก็อาจเป็น cyst น้ำภายในจะมีสีฟางหรือสีน้ำตาลซึ่งแสดงถึงว่าเคยมีเลือดออกมาก่อน

[image: รูปที่ 3.117 Chromophobe adenoma แผ่ขยายผ่าน cavernous sinus ไปสู่ middle cranial fossa ทำให้ผู้ป่วยมีอาการชาที่หน้าและ ophthalmoplegia]รูปที่ 3.117 Chromophobe adenoma แผ่ขยายผ่าน cavernous sinus ไปสู่ middle cranial fossa ทำให้ผู้ป่วยมีอาการชาที่หน้าและ ophthalmoplegia
HISTOLOGY ดังได้กล่าวไว้ข้างต้นแล้วว่า การตรวจ histology ด้วยการย้อม H & E และดูด้วยกล้องจุลทัศน์ธรรมดานั้นไม่เพียงพอที่จะบอกถึง ultrastructures ของเซลล์เนื้องอกและ hormone ที่เกิดในเซลล์ จำเป็นต้องใช้ electron microscopy และ immunocytochemistry เทคนิค ผู้อ่านที่สนใจในลักษณะของ ultrastructures ของเซลล์เนื้องอกอาจหาอ่านเพิ่มเติมในบทความที่(51)

สำหรับสถาบันที่ไม่มีเครื่องช่วยตรวจพิเศษเหล่านี้ การย้อมและดูด้วยกล้องจุลทัศน์ธรรมดาก็ยังคงใช้ได้และแบ่งชนิดของ adenomas ออกเป็น 3 ชนิด ตามลักษณะของการติดสีที่ย้อม ได้แก่ chromopholic, acidophilic และ basophilic adenoma ซึ่งส่วนใหญ่ของประสาทศัลยแพทย์ก็ยังคงใช้เรียกกันอยู่แม้ในปัจจุบัน

รูปแบบของเซลล์เนื้องอกแต่ละชนิดมีดังนี้

CHROMOPHOBE ADENOMA

เป็นเนื้องอกที่ประกอบด้วย chromophobe cells ซึ่งไม่มี granules ที่หลั่ง hormone ให้เห็น เซลล์จะมีการเรียงตัวทาง histology เป็น 3 รูปแบบ

แบบที่ 1 diffuse pattern เป็นรูปแบบที่พบเห็นเป็นส่วนใหญ่ ประกอบด้วยเซลล์ รูปหลายเหลี่ยม ขนาดเท่า ๆ กัน cytoplasm ติดสีจาง กลุ่มเซลล์จะถูกแบ่งแยกด้วย connective tissue stroma บางครั้ง cytoplasm ใสทำให้เกิดเป็นช่องว่างรอบ ๆ nucleus (รูปที่ 3.118)

[image: รูปที่ 3.118 แสดงถึง chromophobe adenoma มีเซลล์ขนาดเท่า ๆ กัน cytoplasm ติดสีจาง เรียงตัวกันในลักษณะ diffuse pattern กลุ่มเซลล์ถูกแยกด้วย connective tissue สังเกตดูเซลล์จะคล้ายกับ oligodendroglioma]รูปที่ 3.118 แสดงถึง chromophobe adenoma มีเซลล์ขนาดเท่า ๆ กัน cytoplasm ติดสีจาง เรียงตัวกันในลักษณะ diffuse pattern กลุ่มเซลล์ถูกแยกด้วย connective tissue สังเกตดูเซลล์จะคล้ายกับ oligodendroglioma
แบบที่ 2 sinusoid pattern เซลล์จะมีการเรียงตัวอยู่รอบหลอดเลือด (รูปที่ 3.119) ทำให้มีลักษณะคล้ายกับ ependymoma หรือ astroblastoma

[image: pathology270 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.119 sinusoid pattern ของ chromophobe adenoma เห็นลักษณะเซลล์มีการเรียงตัวรอบหลอดเลือด]

รูปที่ 3.119 sinusoid pattern ของ chromophobe adenoma เห็นลักษณะเซลล์มีการเรียงตัวรอบหลอดเลือด
แบบที่ 3 papillary pattern เซลล์มีการเรียงตัวรอบแกนที่เป็น connective tissue ซึ่งมีหลอดเลือดอยู่ภายใน (รูปที่ 3.120)

ในบางรายภายในเนื้องอกก้อนเดียวกันนั้นอาจมีการเรียงตัวของเซลล์ได้หลายรูปแบบ

[image: pathology272a · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.120 แสดงให้เห็น papillary pattern ของ chromophobe adenoma โดยเซลล์มีการเรียงตัวรอบแกน connective tissue ซึ่งมีหลอดเลือดอยู่ภายใน]

รูปที่ 3.120 แสดงให้เห็น papillary pattern ของ chromophobe adenoma โดยเซลล์มีการเรียงตัวรอบแกน connective tissue ซึ่งมีหลอดเลือดอยู่ภายใน
ACIDOPHILIC ADENOMA

เนื้องอกจะมีเซลล์อยู่ค่อนข้างหนาแน่นและอยู่อย่างไม่มีรูปแบบเฉพาะ มี connective tissue stroma เพียงเล็กน้อยแทรกอยู่ระหว่างกลุ่มเซลล์จะเห็นหลอดเลือดในบางแห่ง ที่สำคัญก็คือ cytoplasm มี granules ติดสีชมพูปนแดงในการย้อมด้วย H & E (รูปที่ 3.121) ส่วนมากใน acidophilic adenoma มักพบว่ามี chromophobe cells ร่วมอยู่ด้วยเสมอ

[image: pathology273 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.121 แสดงถึง acidophilic adenoma ประกอบด้วยเซลล์ที่มี granules ใน cytoplasm ติดสีชมพูปนแดง (H & E)]

รูปที่ 3.121 แสดงถึง acidophilic adenoma ประกอบด้วยเซลล์ที่มี granules ใน cytoplasm ติดสีชมพูปนแดง (H & E)
BASOPHILIC ADENOMA

ประกอบด้วยเซลล์ที่เหมือนกับ beta cells ของ pituitary gland มี nuclei กลมและซีด cytoplasm ติดสีม่วง

PITUITARY ADENOCARCINOMAS

เป็น carcinoma ของ anterior pituitary cells เกิดขึ้นกับ chromophobe cells มากกว่าเซลล์ชนิดอื่น และเป็นเนื้องอกที่พบได้น้อยมาก เนื้องอกจะมี mitotic activity สูง และมีลักษณะของเนื้อร้ายโดยมี 1) การแทรกซึมเฉพาะที่ ได้แก่การขยายเข้าไปใน dura, กระดูก, เนื้อสมอง, sinuses จะแตกต่างจากพวก adenoma ซึ่งมีการแผ่ขยายโดยการกด structures ต่าง ๆ ที่อยู่ใกล้ 2) มีการกระจายไปตาม CSF และ 3) กระจายไปยังอวัยวะอื่น ผู้เขียนเองเคยพบ pituitary adenocarcinoma เพียงรายเดียว ซึ่งเป็นเด็กชายอายุ 13 ปี มาโรงพยาบาลด้วยอาการปวดศีรษะ ตามัวมานาน 4 เดือน ตรวจร่างกายพบว่ามี bitemporal hemianopia และ early optic atrophy C.T. พบเนื้องอกที่ sellar และมีการขยายตัวไปสู่ suprasellar ได้ทำผ่าตัดเอาเนื้องอกออก ผลการตรวจเนื้อเป็น pituitary adenocarcinoma หลังผ่าตัด 2 เดือน ผู้ป่วยมีอาการของ paraparesis การสืบค้นพบ thoracic cord ส่วนบนถูกกดโดยเนื้องอก เมื่อทำ laminectomy ก็พบเนื้องอกอยู่ใน subarachnoid space กดลงบน spinal cord เนื้อมีลักษณะอ่อนนุ่มสีน้ำตาลปนเทา (รูปที่ 3.122) ได้ทำการเลาะเอาเนื้องอกออก ผลการตรวจเนื้อเป็น pituitary adenocarcinoma เช่นเดียวกับเนื้องอกที่บริเวณ sella turcica
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ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.122 แสดงถึง spinal subarachnoid pituitary adenocarcinoma สังเกตเห็นเนื้องอกมีสีน้ำตาลปนเทา ผู้ป่วยเคยได้รับการผ่าตัดเอา pituitary adenocarcinoma ออกเมื่อ 2 เดือนก่อน]

รูปที่ 3.122 แสดงถึง spinal subarachnoid pituitary adenocarcinoma สังเกตเห็นเนื้องอกมีสีน้ำตาลปนเทา ผู้ป่วยเคยได้รับการผ่าตัดเอา pituitary adenocarcinoma ออกเมื่อ 2 เดือนก่อน
หน้าต้นฉบับ 167–168
GLOMUS JUGULARE TUMORS

เป็นเนื้องอกที่เกิดจากกลุ่มเซลล์เล็ก ๆ (glomus bodies) ซึ่งเป็น non-chromaffin paraganglioma cells จัดอยู่ใน chemoreceptor system เช่นเดียวกับ carotid และ aortic bodies cells เหล่านี้มีตำแหน่งอยู่ภายใน petrous ของกระดูก temporal ติดกับ adventitia ของ jugular bulb และชิดกับพื้นของหูส่วนกลาง(53) หรือแขนง tympanic ของ glossopharyngeal nerve เนื้องอกชนิดนี้อาจมีชื่ออื่นที่ใช้เรียกแทนกันได้ เช่น chemodectomas, nonchromaffin paragangliomas เป็นเนื้องอกที่พบได้น้อยมาก เจริญเติบโตช้า มักเกิดในคนอายุราวกลางคน

พยาธิวิทยา เป็นเนื้องอกที่มีเลือดไปเลี้ยงมาก มีลักษณะสีค่อนข้างแดง ได้รับเลือดไปเลี้ยงจาก ascending pharyngeal a. และอาจมีแขนงจาก posterior auricular a., occipital a., internal maxillary a. มาเลี้ยงร่วมด้วย เนื้องอกส่วนมากเริ่มต้นที่ adventitia ของ jugular bulb แล้วขยายเข้าไปอยู่ในหูส่วนกลาง ดัน tympanic membrane ให้โป่ง หรือทะลุเข้าไปใน external auditory canal ซึ่งสามารถมองเห็นได้ด้วย otoscope บางรายอาจมีเลือดออกจากหู เมื่อเนื้องอกขยายโตขึ้นจะทำลายกระดูก petrous ของ temporal bone เข้าสู่ posterior fossa ตรง jugular foramen เป็นก้อนเนื้ออยู่ใน cerebellopontine angle ทำให้เส้นประสาทสมองเส้นที่ 9, 10, 11 ถูกกด และมีอาการอื่น ๆ ของเนื้องอกใน C-P angle ดังได้กล่าวไว้แล้ว บางรายก้อนเนื้ออาจโตลงล่างเป็นก้อนอยู่ที่บริเวณข้าง pharynx และเนื้องอก อาจขยายเข้าไปใน internal jugular vein

เนื้องอกชนิดนี้มีลักษณะเฉพาะทาง histology ประกอบด้วย clear cells, nuclei อยู่ตรงกลาง และมี granules ละเอียดอยู่ใน cytoplasm เซลล์อยู่กันเป็นกลุ่ม ๆ กลุ่มเซลล์นี้จะถูกแยกจากกันด้วยหลอดเลือดผนังบางและ fibrous tissue (รูปที่ 3.123)
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ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.123 แสดงถึง glomus jugulare tumor มี histology ประกอบด้วยเซลล์ที่ cytoplasm มี granules ละเอียดติดสีจาง เซลล์อยู่กันเป็นกลุ่ม ๆ ถูกแยกโดย fibrous tissue และหลอดเลือด]

รูปที่ 3.123 แสดงถึง glomus jugulare tumor มี histology ประกอบด้วยเซลล์ที่ cytoplasm มี granules ละเอียดติดสีจาง เซลล์อยู่กันเป็นกลุ่ม ๆ ถูกแยกโดย fibrous tissue และหลอดเลือด
หน้าต้นฉบับ 168–171
CHORDOMA

เป็นเนื้องอกอีกชนิดหนึ่งที่เกิดนอกสมองแล้วขยายโตไปกดสมองและเส้นประสาท เกิดขึ้นจากส่วนเหลือของ notochord ที่อยู่ในกระดูกตามแนวกลางตั้งแต่ฐานกะโหลกศีรษะตรง sellar และ clivus กระดูกสันหลังลงไปจนถึง coccyx

ความผิดแผกของ notochord มักจะอยู่ที่ส่วนหัวและส่วนท้าย ดังนั้น chordoma จึงพบได้บ่อยในบริเวณ clivus และ sacrococcyx

chordoma ที่เกิดภายในกะโหลกศีรษะ พบได้ 0.2 % จากจำนวนเนื้องอกภายในกะโหลกศีรษะทั้งหมด 6,000 ราย(54) พบได้ในทุกอายุ แต่ที่พบได้บ่อยจะอยู่ในอายุราว 35–40 ปี(55)

ตำแหน่งที่ชอบเกิดคือที่ clivus และใต้ sella turcica เมื่อเจริญเติบโตจะทำลายกระดูกเข้าไปอยู่ที่ epidural space แล้วทะลุผ่าน dura เข้าไปอยู่หน้าต่อ brain stem กด brain stem, เส้นประสาทสมองต่าง ๆ ตามตำแหน่งที่เนื้องอกขยายไป และหลอดเลือดที่ใต้สมอง

พยาธิวิทยา chordoma มีลักษณะนิ่มคล้ายวุ้นสีเทา ๆ ปนขาว ผิวเป็นปุ่มป่ำ บางแห่งจะเห็นมีจุดเลือดออก เนื้องอกนอกจากจะกดลงบน pons และ medulla แล้วยังอาจแผ่ไปทางด้านข้างเข้าไปอยู่ใน middle fossa (รูปที่ 3.124), cavernous sinus, C-P angle และบางรายอาจขยายลงล่างให้เห็นเป็นก้อนนูนที่ nasopharynx
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ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.124 แสดงถึง chordoma บริเวณ clivus มีลักษณะนิ่มคล้ายวุ้นผิวเป็นปุ่มป่ำ เนื้องอกแผ่ขยายไปสู่ cavernous sinus และ middle cranial fossa]

รูปที่ 3.124 แสดงถึง chordoma บริเวณ clivus มีลักษณะนิ่มคล้ายวุ้นผิวเป็นปุ่มป่ำ เนื้องอกแผ่ขยายไปสู่ cavernous sinus และ middle cranial fossa
HISTOLOGY ประกอบด้วยเซลล์ที่มีลักษณะเฉพาะ คือมี vacuole ขนาดใหญ่อยู่ใน cytoplasm คล้ายฟอง ลักษณะเช่นนี้มีชื่อเรียกว่า “physaliphorous”(56) เซลล์เหล่านี้มีขนาดและลักษณะเหมือน ๆ กัน อยู่กันเป็นกลุ่มก้อนโดยมี fibrous tissue คั่นแยกออกเป็นส่วน ๆ (รูปที่ 3.125 ก, ข,) ระหว่างเซลล์จะมี mucin มากมาย
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[image: รูปที่ 3.125 ก. แสดงถึง chordoma ประกอบด้วยเซลล์ที่มี vacuole ใหญ่ใน cytoplasm ทำให้มีลักษณะคล้ายฟองน้ำ (physaliphorous) เซลล์จะอยู่เป็นกลุ่มโดยมีการแยกจากกันด้วย fibrous tissue
ข. แสดงถึงเซลล์ของ chordoma ซึ่งมีลักษณะคล้ายฟอง (physaliphorous)]

รูปที่ 3.125 ก. แสดงถึง chordoma ประกอบด้วยเซลล์ที่มี vacuole ใหญ่ใน cytoplasm ทำให้มีลักษณะคล้ายฟองน้ำ (physaliphorous) เซลล์จะอยู่เป็นกลุ่มโดยมีการแยกจากกันด้วย fibrous tissue
ข. แสดงถึงเซลล์ของ chordoma ซึ่งมีลักษณะคล้ายฟอง (physaliphorous)
ซึ่งจะเห็นได้ด้วยการย้อมหา mucin chordoma เป็นเนื้องอกชนิด benign จึงไม่พบ mitotic figures แต่เนื่องจาก chordoma เป็นเนื้องอกที่แผ่ขยายไปโดยรอบและอยู่ในตำแหน่งที่การผ่าตัดเข้าไปเอาออกให้หมดนั้นทำได้ยากมาก จึงมักมีการเกิดเนื้องอกขึ้นใหม่เสมอ
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CARCINOMAS ของ NASOPHARYNX

ในจำนวนเนื้องอกที่เกิดขึ้นตรงบริเวณฐานกะโหลกศีรษะ แล้วขยายเข้าไปภายในกะโหลกศีรษะนอกจากจะเป็น chordoma หรือ glomus jugulare tumor ดังได้กล่าวไว้ตอนต้น ก็ยังอาจพบ carcinomas ของ nasopharynx และของ paranasal sinus ได้ CA nasopharynx เป็นเนื้องอกที่พบได้บ่อยในคนไทยที่มีเชื้อสายจีน ส่วน CA ของ paranasal sinus นั้นพบได้น้อยกว่า

เนื้องอกของ nasopharynx เมื่อเติบโตขึ้นจะขยายเข้าไปสู่ sphenoid, และ ethmoid sinuses และผ่านรูที่ฐานของกะโหลกศีรษะซึ่งเส้นประสาทสมองผ่านออก ทำลายกระดูกเหล่านี้ ดังจะเห็นได้จากการถ่าย X-rays กะโหลกศีรษะ ว่าเงาของอากาศที่อยู่ใน sphenoidal sinus จะหายไป โดยมีเงาของเนื้อเยื่อเข้าไปแทนที่ พร้อมกันนั้นชิ้นส่วนของกระดูกจะหายไปด้วย และเมื่อก้อนขยายตัวใหญ่มากขึ้น ก็จะทำลายกระดูก sellar และบริเวณรอบ ๆ นั้น ในที่สุดจะเห็นเป็นก้อนเนื้ออยู่ในบริเวณ sellar (รูปที่ 3.126) เส้นประสาทสมองที่อยู่ในบริเวณนั้นได้แก่ optic, oculomotor, trigeminal, trochlear และ abducens nerves จะถูกกดและสูญเสียหน้าที่ ส่วนเส้นประสาทสมองเส้นที่ 7 ถึง เส้นที่ 12 มักไม่ค่อยจะมีการสูญเสีย นอกเสียจากก้อนจะมีขนาดใหญ่มากและขยายตัวไปสู่บริเวณ pons และ medulla

อาการที่เกิดขึ้นมักเป็นอาการของการมีเลือดกำเดา, ชาหรือปวดบริเวณหน้า, ophthalmoplegia และมองไม่เห็น ในบางรายเนื้องอกนอกจากจะทำลายกระดูกบริเวณ sellar แล้วยังแผ่ขยายเข้าไปในเบ้าตาได้ ทำให้เกิด exophthalmos ของตาข้างนั้นได้ (รูปที่ 3.127)

ชนิดของเนื้องอกในบริเวณ nasopharynx ที่ขยายเข้าไปภายในกะโหลกศีรษะที่พบได้บ่อยคือ transitional cell CA นอกจากนั้นอาจเป็น malignant papilloma และ fibroepithelioma
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[image: รูปที่ 3.126 แสดงให้เห็น nasopharyngeal carcinoma แผ่ขยายเข้าสู่ภายในฐานกะโหลกศีรษะ ทำลาย medial sphenoid wing สังเกตเห็น optic nerve, oculomotor nerve และ internal carotid a. ข้างขวาถูกหุ้มด้วยเนื้องอก]

รูปที่ 3.126 แสดงให้เห็น nasopharyngeal carcinoma แผ่ขยายเข้าสู่ภายในฐานกะโหลกศีรษะ ทำลาย medial sphenoid wing สังเกตเห็น optic nerve, oculomotor nerve และ internal carotid a. ข้างขวาถูกหุ้มด้วยเนื้องอก
[image: รูปที่ 3.127 แสดงถึง nasopharyngeal carcinoma ทำลายกระดูก sellar ซีกซ้าย และแผ่ขยายตัวเข้าไปภายในเบ้าตา ทำให้มี unilateral exophthalmos]รูปที่ 3.127 แสดงถึง nasopharyngeal carcinoma ทำลายกระดูก sellar ซีกซ้าย และแผ่ขยายตัวเข้าไปภายในเบ้าตา ทำให้มี unilateral exophthalmos
หน้าต้นฉบับ 172–179
METASTATIC BRAIN TUMORS

เป็นเนื้องอกสมองชนิดที่มีการกระจายมาจากมะเร็งในส่วนอื่นของร่างกาย พบได้มากน้อยในอัตราต่างกันมาก ขึ้นอยู่กับว่าเป็นรายงานของประสาทศัลยแพทย์หรือประสาทพยาธิแพทย์ มะเร็งของอวัยวะอื่นซึ่งเป็นจุดเริ่มต้นที่พบได้บ่อยที่สุด คือ มะเร็งปอด รองลงมาได้แก่ มะเร็งเต้านม ส่วนมะเร็งของไต prostate gland ระบบทางเดินอาหารนั้นพบได้น้อยมาก พวก melanoma ของผิวหนังและ chorioepithelioma เป็นพวกที่มีแนวโน้มที่จะกระจายไปสู่สมองสูง แต่ก็นับว่าโชคดีที่เนื้องอกชนิดนี้พบได้น้อย ยังมีมะเร็งที่ไปสมองอีกกลุ่มหนึ่งซึ่งพบได้บ่อยเป็นที่สามรองจากมะเร็งเต้านมคือ พวกที่ไม่ทราบว่าจุดเริ่มต้นของมะเร็งอยู่ที่อวัยวะใด ผู้ป่วยพวกนี้จะมาโรงพยาบาลด้วยอาการของเนื้องอกในสมองชนิดร้ายและทราบว่าเป็นมะเร็งสมองที่กระจายไปจากอวัยวะอื่นด้วยการผ่าตัด การสืบค้นด้วยวิธีต่าง ๆ เพื่อหาต้นกำเนิดนั้นไม่สามารถพบได้ สำหรับมะเร็งของต่อม thyroid และต่อม prostate มักชอบกระจายไปยังกะโหลกศีรษะ ผู้เขียนเองไม่เคยพบว่ามีการกระจายไปสู่สมองโดยตรงเลย

สำหรับผู้ป่วยที่เป็นเด็กนั้นจะแตกต่างจากผู้ใหญ่ เพราะในเด็กจะไม่พบมะเร็งของปอด และเต้านม แต่ในเด็กจะมีเนื้องอกที่พบได้น้อยอย่างอื่น ได้แก่ neuroblastoma, rhabdomyosarcoma, และ Wilms’tumor ซึ่งในจำนวนนี้ Wilms’tumor เป็นเนื้องอกที่กระจายไปสู่สมองมากกว่า neuroblastoma และ rhabdomyosarcoma ถึง 2–5 เท่า(57)

อายุที่เกิดเนื้องอกสมองชนิดนี้ จะเป็นอายุของโรคมะเร็ง ซึ่งจะผันแปรตามชนิดของเนื้องอก อายุจะอยู่ในราว 40–60 ปี เป็นส่วนใหญ่

พยาธิกำเนิด เส้นทางที่มะเร็งกระจายไปสู่สมองนั้นที่สำคัญมีอยู่ 2 ทาง คือ ทางกระแสโลหิต และทางการขยายตัวเข้าไปสู่ภายในกะโหลกศีรษะโดยตรง เช่น CA nasopharynx ดังได้กล่าวไว้แล้ว ในบทนี้จะกล่าวเฉพาะที่กระจายไปทางกระแสโลหิต (hematogenous) เท่านั้น ส่วนทางท่อน้ำเหลืองนั้นเป็นไปไม่ได้ เพราะสมองคนเราไม่มีท่อน้ำเหลือง

ส่วนมากเซลล์มะเร็งจะหลุดไหลไปสู่สมองโดยผ่านไปทางหลอดเลือดแดง การเกิดเป็นเนื้องอกขึ้นในแต่ละแห่งของสมองนั้นมักจะมีโอกาสไม่เหมือนกัน ขึ้นอยู่กับปริมาณของเลือดที่ไหลเวียนสู่สมองในแต่ละส่วนซึ่งไม่เท่ากัน ในส่วนสมองที่เลี้ยงด้วย internal carotid a. จะมีปริมาณเลือดไปเลี้ยงมากกว่าส่วนที่เลี้ยงด้วย vertebro-basilar a. ดังนั้น metastatic brain tumor จึงมีโอกาสเกิดที่ supratentorium ได้มากกว่าใน infratentorium และส่วนใหญ่จะอยู่ในบริเวณที่เลี้ยงด้วย middle cerebral a.

พยาธิวิทยา
ในการกระจายของมะเร็งเข้าไปสู่ภายในช่องกะโหลกศีรษะนั้นอาจเกิดขึ้นได้ที่

1) dura แล้วขยายใหญ่เป็นก้อนเข้าไปใน subdural space กดลงบนผิวของ cortex ทำให้เกิดอาการเฉพาะที่เมื่อก้อนมีขนาดใหญ่ แต่เท่าที่เคยพบเห็นมักเป็นก้อนกลมขนาดเล็ก หรืออาจเจริญอยู่ใน epidural space (รูปที่ 3.128) ในบางรายเนื้องอกบางชนิดอาจขยายได้ใหญ่มาก ๆ อย่างเช่น ตัวอย่างรูปที่ 3.129 ซึ่งเป็นผู้ป่วยที่เข้ารักษาตัวในภาควิชาจิตเวชด้วยอาการทางจิตและบุคลิกภาพที่เลวลง สองเดือนต่อมาผู้ป่วยเสียชีวิตด้วยความดันภายในกะโหลกศีรษะสูง เมื่อทำการตรวจสมองพบเนื้องอกก้อนใหญ่อยู่ที่ extradural space ของ frontal lobe ข้างซ้าย เนื้องอกลักษณะขรุขระ และมีสีเขียวคล้ายสีของน้ำดี ผลการตรวจเนื้อพบว่าเป็น hepatoma ผู้ป่วยรายนี้เป็นรายเดียวที่ผู้เขียนเคยเห็น metastatic brain tumor ที่มาจาก hepatoma

[image: pathology293 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.128 แสดงให้เห็น metastatic tumor เกิดขึ้นที่ epidural space]

รูปที่ 3.128 แสดงให้เห็น metastatic tumor เกิดขึ้นที่ epidural space
[image: รูปที่ 3.129 แสดงถึง metastatic tumor ขนาดใหญ่ที่ epidural space บริเวณ fronto-parietal lobe เนื้องอกมีผิวขรุขระ และมีสีเขียวเหมือนสีน้ำดี ผลการตรวจเนื้อเป็น hepatoma]รูปที่ 3.129 แสดงถึง metastatic tumor ขนาดใหญ่ที่ epidural space บริเวณ fronto-parietal lobe เนื้องอกมีผิวขรุขระ และมีสีเขียวเหมือนสีน้ำดี ผลการตรวจเนื้อเป็น hepatoma
2) leptomeninges เซลล์มะเร็งจะกระจายอยู่ที่ leptomeninges, subarachnoid space, Virchow-Robin spaces ทั่ว ๆ ไป มักไม่มีลักษณะเป็นก้อนให้เห็น จึงไม่ควรเรียกว่าเป็นเนื้องอก เมื่อดูด้วยตาเปล่าจะเห็น arachnoid membrane หนาขุ่นมีสีเทาปน ventricle มักจะโตเนื่องจากมี hydrocephalus ในทาง histology จะเห็นเซลล์มะเร็งอยู่ใน subarachnoid space มากมาย (รูปที่ 3.130)

[image: รูปที่ 3.130 แสดงให้เห็น เซลล์มะเร็งกระจายอยู่ใน subarachnoid space อย่างแน่นหนา]รูปที่ 3.130 แสดงให้เห็น เซลล์มะเร็งกระจายอยู่ใน subarachnoid space อย่างแน่นหนา
3) เกิดในเนื้อสมอง เป็นชนิดที่พบได้บ่อยที่สุด และเป็นก้อนเนื้องอกชัดเจน มักจะเกิดอยู่ที่บริเวณรอยต่อระหว่าง white กับ grey matter (รูปที่ 3.131) ที่เป็นเช่นนี้เพราะว่าในบริเวณนี้เป็นตำแหน่งรอยต่อระหว่าง capillaries กับ venules เซลล์มะเร็งมักจะมาอุดอยู่ตรงนี้ แล้วเจริญเติบโตขยายไปทางด้านในหรือสู่ผิวของ cortex หลอดเลือดที่มีเซลล์มะเร็งอยู่ก็จะกลายเป็นหลอดเลือดที่เลี้ยงเนื้องอกก้อนนั้น และจะมีขนาดใหญ่คดเคี้ยวมากขึ้น ดังจะเห็นได้จากภาพ angiogram ซึ่งใช้เป็นหลักในการวินิจฉัยชนิดของเนื้องอกทาง angiogram

[image: pathology286 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.131 แสดงให้เห็น metastatic brain tumor มีตำแหน่งที่เกิดอยู่ตรงรอยต่อระหว่าง white และ grey matter สังเกตเห็นเนื้องอกมีอยู่หลายแห่ง ซึ่งเป็นลักษณะสำคัญที่ใช้ในการวินิจฉัยโรค]

รูปที่ 3.131 แสดงให้เห็น metastatic brain tumor มีตำแหน่งที่เกิดอยู่ตรงรอยต่อระหว่าง white และ grey matter สังเกตเห็นเนื้องอกมีอยู่หลายแห่ง ซึ่งเป็นลักษณะสำคัญที่ใช้ในการวินิจฉัยโรค
จำนวนของก้อนเนื้องอก อาจพบเพียงแห่งเดียว หรือหลาย ๆ แห่งก็ได้ (รูปที่ 3.131) อาจเกิดได้พร้อม ๆ กันทั้งใน cerebral hemisphere, cerebellum และ brain stem ของผู้ป่วยรายเดียวกัน เมื่อมีหลายแห่งก้อนเนื้องอกจะมีขนาดไม่เท่ากัน (รูปที่ 3.132) เพราะการกระจายไปสู่สมองต่างเวลากัน ก้อนเนื้อจะมีขอบเขตชัดเจน ก้อนที่มีขนาดใหญ่มีแนวโน้มจะขยายเข้าสู่ white matter ที่อยู่ใกล้กลาง และมักจะมี cystic degeneration หรือมี necrosis บางรายขณะผ่าตัด การเจาะ cyst ก่อนจะทำการเลาะเอาเนื้องอกออก อาจได้ของเหลวข้นสีขาวปนเหลืองอ่อนคล้ายหนอง ทำให้เกิดความสงสัยว่าก้อนนั้นอาจจะเป็นฝีในสมองได้ แต่ถ้าดูประวัติของอาการ X-rays ทรวงอกพบว่ามีก้อน ก็น่าจะคิดถึง metastasis และถ้าทำ frozen section ของเนื้องอกขณะผ่าตัดเข้าช่วยก็สามารถแยกจากกันได้ชัดเจน ก้อนเนื้อที่อยู่ชิดผิว cortex และ dura อาจมีปฏิกิริยาของ dura ทำให้เนื้องอกติดกับ dura ในขณะทำผ่าตัดอาจทำให้ดูคล้าย meningioma

[image: รูปที่ 3.132 แสดงให้เห็น metastatic brain tumor ที่เกิดขึ้นในสมองหลายแห่ง มีขนาดต่าง ๆ กัน ซึ่งเป็นลักษณะสำคัญที่ใช้วินิจฉัยโรค สังเกตเนื้องอกมีทั้งที่เป็น ก้อนทึบ, cyst และที่มีเลือดออก]รูปที่ 3.132 แสดงให้เห็น metastatic brain tumor ที่เกิดขึ้นในสมองหลายแห่ง มีขนาดต่าง ๆ กัน ซึ่งเป็นลักษณะสำคัญที่ใช้วินิจฉัยโรค สังเกตเนื้องอกมีทั้งที่เป็น ก้อนทึบ, cyst และที่มีเลือดออก
สิ่งสำคัญอย่างหนึ่งที่เกิดขึ้นในรายที่มี metastatic brain tumor คือ สมองบวม ซึ่งจะบวมได้มาก ๆ โดยไม่สัมพันธ์กับขนาดของก้อนเนื้องอก ถึงแม้ว่าก้อนเนื้องอกจะมีขนาดเล็กก็ตาม แต่อาจจะมีสมองบวมได้อย่างกว้างขวาง (รูปที่ 3.133) ซึ่งจะเห็นได้ชัดเจนใน C.T. และเป็นเหตุให้ผู้ป่วยมีอาการเลวลงอย่างรวดเร็ว เนื่องจากความดันภายในกะโหลกศีรษะสูงและมี herniation แต่การที่มีสมองรอบ ๆ ก้อนเนื้องอกซึ่งมีลักษณะอ่อนนิ่มก็เป็นประโยชน์ที่ทำให้สามารถเลาะเอาเนื้องอกออกได้ง่าย

[image: รูปที่ 3.133 แสดงถึง metastatic brain tumor ที่มีลักษณะสมองบวมรอบ ๆ เนื้องอกมาก โดยไม่มีความสัมพันธ์กับขนาดของก้อน]รูปที่ 3.133 แสดงถึง metastatic brain tumor ที่มีลักษณะสมองบวมรอบ ๆ เนื้องอกมาก โดยไม่มีความสัมพันธ์กับขนาดของก้อน
ผิวหน้าตัดของเนื้องอกจะมีสีเทาปนชมพู บางรายจะเป็นก้อนทึบ บางรายจะมี cyst ถ้าเนื้องอกนั้นเป็นชนิดที่ผลิต mucin ก็จะมีของเหลวคล้ายวุ้นสีเขียวอ่อนอยู่ภายใน cyst นอกจากนั้นในบางราย น้ำใน cyst อาจมีลักษณะสีน้ำตาลซึ่งเกิดจากการเคยมีเลือดออกมาก่อน

ในบางราย metastatic brain tumor อาจมีการทำลายเนื้อสมอง dura และกะโหลกศีรษะในตำแหน่งเดียวกันได้ ดังเช่นผู้ป่วยรูปที่ 3.134 ซึ่งเป็นผู้ป่วยที่มีมะเร็งของเต้านม แล้วมีการกระจายไปสู่สมองหลายแห่งและปอดทั้งสองข้าง ก้อนนูนที่บริเวณหน้าผากได้รับการทำ biopsy พบว่าเป็นมะเร็งของเต้านม ขณะผ่าตัดพบว่ากะโหลกศีรษะถูกทำลายโดยก้อนเนื้องอก และการที่รอบ ๆ ก้อนเนื้อบริเวณ frontal lobe มีสมองบวมนั้น ทำให้คิดว่าน่าจะมีเนื้องอกเกิดอยู่ภายในเนื้อสมอง แต่ก็เป็นการยากที่จะบอกว่าเนื้องอกนั้นเกิดเริ่มต้นที่ใดก่อน จะเป็นที่เนื้อสมอง หรือที่ dura หรือที่กะโหลกศีรษะ แล้วแผ่ขยายทำลายเข้าไปสู่ในส่วนอื่น จะอย่างไรก็ตามตัวอย่างนี้ก็แสดงให้เห็นว่า metastatic tumor อาจมีการทำลายทั้งสมอง dura และกะโหลกศีรษะในบริเวณเดียวกันได้

[image: รูปที่ 3.134 แสดงถึง metastatic brain tumor มีการทำลายทั้งสมอง dura mater และกะโหลกศีรษะ สังเกตเห็นเนื้องอกอีกแห่งหนึ่งที่ occipital lobe ผู้ป่วยรายนี้เป็นมะเร็งเต้านม]รูปที่ 3.134 แสดงถึง metastatic brain tumor มีการทำลายทั้งสมอง dura mater และกะโหลกศีรษะ สังเกตเห็นเนื้องอกอีกแห่งหนึ่งที่ occipital lobe ผู้ป่วยรายนี้เป็นมะเร็งเต้านมฉบับดิจิทัลปิดข้อความระบุตัวบุคคลบนภาพ โดยคงภาพทางการแพทย์ไว้
HISTOLOGY
จะมีลักษณะตามชนิดของมะเร็งที่อยู่ในอวัยวะต้นกำเนิดที่เป็นมะเร็ง จึงไม่จำเป็นต้องอธิบายไว้ ณ ที่นี้
หน้าต้นฉบับ 179–181
METASTATIC MELANOMA

Melanoma ส่วนมากเกิดที่ผิวหนัง และมีแนวโน้มที่จะกระจายไปสู่สมองได้สูงมาก จึงควรให้ความสนใจและรักษาจุดเริ่มต้นเสียแต่ระยะแรกเริ่ม แต่ก็นับว่าโชคดีที่เนื้องอกชนิดนี้พบได้น้อยมาก

พยาธิวิทยา
การกระจายของ melanoma ก็เหมือนกับมะเร็งชนิดอื่น จะกระจายตามกระแสโลหิต จึงอาจเกิดเป็นก้อนเนื้องอกขึ้นในสมองเพียงแห่งเดียว หรือหลาย ๆ แห่งก็ได้ แต่ส่วนมากมักเกิดขึ้นในหลาย ๆ แห่งของสมอง มีทั้งที่อยู่ในบริเวณผิว และในส่วนลึกของสมอง จะมีสมองบวมรอบ ๆ เนื้องอกมากเช่นเดียวกับมะเร็งชนิดอื่น ก้อนเนื้องอกจะมีลักษณะที่เด่นชัดเฉพาะ สำหรับ melanoma คือ มีสีดำ (รูปที่ 3.135) และมีขอบเขตชัดเจน (รูปที่ 3.136) เมื่อดูผิวหน้าตัดจะมีลักษณะ homogenous สีดำปนน้ำตาล คลำดูมีลักษณะนิ่ม

[image: รูปที่ 3.135 แสดงถึง metastatic malignant melanoma ที่สมอง จะสังเกตเห็นเนื้องอกมีสีดำเกิดขึ้นอยู่หลาย ๆ แห่ง]รูปที่ 3.135 แสดงถึง metastatic malignant melanoma ที่สมอง จะสังเกตเห็นเนื้องอกมีสีดำเกิดขึ้นอยู่หลาย ๆ แห่ง
[image: รูปที่ 3.136 ภาพชิ้นเนื้อจากการผ่าตัด แสดงให้เห็นก้อนเนื้อ malignant melanoma มีสีดำขอบเขตชัดเจน]รูปที่ 3.136 ภาพชิ้นเนื้อจากการผ่าตัด แสดงให้เห็นก้อนเนื้อ malignant melanoma มีสีดำขอบเขตชัดเจน
HISTOLOGY
จะประกอบด้วย melanotic cells ที่มีขนาดเล็ก nuclei กลม และมี nuclioli ชัดเจน ที่สำคัญเฉพาะของเนื้องอกชนิดนี้คือมี melanin pigment อยู่ใน cytoplasm (รูปที่ 3.137)

[image: pathology299 · ภาพปรับปรุง]
ภาพปรับปรุงด้วย AI · เทียบรายละเอียดและลูกศรกับภาพจากหนังสือได้

[image: รูปที่ 3.137 แสดงถึง malignant melanoma สังเกตเห็น melanin pigment ใน cytoplasm และมี mitosis]

รูปที่ 3.137 แสดงถึง malignant melanoma สังเกตเห็น melanin pigment ใน cytoplasm และมี mitosis
ภาพสีเพิ่มเติม · บทที่ 3
ภาพสีจากชุดต้นฉบับที่ยังไม่ยืนยันหมายเลขรูป แสดงตามชื่อไฟล์เพื่อให้เปิดดูได้ครบ โดยไม่แทนภาพในตำราผิดตำแหน่ง
[image: pathology003 · ภาพปรับปรุง]
pathology003 · ภาพสีเพิ่มเติม ยังไม่ยืนยันหมายเลขรูป[image: pathology052 · ภาพปรับปรุง]
pathology052 · ภาพสีเพิ่มเติม ยังไม่ยืนยันหมายเลขรูป[image: pathology059 · ภาพปรับปรุง]
pathology059 · ภาพสีเพิ่มเติม ยังไม่ยืนยันหมายเลขรูป[image: pathology062 · ภาพปรับปรุง]
pathology062 · ภาพสีเพิ่มเติม ยังไม่ยืนยันหมายเลขรูป[image: pathology094 · ภาพปรับปรุง]
pathology094 · ภาพสีเพิ่มเติม ยังไม่ยืนยันหมายเลขรูป[image: pathology110 · ภาพปรับปรุง]
pathology110 · ภาพสีเพิ่มเติม ยังไม่ยืนยันหมายเลขรูป[image: pathology149 · ภาพปรับปรุง]
pathology149 · ภาพสีเพิ่มเติม ยังไม่ยืนยันหมายเลขรูปหน้าต้นฉบับ 181–183
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