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HEMANGIOBLASTOMA

เป็นเนื้องอกชนิด benign ที่เกิดจาก endothelial cells ของหลอดเลือด ชอบเกิดอยู่ใน posterior fossa พบได้บ่อยในผู้ใหญ่อายุกลางคนราว 30–40 ปี cerebellum เป็นตำแหน่งที่พบได้มากที่สุด ซึ่งอาจเกิดขึ้นที่ vermis หรือ cerebellar hemisphere ลักษณะของเนื้องอกเป็นได้ทั้ง cyst ที่มี mural nodule หรือมีแต่ก้อนเนื้ออย่างเดียว แต่ 90 % ของเนื้องอกชนิดนี้จะมี cyst ร่วมด้วย(122) hemangioblastoma ที่เกิดขึ้นใน cerebellum อาจเป็นอยู่แห่งเดียวหรือมีมากกว่าหนึ่งแห่งก็ได้ เท่าที่ผู้เขียนเคยพบอย่างมากมีสองแห่ง (รูปที่ 7.122) และบางรายอาจเกิดร่วมกับ hemangioblastoma ในส่วนอื่นของ CNS เช่นที่ spinal cord ส่วน hemangioblastoma ที่เกิดใน cerebrum นั้นพบได้น้อยมาก

เนื้องอกชนิดนี้อาจมีภาวะอื่นเกิดร่วมด้วย ได้แก่ syringomyelia และ polycythemia หรือ erythrocytosis สำหรับ syringomyelia พบในรายที่เป็น hemangioblastoma ของ spinal cord polycythemia เป็นภาวะที่พบร่วมกับ hemangioblastoma เสมอ ไม่ว่าเนื้องอกชนิดนี้จะอยู่ที่ใด และเป็นสิ่งที่ใช้ช่วยในการวินิจฉัยโรคทางคลินิก เชื่อว่าเนื้องอกมีการหลั่ง rythropoietin ซึ่งเป็น hormone ที่แยกออกมาจากน้ำในโพรงของเนื้องอก จากตัวเนื้องอกและจาก plasma ของผู้ป่วย(123) erythrocytosis จะกลับต่ำลงสู่ปกติหลังการผ่าตัดเอาเนื้องอกออกหมด แต่อาจกลับสูงขึ้นอีกถ้าหากการตัดเอาเนื้องอกออกไม่หมดและกลับเจริญเติบโตขึ้นอีก ดังนั้นการตรวจหา erythrocytosis อาจใช้เป็นเครื่องชี้ถึงการผ่าตัดว่าสามารถเอาเนื้องอกออกได้หมด หรือว่ามีเนื้องอกเจริญเติบโตขึ้นมาใหม่(124)

Hemangioblastoma ชนิดที่เป็น cyst มักจะมีก้อนเนื้อเล็ก ๆ อยู่ที่ผนังของ cyst โดยมากมักอยู่ทางด้านหลัง (รูปที่ 7.118) ภายใน cyst จะเป็นน้ำสีเหลืองซึ่งมี protein จำนวนสูง ถ้าตั้งทิ้งไว้จะแข็งตัวได้ ตัวก้อนเนื้องอกจะมีลักษณะที่สำคัญคือมีเลือดมาเลี้ยงมาก หลอดเลือดที่มาเลี้ยงมีขนาดใหญ่ หลอดเลือดดำจะมีเลือดแดงปนและขยายใหญ่เสมอ เห็นได้ทั้งใน angiogram และขณะผ่าตัด ทำให้ดูคล้าย ๆ กับ AVM ซึ่งลักษณะเช่นนี้จะไม่พบเห็นในเนื้องอกชนิดอื่นของ cerebellum เลย ดังนั้นจึงอาจใช้เป็นหลัก สำหรับวินิจฉัยเนื้องอกชนิดนี้ได้อีกทางหนึ่ง

Hemangioblastoma นับว่าเป็นส่วนหนึ่งของ von Hippel-Lindau syndrome ซึ่ง syndrome นี้ประกอบด้วยการมี hemangioblastoma ที่ตำแหน่งใดตำแหน่งหนึ่งใน CNS และเกิดร่วมกับภาวะอื่นอย่างใดอย่างหนึ่งหรือหลายอย่าง อันได้แก่ retinal angiomatosis, angioma ของตับและไต, renal cell carcinoma, pheochromocytoma, cyst ของตับอ่อนและไต(125)
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อาการและอาการแสดง

เนื่องจากเนื้องอกชนิดนี้มักเกิดอยู่ใน cerebellum ผู้ป่วยจึงมาหาแพทย์ด้วยอาการและอาการแสดงของ cerebellar signs ได้แก่ ataxia, incoordination ข้างที่มีเนื้องอก, nystagmus ร่วมกับอาการของความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง เนื่องจากมีการอุดตันของทางไหล CSF อันได้แก่ อาการปวดศีรษะ, อาเจียน, papillaedema อาการปวดศีรษะจะเป็นอาการแรกเริ่มและพบได้บ่อยที่สุด อาการต่าง ๆ ที่กล่าวมานี้ไม่ได้เป็นอาการเฉพาะที่ของเนื้องอกชนิดใดเลย จะต้องอาศัยการสืบค้นอย่างอื่นร่วมด้วยจึงจะสามารถบอกชนิดของเนื้องอกได้ ในบางรายผู้ป่วยอาจมีอาการปวดศีรษะรุนแรงขึ้นมาทันทีและหมดสติได้ ดังตัวอย่างชายอายุ 35 ปี เป็นวิศวกร เกิดมีอาการปวดศีรษะบริเวณท้ายทอยขึ้นมาทันทีและอาเจียน ต่อมาอีกสักครู่ผู้ป่วยก็ซึมลงแล้วหมดสติ แขนขา 2 ข้างเกร็ง หายใจแบบ hyperventilation จากประวัติโรคที่น่าคิดมากที่สุด คือ intracranial hemorrhage ได้ทำ angiogram (ขณะนั้นยังไม่มี C.T.) พบ vascular tumor ที่ cerebellum (รูปที่ 7.117) และมีลักษณะของ hydrocephalus จึงนำผู้ป่วยไปทำ ventriculostomy พบว่ามีเลือดอยู่ใน CSF เมื่อปล่อยน้ำ CSF ออกอยู่ระยะเวลาหนึ่งจนผู้ป่วยมีอาการดีขึ้น จึงทำผ่าตัดเอาเนื้องอกออก และพบว่าเป็น hemangioblastoma ที่เป็นต้นเหตุให้เกิด intraventricular hemorrhage หลังผ่าตัดผู้ป่วยฟื้นตัวกลับไปทำงานนั่งโต๊ะได้

[image: รูปที่ 7.117 vascularized tumor ที่ cerebellum ผู้ป่วยเกิดอาการหมดสติ เนื่องจากมี intraventricular hemorrhage ผลการตรวจเนื้อเป็น hemangioblastoma]รูปที่ 7.117 vascularized tumor ที่ cerebellum ผู้ป่วยเกิดอาการหมดสติ เนื่องจากมี intraventricular hemorrhage ผลการตรวจเนื้อเป็น hemangioblastoma
[image: รูปที่ 7.118 C.T. แสดงถึงเนื้องอกที่ cerebellum ชนิดที่เป็น cyst ร่วมกับ mural nodule (ลูกศร) ผลการตรวจเนื้อเป็น hemangioblastoma]รูปที่ 7.118 C.T. แสดงถึงเนื้องอกที่ cerebellum ชนิดที่เป็น cyst ร่วมกับ mural nodule (ลูกศร) ผลการตรวจเนื้อเป็น hemangioblastoma
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เฉพาะอาการและอาการแสดงของ cerebellum อย่างเดียวนั้น ไม่สามารถให้การวินิจฉัยโรคได้ จำเป็นต้องอาศัยการตรวจร่างกายส่วนอื่น ๆ อย่างละเอียดร่วมด้วย ได้แก่ การค้นหาภาวะที่เป็นส่วนประกอบของ von Hippel-Lindau syndrome ซึ่งประกอบด้วย retinal angiomatosis, pheochromocytoma, cyst ของตับอ่อนและไต และตรวจเลือดหา polycythemia ซึ่งจะเกิดร่วมกับเนื้องอกชนิดนี้เสมอ

นอกจากนั้นการสืบค้นทางรังสี ก็นับว่าสำคัญทั้งในแง่การวินิจฉัยโรคและการรักษา

C.T. และ MRI จะแสดงให้เห็นเนื้องอกทั้งที่เป็น cyst และไม่เป็น cyst ใน enhancement C.T. จะเห็น cyst และ hyperdensity ของ mural nodule ได้ชัดเจน (รูปที่ 7.118) ซึ่งนับว่าเป็นประโยชน์มากสำหรับการวางแผนผ่าตัด

[image: รูปที่ 7.119 vertebral angiogram เห็นเนื้องอกที่มี tumor staining ร่วมกับส่วนที่เป็น cyst ซึ่งไม่มีหลอดเลือด]รูปที่ 7.119 vertebral angiogram เห็นเนื้องอกที่มี tumor staining ร่วมกับส่วนที่เป็น cyst ซึ่งไม่มีหลอดเลือด
[image: รูปที่ 7.120 vertebral angiogram เห็นก้อนเนื้องอกมีหลอดเลือดมากเฉพาะที่บริเวณรอบนอกของก้อนเนื้องอก ผลการตรวจเนื้อเป็น hemangioblastoma]รูปที่ 7.120 vertebral angiogram เห็นก้อนเนื้องอกมีหลอดเลือดมากเฉพาะที่บริเวณรอบนอกของก้อนเนื้องอก ผลการตรวจเนื้อเป็น hemangioblastoma
[image: รูปที่ 7.121 cerebellar hemangioblastoma ซึ่งเป็นก้อนทึบที่มี vascularity มาก ไม่มี cyst]รูปที่ 7.121 cerebellar hemangioblastoma ซึ่งเป็นก้อนทึบที่มี vascularity มาก ไม่มี cyst
[image: รูปที่ 7.122 cerebellar hemangioblastoma ชนิดที่เป็นก้อนทึบมีอยู่หลายแห่ง]รูปที่ 7.122 cerebellar hemangioblastoma ชนิดที่เป็นก้อนทึบมีอยู่หลายแห่ง
vertebral angiogram ช่วยในการวินิจฉัย hemangioblastoma ได้มาก และควรทำทุกรายเมื่อสงสัยว่าเป็นเนื้องอกชนิดนี้ เพราะทำให้เห็นหลอดเลือดซึ่งผิดปกติที่ไปเลี้ยงเนื้องอก, vascularity, และหลอดเลือดดำที่รับเลือดจากเนื้องอก ซึ่งสิ่งเหล่านี้จะสำคัญในการผ่าตัดให้สำเร็จโดยเสียเลือดน้อย ส่วนมาก hemangioblastoma จะมีลักษณะ tumor staining และขอบเขตชัดเจนมาก เท่าที่สังเกตจะเห็นเป็นลักษณะแตกต่างกันได้ 4 แบบ i) แบบ mural nodule ที่มี tumor staining ล้อมรอบด้วย cyst ที่ไม่มีหลอดเลือด (รูปที่ 7.119) ii) แบบตรงกลางเนื้องอกไม่มีหลอดเลือดที่ผิดปกติ แต่ล้อมรอบด้วยหลอดเลือดที่ผิดปกติ จึงเห็นหลอดเลือดเป็นวงแหวนอยู่รอบนอก (รูปที่ 7.120) แสดงถึงว่าตรงกลางของเนื้องอกมี degeneration หรือมี cyst iii) แบบเป็นก้อนไม่มี cyst (รูปที่ 7.121) และแบบที่ iv) เห็นก้อน tumor staining หลายแห่ง (รูปที่ 7.122)
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การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกเป็นวิธีที่ดีที่สุด ถ้าเอาออกได้หมดผู้ป่วยจะหายขาดจากโรค เพราะเนื้องอกเป็นชนิด benign ในรายที่เป็น cyst มี mural nodule จะเป็นพวกที่ได้ผลดีเมื่อเอา mural nodule ออก ในทางตรงกันข้าม hemangioblastoma ที่บริเวณ brain stem จะไม่สามารถเอาออกได้หมดและจะมีการเติบโตขึ้นมาใหม่

[image: รูปที่ 7.123 การผ่าตัด cerebellar hemangioblastoma ชนิดที่มี mural nodule ร่วมกับ cystก. ก้อนเนื้องอกสีแดงอยู่ชิดผิวของ cerebellar hemisphere ซีกซ้าย เห็น draining vein มีสีแดงข. เห็น cyst ที่ปราศจากลักษณะของเนื้องอก ภายหลังการเอาก้อนเนื้องอกออกค. ก้อนเนื้องอกและน้ำที่ได้จาก cyst ซึ่งมีสีชาแก่]รูปที่ 7.123 การผ่าตัด cerebellar hemangioblastoma ชนิดที่มี mural nodule ร่วมกับ cyst
ก. ก้อนเนื้องอกสีแดงอยู่ชิดผิวของ cerebellar hemisphere ซีกซ้าย เห็น draining vein มีสีแดง
ข. เห็น cyst ที่ปราศจากลักษณะของเนื้องอก ภายหลังการเอาก้อนเนื้องอกออก
ค. ก้อนเนื้องอกและน้ำที่ได้จาก cyst ซึ่งมีสีชาแก่
วิธีทำผ่าตัด ในรายที่เป็นอยู่ใน posterior fossa ให้ทำ suboccipital craniectomy อาจทำในท่านั่ง หรือท่านอนกึ่งคว่ำก็ได้ โดยลงรอยแผลตามแนวกลางสำหรับเนื้องอกที่อยู่ตรง vermis หรือ cerebellar hemisphere หรือลง paramedian ในกรณีที่เนื้องอกอยู่ตรง cerebellar hemisphere ก็ได้

หลักในการเอาเนื้องอกออกมีดังนี้

1) ในรายที่เป็น cyst และมี mural nodule ให้เอาเฉพาะ mural nodule ออกให้หมดเท่านั้นก็เป็นการเพียงพอ ไม่จำเป็นต้องเอา cyst ออก ดังตัวอย่างรูปที่ (7.123 ก. ข. ค.) เมื่อเปิด dura จะเห็นเนื้องอกที่เป็น mural nodule อยู่ชิดกับ pia ของ cerebellum ซึ่งโดยมากจะเป็นเช่นนี้ เนื้องอกมีสีแดงแสดงถึงว่ามีเลือดมาเลี้ยงมาก รอบ ๆ มีสีเหลืองของ hemosiderin บ่งบอกว่าเคยมีเลือดออกจากเนื้องอก เมื่อสังเกตที่ cortical vein จะเห็นมีสีเลือดแดงปน แสดงว่ารับเลือดจากเนื้องอกที่มี vascularity มากและมี shunting การเอาเนื้องอกออกจะต้องไม่เริ่มต้นด้วยการตัด cortical vein ที่รับเลือดจากเนื้องอกก่อน ให้ตัดเนื้อ cerebellum ที่ชิดกับขอบเนื้องอกทางด้านใกล้กลางและด้านบนก่อน เพื่อจะได้ตัดแขนงและหลอดเลือดจาก vermis a. และ superior cerebellar a. ก่อน เป็นการลดการเสียเลือด จะเห็นว่า vein เปลี่ยนเป็นสีดำ แล้วจึงตัด draining vein ตรงที่ชิดกับเนื้องอกในตอนสุดท้าย ผนังของ cyst ไม่ต้องเลาะออก เพราะว่าไม่มีเซลล์ของเนื้องอก จะไม่มีการเกิดเป็นก้อนเนื้อขึ้นมาใหม่จากผนังของ cyst การพยายามเลาะผนังของ cyst จะทำให้เกิดการทำลาย cerebellum ขึ้น ผู้ป่วยรายนี้ได้ตัดเฉพาะ mural nodule ออก ติดตามดูผู้ป่วยมานาน 10 ปีแล้วยังไม่มีอาการของเนื้องอกเกิดขึ้นใหม่ และรายอื่น ๆ ก็ให้ผลเช่นนี้เหมือนกัน

2) ในกรณีที่เนื้องอกเป็นก้อนใหญ่ มี vascularity มาก และไม่มี cyst การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกจะต้องปฏิบัติเช่นเดียวกับการผ่าตัด AVM คือจะต้องตัดหลอดเลือดแดงที่ไปเลี้ยงเนื้องอกโดยรอบหรือเป็นส่วนใหญ่เสียก่อน แล้วจึงค่อย ๆ เลาะเนื้องอกออกเป็นก้อนทั้งก้อน ให้เหลือ venous drainage ที่จะต้องตัดเป็นขั้นสุดท้าย ไม่ควรทำ biopsy หรือตัดเนื้องอกออกในลักษณะเป็นชิ้นเล็ก ๆ เพื่อหวังให้ก้อนเนื้องอกมีขนาดเล็กลงเพื่อจะได้เอาออกง่าย เพราะจะเป็นการทำให้เสียเลือดมาก จนบางครั้งไม่สามารถควบคุมให้หยุดได้และผู้ป่วยเสียชีวิต ที่เป็นเช่นนี้เพราะตามพยาธิวิทยาของเนื้องอกชนิดนี้ประกอบด้วยโยงใยของหลอดเลือดผนังบางที่บุด้วยเพียง endothelial cell ซึ่งไม่สามารถหดตัวได้ เลือดจึงไม่หยุดได้ง่าย

การเอาเนื้องอกที่เป็นก้อนและมี vascularity มากมายออกนั้น ควรทำดังเช่นตัวอย่างต่อไปนี้ ซึ่งเป็นผู้ป่วยที่มาหาด้วยอาการของความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงและเดินเซเล็กน้อย ในสมัยนั้นยังไม่มี C.T. จึงเริ่มด้วยการทำ carotid angiogram ก่อน ซึ่งเห็นลักษณะของ hydrocephalus บ่งชี้ว่าน่าจะมีพยาธิสภาพอยู่ใน posterior fossa จึงได้ทำ ventriculography พบว่ามีการอุดตันที่ 4th ventricle (รูปที่ 7.124) ได้ทำการเปิด posterior fossa โดยไม่ได้ทำ vertebral angiogram ก่อน ซึ่งนับว่าเป็นการเสี่ยงมากที่ไม่ได้ศึกษาถึงหลอดเลือดที่ไปเลี้ยงและ draining vein จากเนื้องอกก่อนการผ่าตัด เมื่อเปิด dura จะสังเกตเห็นกลุ่มหลอดเลือดสีแดงที่บริเวณ cerebellar tonsil, cerebellar hemisphere และส่วนล่างของ vermis (รูปที่ 7.125 ก.) การเริ่มต้นเลาะจะต้องไม่ทำตรงหลอดเลือดที่เห็นอยู่ที่ผิว เพราะเป็น draining vein ที่มีเลือดแดงไหลผ่าน จะทำให้เสียเลือดมาก ควรตัดเนื้อ cerebellum แล้วแยกจนทำให้เห็นขอบเขตของเนื้องอก เมื่อดูภาพ ventriculogram แล้วจะเห็นก้อนเนื้องอกอุดอยู่ที่ 4th ventricle และยังเห็นส่วนต้นของ 4th ventricle ซึ่งบ่งบอกถึงขอบของเนื้องอกส่วนบน และเป็นตำแหน่งที่ควรเข้าหา ดังนั้นจึงจำเป็นต้องตัด vermis ตามแนวกลางแล้วแยกออกสองข้าง ก็จะทำให้เห็นขอบเขตของเนื้องอกส่วนบนและส่วนข้างทั้งสองข้าง (รูปที่ 7.125 ข.) เมื่อเห็นขอบเขตชัดเจนอย่างนี้แล้ว หลอดเลือดที่เข้ามาเลี้ยงเนื้องอกซึ่งจะไปจาก posterior inferior cerebellar a. และ superior cerebellar a. ก็สามารถทำการจี้ด้วย bipolar coagulation แล้วตัด ก้อนเนื้องอกจะมีขนาดเล็กลงให้เห็น และสามารถพลิกให้เห็นแขนงหลอดเลือดอื่น ซึ่งจะจี้ตัดได้ง่าย ค่อย ๆ รั้งเนื้องอกจากด้านหน้าไปด้านหลัง ในที่สุดก็สามารถเอาเนื้องอกออกได้หมด หลังจากตัด draining vein ที่อยู่ตรง tonsil โดยไม่มีการทำลายพื้นของ 4th ventricle (รูปที่ 7.125 ค.) ผู้ป่วยหายจากโรคและไม่มีเนื้องอกเกิดขึ้นใหม่อีกเลย

ในรายนี้ถ้าทำการเลาะจากด้านหลัง คือจาก tonsil ไปสู่ด้านหน้าจะทำให้เห็นขอบเขตของเนื้องอกได้ยาก และมี draining vein ขวางอยู่ อาจทำให้เกิดอันตรายจากการฉีกขาดได้

สำหรับ hemangioblastoma ใน posterior fossa ที่มีมากกว่า 1 แห่ง ก็ให้ใช้หลักการผ่าตัดเช่นเดียวกับการมีหนึ่งแห่ง โดยต้องมองหาหลอดเลือดที่ไปเลี้ยง เนื้องอกก่อน เมื่อพบก็ทำการจี้ด้วย bipolar coagulation แล้วตัด ก็สามารถเอาเนื้องอกออกได้

[image: รูปที่ 7.124 contrast ventriculogram เห็นมีการอุดตันที่ 4th ventricle และเกิดภาวะ hydrocephalusก. ภาพหน้าตรงข. ภาพด้านข้าง]รูปที่ 7.124 contrast ventriculogram เห็นมีการอุดตันที่ 4th ventricle และเกิดภาวะ hydrocephalus
ก. ภาพหน้าตรง
ข. ภาพด้านข้าง

หน้าต้นฉบับ 843–845
รังสีรักษา

สำหรับรายที่ก้อนเนื้องอกไม่สามารถเอาออกได้หมดหรือมีตำแหน่งอยู่ที่ brain stem ซึ่งไม่สามารถทำผ่าตัดเอาออกได้ การให้รังสีรักษาขนาด 5000 rad. อาจช่วยให้ขนาดก้อนเนื้องอกเล็กลง หรือมีการเจริญเติบโตช้า และลด vascularity ของเนื้องอกได้ ผู้ป่วยจะมีชีวิตยืนยาวขึ้น(126,127)

[image: รูปที่ 7.125 การผ่าตัด cerebellar hemangioblastomaก. เห็นเนื้องอกที่มีเลือดเลี้ยงมากบริเวณส่วนล่างของ vermis draining vein มีขนาดใหญ่มากดูคล้าย ๆ AVMข. ตัดแยก vermis ส่วนล่างตามแนวกลาง ทำให้เห็นขอบเขตของเนื้องอกที่มีหลอดเลือดมากได้ชัดเจนค. ภาพหลังการเอาเนื้องอกออกสมบูรณ์ เห็น 4th ventricle และ brain stem เรียบร้อยดี]รูปที่ 7.125 การผ่าตัด cerebellar hemangioblastoma
ก. เห็นเนื้องอกที่มีเลือดเลี้ยงมากบริเวณส่วนล่างของ vermis draining vein มีขนาดใหญ่มากดูคล้าย ๆ AVM
ข. ตัดแยก vermis ส่วนล่างตามแนวกลาง ทำให้เห็นขอบเขตของเนื้องอกที่มีหลอดเลือดมากได้ชัดเจน
ค. ภาพหลังการเอาเนื้องอกออกสมบูรณ์ เห็น 4th ventricle และ brain stem เรียบร้อยดี

หน้าต้นฉบับ 845–849
CRANIOPHARYNGIOMA

Craniopharyngioma เป็นเนื้องอกชนิด benign จัดอยู่ในพวก maldevelopmental tumor เกิดจาก squamous epithelial remnants ของ Rathke’s pouch ซึ่งเป็น pouch ของ buccal epithelium ที่เจริญขึ้นข้างบนไปรวมกับส่วนของ diencephalon ที่ยื่นลงมาทำให้เกิดเป็น pituitary gland. Rathke’s pouch ซึ่งต่อมาจะกลายเป็น craniopharyngeal duct ส่วนต้นของ duct จะหายไปในระยะต่อมา ไม่ติดกับ buccal cavity ส่วนปลายของ duct จะกลายเป็น anterior lobe ของ pituitary gland, pars intermedia และ pituitary stalk เซลล์ของ duct ที่เหลือค้างตรงส่วนใดส่วนหนึ่งอาจเปลี่ยนแปลงเป็นเนื้องอกที่มีชื่อเรียกว่า craniopharyngioma นอกจากนี้ยังมีชื่ออื่นที่ใช้เรียกอีกหลายชื่อ เช่น Rathke’s pouch tumor หรือ cyst, suprasellar cyst, adamantinoma, cholesteatoma

ความจริงแล้ว craniopharyngioma ไม่ใช่เนื้องอก (neoplasm) ที่แท้จริง แต่เป็นก้อนที่เกิดจากการมีการเพิ่มทวี (proliferation) ของ epithelium และมีการแยกออก ต่อมามี desquamation ของ epithelial debris เข้าไปอยู่ใน cyst ในที่สุดก็จะแตกสลายเป็น cholesterol ester crystal อยู่ภายในน้ำของ cyst การเจริญของ epithelium จะกระตุ้นให้เกิดปฏิกิริยาสร้าง tissue ขึ้นอยู่ในก้อน และมี calcification เสมอ(128)

craniopharyngioma เป็นเนื้องอกที่พบได้บ่อยที่สุดในเด็ก รองลงไปจากเนื้องอกที่เกิดจาก glial cells และจะพบมากในอายุประมาณ 10–20 ปี ในผู้ใหญ่ก็อาจพบได้แต่พบได้น้อย

จากการเจริญใน embryo เพื่อสร้าง pituitary gland จะเห็นได้ว่า craniopharyngioma ที่เกิดขึ้นนั้นจะมีความสัมพันธ์อยู่กับบริเวณ sella turcica ในทางคลินิกจึงอาจแบ่ง craniopharyngioma ตามตำแหน่งที่เกิดได้เป็น 3 ตำแหน่ง คือ i) intrasellar ii) suprasellar และ iii) intraventricular ซึ่งแต่ละแห่งก็จะแสดงอาการ อาการแสดงต่างกัน และเทคนิคการผ่าตัดก็แตกต่างกันไปบ้าง

[image: รูปที่ 7.126 intrasellar craniopharyngioma ประกอบด้วย cyst และ calcification เนื้องอกกดที่ anterior lobe ของต่อม pituitary. ส่วน optic chiasm และ anterior cerebral a. ไม่ถูกกดเบียด]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.126 intrasellar craniopharyngioma ประกอบด้วย cyst และ calcification เนื้องอกกดที่ anterior lobe ของต่อม pituitary. ส่วน optic chiasm และ anterior cerebral a. ไม่ถูกกดเบียด
Intrasellar craniopharyngioma หมายถึงเนื้องอกที่เกิดอยู่ใน sellar turcica (รูปที่ 7.126) เป็นพวกที่พบได้น้อยกว่าพวก suprasellar เนื้องอกในตำแหน่งนี้จะกดต่อม pituitary ทำให้มีการสูญเสียหน้าที่ของต่อม pituitary ตั้งแต่ระยะเริ่มแรก จะมีอาการเช่นเดียวกับเนื้องอกของต่อม pituitary เอง และจะทำให้ sella turcica มีขนาดใหญ่ ส่วนมากผู้ป่วยมักมาหาเมื่อก้อนมีขนาดใหญ่และขยายตัวผ่าน diaphragma sellae แล้วไปโตอยู่ใน suprasellar ในลักษณะคล้าย dumbbell อาจอยู่ทางด้านหน้าหรือด้านหลังต่อ chiasm ก็ได้ ซึ่งจะมีความสำคัญในการทำให้เกิดอาการแสดงต่างกัน และการผ่าตัดเอาเนื้องอกออกยากง่ายต่างกัน ชนิดที่อยู่หน้าต่อ chiasm จะทำผ่าตัดได้ง่ายกว่าชนิดที่ขยายตัวไปทางด้านหลัง

Suprasellar craniopharyngioma เป็นชนิดที่พบมากที่สุด เนื้องอกจะอยู่เหนือ diaphragmatic sellae และส่วนใหญ่จะขยายตัวไปโตอยู่หน้าต่อ chiasm พวกนี้มักไม่ทำให้มีการเปลี่ยนแปลงของ sellar และตัวต่อม pituitary ไม่ถูกกด ก้อนเนื้อที่ขยายโตขึ้นอาจอยู่หน้าต่อ chiasm (prechiasm), อยู่ใต้ chiasm แล้วดัน chiasm ขึ้นบน (subchiasm) หรือขยายไปด้านหลังต่อ chiasm (retrochiasm) (รูปที่ 7.127 ก.ข.ค.) เนื้องอกที่ขยายไปทางด้านหลังและขึ้นบนจะกดที่ส่วนล่างของ 3rd ventricle, hypothalamus และอาจอุดตัน foramen of Monro ทำให้เกิด obstructive hydrocephalus ผู้ป่วยจึงมีอาการของความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงร่วมด้วย ในลักษณะเช่นนี้นับว่าเป็นเรื่องยากและอาจมีอันตรายถึงชีวิตถ้าจะพยายามเลาะเนื้องอกออกให้หมด เพราะจะมีการทำลาย hypothalamus ซึ่งมักจะติดกับเนื้องอกเนื่องจากเกิดมี reactive gliosis ขึ้น ส่วนเนื้องอกที่ขยายตัวเข้าไปอยู่ที่ retroclival และ interpeduncular cistern นั้นพบได้น้อยมาก

[image: รูปที่ 7.127 suprasellar craniopharyngiomaก. suprasellar prechiasmatic craniopharyngioma เนื้องอกอยู่หน้า optic chiasm และขยายตัวอยู่ใต้ frontal lobe และ corpus callosumข. suprasellar subchiasmatic craniopharyngioma เนื้องอกดัน chiasm และ foramen of Monro ขึ้นข้างบน ต่อม pituitary ถูกกดลงล่างค. suprasellar retrochiasmatic craniopharyngioma เนื้องอกขยายไปทางด้านหลังของ chiasm เข้าไปอยู่ใน interpeduncular fossa อุดตัน foramen of Monro และ aqueduct of Sylvius, optic chiasm และ anterior cerebral a. ถูกดันไปด้านหน้า]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.127 suprasellar craniopharyngioma
ก. suprasellar prechiasmatic craniopharyngioma เนื้องอกอยู่หน้า optic chiasm และขยายตัวอยู่ใต้ frontal lobe และ corpus callosum
ข. suprasellar subchiasmatic craniopharyngioma เนื้องอกดัน chiasm และ foramen of Monro ขึ้นข้างบน ต่อม pituitary ถูกกดลงล่าง
ค. suprasellar retrochiasmatic craniopharyngioma เนื้องอกขยายไปทางด้านหลังของ chiasm เข้าไปอยู่ใน interpeduncular fossa อุดตัน foramen of Monro และ aqueduct of Sylvius, optic chiasm และ anterior cerebral a. ถูกดันไปด้านหน้า
[image: รูปที่ 7.128 intraventricular craniopharyngioma ดันพื้นของ 3rd ventricle ให้ลงล่าง ส่วน chiasm, lamina terminalis และ anterior cerebral a. ถูกดันไปทางด้านหน้า มีการอุดตันที่ foramen of Monro]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.128 intraventricular craniopharyngioma ดันพื้นของ 3rd ventricle ให้ลงล่าง ส่วน chiasm, lamina terminalis และ anterior cerebral a. ถูกดันไปทางด้านหน้า มีการอุดตันที่ foramen of Monro
Intraventricular craniopharyngioma เป็นเนื้องอกที่เกิดอยู่ในโพรง 3rd ventricle และเป็นตำแหน่งที่พบได้น้อยมาก ส่วนมากจะทำให้เกิดการอุดตันที่ foramen of Monro (รูปที่ 7.128) บางครั้งเป็นการยากมากที่จะแยก intraventricular craniopharyngioma ออกจาก suprasellar craniopharyngioma ที่ขยายดันขึ้นไปสู่ 3rd ventricle ซึ่งมีความสำคัญเกี่ยวกับการผ่าตัด ถ้าหากว่าเป็นชนิด suprasellar แล้วศัลยแพทย์เข้าหาเนื้องอกทาง intraventricular ก็จะเกิดการทำลายส่วนล่างของ hypothalamus ก่อนที่จะเข้าถึงเนื้องอก


หน้าต้นฉบับ 849–851
อาการและอาการแสดง

craniopharyngioma เป็นเนื้องอกชนิดที่ไม่ผลิต hormone และไม่ลุกล้ำเข้าไปในเนื้อสมองหรือกระจายไปยังส่วนอื่น แต่จะทำให้เกิดอาการโดยการขยายตัวไปกดสมอง, เส้นประสาท, ทางไหล CSF และหลอดเลือดที่อยู่ใกล้ ๆ ดังนั้นอาการสำคัญที่เกิดขึ้นจึงได้แก่

1) การสูญเสียทางการเห็น เนื่องจากมีการกด optic nerve, chiasm หรือ optic tract รวมทั้ง cranial nerve อื่น

2) การผิดปกติในหน้าที่ของต่อม pituitary และ hypothalamus ส่วนมากทำให้เกิดอาการของ hypopituitarism และ diabetes insipidus

3) อาการของความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง เกิดเนื่องจากมีการอุดตันทางไหล CSF ที่ basal cistern และ foramen of Monro

4) อาการแสดงของ frontal และ temporal lobe เมื่อเนื้องอกมีขนาดใหญ่และขยายไปสู่ frontal lobe ส่วนหลังและ temporal lobe ส่วนใกล้กลาง

ตามพยาธิวิทยาเนื้องอกชนิดนี้มีการเจริญเติบโตช้า ฉะนั้นอาการที่เกิดขึ้นจึงเกิดช้า ๆ ในกรณีที่เกิดในเด็กมักจะมาหาด้วยเรื่องของความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง เพราะเด็กมักไม่รู้ถึงอาการผิดปกติทางตา ส่วนในผู้ใหญ่จะมาหาด้วยอาการเกี่ยวกับการเห็นและเกี่ยวกับ hormone

อาการทางตา เป็นผลจากเนื้องอกไปกดที่ optic nerve, chiasm หรือ optic tract ความผิดปกติทางตาจะพบได้ช้าในเด็ก บางรายรู้ว่าการเห็นผิดปกติเมื่อเด็กเดินชนสิ่งของบ่อย ๆ ส่วนมากความผิดปกติทั้ง visual acuity และ visual field มักไม่เท่ากันในสองตาขึ้นอยู่กับว่าเนื้องอกมีการขยายตัวไปทางใด visual field จะผิดปกติได้หลายรูปแบบ แต่เนื่องจากส่วนใหญ่ของเนื้องอกมักอยู่ตรงกลางของ suprasellar จึงมักพบว่ามีการสูญเสีย visual field ในส่วน temporal เสมอ ในระยะแรกอาจจะไม่เหมือนกันในสองข้าง แต่ในระยะท้ายของโรคจะมีลักษณะ bitemporal hemianopia มากขึ้นเรื่อย ๆ จนในที่สุดตาบอด น้อยรายที่เนื้องอกขยายไปด้านหลังกดทับ optic tract ทำให้มี homonymous hemianopia ได้ เมื่อ optic nerve ถูกกดนาน ๆ ก็จะตรวจพบ primary optic atrophy โดยมีสีของ optic disc ซีดและ visual acuity เสียเพิ่มมากขึ้นเรื่อย ๆ จนในที่สุดมองไม่เห็น

[image: รูปที่ 7.129 craniopharyngioma ในผู้ป่วยอายุ 16 ปี เห็นการเจริญเติบโตช้ากว่าปกติ อวัยวะเพศมีลักษณะของเด็กเล็ก (hypogenitalism)]รูปที่ 7.129 craniopharyngioma ในผู้ป่วยอายุ 16 ปี เห็นการเจริญเติบโตช้ากว่าปกติ อวัยวะเพศมีลักษณะของเด็กเล็ก (hypogenitalism)
อาการทางต่อม PITUITARY และ HYPOTHALAMUS เนื้องอกที่กดต่อม pituitary จะทำให้เกิด hypofunction ของต่อม pituitary, hormones ต่าง ๆ ของต่อม pituitary จะลดลง ได้แก่ growth hormone, thyrotrophic, adrenotrophic และ gonadotrophic hormones ความผิดปกติเกี่ยวกับ growth hormone จะเห็นได้ชัดเจนที่สุด ผู้ป่วยจะมีลักษณะเตี้ยแคระไม่เจริญเติบโตเท่าอายุ มักเป็นคนอ่อนเพลีย ไม่แข็งแรง อวัยวะเพศไม่เจริญตามอายุมีขนาดเล็กและไม่มีขนที่หัวเหน่า (รูปที่ 7.129) ผิวหนังแห้งและซีด ๆ เด็กพวกนี้จะยังคงมีความเฉลียวฉลาดเท่าตามอายุแต่ในระยะท้ายเมื่อเกิดมีความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง ความคิดอ่านจะค่อยเลวลง ในรายเด็กที่มี thyrotrophic hormone ต่ำร่วมด้วยมักจะมีลักษณะอ้วน

เมื่อเนื้องอกที่อยู่ใน suprasellar ขยายตัวขึ้นไปเบียด 3rd ventricle และ hypothalamus จะทำให้เกิดอาการและอาการแสดงของ diabetes insipidus หรือ อาการของความผิดปกติใน fat metabolism จะทำให้มีลักษณะเป็นได้ทั้งแบบอ้วนและผอมแห้ง (emaciation) ในบางรายอาจมีความผิดปกติใน central vegetative regulatory system เนื่องจากมีการทำลายที่ส่วนหลังของ 3rd ventricle ซึ่งอาการแสดงอาจเป็นได้ทั้งนอนหลับมาก (hypersomnia) หรือนอนไม่หลับ (insomnia), hyper หรือ hypothermia, hyper หรือ hypoglycemia, hyper หรือ hypohydrosis(129)

อาการ HYDROCEPHALUS craniopharyngioma ที่เจริญเติบโตไปสู่ 3rd ventricle หรือเกิดอยู่ภายใน 3rd ventricle จะทำให้มีการอุดตันทางไหล CSF ตรง foramen of Monro ซึ่งอาจจะอุดตันข้างเดียวหรือทั้งสองข้างก็ได้ บางรายจะอุดตันทางเข้า aqueduct of Sylvius ไม่ว่าจะอุดตันที่ใดก็จะทำให้เกิดอาการความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง เด็กจะมีอาการปวดศีรษะ, อาเจียน และเนื้องอกที่เกิดในเด็กเล็กอาจทำให้มีศีรษะโตได้

อาการทางระบบประสาทอื่น ๆ บางราย craniopharyngioma มีขนาดใหญ่และขยายตัวออกนอกบริเวณ sellar ไปตามฐานกะโหลกศีรษะ ไปกดเบียด frontal และ temporal lobes, cranial nerves และ brain stem (รูปที่ 3.103,3.104) เมื่อขยายไปที่ฐานของ anterior cranial fossa จะทำให้ไม่ได้กลิ่น (anosmia) ซึ่งอาจเป็นเพียงอาการเดียวที่ตรวจพบ เนื้องอกที่กดเบียดด้านใกล้กลางของ temporal lobe อาจมีอาการ uncinate fit (ดูบทอาการและอาการแสดง) และเมื่อขยายไปด้านหลังอาจทำให้เกิดอาการของการสูญเสียหน้าที่ของ oculomotor, trochlear, trigeminal และ abducens nerves รวมทั้งหน้าที่ของ corticospinal tract ใน brain stem ด้วย
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จะทำได้โดยอาศัยอายุของผู้ป่วย อาการผิดปกติทางการเห็น ความผิดปกติทาง hormone ดังได้กล่าวไว้แล้วข้างต้น และการสืบค้นทางรังสีซึ่งจะทำให้สามารถวินิจฉัยได้ถูกต้องค่อนข้างสูง การตรวจหาระดับ hormones ได้แก่ growth hormone, antidiuretic hormone, thyrotrophin และ ACTH จะช่วยสนับสนุนการวินิจฉัยโรค แต่ความผิดปกติที่เกิดขึ้นไม่เฉพาะสำหรับ craniopharyngioma เท่านั้น อาจเกิดได้กับเนื้องอกชนิดอื่นที่เกิดขึ้นในบริเวณนี้ อย่างไรก็ตามการตรวจหาปริมาณ hormones ก่อนผ่าตัดรักษาจะช่วยบอกถึงอัตราเสี่ยงของการผ่าตัด ทั้ง hypoadrenalism และ hypothyroidism อาจก่อให้เกิดอันตรายในขณะผ่าตัดและหลังผ่าตัดได้(130)

การสืบค้นทางรังสีนั้นมีประโยชน์มาก สามารถให้การวินิจฉัยได้ถูกต้องค่อนข้างสูง ซึ่งได้แก่

1. การถ่ายภาพกะโหลกศีรษะ นับเป็นการตรวจที่ง่ายและราคาถูก จะพบการเปลี่ยนแปลงที่ช่วยการวินิจฉัยโรคได้ถูกต้องเป็นส่วนมาก ในรายที่เป็น craniopharyngioma จะเห็น intrasellar หรือ suprasellar calcification ซึ่งเป็นการตรวจพบที่สำคัญ สำหรับ craniopharyngioma ที่เกิดในเด็กจะพบ calcification ได้สูงถึง 85% และในผู้ใหญ่พบได้ 40 %(131,132) ลักษณะของ calcification อาจเป็นก้อนเล็ก ๆ กระจัดกระจายอยู่ตรงบริเวณ sellar (รูปที่ 6.12 ค.) หรือเป็นเส้นโค้งตามผนังของ cyst คล้ายกับเปลือกไข่ (รูปที่ 6.12 ก.) ในบางรายอาจไม่มี calcification ให้เห็นในภาพรังสี แต่จะเห็นใน histologic section เสมอ

สำหรับ sella turcica อาจเห็นการเปลี่ยนแปลงหรือไม่เห็นก็ได้ ขึ้นอยู่กับตำแหน่งของเนื้องอกและความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะ ในรายที่เป็น intrasellar craniopharyngioma จะมีการเปลี่ยนแปลงของ sella turcica เช่นเดียวกับ pituitary adenoma คือทำให้เกิด ballooning sellar และอาจมีการทำลายฐานของ sellar เมื่อมีการขยายตัวขึ้นไปอยู่ใน suprasellar ก็จะทำให้ทางเข้าสู่ sella turcica มีความกว้างมากขึ้น dorsum sellae จะถูกดันแบนไปข้างหลัง anterior clinoid จะบางลง สำหรับ suprasellar craniopharyngioma แท้ ๆ อาจไม่มีการเปลี่ยนแปลงในรูปร่างของ sella turcica เลยก็ได้ ในเด็กเล็กเมื่อก้อนเนื้อทำให้เกิดความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงจะทำให้เห็นการแยกของรอยต่อกระดูกในภาพรังสีกะโหลกศีรษะ

2) C.T และ MRI เป็นการสืบค้นชนิดใหม่ที่ให้การวินิจฉัยได้ดีมาก C.T. จะแยกให้เห็นส่วนที่เป็น calcification และส่วนที่เป็นเนื้อหรือ cyst (รูปที่ 6.112) และถ้าถ่ายภาพ C.T., MRI ในแนว coronal หรือ sagittal จะเป็นประโยชน์มากในการบอกถึงตำแหน่งว่าอยู่ใน intrasellar หรือ suprasellar หรือมีลักษณะ dumbbell (รูปที่ 6.129)

3) ANGIOGRAM การทำ angiography ส่วนมากมีจุดประสงค์เพื่อดูความสัมพันธ์ระหว่างเนื้องอกกับหลอดเลือด internal carotid, anterior cerebral และ basilar a. มากกว่าที่จะต้องการดูหลอดเลือดที่ไปเลี้ยงเนื้องอกหรือ vascularity ของเนื้องอก เพราะหลอดเลือดที่ไปเลี้ยง craniopharyngioma จะเป็นหลอดเลือด ขนาดเล็ก มองเห็นได้ยากใน angiogram ดังนั้น angiogram จึงไม่เป็นเครื่องมือที่ใช้ตรวจวินิจฉัย craniopharyngioma ได้ถูกต้องมากไปกว่าที่เห็นใน C.T. หรือ MRI(130,133) อย่างไรก็ตาม angiogram จะช่วยแยก aneurysm ในบริเวณนี้ออกไปได้ ซึ่งทำให้มีความปลอดภัยในการทำผ่าตัด

Craniopharyngioma ในแต่ละตำแหน่งจะให้ลักษณะ angiogram เฉพาะต่าง ๆ กัน สำหรับพวก intrasellar ที่มีขนาดใหญ่ จะเห็นว่า intracavernous portion ของ internal carotid a. มีลักษณะปกติ แต่อาจจะเห็นว่าอยู่สูงกว่าฐานของ sella turcica เพราะฐานของ sellar นั้นอยู่ต่ำกว่าปกติ เนื่องจากก้อนเนื้องอกทำให้ฐาน sellar มีการขยายลงล่าง และอาจเห็น carotid siphon เคลื่อนไปทางด้านข้างในภาพ AP view ส่วน anterior cerebral a. จะไม่มีการเปลี่ยนแปลง ส่วนในรายที่เป็น suprasellar หรือ intrasellar ที่มีการขยายตัวไปสู่ suprasellar อาจมีลักษณะต่างกันขึ้นอยู่กับว่าการขยายตัวไปทางด้านหน้า, ด้านใต้หรือด้านหลังต่อ optic chiasm แต่การเปลี่ยนแปลงที่สำคัญซึ่งบ่งบอกถึงว่ามีก้อนที่ suprasellar คือ มี internal carotid a. ส่วน clinoid ถูกยกขึ้น ทำให้ carotid siphon มีลักษณะเปิดในภาพด้านข้าง และ anterior cerebral a. ถูกยกสูงขึ้น ในรายที่เนื้องอกขยายไปอยู่หน้าต่อ chiasm และเข้าไปอยู่ตรงส่วนหลังของ frontal lobe จะเห็น internal carotid a. ส่วน clinoid ถูกกดลง และ anterior cerebral a. ถูกดันโก่งขึ้นและไปข้างหลัง ทำให้ดูคล้ายกับมี subfrontal tumor ส่วนพวกที่มีการขยายตัวไปทางด้านหลังจะมี anterior choroidal a. และ posterior communicating a. ถูกดันออกไปทางด้านข้าง พร้อมกับมี bifurcation ของ internal carotid และ anterior cerebral a. ถูกยกขึ้น และเคลื่อนไปข้างหน้า

[image: รูปที่ 7.130 ภาพ contrast ventriculogram เห็นก้อนที่บริเวณ suprasellar ดันส่วนล่างของ 3rd ventricle ขึ้นบน ที่ sellar มี calcification ผลการตรวจเนื้อเป็น craniopharyngioma]รูปที่ 7.130 ภาพ contrast ventriculogram เห็นก้อนที่บริเวณ suprasellar ดันส่วนล่างของ 3rd ventricle ขึ้นบน ที่ sellar มี calcification ผลการตรวจเนื้อเป็น craniopharyngioma
4. VENTRICULOGRAPHY และ PEG การทำอาจจะเป็นการใช้อากาศ (air ventriculography) หรือใช้ opaque media ก็ได้ จะทำให้เห็นก้อนที่ suprasellar ได้ชัดเจน (รูปที่ 7.130) pneumoencephalography (PEG) ก็เป็นอีกวิธีหนึ่งที่สามารถแสดงให้เห็นขอบเขตของเนื้องอกบริเวณ suprasellar ได้เช่นกัน ในปัจจุบันทั้ง ventriculography และ pneumoencephalography ได้เลิกทำกันแล้ว
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การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกให้หมดเป็นวิธีที่ดีที่สุด เพราะเนื้องอกเป็นชนิด benign สามารถทำให้หายขาดจากโรคได้ แต่ก็เป็นเรื่องน่าเสียดายที่ craniopharyngioma เกิดอยู่ในตำแหน่งที่มีส่วนสำคัญของสมองได้แก่ hypothalamus, ต่อม pituitary, optic nerve, chiasm และหลอดเลือดที่สำคัญซึ่งสิ่งเหล่านี้จะกีดขวาง ทำให้การผ่าตัดเป็นไปด้วยความยากลำบากและมีอันตรายสูง craniopharyngioma มักติดกับ hypothalamus, ต่อม pituitary และ optic nerve การพยายามเลาะออกจากส่วนต่าง ๆ เหล่านี้มักให้ผลไม่ดี อีกประการหนึ่งผู้ป่วยส่วนมากมักมาหาด้วยก้อนเนื้อที่มีขนาดใหญ่ ย่อมเสี่ยงต่ออันตรายมากถ้าพยายามจะเอาเนื้องอกออกให้หมด จึงมักต้องทำการตัดออกเพียงบางส่วนเท่านั้น

การเข้าหาเนื้องอก ในการผ่าตัดเข้าหา craniopharyngioma นั้นมีได้หลายทางขึ้นอยู่กับตำแหน่ง ขนาด ส่วนที่เป็น cyst, calcification ของเนื้องอกและภาวะ hydrocephalus ซึ่งจะต้องพิจารณาเลือกวิธีเข้าหาเนื้องอกเป็นราย ๆ ไป

วิธีผ่าตัดเข้าหาเนื้องอก craniopharyngioma มีอยู่ 6 วิธีดังต่อไปนี้

1) SUBFRONTAL APPROACH เหมาะสำหรับเนื้องอกที่มีตำแหน่ง suprasellar ทางด้านหน้า หรือในรายที่เป็น intrasellar และมีการขยายตัวไปสู่บริเวณ suprasellar ทางด้านหน้าต่อ optic chiasm (รูปที่ 7.131) การเข้าหาด้วยวิธีนี้ มีข้อดีที่สามารถมองเห็น optic nerves, chiasm, internal carotid a. ข้างเดียวกัน และ circle of Willis ส่วนหน้าได้ดี แต่ก็มีข้อเสียตรงที่ไม่สามารถเห็นเนื้องอกที่อยู่ใต้ optic nerves และ chiasm ได้ดี นอกจากนั้นถ้าเป็นเนื้องอกที่อยู่ใน 3rd ventricle ก็จะไม่สามารถเห็นได้ ในการเปิด craniotomy ให้ทำทางด้านขวา ซึ่งเป็นข้าง nondominant hemisphere และเหมาะสำหรับศัลยแพทย์ที่ส่วนมากถนัดขวาจึง สะดวกกว่าเปิดข้างซ้าย อย่างไรก็ตามอาจเปิด frontotemporal craniotomy ซีกซ้ายได้ ถ้าก้อนเนื้อขยายตัวไปสู่ temporal หรือ frontal ซีกซ้าย การเปิดจะต้องให้ต่ำชิดกับพื้นของ anterior fossa จะทำให้เห็นบริเวณ sellar ได้ดี ถ้าหากว่ารายใดมี hydrocephalus จะต้องทำ frontal ventricular drainage ให้ความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะลดลงเสียก่อน จึงจะสามารถดึงรั้ง frontal lobe เพื่อเข้าหาบริเวณ sellar ได้ง่ายและเห็นได้ชัดเจน olfactory nerve ควรจี้และตัดให้ขาดเพื่อป้องกันมิให้ olfactory bulb หลุดออกจาก cribriform plate ซึ่งอาจเป็นสาเหตุของ CSF rhinorrhea ได้ เมื่อเห็น anterior clinoid process ก็จะพบว่า optic nerve อยู่ถัดใกล้กลางเข้าไป ถึงตอนนี้ให้ใช้กล้องจุลทัศน์เข้าช่วยผ่าตัด เริ่มด้วยการตัด arachnoid membrane เพื่อเปิด chiasmatic cistern ก็จะทำให้เห็น optic nerves, chiasm, internal carotid a. และตัวเนื้องอกได้กว้างขึ้น

[image: รูปที่ 7.131 Trans-subfrontal approach สำหรับการผ่าตัดเนื้องอก craniopharyngioma ที่อยู่ suprasellar และหน้าต่อ optic chiasm (prechiasmatic extension)]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.131 Trans-subfrontal approach สำหรับการผ่าตัดเนื้องอก craniopharyngioma ที่อยู่ suprasellar และหน้าต่อ optic chiasm (prechiasmatic extension)
[image: รูปที่ 7.132 ช่องทางเข้าหาเนื้องอก craniopharyngioma โดยวิธี subfrontal approach1. prechiasmatic route2. opticocarotid route3. lamina terminalis route]รูปที่ 7.132 ช่องทางเข้าหาเนื้องอก craniopharyngioma โดยวิธี subfrontal approach
1. prechiasmatic route
2. opticocarotid route
3. lamina terminalis route
[image: รูปที่ 7.133 ภาพการผ่าตัด craniopharyngioma โดยเข้าทาง subfrontal เห็นเนื้องอกขยายตัวอยู่หน้าต่อ chiasm ซึ่งเป็นแบบ postfixed chiasm]รูปที่ 7.133 ภาพการผ่าตัด craniopharyngioma โดยเข้าทาง subfrontal เห็นเนื้องอกขยายตัวอยู่หน้าต่อ chiasm ซึ่งเป็นแบบ postfixed chiasm
ช่องทางที่จะเข้าหาเนื้องอกนั้นมีหลายช่องทาง ซึ่งอาจใช้ร่วมกันหลายช่องทางได้ ขึ้นอยู่ว่าก้อนเนื้องอกนั้นโตและขยายไปทางไหน (รูปที่ 7.132)

1.1 PRECHIASMATIC ROUTE ซึ่งเป็นทางที่ศัลยแพทย์ใช้กันบ่อย เพราะส่วนมาก craniopharyngioma จะมีตำแหน่งอยู่หน้าต่อ chiasm และดันให้ chiasm โก่งขึ้น และไปข้างหลัง (รูปที่ 7.133) เป็นการเข้าหาผนังของเนื้องอกตรงระหว่าง optic nerve ทั้ง 2 ข้าง ให้ทำการจี้และตัดผนังของเนื้องอก เพื่อดูดเอาส่วนที่เป็นน้ำออก ซึ่งมักมีสีน้ำตาลและมีเกล็ดทองของ cholesterol crystal แล้วใช้ ultrasonic aspirator ดูดส่วนที่เป็นก้อนเนื้อออก จนทำให้ผนังของเนื้องอกแฟบลง ซึ่งจะทำให้สามารถแยกออกจาก structure ใกล้เคียงได้ โดยมากจะสามารถแยกออกจาก optic nerve, chiasm และ internal carotid ได้ง่าย แต่สำหรับส่วนที่ติดกับ hypothalamus ไม่ควรพยายามเลาะเอาออกให้หมด นอกเสียจากว่าสามารถแยกผนังเนื้องอกออกได้ง่าย ควรเหลือส่วนที่ติดแน่นกับ hypothalamus ไว้ มิฉะนั้นแล้วผู้ป่วยอาจเสียชีวิต สำหรับ pituitary stalk ซึ่งมีความสำคัญเกี่ยวกับการทำงานของต่อม pituitary ก็เช่นเดียวกัน ต้องพยายามไม่ไปทำลาย แต่ในบางราย craniopharyngioma เกิดตรงบริเวณ pituitary stalk บางครั้งก็จำเป็นต้องตัดเพื่อการเอาเนื้องอกออก ในปัจจุบันการใช้กล้องจุลทัศน์เข้าช่วยก็สามารถแยก pituitary stalk ออกได้ ถ้าเนื้องอกเป็นชนิด intrasellar ที่มี suprasellar extension ก็ต้องดูดเอาเนื้องอกออกจากภายใน sellar ด้วย

[image: รูปที่ 7.134 ภาพการผ่าตัดแสดงถึง craniopharyngioma ที่อยู่หลังและเหนือต่อ chiasm สังเกตเห็น chiasm ถูกดันไปชิด tuberculum sellae และ optic nerve มีลักษณะสั้นลง ได้เอาเนื้องอกออกโดยทาง lamina terminalis route]รูปที่ 7.134 ภาพการผ่าตัดแสดงถึง craniopharyngioma ที่อยู่หลังและเหนือต่อ chiasm สังเกตเห็น chiasm ถูกดันไปชิด tuberculum sellae และ optic nerve มีลักษณะสั้นลง ได้เอาเนื้องอกออกโดยทาง lamina terminalis route
ในรายที่เป็น prefixed chiasm และเนื้องอกขยายอยู่ใต้ tuberculum sellae มีช่องระหว่าง chiasm กับ tuberculum sellae แคบ ต้องกรอตัดกระดูก tuberculum sellae ออก ก็จะทำให้สามารถเห็นเนื้องอกได้

1.2 OPTICOCAROTID ROUTE เป็นการเข้าหาเนื้องอกตรงช่องระหว่าง optic nerve, optic tract กับ internal carotid a. เหมาะสำหรับรายที่เป็น prefixed chiasm หรือ chiasm ถูกเนื้องอกดันไปข้างหน้า ทำให้ optic nerve มีลักษณะสั้น การเข้าหาเนื้องอกโดยทางนี้เมื่อใช้ร่วมกับวิธีแรก ก็จะช่วยให้สามารถเอาเนื้องอกที่อยู่ใต้ optic nerve และ chiasm ออกได้มากขึ้น

1.3 LAMINA TERMINALIS ROUTE เป็นการเปิด lamina terminalis ซึ่งอยู่เหนือ optic chiasm เหมาะสำหรับเนื้องอกที่โตขึ้นบนและอยู่หลังต่อ chiasm (รูปที่ 7.134) เมื่อเปิด lamina terminalis ตามแนวกลางแล้วจะยังไม่เห็นผนังของเนื้องอก เพราะยังมีพื้นบาง ๆ ของ 3rd ventricle คลุมอยู่ ต้องตัดพื้น 3rd ventricle ตามแนว sagittal แล้วแยกออกจึงจะเห็นเนื้องอก แล้วจึงทำการดูดตัดเนื้องอกจากภายใน ในรายที่เป็น intraventricular craniopharyngioma เมื่อเปิด lamina terminalis ก็จะถึงเนื้องอกเลย

การเข้าหาเนื้องอกโดยเส้นทางนี้จะเห็นเนื้องอกที่อยู่ในบริเวณด้านหน้าของ 3rd ventricle ได้ดี แต่ก็มีข้อเสียที่ไม่สามารถมองเห็นด้านข้างของเนื้องอกได้ดีนัก และมักทำให้เกิดอันตรายต่อ hypothalamus ขณะทำการเลาะเนื้องอกในบริเวณนี้ได้ค่อนข้างสูง

ทั้งสามช่องทางนี้ ศัลยแพทย์ต้องพิจารณาดูเสมอเมื่อเข้าถึงบริเวณ sellar ให้เลือกช่องทางที่สามารถเห็นเนื้องอกได้กว้างที่สุด และทำการเอาเนื้องอกออกได้มากที่สุด ความจริงแล้วควรศึกษาถึงการขยายตัวของเนื้องอกจาก C.T., MRI แล้ววางแผนการจัดท่าผู้ป่วยให้เหมาะสม

2. PTERIONAL APPROACH เป็นเส้นทางเข้าหาเนื้องอกที่สั้นเหมาะสำหรับ craniopharyngioma ที่ขยายตัวอยู่หลังต่อ chiasm (retrochiasm) (รูปที่ 7.135) หรืออยู่ข้าง sellar (parasellar) แต่มีข้อเสียที่การเห็นผนังเนื้องอกและ optic nerve ด้านตรงข้ามไม่ค่อยดี การจัดท่าคงเหมือนเช่นเดียวกับการเข้า subfrontal approach แต่ต้องเปิดกะโหลกศีรษะให้ถึง pterion และตัดกระดูก temporal squama ด้านหน้าและ greater wing ของกระดูก sphenoid ให้ต่ำ เพื่อให้เห็น temporal lobe ด้านหน้า และ Sylvian fissure เมื่อตัด arachnoid membrane ที่ส่วนหน้าของ Sylvian fissure ก็จะทำให้แยก frontal และ temporal lobes ออกจาก sphenoid wing ได้กว้างขึ้น ซึ่งจะทำให้เห็น optic nerve, chiasm, internal carotid a. และ bifurcation. craniopharyngioma ที่โตอยู่หลัง chiasm มักจะดันให้ optic chiasm ไปอยู่ชิดกับ tuberculum sellae และ optic tract โก่งออกด้านข้าง จะเห็นเนื้องอกอยู่หลัง internal carotid a. มีความใกล้ชิดอยู่กับ oculomotor nerve และ posterior communicating a. ซึ่งจะต้องคอยระมัดระวังอย่าไปทำลาย เมื่อตัด arachnoid membrane ตรงระหว่าง optic nerve กับ internal carotid a. แล้วแยก optic nerve และ tract ออกจาก internal carotid a. ก็สามารถเห็นเนื้องอก ให้ทำการตัดเนื้องอกออกทางช่องทางนี้ (รูปที่ 7.135) โดยการตัดเนื้องอกจากภายในให้ก้อนเล็กลง ส่วนมากการเอาเนื้องอกออกโดยช่องทางนี้มักไม่สามารถเอาออกได้สมบูรณ์ เนื่องจากเนื้องอกมีการขยายตัวขึ้นสู่ 3rd ventricle จึงจำเป็นต้องเอาเนื้องอกออกโดยทาง lamina terminalis ดังได้กล่าวไว้แล้วร่วมด้วย และเมื่อเนื้องอกเล็กลงแล้ว จะเห็น optic chiasm มีการเคลื่อนถอยหลังห่างจาก tuberculum sellae (ถ้าไม่ได้เป็น prefixed chiasm) ทำให้มีช่องระหว่าง optic nerves ทั้งสองที่สามารถเข้าไปเอาเนื้องอกออกได้อีกทางหนึ่ง

[image: รูปที่ 7.135 แสดงถึงเส้นทางการเข้าหา suprasellar retrochiasmatic craniopharyngioma1. subfrontal approach, lamina terminalis route2. pterional approach โดยตัด arachnoid ของ Sylvian แยก frontal และ temporal lobes ออกจากกัน]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.135 แสดงถึงเส้นทางการเข้าหา suprasellar retrochiasmatic craniopharyngioma
1. subfrontal approach, lamina terminalis route
2. pterional approach โดยตัด arachnoid ของ Sylvian แยก frontal และ temporal lobes ออกจากกัน
[image: รูปที่ 7.136 เส้นทางเข้าหา intraventricular craniopharyngioma1. trans-ventricular approach (transcortical หรือ transcallosal)2. trans-subfrontal, lamina terminalis route]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.136 เส้นทางเข้าหา intraventricular craniopharyngioma
1. trans-ventricular approach (transcortical หรือ transcallosal)
2. trans-subfrontal, lamina terminalis route
[image: รูปที่ 7.137 ภาพการผ่าตัด transventricular approach เห็นผนังของ cyst ของ craniopharyngioma ที่ foramen of Monro ซึ่งมีการขยายใหญ่ (1) สังเกต choroid plexus อยู่ที่ขอบ foramen of Monro (2)]รูปที่ 7.137 ภาพการผ่าตัด transventricular approach เห็นผนังของ cyst ของ craniopharyngioma ที่ foramen of Monro ซึ่งมีการขยายใหญ่ (1) สังเกต choroid plexus อยู่ที่ขอบ foramen of Monro (2)
3. TRANSCORTICAL APPROACH เป็นการเข้าหาเนื้องอก โดยผ่านทางส่วนหลังของ middle frontal cortical incision แล้วเข้าสู่บริเวณ frontal horn จะเห็น foramen of Monro ข้างเดียวกันได้ดี (รูปที่ 7.136) วิธีนี้จึงเหมาะสำหรับเนื้องอกที่อยู่ภายใน 3rd ventricle ซึ่งมักทำให้เกิด obstructive hydrocephalus. foramen of Monro จะขยายใหญ่ ทำให้สามารถเห็นผนังของเนื้องอกได้ชัดเจน (รูปที่ 7.137) ยิ่งมี hydrocephalus มาก การเข้าหาเนื้องอกก็จะง่ายขึ้น และสามารถเห็นผนังด้านในของ 3rd ventricle ได้มากขึ้น ดังนั้นวิธีนี้จะไม่เหมาะสมสำหรับรายที่ไม่มี hydrocephalus และก็เป็นวิธีที่อาจเกิดอาการชักหลังผ่าตัดอันเนื่องจากการตัด frontal cortex

เมื่อเข้าสู่ lateral ventricle แล้ว จะเห็น choroid plexus, septal vein, thalamostriate vein และ fornix เมื่อตาม choroid plexus ไปด้านหน้าจะพบ foramen of Monro จากตัวอย่างรูปที่ 7.137 foramen of Monro มีขนาดกว้างมากแล้ว ไม่จำเป็นต้องขยาย foramen ก็สามารถเอาเนื้องอกออกได้ โดยการทำการจี้ตัดผนังของเนื้องอก ซึ่งในรายนี้เป็น cyst เมื่อเอาส่วนน้ำออกจะเห็นผนังแฟบตัวลง สามารถแยกออกจากขอบของ foramen of Monro และผนังของ 3rd ventricle ได้ โดยทั่ว ๆ ไปแล้วส่วนบนของ craniopharyngioma มักจะแยกได้ง่าย แต่ในส่วนล่างมักจะแยกจากผนังของ 3rd ventricle ไม่ค่อยได้ เพราะมี gliosis เมื่อถึงตอนนี้ศัลยแพทย์จะต้องชั่งใจว่าสมควรจะเลาะเอาเนื้องอกออกต่อไปหรือไม่ และจะต้องตัดสินใจเสียแต่ต้น ๆ สำหรับผู้เขียนเองจะปฏิบัติดังนี้ คือ ถ้าเนื้องอกแยกออกจากผนัง 3rd ventricle ไม่ได้ก็ให้เหลือติดไว้ แต่จะต้องทำให้เนื้องอกหรือ calcification มีขนาดเล็กลงให้มากที่สุดเท่าที่จะทำได้ และทำให้ obstructive hydrocephalus หายไป ไม่จำเป็นต้องใส่ shunt การพยายามจะเลาะเอาเนื้องอกออกให้หมดมักจะลงเอยด้วยการเสียชีวิต อย่างไรก็ตามถ้าผนังของเนื้องอกส่วนล่างสามารถแยกออกจากผนังของ 3rd ventricle ได้ง่าย ก็ควรเอาออกให้หมด สำหรับ calcification นั้น ในบางรายอาจแข็งเอาออกได้ยาก ถึงแม้พยายามจะใช้เครื่องมือขบให้แตกก็ยังไม่สำเร็จ ก็อาจเหลือทิ้งไว้ได้ เพราะส่วนนี้จะมีการโตช้ามาก

[image: รูปที่ 7.138 ภาพการผ่าตัด transventricular approach เห็น craniopharyngioma ขนาดใหญ่ดันผนังของ 3rd ventricle และอุดตัน foramen of Monro ไม่เห็นผนังของเนื้องอก (1), choroid plexus (2) อยู่ที่ขอบของ foramen of Monro]รูปที่ 7.138 ภาพการผ่าตัด transventricular approach เห็น craniopharyngioma ขนาดใหญ่ดันผนังของ 3rd ventricle และอุดตัน foramen of Monro ไม่เห็นผนังของเนื้องอก (1), choroid plexus (2) อยู่ที่ขอบของ foramen of Monro
สำหรับรายที่ foramen of Monro ไม่ใหญ่นัก ช่องทางเข้าหาเนื้องอกจะแคบ อาจขยายให้ใหญ่ได้โดยการตัด anterior column ของ fornix ข้างที่ผ่าตัดเพียงข้างเดียว ซึ่งจะพบว่าไม่มีการทำให้สูญเสียหน้าที่ ห้ามตัด fornix 2 ข้าง เพราะจะทำให้ผู้ป่วยสูญเสียความทรงจำ

ในบางรายการเข้าทาง transcortical approach อาจเกิดผลเสียได้ ดังตัวอย่างรูปที่ 7.138 จะเห็นว่าเนื้องอกไม่ได้อยู่ภายใน 3rd ventricle แต่เป็นชนิดที่อยู่นอก 3rd ventricle แล้วดัน 3rd ventricle ขึ้นมาจน foramen of Monro ถูกอุดตัน จะเห็นเนื้อสมองคลุมอยู่บนก้อนเนื้องอก การตัดเนื้อสมองบริเวณนี้เพื่อเข้าหาเนื้องอกนั้นเป็นข้อผิดพลาดที่เกิดในผู้ป่วยรายนี้ ถึงแม้จะเปิดแค่รูเล็ก ๆ ตรงบริเวณ foramen of Monro เพื่อเอาน้ำใน cyst ออก และ biopsy ก็ตาม ก็ทำให้ผู้ป่วยมีอาการซึมอยู่หลายวัน คงเป็นเพราะไปทำลายบางส่วนของ hypothalamus จากบทเรียนรายนี้ควร เย็บแผลปิด แล้วเข้าหาเนื้องอกทาง subfrontal หรือ pterion approach จะดีกว่า

[image: รูปที่ 7.139 แสดงถึงเส้นทางเข้าหา intrasellar craniopharyngioma1. transsphenoid approach2. subfrontal approach (เมื่อเป็น post fixed chiasm เห็นได้โดย MRI)]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.139 แสดงถึงเส้นทางเข้าหา intrasellar craniopharyngioma
1. transsphenoid approach
2. subfrontal approach (เมื่อเป็น post fixed chiasm เห็นได้โดย MRI)
4. TRANSCALLOSAL APPROACH เป็นการเข้าหา craniopharyngioma ที่อยู่ใน 3rd ventricle โดยดึงรั้ง frontal lobe ด้านใกล้กลางให้แยกออกไปทางด้านข้าง แล้วตัด corpus callosum เข้าหา lateral ventricle ก็จะเห็น structures ต่าง ๆ ดังได้กล่าวไว้ใน transcortical approach (รายละเอียดวิธีการผ่าตัดให้ดูในหัวข้อ intra ventricular tumor) วิธีนี้มีข้อดีที่ไม่ต้องตัด frontal cortex จึงไม่มีโอกาสทำให้เกิดอาการชักและยังสามารถเห็นผนังของ 3rd ventricle ได้ทั้ง 2 ข้าง เพราะดูผ่าน foramen ทั้ง 2 ข้าง แต่ก็มีข้อเสียที่มีการตัด corpus callosum ซึ่งเชื่อมโยงระหว่าง hemisphere ทั้งสองข้าง นอกจากนั้นถ้าไม่ระมัดระวังอาจเกิดการทำลาย fornix ทั้งสองข้างที่เข้ามาอยู่ใกล้กันในบริเวณนี้ จะทำให้ผู้ป่วยสูญเสียความจำ

5. TRANSSPHENOIDAL APPROACH เป็นการผ่าตัดทางช่องจมูก เข้าหา sella turcica โดยผ่าน sphenoid sinus ไม่จำเป็นต้องเปิดกะโหลกศีรษะ วิธีนี้เหมาะสำหรับ craniopharyngioma ที่อยู่ภายใน sellar turcica และมี sella turcica ขนาดใหญ่ (รูปที่ 7.139) แต่วิธีนี้จะไม่สามารถเห็นส่วนของเนื้องอกที่ขยายตัวเข้าไปอยู่ในบริเวณ suprasellar, parasellar และ retrosellar ได้ และไม่เหมาะกับ ผู้ป่วยที่เป็นเด็กเล็ก เนื่องจากมีรูจมูกเล็กและ sphenoidal sinus ยังไม่โต

ในบางราย intrasellar craniopharyngioma มีการขยายตัวขึ้นไปอยู่ใน suprasellar หน้าต่อ optic chiasm ก็อาจผ่าตัดเอาออกให้หมดได้โดยการทำทาง transsphenoidal ร่วมกับ subfrontal approach(134,129) โดยการทำเป็นสองระยะ เริ่มด้วย transsphenoidal approach แล้วตัดเอาส่วนที่เป็น intrasellar ออกโดยพยายามรักษาเนื้อต่อม pituitary ไว้ ในขณะเดียวกันบางส่วนของเนื้องอกที่อยู่ suprasellar ก็อาจเอาออกทางนี้ได้ ทำให้ก้อนมีขนาดเล็กลง เสร็จแล้วจึงทำ frontal craniotomy แล้วใช้ subfrontal approach เข้าไปเอาเนื้องอกออก ช่วงระยะเวลาระหว่างการผ่าตัด transsphenoidal กับ subfrontal นั้นควรให้ห่างกันมากกว่า 1 เดือน เพื่อให้ intrasellar inflammation จากการผ่าตัดหายดีเสียก่อน และให้สภาพทาง hormones ของผู้ป่วยดีขึ้น แล้วจึงทำผ่าตัดขั้นที่สอง(134)

6. PALLIATIVE SURGERY เป็นการวางท่อไว้ใน cyst แล้วต่อเข้ากับ reservoir ซึ่งฝังไว้ที่บริเวณขมับ น้ำใน cyst สามารถดูดออกได้โดยการใช้เข็มเจาะดูดน้ำที่ reservoir วิธีนี้เหมาะสำหรับรายที่ craniopharyngioma เป็น cyst ใหญ่ และผนังติดแน่นกับ structures สำคัญที่อยู่รอบ ๆ และคิดว่าการเลาะออกจะก่อให้เกิดอันตราย ผู้เขียนได้เคยใช้วิธีนี้ในผู้ป่วย สามารถทำให้อาการทางการเห็นและปวดศีรษะที่กำลังเลวลงเนื่องจากน้ำใน cyst มากขึ้น กลับดีขึ้นทันทีหลังดูดเอาน้ำออก ผู้ป่วยพวกนี้จะกลับมาให้เจาะน้ำออกอีก เมื่ออาการทางการเห็นเลวลงประมาณ 3–4 เดือน วิธีนี้มีข้อเสียที่นานไปจะเกิดการอุดตันของปลายท่อที่อยู่ใน cyst ได้ ทำให้ดูดน้ำไม่ออก
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การรักษาหลังผ่าตัด

ผู้ป่วยที่มี craniopharyngioma มักเป็นพวกที่มีการขาด hormone ส่วนมากจะมีภาวะ hypoadrenalism ร่วมด้วยเสมอ ซึ่งไม่สามารถทนต่อภาวะความตึงเครียดจากการผ่าตัดและติดเชื้อได้ดี จึงจำเป็นต้องให้ corticosteroid ทั้งก่อนผ่าตัดและหลังผ่าตัดแล้วค่อย ๆ ลดขนาดลงให้เหลือเพียง maintenance dose

การพยายามทำผ่าตัดเอา craniopharyngioma ออกให้หมดจะทำให้เกิด diabetes insipidus แทบทุกราย โดยทั่วไปแล้วระยะหลังผ่าตัดแบ่งตามจำนวนปัสสาวะที่ออกจะแบ่งได้เป็น 3 ระยะ คือ ระยะแรกภายใน 12–18 ช.ม. จะมีปัสสาวะ ออกน้อยก่อนแล้วจึงเข้าระยะที่สอง เป็นระยะที่เกิด diabetes insipidus จริง ๆ การมีปัสสาวะออกมากมักเริ่มขึ้นหลังผ่าตัด 24–48 ช.ม. และจะเป็นอยู่นาน 2–3 สัปดาห์ ก็จะเข้าสู่ระยะที่สาม เป็นระยะที่มีจำนวนปัสสาวะน้อยลง ซึ่งอาจจำเป็นต้องใช้หรือไม่ต้องใช้ desmopressin acetate (1-deamino-8-D-arginine vasopressin = DDAVP) เข้าช่วยก็ได้

การรักษา diabetes insipidus ในระยะ 2–3 วันแรก ถ้าหากว่าไม่รุนแรงนักควรเริ่มด้วยการให้สารน้ำเข้าไปชดเชยให้เพียงพอ และถ้าผู้ป่วยรู้ตัวดีดื่มน้ำได้ก็ให้ใช้วิธีดื่มน้ำแทนหรือร่วมกับการให้ I.V. fluid แต่จะต้องคิดไว้เสมอว่า ไม่ควรให้น้ำที่มี dextrose มากเกินไป เพราะเมื่อให้ร่วมกับ steroid แล้วจะทำให้มีระดับ glucose ในเลือดมากขึ้น ก่อให้เกิด osmotic diuresis ผู้ป่วยยิ่งมีปัสสาวะมาก แต่ถ้าผู้ป่วยยังคงกระหายน้ำ ถ่ายปัสสาวะออกมากหรือมี hypernatremia ก็ควรให้ aqeous pitressin (ออกฤทธิ์สั้น) 3–5 units สำหรับผู้ใหญ่ให้ทุก 4–6 ช.ม. หรืออาจใช้ pitressin in oil (ออกฤทธิ์นาน) 5 units ทุก 18–24 ช.ม. ในปัจจุบันให้ DDAVP พ่นเข้าจมูกในขนาด 0.05–0.2 mg หรือเท่ากับ 0.05–0.2 cc. ทุก 12–24 ช.ม. ซึ่งก็นับว่าเป็นวิธีที่สะดวกสำหรับผู้ป่วย เหมาะที่จะใช้เป็นเวลานาน ๆ ดังได้กล่าวไว้แล้วว่าส่วนมากของผู้ป่วยจะมี diabetes insipidus อยู่นานประมาณ 2–3 สัปดาห์ แล้วจะค่อย ๆ ดีขึ้น แต่สำหรับในรายที่มีการตัด pituitary stalk เพื่อเอาเนื้องอกออกให้หมด พบว่า 90 กว่าเปอร์เซ็นต์ของผู้ป่วยมักจะมี diabetes insipidus ตลอดไป ซึ่งก็ควบคุมได้ด้วย DDAVP(135) อย่างไรก็ตามความไม่สมดุลของสารน้ำและ electrolyte ในรายที่มี diabetes insipidus อาจเกิดร่วมกับการสูญเสียในกลไกของการกระหายน้ำ ซึ่งมักเกิดในรายที่มีการทำลาย anterior hypothalamus ก็จะยิ่งเป็นปัญหาในการรักษามากขึ้นไปอีก(136) ดังนั้นระหว่างการผ่าตัดควรระมัดระวัง hypothalamus ให้มาก ๆ การดูแลผู้ป่วยพวกนี้จึงต้องคอยตรวจสอบการได้รับน้ำเข้าและการขับถ่ายออกจากร่างกาย, ความถ่วงจำเพาะของปัสสาวะและระดับ electrolytes อยู่เสมอ จะต้องคอยแก้ไขให้อยู่ในเกณฑ์ปกติตลอดเวลา

สำหรับ hormone ชนิดอื่น เช่นของ thyroid, growth hormone และ gonadotrophic hormone ถ้าตรวจพบว่าต่ำกว่าปกติ ก็จะต้องให้ชดเชย

อาการชัก เป็นเรื่องที่พบได้เสมอในการผ่าตัด craniopharyngioma ซึ่งน่า จะมีสาเหตุจากการดึงรั้ง frontal lobe ร่วมกับการไม่สมดุลในความดัน osmotic, fluid และเกลือแร่โดยเฉพาะ sodium จึงควรให้ dilantin และ phenobarb ป้องกันการชักไว้ก่อนเสมอ
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รังสีรักษา

เป็นที่รู้กันมานานแล้วว่า craniopharyngioma จะไม่ถูกทำลายโดยรังสี การผ่าตัดเอาออกให้หมดเท่านั้นจึงจะทำให้ผู้ป่วยหายขาดจากโรค แต่ก็เป็นการยากที่จะเอาออกได้หมด จึงมักจะมีส่วนเนื้องอกเหลืออยู่ และมีการโตขึ้นมาใหม่ในระยะ 3–5 ปีต่อมา จึงเป็นปัญหาในการรักษา ได้มีการศึกษาการใช้รังสีรักษาตามหลังการผ่าตัด พบว่าสามารถทำให้ผู้ป่วยมีชีวิตยืนยาวขึ้นและช่วงระยะเวลาของการเกิดเนื้องอกขึ้นมาใหม่ก็นานขึ้น(132,137–140) และยิ่งได้ผลดีขึ้นเมื่อทำการตัดเนื้องอกออกให้มากที่สุดเหลือเพียงส่วนน้อยแล้วตามด้วยรังสีรักษา(141,142) สำหรับผู้เขียนนั้นเชื่อว่า craniopharyngioma ไม่ถูกทำลายโดยรังสีรักษาจึงไม่เคยส่งทำรังสีรักษา แต่จะพยายามเลาะเอาเนื้องอกออกให้หมด หรือมากที่สุดที่จะมากได้ แล้วเฝ้าดูผู้ป่วยและตรวจ hormone, C.T. ซ้ำ ถ้าแสดงลักษณะการเติบโตของเนื้องอกขึ้นใหม่ จะทำการผ่าตัดใหม่อีกครั้ง เหตุผลอีกประการหนึ่งที่ผู้เขียนไม่ใช้รังสีรักษา ก็เพราะว่าเนื้องอกชนิดนี้มักเกิดขึ้นในเด็ก สมองยังต้องการการเจริญต่อไปอีก ผลเสียของรังสีรักษาก็มีมากเช่นกัน ได้แก่ radiation necrosis, endocrine deficiency, optic neuritis, dementia, อาจก่อให้เกิดเนื้องอกขึ้น และโดยเฉพาะในเด็กรังสีจะทำให้ความเฉลียวฉลาดของเด็กถูกทำลาย(143,130) จึงไม่ควรทำรังสีรักษาในรายที่เป็นเด็ก
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DERMOID และ EPIDERMOID TUMOR หรือ cyst

ทั้ง dermoid และ epidermoid จัดอยู่ในพวก maldevelopmental tumors ในขณะที่ embryo มีอายุได้ 3–5 สัปดาห์ ectoderm ในแนวกลางด้านหลังจะโค้งพับเข้าหากันและรวมกันทำให้เกิดเป็น neural tube แล้วแยกออกจาก ectoderm ที่อยู่ส่วนผิว ในระหว่างนี้ถ้าการเจริญไม่สมบูรณ์ตามปกติ ก็จะมี ectoderm ตกค้างอยู่ระหว่าง neural canal กับผิวหนัง เรียกว่า ectopic epithelium(144) ซึ่งต่อมาอาจเกิดเป็น dermal sinus, dermoid หรือ epidermoid cyst หรือ tumors โดยทั่ว ๆ ไปแล้ว epidermoid ประกอบไปด้วย dermal epithelium เพียงอย่างเดียวเท่านั้น ส่วน dermoid นั้นจะประกอบด้วย dermal epithelium กับ hair follicles และ dermal glands ได้แก่ sebaceous gland และ sweat gland

ทั้ง epidermoid และ dermoid tumors นั้นพบได้น้อยมาก และทั่ว ๆ ไปแล้ว epidermoid พบได้บ่อยกว่า dermoid ประมาณ 10 เท่า(145)

epidermoid tumor พบได้ในคนทุกอายุ แต่จะพบมากในระหว่างอายุ 30–50 ปี(146) ส่วน dermoid tumor มักพบในคนอายุน้อย คือมีอายุระหว่าง 10–20 ปี ผู้เขียนเองได้เคยผ่าตัด dermoid tumor ที่ posterior fossa 3 ราย มีอายุมากทั้ง 3 ราย โดยมีอายุ 35, 40 และ 56 ปี epidermoid tumor จะเติบโตช้ากว่ามาก เพราะการขยายตัวเกิดจากการทำลาย (desquamation) ของ epithelial เซลล์และสะสม cellular debris ไว้ ส่วน dermoid นั้นมีการขยายตัวโดยการขับ sebum จาก sebaceous gland ร่วมกับมีการทำลาย ของ epithelium
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ตำแหน่งที่พบ

สำหรับ epidermoid tumor พบได้ที่ diploe ของกะโหลกศีรษะ cerebellopontine angle, parasellar, optic chiasm, 4th และ lateral ventricle, cerebellum, cerebrum ส่วน dermoid จะพบได้บ่อยที่แนวกลางของ cerebellum, 4th ventricle และอาจพบที่ cauda equina, scalp, orbit, บริเวณ paranasal region

สำหรับ epidermoid ปกติแล้วจะไม่เห็นความผิดปกติ (anomaly) อื่น ๆ ร่วมด้วย แต่ dermoid มักจะมีความผิดปกติอื่น ๆ ร่วมด้วย เช่นมี dermal sinus, มีขนผมผิดปกติ, สีของผิวหนังเฉพาะที่ผิดปกติ ได้แก่มี port wine spot และมี malformation อื่น ๆ เช่น spina bifida


หน้าต้นฉบับ 867–870
อาการและอาการแสดง

เนื่องจากเนื้องอกทั้งสองชนิดนี้เจริญเติบโตช้าอาการของผู้ป่วยจึงค่อย ๆ มีการเปลี่ยนแปลงเป็นเวลาเป็นปี ๆ กว่าจะมาหาแพทย์ อาการและอาการแสดง ก็จะขึ้นอยู่กับตำแหน่งของเนื้องอก ซึ่งก็จะเป็นอาการของการสูญเสียหน้าที่ของเนื้อสมอง, เส้นประสาทสมองที่ถูกกดเบียดร่วมกับอาการของการอุดตันทางเดินของน้ำไขสันหลัง เพราะเนื้องอกชนิดนี้มักเกิดตามแนวกลางหรือใกล้แนวกลางของสมองจึงมีการอุดกั้น ventricular system ตามตำแหน่งที่เกิด ในบางรายอาจมีอาการของ chemical meningitis ซึ่งเกิดเนื่องจากมีการแตกของ cyst ทำให้มี keratin และ cholesterol ester เข้าไปอยู่ใน subarachnoid space หรือ ventricle(147) สำหรับในรายที่เป็น dermoid cyst อาจมาด้วยอาการของ bacterial meningitis ซ้ำ ๆ กันหลายครั้ง ผู้ป่วยจะมีไข้ คอแข็ง meningitis เกิดจากผู้ป่วยมี dermal sinus และ tract ที่ติดต่อกับ dermoid cyst ซึ่งอยู่ภายในกะโหลกศีรษะหรือสันหลัง ทำให้เชื้อจุลินทรีย์เข้าสู่ CSF ได้ ดังนั้นให้ถือหลักว่าผู้ป่วยที่มี bacterial meningitis ซ้ำ ๆ กัน จะต้องค้นหาความผิดปกติที่เป็น dermal sinus ของผิวหนังตามแนวกลางทั้งที่ศีรษะและสันหลังเสมอ

[image: รูปที่ 7.140 ภาพ C.T. แสดงถึง epidermoid cyst บริเวณ C-P angle เห็นเป็น low density ใน contrast C.T]รูปที่ 7.140 ภาพ C.T. แสดงถึง epidermoid cyst บริเวณ C-P angle เห็นเป็น low density ใน contrast C.T
[image: รูปที่ 7.141 ภาพการผ่าตัดบริเวณ C-P angle เห็นผนังของ epidermoid cyst กดเบียด cranial nerve]รูปที่ 7.141 ภาพการผ่าตัดบริเวณ C-P angle เห็นผนังของ epidermoid cyst กดเบียด cranial nerve
cyst ที่เกิดในบริเวณ suprasellar ก็จะทำให้เกิดอาการแสดงเกี่ยวกับการเห็น เนื่องจาก optic nerve และ chiasm ถูกกด ผู้ป่วยอาจมีอาการของ bitemporal hemianopia หรือ optic nerve atrophy อาการเกี่ยวกับการสูญเสีย pituitary hormone อาจมีหรือไม่มีก็ได้ cyst ที่ใหญ่บางรายแผ่ออกไปด้านข้างสู่ temporal lobe อาจทำให้ผู้ป่วยมาด้วยอาการชัก

cyst ในบริเวณ C-P angle ก็จะทำให้เกิดอาการสูญเสียหน้าที่ของ cranial nerves บริเวณนี้เช่นเดียวกับเนื้องอกชนิดอื่น เมื่อมีขนาดใหญ่ขึ้นก็จะมีอาการของ corticospinal tract signs และ cerebellar sign ในที่สุดก็จะเกิดอาการของ obstructive hydrocephalus บางรายอาจมาหาด้วยอาการของ trigeminal neuralgia ดังตัวอย่าง ผู้ป่วยอายุ 30 ปี เริ่มมีอาการปวดเสียวหน้าซีกซ้ายและมีเสียงดังในหูข้างซ้ายเป็นเวลา 2 ปี ได้รับการรักษาด้วยการกินยาสำหรับ trigeminal neuralgia ต่อมามีการได้ยินน้อยลงและอาการปวดเปลี่ยนเป็นชา การตรวจพบว่ามี corneal reflex และความรู้สึกที่หน้าซีกซ้ายลดลง กล้ามเนื้อหน้าซีกซ้ายอ่อนแรงลงเล็กน้อย และมีการได้ยินของหูซีกซ้ายด้อยกว่าซีกขวา C.T. เห็น cyst อยู่ที่ C-P angle ข้างซ้ายกดเบียด pons (รูปที่ 7.140) เมื่อผ่าตัด suboccipital craniectomy เข้าหา C-P angle ซีกซ้าย ก็พบ cranial nerve เส้นที่ 5,7,8 ถูกกดเบียดโดย cyst ที่มีลักษณะเป็น epidermoid cyst (รูปที่ 7.141) จากตัวอย่างนี้จะเห็นว่า epidermoid มีลักษณะโตช้า การกดเบียดต่อสมองและเส้นประสาทมักไม่ค่อยรุนแรง ซึ่งมักมีอาการของการกระตุ้นเป็นอาการนำมาก่อน เช่น ผู้ป่วยรายนี้มีอาการของ trigeminal neuralgia ก่อนจะมีอาการชาที่หน้าก็ใช้เวลา 2 ปี ดังนั้นผู้ป่วยที่อายุไม่มากมาหาด้วยอาการของ trigeminal neuralgia หรือบางรายอาจมาหาด้วยอาการ hemifacial spasm หรือ tinnitus ควรที่จะต้องทำการสืบค้นหาความผิดปกติที่บริเวณ C-P angle ให้ละเอียด อาจจะพบ epidermoid cyst หรือพยาธิสภาพชนิดอื่น

สำหรับ epidermoid หรือ dermoid ที่เกิดอยู่ใน ventricle จะมาหาด้วยอาการของ obstructive hydrocephalus เป็นส่วนมาก โดยมีอาการปวดศีรษะเป็นอาการนำ ต่อมาจึงมีอาการอาเจียนและตามัว (papillaedema) ในบางรายอาจมีอาการปวดศีรษะรุนแรงเป็นครั้งคราวได้ ส่วนมากของผู้ป่วยจะพบ cyst อยู่ใน 4th ventricle นอกจากจะมีอาการของความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงแล้ว ยังจะมี ataxia และ nystagmus ร่วมด้วย ถ้าเป็นเด็กเล็กก็จะมีศีรษะโตได้

[image: รูปที่ 7.142 ภาพ C.T. epidermoid cyst มีลักษณะ low density และไม่มี enhancement ด้วยการฉีดสารทึบรังสี]รูปที่ 7.142 ภาพ C.T. epidermoid cyst มีลักษณะ low density และไม่มี enhancement ด้วยการฉีดสารทึบรังสี

หน้าต้นฉบับ 870–872
การวินิจฉัยโรค

การอาศัยอาการและอาการแสดงทางระบบประสาทอย่างเดียวนั้น ไม่สามารถให้การวินิจฉัยแยกโรคได้ เพราะเป็นอาการเช่นเดียวกับก้อนขยายตัวได้อื่น ๆ สิ่งสำคัญที่ช่วยในการวินิจฉัยโรคได้แก่ การตรวจพบ dermal sinus, ก้อนที่ผิวหนัง, port wine spot, ผมที่ผิดปกติตามบริเวณแนวกลางของศีรษะ โดยเฉพาะที่บริเวณ occiput ร่วมกับอาการแสดง cerebellar sign และความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง

การสืบค้นทางรังสี ที่อาจช่วยสนับสนุน ได้แก่

1. ภาพถ่ายรังสีกะโหลกศีรษะ อาจพบเป็นรูที่แนวกลางของกระดูก occipital ซึ่งเป็นทางผ่านของ dermal tract สำหรับพวกที่เกิดกับกะโหลกศีรษะจะเห็นบริเวณที่กะโหลกศีรษะถูกทำลายและมีขอบของกระดูกชัดเจนโดยรอบ และกะโหลกศีรษะในบริเวณนั้นจะมีลักษณะโป่งขึ้น

2. C.T. เป็นการสืบค้นที่มีประโยชน์มาก ในราย epidermoid tumor จะเห็นเป็นก้อนที่มี low density และไม่มี enhancement ด้วยการฉีด contrast(148,149) (รูปที่ 7.142) แสดงถึงว่าทั้งผนัง และสิ่งที่อยู่ภายในไม่มีเลือดมาเลี้ยง

สำหรับ dermoid tumor ก็จะมีลักษณะ C.T. เหมือนกับ epidermoid tumor แยกออกจากกันไม่ได้ แต่ถ้าพบมี calcification หรือพบร่วมกับ dermal sinus ก็อาจช่วยแยกได้

[image: รูปที่ 7.143 ภาพผ่าตัด dermoid cyst ที่ 4th ventricleก. sebum ที่อยู่ภายใน dermoid cystข. กลุ่มกระจุกผมที่อยู่ภายใน cystค. sebum และกระจุกผมง. ผนังของ dermoid cyst ยึดติดแน่นกับผิวสมอง]รูปที่ 7.143 ภาพผ่าตัด dermoid cyst ที่ 4th ventricle
ก. sebum ที่อยู่ภายใน dermoid cyst
ข. กลุ่มกระจุกผมที่อยู่ภายใน cyst
ค. sebum และกระจุกผม
ง. ผนังของ dermoid cyst ยึดติดแน่นกับผิวสมอง
3. ANGIOGRAM ไม่มีประโยชน์ที่จะให้การวินิจฉัย จะเห็นเป็นเพียง avascular mass

4. ventriculography สามารถทำให้เห็นการอุดตันของทางไหล CSF และขอบเขตของเนื้องอกได้ ถ้าหากว่าเกิดขึ้นที่ ventricle


หน้าต้นฉบับ 872–874
การรักษา

สำหรับ epidermoid และ dermoid tumor ที่เกิดขึ้นภายในช่องกะโหลกศีรษะ การรักษาก็เป็นการผ่าตัดเอาออกให้หมดทั้งผนังและสิ่งที่อยู่ภายใน cyst แต่จะสามารถเอาออกได้หมดเรียบร้อยหรือไม่นั้น ขึ้นอยู่กับตำแหน่ง, ขนาด, การติดแน่นกับเนื้อสมอง, เส้นประสาทสมอง, หลอดเลือด และการติดเชื้อ ในบางตำแหน่งเช่นบริเวณ 4th ventricle, C-P angle มักมีการติดแน่นกับเนื้อสมอง เส้นประสาทและหลอดเลือด การพยายามเลาะเอาผนังของเนื้องอกชนิดนี้ออกจะทำให้เกิดการเสียหายมากกว่าจะเป็นผลดี ผู้เขียนได้ใช้วิธีผ่าตัดเอาสิ่งที่อยู่ภายในก้อนออกให้หมดแล้วตัดผนังส่วนที่สามารถเลาะออกได้ เหลือส่วนที่ติดแน่นกับส่วนสำคัญของสมองไว้ และถ้ามี obstructive hydrocephalus ก็ให้ใส่ V-A หรือ V-P shunt ดังตัวอย่าง ผู้ป่วยหญิงจีนอายุ 35 ปี อาชีพขายอาหาร มาโรงพยาบาลด้วยอาการเดินเซ และตามัว ตรวจพบว่ามี cerebellar sign และ papillaedema ได้ทำ right brachial angiogram (ปี พ.ศ. 2516) พบว่ามี posterior fossa mass และ hydrocephalus จึงทำ contrast ventriculography เห็นมีก้อนอุดตันที่ 4th ventricle ได้เปิด posterior fossa พบว่าเป็น dermoid tumor อยู่ที่ 4th ventricle และ cisterna magna เมื่อเปิดผนังของ cyst ก็พบว่าภายในประกอบด้วยวัตถุนิ่มสีขาว (sebum) อยู่ตรงบริเวณ 4th ventricle และก้อนกลุ่มขนสีดำตรง cisterna magna (รูปที่ 7.143 ก.ข.ค.ง.) เมื่อได้เอาสิ่งที่อยู่ภายในออกหมด โดยป้องกันมิให้กระจายเข้าสู่ CSF พบว่าผนังด้านหน้าและด้านข้างติดแน่นอยู่กับ tonsils, cerebellar hemisphere, vermis, พื้นของ 4th ventricle, หลอดเลือดและ cranial nerve ไม่สามารถเห็นทางออกของ 4th ventricle ได้ ในลักษณะเช่นนี้การพยายามเลาะเอาผนังออกจากพื้นของ 4th ventricle และส่วนอื่นจะเป็นการทำลายศูนย์สำคัญใน brain stem จึงตัดสินใจเย็บแผลปิด แล้วทำ V-A shunt ให้ผู้ป่วยหายกลับบ้านได้ การติดตามผล 18 ปีให้หลัง ปรากฏว่ายังไม่มีอาการเกิดขึ้นมาใหม่ ต่อมาก็มีผู้ป่วย dermoid cyst อยู่ในบริเวณ 4th ventricle อีกสองรายที่ได้ให้การรักษาวิธีเดียวกันนี้และได้รับผลดีเช่นกัน ผู้เขียนคิดว่าวิธีนี้เหมาะสำหรับ dermoid cyst ที่ติดกับพื้นของ 4th ventricle ถึงแม้จะเป็นการทำเพียงเอาสิ่งที่อยู่ภายใน cyst ออกให้หมด และเหลือ epthelium ติดอยู่กับสมองบางส่วน ก็ไม่พบว่าผู้ป่วยทั้ง 3 รายนี้เกิดมี chemical aseptic meningitis อย่างไรก็ตามถ้าหาก epidermoid หรือ dermoid cyst อยู่ในตำแหน่งที่สามารถทำการเลาะออกได้หมด โดยไม่ทำให้เกิดการสูญเสียหน้าที่สมองก็ควรผ่าตัดเอาออกให้หมด ผู้ป่วยจะหายขาดจากโรคและต้องพยายามป้องกันมิให้สิ่งที่อยู่ภายใน cyst กระจายไปตาม CSF อันจะเป็นบ่อเกิดของ chemical meningitis(150)

epidermoid หรือ dermoid cyst ที่อยู่ใน C-P angle ดังตัวอย่างแรก การผ่าตัดเอาออกให้หมดก็เป็นการยากเช่นกัน เนื่องจาก cyst ที่อยู่ใน basal cistern มักมีการแผ่ขยายผนังไปสู่ช่องต่าง ๆ ระหว่างเนื้อสมองกับเส้นประสาทและหลอดเลือด ทั้งนี้เป็นเพราะ cyst มีความอ่อน ไม่แข็งเช่นเนื้องอก บางรายอาจขยายขึ้นไปสู่ middle cranial fossa การติดตามตัดออกจึงไม่สมบูรณ์ หลักการผ่าตัดควรใช้กล้องจุลทัศน์ แล้วเอาสิ่งที่อยู่ภายใน cyst ออกก่อนเพื่อให้ cyst ยุบตัวเล็กลง ต่อไปจึงจับผนังเลาะแยกจากเนื้อสมอง, เส้นประสาทและหลอดเลือดเอาผนังของ cyst ออกให้หมด ในรายที่เคยเกิด meningitis มาก่อน จะทำให้การเลาะแยกยากขึ้น เนื่องจากเกิดมีการติดแน่น เมื่อส่วนใดของผนังติดแน่นกับหลอดเลือด เส้นประสาท หรือ brain stem ก็ให้เหลือเป็นเศษชิ้นเล็ก ๆ ไว้ ไม่ควรพยายามเลาะออกให้หมด จะทำให้เกิดการเสียหายในหน้าที่ของ structure นั้นขึ้น

สำหรับการผ่าตัดเอา intraventricular epidermoid หรือ dermoid cyst ออกก็ถือหลักเช่นเดียวกัน มักจะสามารถเอาออกได้ง่ายกว่าพวกที่อยู่ใน cerebellopontine angle เพราะไม่มีส่วนเส้นประสาทและหลอดเลือดที่มาติดกับผนัง แต่ cyst ที่อยู่ใน ventricle ก็อาจมีผนังติดกับศูนย์สำคัญของสมอง เช่นที่พื้นของ 4th ventricle, ที่ hypothalamus ในรายที่ cyst อยู่ตรง 3rd ventricle จึงไม่ควรเลาะผนังของ cyst ออกจากส่วนเหล่านี้


หน้าต้นฉบับ 874
COLLOID CYST

colloid cyst เป็น benign cyst ที่เกิดขึ้นเฉพาะใน 3rd ventricle ติดอยู่กับ tela choroidea ของ choroid plexus ซึ่งทอดอยู่ที่ผนังด้านบนของ 3rd ventricle และอยู่ชิดกับขอบหลังของ foramen of Monro เมื่อ cyst โตขึ้นจะเป็นเหตุให้เกิดการอุดตัน foramen of Monro ซึ่งอาจเกิดขึ้นข้างเดียวหรือสองข้างก็ได้ ผู้ป่วยจะมี obstructive hydrocephalus


หน้าต้นฉบับ 874–875
อาการและอาการแสดง

เนื่องจาก cyst มีการอุดตันทางไหลของ CSF เกิด hydrocephalus ดังนั้นส่วนใหญ่ของอาการจึงเป็นอาการทั่ว ๆ ไปของความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง ได้แก่ ปวดศีรษะ, อาเจียน, ตามัว (papillaedema) และไม่มีอาการเฉพาะที่ แต่ยังมีอาการที่สำคัญอีกแบบหนึ่งซึ่งอาจพบได้ คือ เกิดมีอาการปวดศีรษะอย่างรุนแรง, อาเจียน แล้วซึมหรือหมดสติ และเสียชีวิตทันทีได้(152) อาการเหล่านี้อาจกลับดีขึ้นเมื่อมีการเปลี่ยนท่าของศีรษะ ที่เป็นเช่นนี้อธิบายได้ว่า colloid cyst มีขั้วและมีการเคลื่อนที่ได้ คล้ายเป็น ball valve ปิดเปิด foramen of Monro ในท่าหนึ่งของศีรษะ cyst จะเคลื่อนมาอุดตันทางไหล CSF ที่ foramen of Monro ทำให้ความดัน CSF สูง จึงมีอาการปวดศีรษะรุนแรง และเมื่อเปลี่ยนท่าของศีรษะ cyst จะเคลื่อนออกจาก foramen CSF ไหลผ่านออกไปได้ ผู้ป่วยก็หายปวดศีรษะ อาการเช่นนี้อาจเกิดซ้ำได้อีก อาการต่าง ๆ เหล่านี้อาจพบได้ในรายที่มีเนื้องอกอยู่ภายใน ventricle ที่ตำแหน่งอื่นได้เช่นกัน ดังนั้นจึงไม่ถือว่าเป็นอาการเด่นเฉพาะของ colloid cyst ถ้าพิจารณาตามกลไกแล้วอาการเช่นนี้น่าจะเกิดกับ colloid cyst ที่มีขนาดเล็กเท่านั้นจึงจะมีการเคลื่อนที่ได้ สำหรับ cyst ที่ใหญ่คับ 3rd ventricle คงไม่ทำให้เกิดอาการเช่นนี้ กลไกอีกอย่างหนึ่งที่อาจจะอธิบายอาการที่ดีขึ้นได้ คือ ในขณะที่ความดันภายใน lateral ventricle สูงขึ้นมาก จะดันให้ cyst ที่อุดอยู่ตรง foramen นั้นเปลี่ยนที่ทำให้ foramen เปิด และ CSF ไหลออกได้

อาการอ่อนแรงของขาทั้งสองข้างอาจเกิดร่วมกับอาการปวดศีรษะ ซึ่งเป็นผลจาก hydrocephalus ที่ lateral ventricle มีขนาดใหญ่มาก ทำให้ cortico-spinal fibres ที่ไปสู่ขาทั้งสองข้างซึ่งอยู่ชิดกับผนังด้านข้างของ lateral ventricle ถูกเบียด

นอกจากนั้น hydrocephalus ที่เป็นอยู่นานและมากขึ้นเรื่อย ๆ อาจทำให้ผู้ป่วยมีอาการคล้าย organic dementia ผู้ป่วยมีพฤติกรรมแปลก ๆ และมีอาการ เดินเซคล้ายกับมีเนื้องอกอยู่ใน posterior fossa(153) อาการ dementia นี้น่าจะเกิดจากการที่ lateral ventricle ถูกขยายไปเบียด white matter ของ cerebral hemisphere มากกว่าที่จะเกิดเนื่องจาก cyst ไปกดเบียด hypothalamus ส่วน anteroinferior เพราะว่า colloid cyst มีตำแหน่งอยู่เหนือส่วนนี้(154)


หน้าต้นฉบับ 875
การวินิจฉัยโรค

การอาศัยอาการและอาการแสดงอย่างเดียวนั้นจะไม่สามารถวินิจฉัย colloid cyst ของ 3rd ventricle ได้ เพราะไม่มีอาการเด่นเฉพาะที่ แต่ควรระลึกถึง colloid cyst ไว้เสมอเมื่อผู้ป่วยให้ประวัติว่ามีอาการปวดศีรษะรุนแรงมากเป็นครั้งคราว และมีอาการดีขึ้นโดยเกี่ยวข้องกับท่าของศีรษะ ในสมัยก่อนที่จะมี C.T. และ MRI การให้การวินิจฉัย colloid cyst จึงเป็นเรื่องยาก


หน้าต้นฉบับ 875–877
การสืบค้นทางรังสี

ในสมัยก่อนจะใช้ cerebral angiography ร่วมกับ ventriculography angiogram จะแสดงให้เห็นแค่ลักษณะของ hydrocephalus โดยไม่แสดงถึงขอบเขตของก้อนหรือ tumor staining ใน venous phase อาจเห็น internal cerebral vein มีลักษณะถูกดันโค้งขึ้น ดังนั้น angiogram จึงไม่มีประโยชน์มากนัก แต่จะมีความสำคัญในกรณีที่ต้องผ่าตัดและสงสัยว่าอาจมี vascular lesion เช่น aneurysm ที่ส่วนปลายของ basilar a.

สำหรับ ventriculography จะแสดงให้เห็นขอบเขตของก้อนได้ และยังบอกถึงตำแหน่งที่มีการอุดตันทางไหลของ CSF แต่ในรายที่มีการอุดตัน foramen of Monro ทั้งสองข้างก็จะไม่สามารถเห็นขอบเขตก้อนใน 3rd ventricle ได้ในสมัยนั้นใช้วิธี pneumoencephalography (PEG) โดยฉีดอากาศเข้าทาง lumbar subarachnoid space ในท่านั่งหลังจากปล่อยให้ CSF ไหลออกทาง ventriculostomy tube เพื่อลดความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะ อากาศจะลอยเข้าไปอยู่ใน 3rd ventricle ทำให้เห็นขอบเขตของ cyst ในปัจจุบัน ไม่มีการทำ PEG อีกแล้ว เพราะมีความยุ่งยากทรมานผู้ป่วยและอันตรายสูง

ส่วน C.T. นับว่าเป็นการตรวจกันที่ดีที่สุดสำหรับ colloid cyst(155) จะเห็นเป็นก้อนกลมอยู่ตรงตำแหน่งของ foramen of Monro และอุดตัน foramen ทำให้เห็น hydrocephalus cyst จะมีลักษณะ homogenous hyperdense และมี enhancement เมื่อฉีด contrast media การทำ MRI ยังช่วยบอกถึงตำแหน่ง cyst และความสัมพันธ์กับส่วนสมองรอบ ๆ ได้ดี เพราะสามารถเห็นได้หลายระนาบ มีทั้ง axial, coronal และ sagittal planes

[image: รูปที่ 7.144 เส้นทางเข้าหา colloid cyst ที่ 3rd ventricle และวิธีตัด colloid cyst]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.144 เส้นทางเข้าหา colloid cyst ที่ 3rd ventricle และวิธีตัด colloid cyst

หน้าต้นฉบับ 877–878
การรักษา colloid cyst

การผ่าตัดเอา cyst ออกเป็นวิธีที่ดีที่สุด และทำให้หายขาดได้ แต่ก็นับว่า cyst อยู่ในตำแหน่งที่เข้าไปหายากและอาจมีอันตรายสูง โชคดีที่ colloid cyst นั้นมีขั้วและผนังไม่ติดแน่นกับผนังของ 3rd ventricle การเอา cyst ออกทั้งหมดจึงทำได้ไม่ยากนัก โดยการใช้กล้องจุลทัศน์เข้าช่วย จุดประสงค์ของการผ่าตัดรักษาก็เพื่อเปิดทางไหลของ CSF เป็นการรักษาภาวะ obstructive hydrocephalus และยังทำให้ทราบชนิดของเนื้ออีกด้วย เพราะการสืบค้นทางรังสีจะไม่สามารถบอกชนิดของเนื้อได้

การเข้าหา colloid cyst กระทำได้ 2 ทาง (รูปที่ 7.144) คือ

1) Transcortical approach

2) Transcallosal approach

ทั้งสองทางนี้จะทำให้เข้าไปสู่ frontal horn ของ lateral ventricle (วิธีทำให้ดูที่ เรื่อง craniophyrngioma) transcortical approach นั้นเหมาะสำหรับในรายที่มี hydrocephalus เพราะมี cortex บาง และ frontal horn มีขนาดใหญ่จึงเข้าสู่ ventricle ได้ง่าย แต่ก็มีข้อเสียที่อาจทำให้เกิดอาการชักหลังผ่าตัดได้ ส่วน transcallosal approach จะเหมาะสำหรับรายที่ไม่มี hydrocephalus หรือมี ventricle ขนาดเล็ก วิธีนี้สามารถเข้าหา foramen of Monro ได้ทั้ง 2 ข้าง และไม่ทำให้เกิดอาการชัก แต่ก็เป็นวิธีที่อาจทำลาย fornix ทั้ง 2 ข้างในขณะตัด corpus callosum ได้ ซึ่งก็จะทำให้มีการสูญเสียความจำ(156)

เมื่อเข้าสู่ frontal horn แล้ว ไม่ควรดูดเอา CSF ออกจนหมด โดยเฉพาะในรายที่มี ventricle ใหญ่มาก ๆ การที่ยังมี CSF อยู่ใน ventricle จะเป็นการกันมิให้ ventricle แฟบ จึงทำให้เห็นตำแหน่งทางกายวิภาคได้ดี และยังไม่ทำให้เกิด acute subdural hematoma จากการขาดของ bridging vein อีกด้วย choroid plexus ของ lateral ventricle จะนำไปสู่ foramen of Monro ในกรณีที่มี obstructive hydrocephalus จะเห็น foramen of Monro มีขนาดใหญ่กว่าปกติ colloid cyst จะมีผนังสีเขียวอ่อน โป่งอยู่ตรง foramen และมี choroid plexus ติดอยู่ ขั้นแรกให้เปิดผนังของ cyst และดูดเอาน้ำข้นเหนียวภายในออกจน cyst แฟบเล็กลง ต่อไปให้จับผนังของ cyst พลิกจนเห็นส่วนที่ติดกับ choroid plexus ใช้ bipolar coagulator จี้ choroid plexus ส่วนที่ติดกับผนังของ cyst แล้วจึงตัดออก ก็จะสามารถเอา cyst ออกได้โดยง่าย เสร็จแล้วให้ใส่น้ำเข้าไปใน ventricle ให้เต็มแล้วจึงปิด dura

ในกรณีที่ foramen of Monro ไม่ใหญ่นัก อาจขยายให้ใหญ่ได้โดยการตัด fornix ข้างที่ทำผ่าตัดเพียงข้างเดียว ไม่ควรตัด veins ที่อยู่ตรงบริเวณ foramen of Monro ได้แก่ septal vein, thalamostriate vein และ internal cerebral vein


หน้าต้นฉบับ 878
STEREOTACTIC ASPIRATION

เป็นวิธีที่เกิดขึ้นหลังจากมี C.T. โดยใช้ C.T. นำทางเข้าไปดูดเอาน้ำเหนียวที่อยู่ภายใน cyst ออก (C.T.-guided) เป็นวิธีที่ไม่ได้เห็นโดยตรงจึงเป็นวิธีที่มีความเสี่ยงสูง เช่น อาจทำให้เกิดเลือดออกภายใน ventricle นอกจากนั้นน้ำเหนียวภายใน cyst นั้นยังดูดออกได้ยาก, อาจดูดออกได้เฉพาะบางส่วน และจะต้องทำการดูดซ้ำ ในบางราย hydrocephalus อาจไม่หายไป สุดท้ายก็ต้องใช้การผ่าตัดเข้าช่วย(152) ผู้เขียนเองไม่เคยใช้วิธีนี้


หน้าต้นฉบับ 878
SHUNTING

เป็นการรักษา hydrocephalus เท่านั้น ไม่ได้รักษาต้นเหตุ อาจมีทั้งข้อดีและข้อเสีย ข้อดีได้แก่ ทำให้ผู้ป่วยหายจากความดันภายในสมองสูง ventricle ที่มีขนาดใหญ่มาก ๆ กลับเล็กลงมา โอกาสที่จะเกิด subdural hematoma จากการขาดของ bridging vein มีน้อยลง ข้อเสียได้แก่ colloid cyst มักทำให้เกิดการอุดตัน foramen ทั้งสองข้าง การใส่ ventricular tube ของ shunt เพียงข้างเดียวจะก่อให้เกิดการเคลื่อนของสมองด้านตรงข้ามไปสู่ข้างที่ทำผ่าตัด ผู้ป่วยอาจมีอาการเลวลงได้ แต่ถ้าใส่ ventricular tube ทั้ง 2 ข้างแล้วต่อร่วมเข้า shunt ก็จะไม่เกิดเหตุการณ์นี้ขึ้น นอกจากนั้นการใส่ shunt ไว้นาน ๆ จะทำให้ ventricle มีขนาดเล็ก การผ่าตัดเข้าไปเอา cyst ออกด้วยวิธี transcortical approach จะทำได้ยาก


หน้าต้นฉบับ 878–879
ภาวะแทรกซ้อนหลังผ่าตัด

ความจริงในปัจจุบันการผ่าตัด colloid cyst โดยใช้กล้องจุลทัศน์ และเครื่องมือ microneurosurgery ทำให้สามารถผ่าตัดเอาออกได้ง่ายและสำเร็จได้ด้วยดี แต่ก็อาจเกิดภาวะแทรกซ้อนได้ ได้แก่ การเกิด acute subdural hematoma จากการที่ ventricle แฟบตัวลงทำให้ bridging vein ขาด, เกิด subdural hygroma โดยน้ำ CSF ไหลออกมาอยู่ที่ subdural space จากการเปิด cortex หรือ corpus callosum, ความจำเสื่อมเนื่องจาก fornix ถูกทำลาย และเกิดอาการชักในรายที่ทำ transcortical approach


หน้าต้นฉบับ 879
PITUITARY TUMORS

เป็นเนื้องอกของต่อม pituitary ส่วนมากเกิดที่ adenohypophysis หรือ anterior lobe ของต่อม pituitary ซึ่งมีเซลล์อยู่หลายชนิด ในสมัยก่อนจะเรียกชื่อตามการติดสีย้อม (H & E) ของเซลล์ที่เป็นเนื้องอก ได้แก่ chromophobe adenoma (granules ใน cytoplasm ไม่ติดสี) ; acidophilic adenoma (granules ติดสีแดง); basophilic adenoma (granules ติดสีม่วง) ซึ่งประสาทศัลยแพทย์บางท่านก็ยังคงใช้เรียกตามแบบเก่าอยู่ แต่ในปัจจุบันมีการใช้ electronmicroscope และทำการย้อมด้วยกรรมวิธีทาง immunoperoxidase technique ทำให้ทราบถึง hormone secretary granules ที่อยู่ภายใน cytoplasm แล้วเรียกชื่อตามชนิดของ hormone ที่หลั่งออกมาหรือตามหน้าที่ของ hormone ได้แก่ growth-hormone secreting adenoma, prolactin-secreting adenoma (prolactinoma); ACTH - secreting adenoma; TSH-scereting adenoma; FSH และ LH-secreting adenoma; plurihormonal adenoma (หลั่ง hormone มากกว่า 1 อย่าง โดยมากจะเป็น growth hormone และ prolactin) และสุดท้ายเป็น adenoma ที่ไม่มีการผลิต hormone

จะเห็นได้ว่า pituitary adenoma นั้นอาจแบ่งออกได้เป็น 2 กลุ่ม คือ กลุ่มที่มีการผลิต hormone (endocrine active adenoma) และอีกกลุ่มหนึ่งเป็นพวกที่ไม่มีการผลิต hormone (endocrine inactive adenoma) adenoma กลุ่มที่มีการผลิต hormone จึงเป็นพวกที่มีอาการเกี่ยวกับ hormone ตามชนิดของเซลล์ที่เป็นเนื้องอก มากกว่าที่จะมีอาการทางระบบประสาท ในทางตรงกันข้าม adenoma ที่ไม่ผลิต hormone จะไม่มีอาการผิดปกติทาง hormone ให้ผู้ป่วยทราบ เนื้องอกจะมีขนาดใหญ่ จึงมักมาหาแพทย์ด้วยอาการของ optic chiasm ถูกกดหรือมีอาการทางระบบประสาทอื่น ๆ ร่วมด้วย การตรวจหา hormone ต่าง ๆ ในกลุ่มนี้จะพบว่าอยู่ในเกณฑ์ปกติ หรืออาจมีลักษณะ hypopituitarism ในบางราย


หน้าต้นฉบับ 879–880
PITUITARY ADENOMA

นับว่าเป็นเนื้องอกที่เกิดขึ้นในผู้ใหญ่ อายุที่พบบ่อยอยู่ระหว่าง 35–45 ปี โดยทั่ว ๆ ไปแล้ว adenoma ชนิดที่ผลิต hormone จะพบในคนที่มีอายุน้อยกว่าพวกที่ไม่ได้หลั่ง hormone ทั้งนี้เพราะความผิดปกติทาง hormone สามารถแสดงอาการออกให้รู้เห็นได้เร็วกว่า เช่นรายที่เป็น gigantism

สำหรับ pituitary adenocarcinoma และ glioma ของ posterior lobe (neuro-hypophysis) นั้น พบได้น้อยมาก

รายละเอียดทางพยาธิของ pituitary adenoma ให้ดูในบทที่ 3


หน้าต้นฉบับ 880–882
อาการและอาการแสดง

รายละเอียดได้กล่าวไว้แล้วในบทที่ 6 เรื่องอาการเฉพาะที่ พอจะสรุปได้ว่า pituitary adenoma จะมีอาการที่สำคัญดังนี้

1. อาการของ mass effect เป็นอาการเนื่องจากเนื้องอกขยายไปกด structures ต่าง ๆ ที่อยู่บริเวณ sella turcica ซึ่งอาการจะขึ้นอยู่กับตำแหน่ง :

1.1 ขยายขึ้นข้างบน

I. กดที่ optic chiasm เป็นอันดับแรก ทำให้เกิดความผิดปกติใน visual field และ visual acuity อาการแสดงเด่นเฉพาะคือ มี bitemporal hemianopia และ primary optic atrophy มักให้ประวัติเดินชนคน, หรือสิ่งของทางด้านข้างเสมอ ถ้าปล่อยไว้ไม่เอาเนื้องอกที่ไปกดออก ตาผู้ป่วยจะบอดทั้งสองข้าง

II. กดที่ต่อม pituitary, pituitary stalk และ hypothalamus เนื้องอกบางกลุ่มที่มีขนาดใหญ่ นอกจากไม่หลั่ง hormone แล้ว ก้อนเนื้อยังกดเนื้อต่อมที่ดี เซลล์ของต่อมที่ไม่เป็นเนื้องอกจะสูญเสียหน้าที่ทำให้เกิด hypopituitarism ผู้ป่วยจะมีอาการอ่อนเพลีย, มี impotence, ส่วนเนื้องอกที่กด pituitary stalk และ hypothalamus จะทำให้เกิดอาการผิดปกติในเรื่องของการกิน นอน, ความกระหายน้ำ, การควบคุมอุณหภูมิร่างกาย, ความสมดุลของน้ำในร่างกาย, มี inappropriate ADH syndrome, และ diabetes insipidus

III. อุดตันทางไหล CSF ก้อนเนื้อที่มีขนาดใหญ่จะกด basal cistern และ foramen of Monro ทำให้เกิด obstructive hydrocephalus ผู้ป่วยจะมีอาการปวดศีรษะและอาเจียน ตามัวเพราะมี primary optic atrophy เนื่องจาก optic chiasm ถูกกดโดยตรง ไม่ใช่เกิดจาก papillaedema ความจริงอาการปวดศีรษะพบได้ก่อนที่จะมี hydrocephalus ผู้เขียนเองพบเสมอว่า ผู้ป่วยมักให้ประวัติอาการปวดบริเวณหลังลูกตาและหน้าผากก่อน คิดว่าขณะเนื้องอกขยายตัวก็มีการกดดัน dura บริเวณ sellar โดยเฉพาะ diaphragmatic sellae ซึ่ง dura บริเวณนี้เลี้ยงด้วยแขนงของ trigeminal nerve ซึ่งเป็น sensory fibres ในระยะหลังที่มี obstructive hydrocephalus จึงมีอาการปวดศีรษะมากทั่วทั้งศีรษะ

IV. frontal lobe ถูกกด ผู้ป่วยจะมี frontal lobe syndrome, จมูกไม่ได้กลิ่น (olfactory nerve ถูกกด) และมีอาการชัก

1.2 ขยายตัวไปด้านข้าง ทำให้เสียหน้าที่ของ cranial nerve เส้นที่ 3,4,5,6 การสูญเสียหน้าที่ของเส้นประสาทสมองเส้นที่ 3 พบได้บ่อยที่สุด ผู้ป่วยจึงมักมีอาการตาเหล่, เห็นภาพซ้อน, หนังตาตก, ม่านตาขยายใหญ่ กล้ามเนื้อลูกตาทุกมัดที่เลี้ยงด้วย 3rd nerve จะเสีย นอกจากนั้นจะมีอาการปวดบริเวณหน้า จากการที่ trigeminal nerve ถูกกด เมื่อก้อนขยายตัวถึงส่วนใกล้กลางของ temporal lobe ก็อาจทำให้เกิดอาการของ uncinate fit

1.3 ขยายตัวไปด้านหลัง กดลงที่ cranial nerve และ brain stem โดยเฉพาะที่ cerebral peduncle จะมีอาการอ่อนแรงของแขนขาร่วมกับอาการ cranial nerve ที่ถูกกด

1.4 ขยายตัวลงล่าง อาจทำให้เกิด CSF rhinorrhea หรือมีก้อนใน nasopharynx อาการทั้งสองอย่างนี้พบได้น้อยมาก

2. อาการของความผิดปกติของต่อมไร้ท่อ (endocrinopathies) พบได้ทั้งชนิดที่เป็น hyperpituitarism และ hypopituitarism พวกที่เป็น hyperpituitarism ก็จะแสดงอาการตามชนิดของ hormone ที่เซลล์เนื้องอกชนิดนั้นหลั่ง hormone ออกมามากกว่าปกติ เช่น growth-hormone secreting adenoma หลั่ง growth-hormone มากกว่าปกติ ทำให้เกิดอาการของ gigantism ในเด็ก หรืออาการของ acromegaly ในผู้ใหญ่ หรือ prolactinoma มีเซลล์เนื้องอกที่หลั่ง prolactin มากกว่าปกติ ทำให้เกิดอาการ galactorrhea, amenorrhea, และ infertility เหล่านี้เป็นต้น และเมื่อเซลล์ชนิดหนึ่งของต่อมกลายเป็นเนื้องอก ย่อมจะเบียดเซลล์ชนิดอื่นให้เสียหน้าที่ ทำให้เกิดภาวะ hypopituitarism ของเซลล์เหล่านั้น

รายละเอียดของอาการและอาการแสดงของ hormone แต่ละชนิดให้ดูบทที่ 5

3. อาการของ pituitary apoplexy pituitary apoplexy หมายถึงการเกิดตกเลือด (hemorrhage) ภายในต่อม pituitary ซึ่งส่วนมากจะเกิดกับรายที่เป็น pituitary adenoma จะทำให้เกิดอาการและอาการแสดงทางระบบประสาทขึ้นอย่างรวดเร็ว สาเหตุที่ทำให้เกิดการตกเลือดยังไม่มีการพิสูจน์ได้ แต่อาจเนื่องจากก้อนที่โตขึ้นเกิด ischemic necrosis แล้วมี hemorrhage ตามมา มักพบได้ในรายที่ได้รับรังสีรักษาก่อนผ่าตัด และระหว่างให้การรักษาด้วย bromocriptine ก้อนเนื้องอกจะบวมใหญ่ขึ้นอย่างรวดเร็วไปกด optic nerve และ chiasm, cranial nerves, cavernous sinus, internal carotid a., hypothalamus และตัวต่อม pituitary เอง ผู้ป่วยพวกนี้บางรายอาจมีอาการของ pituitary adenoma อยู่ก่อนหรือไม่ก็ได้ แล้วเกิดอาการปวดศีรษะ, อาเจียน, มองไม่เห็น ความรู้สึกตัวเลวลงจนหมดสติ อยู่ในภาวะ shock ขึ้นมาทันที เพราะมี acute adrenal insufficiency บางรายมีอาการคอแข็งและตาไม่สู้แสง (photophobia) ซึ่งเป็นอาการของ subarachnoid hemorrhage ที่เกิดจากมีการแตกของส่วนที่มี pituitary apoplexy ทำให้เกิด subarachnoid hemorrhage ได้
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ในการวินิจฉัยเนื้องอกของต่อม pituitary นั้นสามารถทำได้โดยอาศัย

ก. อาการและอาการแสดง ดังได้กล่าวไว้ข้างต้น ได้แก่

1. อาการของ hyperpituitarism ตามชนิดของเซลล์เนื้องอกที่หลั่ง hormone เช่น อาการของ prolactinoma, (มี hyperprolactinemia), gigantism และ acromegaly (มี growth hormone สูง), Cushing's disease (มี ACTH สูง); และอาการของ hypopituitarism หรือ panhypopituitarism ผู้ป่วยจะมีอาการอ่อนเพลีย, ความรู้สึกทางกามารมณ์หายไป ไม่มีขนบริเวณหัวเหน่าและรักแร้, ทนการเปลี่ยนแปลงในอุณหภูมิไม่ค่อยได้, ผิวหนังแห้งหยาบและเย็น, ลูกอัณฑะฝ่อ, อาจมี diabetes insipidus

2. อาการของ chiasm ถูกกดทำให้มี bitemporal hemianopsia ซึ่งเป็นอาการแสดงเฉพาะที่ที่สำคัญสำหรับ pituitary adenoma

ข. การตรวจทาง endocrine เป็นการตรวจหา hormone ของต่อม pituitary เพื่อให้ทราบถึงชนิดต่าง ๆ ของเนื้องอก

1. ชนิดของ hormone ที่หลั่งออกมามากจากเซลล์เนื้องอกของ hyperfunctional pituitary adenoma ซึ่งทำให้ผู้ป่วยมีอาการของ endocrinopathies ตามชนิดของเซลล์เนื้องอกเช่น hyperprolactinemia, growth-hormone (acromegaly หรือ gigantism), ACTH (Cushing's disease)

2. pituitary hormone reserve ในรายที่มี pituitary adenoma การ ตรวจหาการขาดของ hormone หรือ reserve function ของ anterior และ posterior lobe นับว่าเป็นสิ่งสำคัญ เพราะผู้ป่วยโรคนี้มักจะมีภาวะ hypopituitarism อยู่ด้วยเสมอ ซึ่งอาจแสดงอาการออกไม่เด่นชัด แต่จะเห็นได้ชัดเมื่อผู้ป่วยอยู่ในภาวะเครียดหรือได้รับการผ่าตัด อาจเกิดความล้มเหลวและถึงแก่กรรมได้ ดังนั้นจึงจำเป็นต้องศึกษาการขาดภาวะ hormones ชนิดต่าง ๆ และหน้าที่ของต่อมที่ยังคงเหลือที่แท้จริง เพื่อจะได้ให้การแก้ไขก่อนการผ่าตัดและหลังผ่าตัด(158,159) hormone สำคัญที่จะต้องตรวจหาก่อนการผ่าตัด ได้แก่ hormones ของ target gland เช่น cortisol (ต่อม adrenal), T4, T3 (ต่อม Thyroid) และปริมาณปัสสาวะ, serum electrolytes (ADH, posterior lobe)

วิธีการตรวจ hormones ต่าง ๆ หาดูได้ในตำรา endocrinology และ physiology

ค. การตรวจทางรังสี วิธีนี้ทำให้สามารถเห็นขนาดของ sella turcica, ขนาดของก้อนเนื้องอกรวมทั้งชนิดของเนื้องอก, ตำแหน่งของ optic nerve, chiasm และหลอดเลือดได้ค่อนข้างละเอียด

1. ภาพถ่ายรังสีกะโหลกศีรษะ ในรายที่เป็น pituitary adenoma ซึ่งเจริญเติบโตอยู่ภายใน sella turcica จะเห็นการเปลี่ยนแปลงที่สำคัญของ sella turcica ในภาพด้านข้างของกะโหลกศีรษะ ซึ่งมีลักษณะขยายใหญ่กลม เหลื่อมเข้าไปใต้ anterior-clinoid หรือ tuberculum sellae เรียกว่า “ballooning sellar” (รูปที่ 6.18) dorsum sellae จะถูกดันไปด้านหลังและบางลง หรืออาจหายไปหมดเมื่อก้อนมีขนาดใหญ่ พื้นของ sellar ก็จะจางหายไปด้วย บางรายจะเห็น anterior clinoid process บางลง และถูกดันยกขึ้นข้างบน ในกรณีที่เนื้องอกขยายตัวอยู่ใน sellar ไม่เท่ากันในสองข้าง มักทำให้เกิดพื้นของ sellar ทั้งสองข้างสูงต่ำไม่เท่ากันเรียกว่า “double floor sellar” (รูปที่ 6.19) แต่บางราย double floor sellar ก็อาจเห็นได้ในรายที่เป็น medial sphenoid wing meningioma aneurysm ของ internal carotid a. ส่วน intracavernous การเปลี่ยนแปลงต่าง ๆ ที่กล่าวมานี้มักพบในรายที่เป็น chromophobe adenoma ส่วนพวก acidophilic adenoma และ basophilic มักไม่ทำให้มีการเปลี่ยนแปลงใน sellar หรือมีก็น้อยมาก เพราะเป็น functional adenoma เกิดอาการแสดงให้เห็นเร็วก่อนที่จะมีการเปลี่ยนแปลงที่ sella turcica นอกจากนั้นยังอาจเห็น calcification (พบได้น้อยมาก) และเงาของเนื้องอกอยู่ภายใน sphenoid sinus

สำหรับศัลยแพทย์ที่วางแผนการผ่าตัดทาง transsphenoidal การถ่ายภาพกะโหลกศีรษะด้านข้าง นับว่ามีประโยชน์เพราะจะทำให้เห็นขนาดและตำแหน่งของ sphenoid sinus, ว่ามีขนาดใหญ่เป็นแบบ sellar หรือแบบ presellar หรือเป็นแบบ conchal(86) ซึ่งจะทำให้เข้าหาพื้นของ sellar ยากง่ายต่างกัน นอกจากนั้นยังเห็นความหนาบางของพื้น sellar อีกด้วย

2. POLYTOMOGRAPHY เป็นการตัดภาพด้วยรังสีให้เห็นรายละเอียดของ sellar มากขึ้น ในปัจจุบันหลังจากมี C.T. การตรวจด้วยวิธีนี้จึงเลิกใช้

3. ANGIOGRAPHY เป็นการทำเพื่อดูว่ามีการขยายตัวของเนื้องอกขึ้นไปอยู่ใน suprasellar หรือ parasellar ภาพหน้าตรงจะเห็น anterior cerebral a. ถูกดันยกสูง, carotid siphon เคลื่อนออกไปทางด้านข้าง ในภาพด้านข้าง carotid siphon จะเปิดกว้างขึ้นเนื่องจาก internal carotid a. ส่วน clinoid ถูกดันยกขึ้น นอกจากนั้นยังเป็นการทำเพื่อแยกโรค aneurysm ของ internal carotid a. และ anterior communicating a. ซึ่งจำเป็นสำหรับการผ่าตัดผู้ป่วยที่มีพยาธิสภาพอยู่ในบริเวณ sellar ที่ผ่านมาได้เคยมีศัลยแพทย์ทำผ่าตัดเข้าไปใน aneurysm และทำให้ผู้ป่วยถึงแก่กรรมมาแล้ว ในปัจจุบันมีการใช้ C.T. และ MRI เข้ามาตรวจหาพยาธิ และแสดงให้เห็นเนื้องอกได้ชัดเจนมาก จึงไม่ค่อยมีการทำ angiogram

4. PNEUMOENCEPHALOGRAPHY (PEG) ทำให้เห็นเนื้องอกที่ขยายตัวขึ้นไปอยู่ในบริเวณ suprasellar, ความสัมพันธ์กับ optic chiasm และ 3rd ventricle ได้ดี แต่ไม่สามารถแยก aneurysm ออกไปได้ จึงต้องทำ angiogram ร่วมด้วยเสมอ เพื่อแยก aneurysm (รูปที่ 6.136) ปัจจุบัน PEG เป็นเรื่องล้าสมัย ไม่มีการทำอีกแล้ว

5. COMPUTED TOMOGRAPHY และ MRI เป็นวิธีตรวจหาเนื้องอกของต่อม pituitary ที่ดีที่สุด สามารถเห็นขอบเขต, รูปร่าง, ส่วนประกอบ, ความสัมพันธ์กับ structures ต่าง ๆ ที่อยู่ใกล้เคียงได้เป็นอย่างดี ทำให้การตรวจด้วยวิธีอื่น ๆ ล้าสมัย


หน้าต้นฉบับ 885–886
การรักษา pituitary adenoma

มีอยู่หลายวิธีได้แก่

1) รักษาด้วยการผ่าตัด

2) รักษาด้วยยา

3) รังสีรักษา

การจะเลือกใช้วิธีใดรักษานั้น จะต้องพิจารณาถึงหลายปัจจัย ได้แก่ อายุ, สภาพร่างกายและโรคทางอายุรศาสตร์ของผู้ป่วย, และความผิดปกติที่เกิดขึ้นเนื่องจากเนื้องอก เช่น การกด optic chiasm, ocular palsy, ก้อนเนื้อขยายตัวไปสู่ frontal และ temporal lobe, ชนิดของ hyperpituitarism (acromegaly หรือ gigantism, Cushing's disease, hyperprolactinemia) ดังจะได้กล่าวต่อไป

วัตถุประสงค์ที่สำคัญในการรักษาผู้ป่วยที่เป็น pituitary adenoma มีอยู่สี่ประการ คือ

i) กำจัดภาวะที่มีการกดต่อ optic pathway, cranial nerves อื่น และสมองที่อยู่ใกล้เคียง

ii) ลด endocrine activity ที่มีมากเกินไป ให้กลับมาอยู่ในสภาวะการหลั่ง hormone ที่ปกติ หรือใกล้ปกติให้มากที่สุด

iii) พยายามรักษาหน้าที่การทำงานของ pituitary gland ทั้ง anterior และ posterior lobes ให้ปกติ เพื่อจะไม่ต้องให้ hormone ชดเชย และ

iv) ต้องทำให้ไม่มีเนื้องอกเกิดขึ้นมาใหม่

จะเห็นได้ว่าจุดประสงค์ต่าง ๆ ที่กล่าวมานี้สามารถเป็นไปได้โดยการรักษาด้วยการผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกออกให้หมดอย่างสมบูรณ์เท่านั้น แต่ก็คงทำได้เฉพาะก้อนที่มีขนาดเล็ก ที่เรียกว่า microadenoma ซึ่งยังคงเป็นก้อนอยู่เฉพาะภายใน sellar ที่สามารถผ่าตัดเอาออกได้โดยวิธี transsphenoidal approach ในทางตรงกันข้ามเนื้องอกก้อนใหญ่ที่มีการขยายตัวไปอยู่ที่ suprasellar หรือ parasellar การผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกออกให้หมดนั้นเป็นการยาก ที่จะไม่ทำลายส่วนอื่นของต่อม pituitary จึงอาจต้องใช้การรักษาด้วยวิธีอื่นร่วมด้วย การรักษาทางยาเพื่อลดการกดทับที่ optic pathway และลดอาการทาง hormone เช่นในรายที่เป็น prolactinoma ก็อาจทำได้ด้วยการใช้ bromocriptine แต่ก็ได้ผลเฉพาะขณะที่กำลังได้รับยาอยู่เท่านั้น ถ้าหากหยุด การให้ยา อาการต่าง ๆ ก็จะกลับมีขึ้นมาใหม่ ดังนั้นจึงเป็นการรักษาที่ไม่หายขาดและจะต้องให้ยาตลอดชีวิต

เมื่อให้การวินิจฉัยว่าผู้ป่วยมี pituitary adenoma แล้ว แพทย์ผู้ดูแลจะต้องพิจารณาให้ถ่องแท้และตัดสินใจถึงแผนการรักษา เพราะว่าผู้ป่วยบางรายไม่จำเป็นต้องได้รับการรักษาทันที ในขณะที่บางรายจะต้องได้รับการรักษาด่วน พวกแรกได้แก่ผู้ป่วยที่มี adenoma ซึ่งไม่ก่อให้เกิดอาการทางระบบประสาทและไม่มีลักษณะการขยายตัวเข้าสู่ภายในกะโหลกศีรษะ ผู้ป่วยอาจมีอาการปวดศีรษะ และมี hypopituitarism บ้าง ก็ไม่ได้เป็นข้อบ่งชี้ว่าจะต้องรีบทำการผ่าตัดรักษาทันที เพราะการรักษาจะไม่เปลี่ยนแปลงให้ผลดีขึ้น และบางรายกลับมีภาวะแทรกซ้อน ในรายเช่นนี้ควรติดตามผู้ป่วยด้วยการตรวจร่างกายทางระบบประสาท, ตรวจดูระดับ hormone และทำ C.T. ซ้ำเพื่อดูการเปลี่ยนแปลง ซึ่งในบางรายเนื้องอกอาจมีการเจริญโตเข้าสู่ภายในกะโหลกศีรษะ และจะต้องให้การรักษาด้วยการผ่าตัด

ส่วนอีกพวกหนึ่งเป็นพวกที่ต้องรีบให้การรักษาด้วยการผ่าตัด เป็นที่ยอมรับกันโดยทั่วไปแล้วว่า การผ่าตัดรักษาจำเป็นสำหรับรายที่เนื้องอกเป็นต้นเหตุทำให้การเห็นเลวลงตามลำดับ การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกในรายเช่นนี้มีประโยชน์อยู่สองประการ คือ ทำให้การกดที่ optic pathway หายไปทันที และทำให้ทราบถึงชนิดของเนื้องอก


หน้าต้นฉบับ 886–887
I. การผ่าตัดรักษา (surgical treatment)

นับว่าเป็นการรักษาที่ดีที่สุด โดยเฉพาะ adenoma ซึ่งมีขนาดเล็กที่เรียกว่า microadenoma ทั้งที่เป็น endocrine active และ endocrine inactive microadenoma ศัลยแพทย์สามารถผ่าตัดเอาออกได้สมบูรณ์โดยใช้กล้องจุลทัศน์ ร่วมกับเครื่องมือ microneurosurgery และยังสามารถรักษาหน้าที่ของต่อมส่วนที่ดีไว้ได้อีกด้วย ผู้ป่วยจึงยังคงมีการหลั่ง hormone ได้ปกติหลังผ่าตัด

การผ่าตัดรักษา pituitary adenoma ยังไม่มีวิธีใดวิธีหนึ่งเหมาะสมที่สุดสำหรับ pituitary adenoma ทั้งหมด โดยทั่ว ๆ ไปแล้วการเข้าหาเนื้องอกนั้นมี 2 วิธี คือ

i) Transcranial approach

ii) Trans-sphenoidal approach

การจะเลือกใช้วิธีใดจะต้องพิจารณาถึงขนาด, รูปร่าง, การขยายตัวของเนื้องอกที่ขึ้นไปอยู่ใน suprasellar หรือไปทางด้านข้างอยู่ใน parasellar, การกด visual pathway, กายวิภาคของ sellar และ sphenoid sinus, และสุขภาพของผู้ป่วย เพื่อให้ผู้ป่วยได้รับผลการผ่าตัดดีที่สุด ในบางรายอาจจำเป็นต้องใช้ 2 วิธีร่วมกัน โดยทำ trans-sphenoidal approach ก่อนแล้วจึงทำ transcranial approach เพื่อเอาเนื้องอกส่วน suprasellar ออก


หน้าต้นฉบับ 887–891
1) TRANSCRANIAL APPROACH

เป็นการเข้าหาเนื้องอกโดยการเปิด frontal หรือ frontotemporal craniotomy วิธีนี้เหมาะสำหรับ pituitary adenoma ที่มีการขยายตัวเข้าไปอยู่ใน suprasellar, parasellar, หรืออยู่หลังต่อ chiasm, หรือมีลักษณะ dumbbell, และโดยเฉพาะ suprasellar ที่มี sella turcica ปกติ หรือมี sphenoidal sinus เล็กมาก เนื้องอกที่มีลักษณะเช่นนี้จะไม่สามารถเอาออกได้หมดโดย trans-sphenoidal approach

ในการเอาเนื้องอกออกจะมีช่องทางที่จะเข้าถึงตัวเนื้องอกได้หลายทาง ขึ้นอยู่กับตำแหน่งและทิศทางที่ก้อนขยายตัวไปและตำแหน่งของ optic chiasm ซึ่งสิ่งเหล่านี้จะเห็นได้ในภาพ C.T และ MRI การเข้าแต่ละช่องทางมีข้อดีและข้อเสียดังนี้

1.1 Subfrontal approach เป็นการยก frontal lobe ขึ้นแล้วเข้าหาเนื้องอกได้ 3 ช่องทาง (รูปที่ 7.132) ได้แก่

i) ช่องระหว่าง optic nerve ทั้ง 2 ข้าง เมื่อผู้ป่วยมี postfixed chiasm

ii) ช่องระหว่าง optic nerve กับ internal carotid a. เหมาะสำหรับรายที่มี prefixed chiasm และก้อนเนื้อขยายออกด้านข้าง

iii) ทาง lamina terminalis ใช้กับรายที่เนื้องอกอยู่ retrochiasm หรืออยู่ใน 3rd ventricle

subfrontal approach มีข้อดีที่สามารถมองเห็น optic nerve ทั้ง 2 ข้าง, chiasm, internal carotid a. พร้อมทั้งแขนง; และ pituitary stalk จึงเป็นวิธีที่เหมาะสำหรับรายที่ adenoma ขยายตัวอยู่ใน suprasellar ด้านหน้า และมี postfixed chiasm จะสามารถเห็นเนื้องอกได้มาก (รูปที่ 7.133) แต่ก็มีข้อเสียในรายที่มี prefixed chiasm ทำให้เห็นเนื้องอกไม่ได้ดี

วิธีทำ subfrontal approach การเปิด frontal craniotomy ให้ดูที่ต้นบท ที่ 7 สิ่งสำคัญที่ทำให้เห็นบริเวณ sellar ได้ดีนั้น จะต้องตัดให้ขอบหน้าของ craniotomy อยู่ต่ำชิด orbital ridge หรือ roof ของ orbit ทำให้ไม่ต้องรั้ง frontal lobe มาก เมื่อเปิด dura แล้ว ถ้าสมองยังตึงอาจทำให้ยุบลงได้โดยการเอา CSF ออกจาก subarachnoid space ตรงบริเวณ chiasmatic cistern หรือโดยการทำ frontal ventriculostomy ก็ได้ ในการยก frontal lobe ให้ดึงรั้ง frontal lobe ทางด้านข้างเพื่อให้เห็น lesser sphenoid wing แล้วตามไปทางใกล้กลางจนพบ anterior clinoid process ให้เปิด subarachnoid space ตรงระหว่าง optic nerve กับ internal carotid a. ปล่อยให้ CSF ไหลเอื่อยและดูดออกตลอดเวลา รอสักระยะเวลาหนึ่งสมองก็จะยุบตัวลงมาก จึงสามารถยก frontal lobe ได้โดยง่าย ให้ตัด olfactory nerve โดยยังคงเหลือ olfactory bulb ติดอยู่กับ cribriform plate เพื่อป้องกันไม่ให้เกิด CSF rhinorrhea ถ้าไม่ตัด olfactory nerve มักจะเป็นต้นเหตุให้มีเลือดออกจากการฉีกขาด เมื่อดึงรั้งและยก frontal lobe ส่วนหลังขึ้น จะเห็น internal carotid a., optic nerve ข้างขวา และ chiasm ได้ก่อน เมื่อตัดแยก arachnoid membrane บริเวณ chiasm ออกให้กว้างก็สามารถดึงรั้ง frontal lobe ได้มากขึ้น จะเห็น optic nerve ข้างซ้ายและ chiasm ได้ชัดเจน ในรายที่มี post-fixed chiasm ก็จะเห็นผนังของเนื้องอกได้ชัดเจน ผนังของเนื้องอกจะอยู่ระหว่าง optic nerve 2 ข้าง, chiasm อยู่ด้านหลังและ tuberculum sellae อยู่ด้านหน้า (รูปที่ 7.145)

[image: รูปที่ 7.145 ภาพการผ่าตัด pituitary adenoma โดย subfrontal approach เห็นเนื้องอก (1) optic nerve ทั้งสองข้าง (2) และ internal carotid a. (3)]รูปที่ 7.145 ภาพการผ่าตัด pituitary adenoma โดย subfrontal approach เห็นเนื้องอก (1) optic nerve ทั้งสองข้าง (2) และ internal carotid a. (3)
[image: รูปที่ 7.146 ภาพการผ่าตัดรายเดียวกับ 7.145 หลังจากการตัดเนื้องอกออก]รูปที่ 7.146 ภาพการผ่าตัดรายเดียวกับ 7.145 หลังจากการตัดเนื้องอกออก
ขั้นต่อไปให้ใช้เข็มแทงผนังเนื้องอกแล้วดูดสิ่งที่อยู่ภายใน เพื่อให้แน่ใจว่าไม่ใช่ aneurysm แล้วจึงจี้หลอดเลือดตามผิวของ adenoma ที่อยู่ระหว่าง optic nerve 2 ข้าง เสร็จแล้วให้ตัดผนังของเนื้องอกเป็นวงกลม แล้วทำการดูดหรือ curette เนื้องอกออกจากภายในก้อน ให้ก้อนยุบเล็กลง (รูปที่ 7.146) เลือดที่ออกภายในก้อนเนื้องอกให้ใช้ bipolar จี้ห้ามเลือด ผนังของเนื้องอกที่อยู่ชิดกับ optic nerve ข้างซ้ายจะเห็นได้ดี และเลาะออกจาก optic nerve ได้ง่าย ให้เลาะไปทาง chiasm เมื่อถึงตรงนี้อย่าพยายามดึงรั้งผนังเนื้องอกออกจาก chiasm หรือ hypothalamus เพราะอาจทำให้หลอดเลือดที่มาเลี้ยง chiasm และ hypothalamus ฉีกขาดได้ จะห้ามเลือดได้ลำบากเพราะ chiasm บังอยู่ และมักเป็นเหตุให้มีอันตรายต่อผู้ป่วย อาจเหลือผนังส่วนน้อยติดไว้กับ chiasm หรือ hypothalamus ก็ได้ ซึ่งผู้ป่วยจะปลอดภัยกว่า พยายามไม่ไปทำลาย pituitary stalk และเนื้อต่อม pituitary ส่วนที่ดี ส่วนเนื้องอกทางด้านขวา ซึ่งมักถูกปิดบังโดย optic nerve ข้างขวา และ chiasm อาจทำให้เห็นได้ โดยใช้แผ่นสำลีวางระหว่าง optic nerve กับ internal carotid แล้วดันให้ผนังของเนื้องอกเคลื่อนเข้าหาแนวกลาง ก็จะสามารถจับและตัดเอาออกพร้อมทั้งจี้หลอดเลือดได้ จุดเลือดออกที่มองเห็นไม่ชัดและใช้ bipolar จี้ไม่ได้ ให้วาง gelfoam ปิดแล้วกดไว้จนเลือดหยุด จะต้องแน่ใจว่าเลือดนั้นหยุดจริง ๆ มิฉะนั้นแล้ว hematoma จะเป็นต้นเหตุให้เกิดก้อนขยายตัว ผู้ป่วยจะสูญเสียการเห็นหลังผ่าตัดและโดยมากผู้ป่วยมักเสียชีวิต ระหว่าง การเลาะเนื้องอกออกไม่ควรดึงรั้ง optic nerve และ chiasm เพราะอาจทำให้สูญเสียการเห็นมากขึ้น หลอดเลือดที่ไปเลี้ยง optic nerve และ chiasm ซึ่งส่วนใหญ่อยู่ทางด้านใต้ก็ต้องพยายามรักษาไว้

[image: รูปที่ 7.147 fronto-temporal approach ในราย pituitary adenoma ที่ขยายตัวไปทางด้านข้าง (parasellar) เห็นเนื้องอกชัดเจน (ลูกศร)]รูปที่ 7.147 fronto-temporal approach ในราย pituitary adenoma ที่ขยายตัวไปทางด้านข้าง (parasellar) เห็นเนื้องอกชัดเจน (ลูกศร)
1.2. fronto-temporal approach เป็นวิธีเข้าหาเนื้องอกซึ่งเหมาะสำหรับรายที่มี prefixed chiasm และเนื้องอกมีการขยายตัวอยู่ใน parasellar ทำให้สามารถเห็นเนื้องอกที่อยู่ทั้งใน anterior และ middle fossa แต่ก็มีข้อเสียในบางรายที่จัดทำให้หันหน้าไปด้านตรงข้ามมาก จะทำให้เห็น optic nerve ด้านตรงข้ามไม่ได้ดี

การเปิดกะโหลกศีรษะให้ทำ frontotemporal craniotomy เปิดส่วน temporal ให้ต่ำเพื่อจะได้เห็นส่วนหน้าของ temporal lobe, และ Sylvian fissure ได้มาก แล้วดึงรั้งให้ frontal และ temporal lobes แยกออกจากกัน ก็จะเห็นเนื้องอกบริเวณ parasellar, optic nerve, chiasm, optic tract และ internal carotid a. ได้ (รูปที่ 7.147) ถ้าต้องการให้ทั้ง 2 lobes แยกจากกันมากขึ้น ก็ให้ตัด arachnoid membrane ที่ส่วนหน้าของ Sylvian fissure

ในบริเวณนี้ นอกจากจะเห็น optic nerve อยู่ใกล้กลางต่อ anterior clinoid process และ internal carotid a. อยู่ล่างและข้างต่อ optic nerve หลังต่อ internal carotid a. ก็จะเป็นขอบของ tentorial notch โดยทั่วไปแล้ว posterior communicating a., anterior choroidal a. และ oculomotor nerve มักจะเห็นอยู่ทางด้านข้างหรือด้านหลังของเนื้องอก(161) ในการเอาเนื้องอกออกให้เข้าตรงช่องระหว่าง optic nerve, chiasm กับ internal carotid a. หรือด้านข้างของ internal carotid a. ให้ทำการเอาเนื้องอกออกจากภายใน เพื่อให้ก้อนมีขนาดเล็กลง จึงจะสามารถแยกผนังออกจาก optic nerve, chiasm, oculomotor nerve, internal carotid a. และแขนงได้ อย่างไรก็ตามการเอาเนื้องอกส่วนที่อยู่ใน sella turcica ออกนั้นจะทำได้ค่อนข้างยาก และการพยายามเอาออกให้หมดอาจเป็นอันตรายต่อชีวิตผู้ป่วย เพราะเนื้องอกมักมีขนาดใหญ่ ศัลยแพทย์จึงควรตัดสินใจขณะผ่าตัดว่าเมื่อไหร่ควรหยุดการผ่าตัด ถ้าคิดว่าจะเกิดอันตรายก็อย่าพยายามเอาออกให้หมด แล้วให้การรักษาด้วยวิธีอื่นร่วมด้วยต่อไป

1.3. subtemporal approach เป็นวิธีเข้าหาเนื้องอกโดยยก temporal lobe ขึ้น เหมาะสำหรับ adenoma ที่ขยายตัวไปอยู่หลัง chiasm (retrochiasmal suprasellar extension)(162) การเปิดกะโหลกศีรษะจะต้องเปิดให้ต่ำจนถึงพื้นของ temporal fossa และทำให้สมองยุบตัวลงโดยการเอาน้ำ CSF ออก จึงจะทำให้ดึงรั้ง temporal lobe ได้ง่ายขึ้น และสามารถเห็นเนื้องอกได้ การเอาเนื้องอกออกจะต้องเอาออกจากภายใน โดยใช้ suction, curette เพื่อทำให้ก้อนยุบตัวลง ซึ่งเป็นการลดการกดทับต่อ optic chiasm และ hypothalamus ผู้เขียนคิดว่าการทำเพียงเท่านั้น ก็นับว่าเป็นการเพียงพอแล้ว เพราะว่าวิธีนี้จะไม่สามารถเอาก้อนเนื้อที่อยู่ทั้งใน sellar และ retrochiasm ออกได้หมด การพยายามเอาเนื้องอกออกให้หมด มักทำให้ผู้ป่วยไม่ฟื้นเนื่องจากมีการทำลาย hypothalamus และเสียชีวิตในที่สุด
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2. TRANSSPHENOIDAL APPROACH

เป็นการผ่าตัดผ่านทาง sphenoidal sinus เข้าสู่ sella turcica โดยไม่ต้องทำ craniotomy ซึ่งเป็นวิธีที่มีการเริ่มทำกันมาตั้งแต่สมัย Cushing ความนิยมวิธีนี้ไม่ค่อยมากนักในระยะนั้นเพราะเป็นวิธีที่มองเห็นเนื้องอกและสิ่งต่าง ๆ ไม่ได้ดี แต่ในปัจจุบันนับว่าเป็นวิธีที่กำลังได้รับความนิยมมาก เพราะว่ามีเครื่องช่วยต่าง ๆ เช่นกล้องจุลทัศน์ที่ให้การขยายและแสงสว่างที่ดี, เครื่องมือ microneurosurgery, พร้อมทั้งเครื่อง televised radiofluoscopy ที่เป็นเครื่องนำ ทางในขณะผ่าตัด ทำให้ผ่าตัดได้เร็วขึ้นและสำเร็จมาก ข้อดีของวิธีนี้ก็คือ

i) ผู้ป่วยจะไม่มีบาดแผลให้เห็นข้างนอก และมีความบาดเจ็บน้อยกว่า craniotomy

ii) เมื่อเข้าถึงต่อม pituitary แล้วจะสามารถแยกเนื้อของ adenoma ออกจากเนื้อต่อมที่ดีได้ โดยเฉพาะพวก microadenoma ทำให้สามารถเอาเนื้องอกออกได้สมบูรณ์ และยังคงมีเนื้อต่อมที่ดีอยู่ซึ่งยังคงหลั่ง hormone ได้ จึงไม่จำเป็นต้องให้ hormone เข้าไปชดเชย(163)

iii) เมื่อสามารถเอาเนื้องอกออกได้หมด แล้วก็ไม่จำเป็นต้องให้การรักษาด้วยรังสีรักษา ผู้ป่วยจึงไม่ต้องเสี่ยงต่ออันตรายจากการฉายรังสี(164)

iv) โอกาสที่จะเป็นอันตรายต่อ optic nerve, chiasm และ olfactory nerve นั้นมีน้อย

ข้อบ่งชี้ในการทำผ่าตัด transsphenoidal approach ได้แก่

i) ในรายที่เป็น intrasellar microadenoma โดยก้อนยังมีขนาดเล็กอยู่ใน sellar หรือมีการขยายเข้าไปอยู่ใน suprasellar แต่ไม่เกิน optic chiasm

ii) adenoma ที่ยื่นเข้าไปใน sphenoid sinus และขยายตัวไปทางด้านข้างเข้าหา cavernous sinus

iii) ในรายที่เป็น prefixed chiasm ซึ่งปัจจุบันสามารถบอกได้ด้วย C.T. และ MRI

iv) เนื้องอกที่เกิดมี CSF rhinorrhea ร่วมด้วย การเข้าโดย transsphenoid สามารถอุดรูรั่วที่ sphenoid sinus ได้

v) ผู้ป่วยที่มีสุขภาพไม่ค่อยดีและคิดว่าจะทนการผ่าตัด craniotomy ไม่ได้

vi) เนื้องอกชนิดอื่น เช่น intrasellar craniopharyngioma, CA nasopharynx, sphenoid mucocoele หรือ cyst

vii) เมื่อต้องการทำ hypophysectomy

ข้อห้ามในการทำ transsphenoidal approach ได้แก่

i) ในรายที่ก้อนขยายตัวอยู่ที่ suprasellar มากและมีลักษณะเป็น dumbbell หรือมีก้อนเข้าไปอยู่ใน parasellar เช่นขยายตัวไปทาง frontal, temporal และ retrochiasmatic

ii) sphenoid sinus มีการติดเชื้อ

iii) sellar turcica มีขนาดปกติและ sphenoid sinus เป็นชนิด conchal sphenoid sinus จะทำให้เข้าหา pituitary fossa ได้ยาก ในกรณีนี้ศัลยแพทย์บางคนคิดว่าไม่เป็นข้อห้าม(162) เพราะสามารถใช้เครื่องกรอกระดูกได้
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วิธีทำ transsphenoid approach

การเข้าหา sphenoid sinus นั้นมีหลายวิธี แต่ที่ง่ายและได้รับความนิยมมากที่สุดคือ sublabial rhino-septal transsphenoidal approach การผ่าตัดใช้การดมยาสลบ จัดทำให้ผู้ป่วยนอนหงายหัวเตียงสูงเล็กน้อย ก้มคอประมาณ 20° และตะแคงไปทางด้านขวา สำหรับศัลยแพทย์ที่ถนัดขวาจะเข้าสู่ sinus ทางจมูกข้างซ้าย นำเครื่อง X-rays C-arm fluoroscope เข้ามาจัดวางในตำแหน่งให้เห็นภาพด้านข้างของกะโหลกศีรษะ และมี sphenoid sinus อยู่กลางภาพ ทำความสะอาดบริเวณปาก, จมูก และหน้าท้องส่วนล่างด้วยน้ำยาฆ่าเชื้อ แล้วคลุมผ้าให้เรียบร้อย บริเวณหน้าท้องจะใช้สำหรับการเอาไขมันไปอุดที่บริเวณ sellar

การผ่าตัดเริ่มต้นด้วยการจับริมฝีปากบนขึ้น แล้วลง incision ตามขวางตรงรอยต่อระหว่างเยื่อบุของเหงือกและริมฝีปากให้ยาวประมาณ 3 นิ้ว ยก submucosal tissue ขึ้นเพื่อให้เห็นช่องจมูก แยก mucosa ของจมูกออกจาก maxillary fossa ทั้งสองข้างและจาก nasal septum ด้านซ้าย ให้ตัดฐานของ nasal septum ออกจากกระดูก maxillar แล้วเลาะ mucosa ไปตามกระดูก vomer ในทิศทางสู่ sphenoid sinus จนถึงผนังด้านหน้าของ sphenoid sinus (รูปที่ 7.148 ก. ข.) แล้วใส่ nasal speculum เข้าระหว่าง nasal septum และกระดูก vomer กับ nasal mucosa แล้วถ่าง speculum ออก ก็จะเห็นผนัง sphenoid sinus ด้านหน้าซีกซ้าย ให้หักกระดูก vomer ตรงจุดที่ติดกับผนังของ sphenoid sinus ก็จะสามารถถ่าง speculum ให้กว้างออกได้อีก จนสามารถเห็นผนังด้านหน้าของ sphenoid sinus ทั้งสองซีก โดย nasal septum จะถูกดันไปทางด้านขวา (รูปที่ 7.148 ค.) ในขณะทำการเลาะเข้าหา sphenoid sinus ให้ใช้ C-arm fluoroscope เข้าช่วย โดยเปิดดูได้ที่จอ T.V. เป็นระยะเวลาสั้น ๆ จะทำให้มีความมั่นใจ และเร็วขึ้น เมื่อถึง sinus ก็ให้ใช้กล้องจุลทัศน์เข้าช่วย ทำการตัดผนังด้านหน้าของ sphenoid sinus ด้วย rongeur โดย รอบ ให้กว้างพอที่จะเข้าไปตัดพื้นของ sellar turcica ได้ง่าย เอา mucosa ของ sphenoid sinus ออกให้หมด แล้วเลื่อนปลายของ speculum เข้าไปอยู่ใน sphenoid sinus เมื่อตัดกระดูก sphenoid ออกกว้างพอดีแล้ว ไม่จำเป็นต้องใช้แรงถ่าง speculum อีก เพราะอาจทำให้กระดูกหักได้ เมื่อเห็นพื้นของ sellar แล้วต้องใช้ C-arm fluroscope ช่วยบอกให้แน่ใจ จึงทำการตัดพื้นของ sellar (รูปที่ 7.149) ในบางรายพื้นจะมีลักษณะบางมาก หรืออาจเห็นเนื้องอกโผล่ลงมาที่ sphenoid sinus การตัดพื้น sellar ทางด้านข้างให้หยุดตรงผนังของ cavernous sinus ส่วนด้านบนให้ถึง intercavernous sinus การตัดส่วนนี้ถ้าสูงมากจนถึง diaphragmatic sellae อาจทำให้เกิด CSF rhinorrhea ได้ เสร็จแล้วทำการเปิด dura ในรายที่ adenoma มีขนาดใหญ่จะเห็นเนื้องอกได้ไม่ยาก แต่สำหรับ microadenoma อาจเห็นได้ลำบาก อาจต้องใช้ C.T หรือ MRI เข้าช่วยบอกถึงตำแหน่งของ adenoma แล้วจึงทำการเปิดต่อมเข้าหาเนื้องอก ก่อนเปิดผนังเนื้องอกควรใช้เข็มแทงดูดดูน้ำภายในเสียก่อนให้แน่ใจว่าไม่ใช่ aneurysm แล้วจึงทำการเลาะเนื้องอกออกจากเนื้อต่อมที่ดี adenoma จะมีสีและลักษณะต่างจากเนื้อต่อมปกติอย่างเห็นได้ชัดเจน ตัวเนื้องอกนั้นสามารถเอาออกได้ง่ายโดยใช้ blunt ring curettes, enucleator (รูปที่ 7.150) และ suction ทำการห้ามเลือดด้วย gelfoam หรือ bipolar ให้หยุดจริง ๆ เพื่อมิให้เกิด hematoma อันจะเป็นผลร้ายต่อการเห็นและอาจทำให้เสียชีวิต แล้วใส่ชิ้นไขมันซึ่งเตรียมไว้จากหน้าท้องเข้าไปในโพรง sellar เพื่อป้องกัน CSF rhinorrhea ให้เสริมพื้น sellar ด้วย กระดูกอ่อนจาก nasal cartilage เสร็จแล้วให้เอา nasal speculum ออก ใช้ vasaline gauze ใส่อัดเข้าไว้ในรูจมูกทั้งสองข้างเพื่อให้ nasal mucosa กลับเข้าที่เดิมและจัดให้ nasal septum อยู่ในแนวกลาง แล้วจึงเย็บแผลที่ตรงรอยต่อระหว่างเหงือกกับริมฝีปากปิดด้วย catgut ให้เอา vasaline gauze ออกภายหลัง 24–48 ชม.

[image: รูปที่ 7.148 ก.]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.148 ก.
[image: รูปที่ 7.148 ข.]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.148 ข.
[image: รูปที่ 7.148 Sublabial rhinoseptal transsphenoidal approach สำหรับ pituitary tumorก. ลงรอยมีดตรงรอยต่อระหว่างริมฝีปากกับเยื่อบุของเหงือกข. ยก submucosal tissue ให้เห็นรูจมูก แยก mucosa ออกจาก nasal septum และผนัง maxillary sinusค. ใส่ nasal speculum แล้วหักกระดูก vomer ตรงจุดที่ติดกับผนังของ sphenoid sinus]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.148 Sublabial rhinoseptal transsphenoidal approach สำหรับ pituitary tumor
ก. ลงรอยมีดตรงรอยต่อระหว่างริมฝีปากกับเยื่อบุของเหงือก
ข. ยก submucosal tissue ให้เห็นรูจมูก แยก mucosa ออกจาก nasal septum และผนัง maxillary sinus
ค. ใส่ nasal speculum แล้วหักกระดูก vomer ตรงจุดที่ติดกับผนังของ sphenoid sinus
[image: รูปที่ 7.149 ตัดผนังด้านหน้าของ sphenoid sinus และพื้นของ sellar ให้ปลายของ speculum อยู่ใน sphenoid sinus]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.149 ตัดผนังด้านหน้าของ sphenoid sinus และพื้นของ sellar ให้ปลายของ speculum อยู่ใน sphenoid sinus

หน้าต้นฉบับ 897–904
การดูแลรักษาก่อนและหลังผ่าตัด PITUITARY TUMOR

ภาวะที่มีการขาด pituitary hormones ในผู้ป่วยที่มีเนื้องอกของต่อม pituitary นั้นนับว่ามีความสำคัญต่อชีวิต จึงจำเป็นต้องให้การรักษาทั้งก่อนการผ่าตัด, ขณะผ่าตัด, หลังการผ่าตัดใหม่ ๆ และในระยะยาว hormones ที่สำคัญซึ่งจะต้องได้รับการตรวจหาและรักษาแก้ไขก่อนที่จะมีการผ่าตัด ได้แก่ adrenal hormone, thyroid hormone และ vasopressin ของ posterior lobe โดยเฉพาะการขาด vasopressin ในระยะหลังการผ่าตัดใหม่ ๆ นับว่าสำคัญที่สุด เพราะผู้ป่วยอาจเกิดความผิดปกติในภาวะสมดุลของสารน้ำและเกลือแร่ของร่างกายได้ในระยะเวลาสั้น การไม่ได้แก้ไขภาวะการขาด hormones เหล่านี้อาจทำให้ผู้ป่วยมีภาวะการไหลเวียนล้มเหลวและถึงแก่กรรมในระยะหลังผ่าตัดใหม่ ๆ ได้ ส่วนพวก gonadotropin และ growth hormone นั้นไม่มีความสำคัญในระยะแรก เพราะไม่จำเป็นต่อการมีชีวิตอยู่ได้ในภาวะที่มีความเครียด แต่จะมีความสำคัญที่ต้องให้การดูแลรักษาระยะยาว

[image: รูปที่ 7.150 เปิด dura และตัด adenoma ออก]ภาพปรับความคมชัดและลงสีด้วย AI · สลับดูภาพต้นฉบับได้รูปที่ 7.150 เปิด dura และตัด adenoma ออก
1) การดูแลรักษาระยะก่อนการผ่าตัด ผู้ป่วยทุกรายที่จะได้รับการผ่าตัดต่อม pituitary จะต้องตรวจหา ACTH reserve, adrenal function, thyroid function, และความสมดุลของ electrolyte ซึ่งส่วนมากจะแสดงออกในรูปของ hypopituitarism, hypothyroidism และ adrenal insufficiency นอกจากนั้นยังต้องตรวจหาโรคเบาหวาน, โรคเบาจืด และโรคความดันโลหิตสูงซึ่งอาจเกิดร่วมกับเนื้องอกของต่อม pituitary ความผิดปกติต่าง ๆ เหล่านี้จะต้องได้รับการให้ hormones ชดเชย และให้ยารักษาก่อนการผ่าตัดเสมอ

STEROID นับว่าเป็นสิ่งจำเป็นที่ต้องให้ก่อนการผ่าตัดทุกราย ถึงแม้ว่าการตรวจหา hormone ของต่อม pituitary และ adrenal จะอยู่ในเกณฑ์ปกติก็ตาม ก็ยังต้องให้ steriod เพราะว่าในขณะทำการผ่าตัดมักจะมีการทำลายต่อม pituitary ไม่มากก็น้อยอยู่เสมอ steroid ที่ให้นั้นควรเป็น hormone ของต่อมเป้าหมาย ที่ดีที่สุดได้แก่ hydrocortisone ซึ่งจะไปชดเชย adrenal corticosteriod ที่ขาดไป ขนาดที่ใช้เท่ากับ 200–300 มก.ต่อวัน โดยการแบ่งให้ ในทางปฏิบัติจะให้ 100 มก. I.V. ในคืนก่อนวันผ่าตัด และตอนเช้าวันผ่าตัดให้อีก 100 มก. โดยผสมลงใน I.V. fluid 1000 cc. หยดเข้าหลอดเลือดตลอดเวลาการผ่าตัด และจนครบ 24 ชั่วโมง ในวันต่อมาค่อย ๆ ลดขนาดลงตามลำดับ และหยุดการให้ประมาณวันที่ 4–5 ของวันหลังผ่าตัด ยกเว้นในรายที่ตรวจพบว่ามี adrenal insufficiency อยู่ก่อนผ่าตัดแล้ว จึงต้องให้ maintenance dose ต่อไป ส่วนมากนิยมใช้ prednisolone เนื่องจากหาง่ายและราคาถูก ให้ขนาด 5 มก.ต่อวัน โดยให้กินทุกเช้า

นอกจากจะให้ hydrocortisone แล้ว ก็อาจใช้ dexamethasone หรือ prednisolone แทนกันได้ในขนาดเทียบเท่ากัน ในทางปฏิบัติจะให้ dexamethasone 5 mg I.V. ทุก 6 ชั่วโมง เป็นเวลาอย่างน้อย 24 ชั่วโมงก่อนการผ่าตัด แล้วให้ต่อไปจนถึงวันที่ 4–5 โดยค่อย ๆ ลดขนาดลงตามลำดับจนหยุดให้ หรือให้เป็น maintenance dose

thyroid hormone ผู้ป่วยที่มีภาวะ hypothyroidism จะต้องให้ thyroid hormone ก่อนการผ่าตัด 3–4 สัปดาห์ และจะต้องตรวจหา adrenal reserve function ก่อนการให้ thyroid hormone เสมอ ถ้าพบว่าผิดปกติจะต้องให้ corticosteroid ก่อนการให้ thyroid hormone สัก 2–3 วัน เพื่อป้องกันไม่ให้เกิดอาการของ adrenal crisis เนื่องจาก thyroid hormone จะไปเพิ่ม metabolism และการทำงานของต่อม adrenal(165) ต้องเริ่มให้ thyroid hormone ในขนาดต่ำ ๆ ก่อน แล้วค่อย ๆ เพิ่มขึ้นจนได้ขนาด 0.1–0.2 มก.ต่อวัน การให้ thyroid hormone ขนาดสูงทันทีอาจทำให้เกิดอาการเจ็บหน้าอก (angina pectoris), หัวใจเต้นผิดจังหวะ (arrythmia) หรือหัวใจวายได้(166)

สำหรับผู้ป่วยที่มีโรคเบาหวานก็จะต้องให้การรักษาด้วย insulin ตามความเหมาะสมในแต่ละราย ทั้งก่อนผ่าตัด, ระหว่างผ่าตัดและหลังการผ่าตัด เพราะว่าผู้ป่วยพวกนี้จะมีความเสี่ยงต่อ hyperglycemia เนื่องจากมีการใช้ steroid, hyperosmolar agent และ phenytoin ค่อนข้างจะบ่อย การมีน้ำตาลในเลือดสูงจะเป็นต้นเหตุให้อาการทางระบบประสาทและภาวะ hypovolemia เลวลงจากการเกิด osmotic diuresis

ส่วนผู้ป่วยที่มี diabetes insipidus ก็จะต้องแก้ไขภาวะการขาดน้ำด้วยการให้ pitressin หรือ desmopressin analogue (DDAVP = 1 - deamino-8-D-arginine vasopressin) ทั้งก่อนและหลังการผ่าตัดเช่นกัน

2) การดูแลรักษาระยะหลังการผ่าตัด การให้การรักษาระยะนี้อาจแบ่งได้เป็นสองระยะคือ ระยะหลังผ่าตัดใหม่ ๆ (immediate postoperative treatment) และหลังผ่าตัดระยะยาว (long term postoperative treatment)

2.1 ระยะหลังผ่าตัดใหม่ ๆ นับเป็นระยะที่มีความสำคัญที่สุด เนื่องจากเป็นระยะที่เพิ่งมีการทำลายต่อม pituitary ไปบางส่วนในขณะผ่าตัด และยังเป็นระยะที่อยู่ในภาวะเครียด ความต้องการ adrenal hormone (cortisol) ย่อมมากขึ้น โดยเฉพาะใน 24 ชั่วโมงแรก และจะลดน้อยลงในวันต่อ ๆ มา ดังนั้นจึงต้องให้ hydrocortisone เข้าไปชดเชยส่วนที่ขาดและส่วนที่ต้องการเพิ่มขึ้นให้เพียงพอ และทันเวลา สิ่งสำคัญที่จะต้องแก้ไขทันทีในระยะหลังผ่าตัดนี้มีอยู่ 3 อย่างคือ ภาวะ pituitary หรือ adrenal insufficiency, hypothyroidism, diabetes insipidus

adrenal insufficiency สำหรับภาวะ adrenal insufficiency นั้น จะต้องให้ hydrocortisone ตั้งแต่ก่อนผ่าตัด รวมทั้งระหว่างการผ่าตัดและหลังผ่าตัด ดังได้กล่าวไว้ตอนต้น ในรายที่การตรวจ pituitary-adrenal function ก่อนการผ่าตัดพบว่าอยู่ในเกณฑ์ปกติ เช่นในรายที่เป็น microadenoma การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกได้ หมดและต่อม pituitary ไม่ถูกทำลาย ก็จะพบว่าหน้าที่อันนี้จะยังคงเป็นปกติหลังผ่าตัดเป็นส่วนใหญ่(167,168) การให้ steroid จึงให้เป็นระยะสั้นเพียง 3–4 วัน แล้วให้กลับบ้านโดยไม่ต้องให้ยาชดเชย แต่ในกรณีที่ก่อนผ่าตัดผู้ป่วยมี pituitary - adrenal insufficiency ก็จะต้องได้รับ steroid ชดเชยหลังการผ่าตัดให้เพียงพอและให้เป็น maintenance dose เมื่อกลับบ้าน ผู้ป่วยพวกนี้จะต้องได้รับการแจ้งว่าอาจต้องเพิ่มขนาดยาขึ้นเมื่ออยู่ในภาวะเครียดหรือเจ็บป่วย

hypothyroidism ในรายที่ผู้ป่วยมี euthyroid ก่อนผ่าตัดต่อม pituitary อาจทำให้เกิดการขาด thyroid - stimulating hormone (TSH) ของต่อม pituitary ได้ แต่ก็จะไม่สำคัญมากนักสำหรับระยะหลังผ่าตัดใหม่ ๆ เพราะว่า thyroxine ในเลือดมี plasma half-life ได้ถึง 7 วัน(165) ในทางตรงกันข้ามผู้ป่วยที่มี hypothyroidism ก่อนผ่าตัด ถ้าไม่ได้รับการรักษาด้วย thyroxine เข้าไปชดเชยให้เพียงพอ แล้วอาจเกิดภาวะ thyroid deficiency มากขึ้น ในระยะหลังผ่าตัดใหม่ ๆ ได้ ซึ่งทำให้ผู้ป่วยซึมลงจนหมดสติ ดังนั้นในรายเช่นนี้จึงต้องให้ thyroid hormone ทั้งก่อนและหลังการผ่าตัด ในทางปฏิบัติจะให้ sodium L-thyroxine โดยใช้ขนาด 50–200 micrograms ต่อวัน ให้เริ่มด้วยขนาดต่ำก่อน แล้วจึงค่อย ๆ เพิ่มมากขึ้น คนที่มีอายุมากและมีโรคของหลอดเลือด coronary artery จะต้องเริ่มด้วยขนาดต่ำมาก ๆ และเพิ่มขนาดขึ้นอย่างช้า ๆ ถ้าใช้ขนาดสูงหรือเพิ่มขนาดเร็วอาจทำให้เกิด angina ได้ การจะให้มากน้อยเท่าไรขึ้นอยู่กับอาการของคนไข้ และ serum thyroxine (T4) ของผู้ป่วยเป็นราย ๆ ไป

diabetes insipidus นับเป็นภาวะที่สำคัญซึ่งเกิดขึ้นหลังการผ่าตัดต่อม pituitary พบได้บ่อยในความรุนแรงต่าง ๆ กัน ถ้าก่อนการผ่าตัดผู้ป่วยไม่มีเบาจืดและการผ่าตัดไม่มีการทำลาย pituitary stalk และ posterior lobe เบาจืดที่เกิดขึ้นหลังการผ่าตัดนั้นส่วนมากจะเป็นอยู่ชั่วคราวนานประมาณ 2–3 สัปดาห์ แล้วจะค่อย ๆ ดีขึ้นจนหายไป การเกิดเบาจืดนี้อาจอธิบายได้ว่าเป็นเพราะ hypothalamic-neurohypophyseal unit ซึ่งรวมทั้ง pituitary stalk ด้วย มีความไวต่อการเปลี่ยนแปลงในการไหลเวียนเลือดเฉพาะที่ และการดึงรั้ง pituitary stalk ขณะทำผ่าตัดรวมทั้งการบวมเฉพาะที่หลังผ่าตัด สำหรับพวกที่มีเบาจืดอยู่ก่อนแล้ว หลังการผ่าตัดเบาจืดมักจะรุนแรงขึ้นและต้องได้รับการรักษาตลอดไป ที่เป็นเช่นนี้เพราะว่าได้มีการทำลาย neurohypophysis และ stalk โดยเนื้องอกที่มีขนาดใหญ่อยู่และจากการที่ศัลยแพทย์พยายามตัดเอาเนื้องอกออก

เบาจืดที่เกิดขึ้นปกติจะเห็นได้ในราว 12–24 ชั่วโมงหลังการผ่าตัดต่อม pituitary ซึ่งจะวินิจฉัยโรคได้โดยผู้ป่วยจะมีปัสสาวะออกมากปริมาณเกินกว่า 150 cc./ช.ม. และมีความถ่วงจำเพาะ (specific gravity) ต่ำกว่า 1.005, osmolarity ของปัสสาวะต่ำกว่า 200 mOsm/ก.ก., serum osmolarity สูงกว่า 300 mOsm/ก.ก. หรือ serum sodium สูงกว่า 145 mEq/L การวินิจฉัยโรคได้ถูกต้องและให้การรักษาได้ทันท่วงทีจะป้องกันไม่ให้เกิดการขาดน้ำและการเปลี่ยนแปลงใน electrolyte ในทางตรงกันข้าม การไม่ได้ให้การรักษาเบาจืดจะเกิดภาวะ hypovolemia, hyperosmolarity, dehydration ซึ่งจะก่อให้เกิดอาการไข้, hyperpnea, ซึมลงตามลำดับและหมดสติ ในที่สุดก็ถึงแก่กรรม ดังนั้นในการดูแลผู้ป่วยจะต้องวัดปริมาณปัสสาวะและสารน้ำที่ได้รับเข้าร่างกายอย่างละเอียดตลอดเวลา อาจจะวัดทุก 1 ชั่วโมงในระยะแรก ๆ และวัดทุก 4 ชั่วโมง เมื่ออาการดีขึ้น จะต้องตรวจเลือดหา serum electrolyte และ osmolarity และส่งปัสสาวะหา osmolarity ไปพร้อม ๆ กันด้วย

การรักษาเบาจืด เมื่อวินิจฉัยว่าผู้ป่วยเป็นเบาจืดได้แล้ว การรักษาจะมีทางเลือกได้หลายอย่าง ขึ้นอยู่กับอาการของผู้ป่วยเป็นราย ๆ ไป ในรายที่หลังผ่าตัดผู้ป่วยมีความรู้สึกตัวดีเบาจืดไม่รุนแรง, กลไกการกระหายน้ำ (thirst mechanism) ยังดีอยู่ และไม่มีข้อห้ามกินอาหารทางปาก ก็ควรให้ผู้ป่วยดื่มน้ำชดเชยส่วนที่เสียไปในปัสสาวะ แต่ถ้ามีการถ่ายปัสสาวะและการดื่มน้ำมาก จนไม่สามารถนอนหลับได้หรือผู้ป่วยไม่ค่อยรู้สึกตัวและกลไกการกระหายน้ำเสียไป ก็ควรรักษาด้วยวิธีอื่น เช่นให้ intravenous fluid และยาที่จำเป็น

Intravenous hydration น้ำที่จะให้ทางหลอดเลือดนั้นควรให้ในรูปของ 5% D/W เพราะว่าโรคเบาจืดมีการเสียน้ำเป็นส่วนใหญ่และเสีย Na+ น้อยมาก อย่างไรก็ตามก็ควรให้ saline ร่วมด้วยประมาณ 75 mEq/วัน (หรือเท่ากับ NSS 500 cc.) ปริมาณน้ำที่ควรจะให้ในทุก 6 ชั่วโมงให้คำนวณจากปริมาณปัสสาวะที่ออกใน 6 ชั่วโมงที่ผ่านมา บวกกับ insensible loss ของ 6 ชั่วโมง (12.5 cc/ก.ก./24 ช.ม. หารด้วย 4)

การให้ ADH ควรพิจารณาให้เมื่อผู้ป่วยมีปัสสาวะออกมากกว่า 4000 cc./วัน ปัจจุบัน ADH ที่ใช้อยู่มีอยู่หลายชนิดได้แก่

i) aqueous pitressin เป็น ADH ที่เหมาะสำหรับใช้ในวันแรก ๆ หลังผ่าตัด เป็นชนิดที่ออกฤทธิ์เร็วแต่ฤทธิ์สั้นอยู่ได้นานประมาณ 3–6 ช.ม. ขนาดที่ใช้เท่ากับ 2–5 units ฉีดเข้าใต้ผิวหนังทุก 3–6 ช.ม. ดังนั้นจึงมีข้อเสียในการใช้ คือจะต้องฉีดให้บ่อย และมีการเปลี่ยนแปลงสมดุลของน้ำและ sodium ตลอดเวลา นอกจากนั้น aqueous pitressin ยังมีผลให้เกิด vasoconstriction ซึ่งอาจทำให้เกิด angina ในคนที่มีโรคของหลอดเลือด coronary artery อยู่ก่อนแล้ว

ii) pitressin tannate in oil เป็นชนิดที่ออกฤทธิ์ช้าแต่อยู่ได้นาน 24–72 ช.ม. ขนาดที่ให้เท่ากับ 5–10 units ฉีดเข้ากล้ามวันละครั้งหรือวันเว้นวัน โดยพิจารณาเป็นราย ๆ ไป การเตรียมยาก่อนการฉีดนับว่าสำคัญมาก ถ้าทำไม่ถูกการรักษาเบาจืดจะไม่ได้ผล วิธีเตรียมยาที่ถูกต้องจะต้องอุ่น ampule ยานานประมาณ 15 นาทีเพื่อให้เกิด suspension ได้ง่าย แล้วรีบนำ ampule มาเขย่าแรง ๆ จนกระทั่งเกล็ดยากระจายตัวอยู่ในน้ำมันในลักษณะที่เป็น suspension อย่างสมบูรณ์ เมื่อดูดยาจาก ampule ก็จะได้ตัวยาครบตามต้องการ เนื่องจาก pitressin tannate in oil มีฤทธิ์อยู่นาน ผู้ป่วยที่ได้รับน้ำมากจะโดยการกินหรือการให้เข้าหลอดเลือดดำก็ดี จะมีโอกาสเสี่ยงต่อการเกิดภาวะน้ำเป็นพิษ (water intoxication) ได้ จึงควรระมัดระวังข้อนี้ไว้ด้วย

iii) DDAVP เป็น synthetic vasopressin ที่ออกฤทธิ์นานประมาณ 12–24 ชั่วโมง ขนาดที่ใช้เริ่มต้นด้วยขนาด 2.5 ug โดยวิธีเป่ายาเข้าจมูก (nasal insufflation) แล้วค่อยเพิ่มขนาดครั้งละ 2.5 ug จนกระทั่งได้ผลตามต้องการ การให้ยาควรเริ่มต้นตอนกลางคืน เพื่อผู้ป่วยจะได้นอนหลับสบาย ไม่ต้องลุกขึ้นมาถ่ายปัสสาวะ และจะให้ยาซ้ำในตอนกลางวันอีกครั้งเมื่อฤทธิ์ยาที่ให้ตอนกลางคืนหมด เนื่องจาก DDAVP เป็นยาที่ใช้ง่ายไม่มีฤทธิ์ต่อหัวใจและหลอดเลือดในขนาดที่ใช้รักษา ปัจจุบันจึงเป็นยาที่นิยมใช้รักษาเบาจืดในระยะยาวแทนยาอื่น ๆ ทั้งหมด(169) แต่มีข้อเสียที่มีราคาแพง

iv) ยาอื่น ๆ เช่น chlorpropamide และ clofibrate ได้มีการนำมาใช้รักษาเบาจืดชนิดที่ไม่รุนแรง ซึ่งผู้ป่วยสามารถกินน้ำชดเชยได้เอง และยังมีต่อมที่สร้าง ADH เหลืออยู่บ้าง เท่าที่เคยใช้มาจะใช้ไม่ได้ผลกับผู้ป่วยที่มีเบาจืดรุนแรง

Chlorpropamide ออกฤทธิ์โดยไปกระตุ้นให้มีการหลั่ง ADH เพิ่มขึ้นและเสริมให้ ADH ที่มีอยู่ออกฤทธิ์ได้ดี ใช้ขนาด 100–500 มก./วัน จะเห็นผลหลังการให้ ยาแล้ว 1 สัปดาห์ chlorpropamide เป็นยาที่ใช้รักษาเบาหวาน จึงต้องคอยระวังการเกิดภาวะน้ำตาลในเลือดต่ำ

Clofibrate เป็นตัวยาอีกอย่างหนึ่งที่ออกฤทธิ์กระตุ้นให้มีการหลั่ง ADH จาก neurohypophysis แต่ไม่มีการเสริมฤทธิ์ ADH ดังนั้นจึงใช้ได้เฉพาะในรายที่ผู้ป่วยยังมีต่อมที่สร้าง ADH เหลืออยู่บ้าง ขนาดที่ใช้คือ 500 mg. วันละ 3 ครั้ง ถ้าให้ร่วมกับ chlorpropamide จะได้ผลดีขึ้น

2.2 การรักษาหลังผ่าตัดระยะยาว ภาวะผิดปกติที่ยังคงต้องให้การรักษาต่อไปได้แก่ ภาวะ pituitary - adrenal insufficiency, hypothyroidism, diabetes insipidus, hypogonadism และภาวะการขาดแคลน growth hormone

หลังการผ่าตัด 4–6 สัปดาห์ จะต้องตรวจหาหน้าที่ของ hypothalamic-pituitary-adrenal function อีกครั้ง โดยจะต้องหยุดการให้ steroid ก่อนการตรวจ 48–72 ชั่วโมง ถ้าหากพบว่ารายใดมี cortisol ต่ำ และ hypothalamic-pituitary - adrenal function ตอบสนองต่อการทดสอบไม่ดีก็ต้องให้ steroid ชดเชย แต่ควรจะตรวจหน้าที่ของต่อมซ้ำใหม่อีกครั้งประมาณ 6–12 เดือนให้หลัง ถ้าหากดีขึ้นก็อาจลดขนาดของ steroid หรือหยุดให้ สำหรับผู้ป่วยที่มีความผิดปกติใน hypothalamic-pituitary -adrenal function และได้มีการทำผ่าตัดเอาเนื้องอกที่มีก้อนใหญ่ออก ผู้ป่วยพวกนี้มักมีภาวะ hypopituitarism ตลอดไป จะต้องให้ steroid ไปชดเชยที่ขาดไปตลอดชีวิต

โดยทั่ว ๆ ไปแล้วการให้ prednisolone 5 mg ต่อวันก็เป็นการชดเชยที่เพียงพอ อาจจะต้องเพิ่มขนาดมากขึ้นในขณะที่อยู่ในภาวะเครียด และถ้าหากอยู่ในภาวะเครียดมาก ๆ เช่นได้รับบาดเจ็บหรือมีการผ่าตัดจะต้องให้ steroid เข้าหลอดเลือดดำโดยให้ hydrocortisone 100 mg ทุก 8 หรือ 6 ชั่วโมง สำหรับผู้ป่วยที่มี hypothyroidism ก่อนการผ่าตัด หลังการผ่าตัด จะต้องให้ thyroid hormone (sodium L-thyroxine) เข้าไปชดเชยในขนาด 0.1–0.2 mg ต่อวัน ขนาดของการให้ขึ้นอยู่กับขนาดของร่างกายและระดับ T4, T3 ในเลือด

Hypogonadism ที่เกิดขึ้นก่อนผ่าตัดหรือหลังผ่าตัดนั้น ไม่มีความจำเป็นต้องรีบให้ hormone เข้าไปชดเชย ควรจะรอต่อไปอีก 3–6 เดือน เพื่อมีเวลาให้หน้าที่ของ gonad ดีขึ้นเอง ซึ่งการรอนี้จะไม่เป็นอันตรายต่อผู้ป่วย สำหรับ amenorrheagalactorrhea syndrome ก็เช่นเดียวกัน ซึ่งก็ต้องการเวลาหลายเดือนหรืออาจถึงหนึ่งปีในการที่จะกลับมาสู่ปกติ จึงไม่ควรให้ hormone ในระยะที่ว่านี้

ถ้าจำเป็นต้องให้ hormone ในผู้ชายจะให้ testosterone propionate ขนาด 200–300 mg. ฉีดเข้ากล้ามเนื้อทุก 2–3 สัปดาห์(170) สำหรับในผู้หญิงให้ ethinyl estradiol ขนาด 10–15 ug/วัน หรือ conjugated estrogens ขนาด 0.625–1.25 mg/ต่อวัน โดยให้นาน 25 วันในแต่ละเดือน อีก 5 วันที่เหลือให้กิน medroxyprogesterone 5–10 mg/วัน ก็จะทำให้เกิดมีประจำเดือน

ภาวะการขาดแคลน growth hormone ในผู้ใหญ่ที่มีขนาดร่างกายเจริญเต็มที่แล้วไม่จำเป็นต้องให้ growth hormone แต่สำหรับเด็กที่กำลังเจริญเติบโต ถ้าอัตราการเติบโตน้อยกว่า 4.5 ซ.ม/ปี และมีอายุของกระดูกต่ำกว่าอายุกระดูกของคนปกติ 2 ปี หรือน้อยกว่านั้น จะต้องให้ hormone จนกระทั่งได้ความสูงเต็มที่ตามอายุ(171)
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II การรักษาด้วยยา

การใช้ยารักษาเนื้องอกของต่อม pituitary ส่วนใหญ่จะเป็นยาที่ใช้รักษา functional pituitary tumors ซึ่งเป็นเนื้องอกที่ผลิต hormone ออกมามากกว่าปกติตามชนิดของเนื้องอก อันได้แก่ prolactin, growth hormone, และ ACTH โดยมุ่งหวังให้ยาออกฤทธิ์ลดหรือกำจัดการหลั่ง hormone จากเซลล์ของเนื้องอกที่มากเกินไปให้กลับสู่ระดับปกติ ความผิดปกติต่าง ๆ ของร่างกายที่เป็นผลจากการมี hormone มากก็จะหายไป ส่วนมากยาเหล่านี้จะใช้เป็นยารักษา functional pituitary tumors ร่วมกับการรักษาด้วยวิธีอื่น ๆ เช่น การผ่าตัดหรือรังสีรักษา การใช้ยาอย่างเดียวจะไม่สามารถทำให้เนื้องอกหายไปได้ แต่ยาบางชนิดอาจทำให้ก้อนเนื้องอกมีขนาดเล็กลงไปได้ชั่วระยะเวลาที่กำลังให้ยาอยู่ ถ้าหยุดการให้ยา การหลั่ง hormone จะออกมามากและขนาดก้อนเนื้องอกจะกลับโตขึ้นได้ใหม่ อย่างไรก็ตามการใช้ยาก็ไม่สามารถทำให้ก้อนเนื้อมีขนาดเล็กลงไปได้ทุกรายไป ถึงแม้ว่าจะสามารถลดการหลั่ง hormone ได้ก็ตาม และนอกจากนั้นยายังอาจก่อให้เกิดฤทธิ์ข้างเคียงได้

สำหรับ non-functional pituitary tumors ไม่มีการใช้ยารักษา นอกเสียจากในรายที่มี hypopituitarism ที่เกิดจากต่อมถูกกดโดยเนื้องอก ก็จำเป็นต้องให้ hydrocortisone, thyroxine, vasopressin เพื่อไปชดเชยส่วนที่ขาดไป

การใช้ยาแต่ละอย่างจะได้กล่าวไว้ในการรักษา functional pituitary tumors แต่ละชนิดต่อไป
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ดูได้ในหัวข้อเนื้องอกของต่อม pituitary แต่ละชนิด
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FUNCTIONAL PITUITARY TUMORS

ที่พบได้บ่อยเรียงตามลำดับคือ prolactin secreting adenoma, growth hormone secreting adenoma และ ACTH secreting adenoma (Cushing's disease)
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ก. PROLACTIN SECRETING ADENOMA

หรือเรียกอีกชื่อว่า “prolactinoma” เป็น hyperfunctional pituitary tumors ที่พบมากที่สุด เนื้องอกจะทำให้เกิด hyperpolactinemia ซึ่งเป็นต้นเหตุของอาการ amenorrhea, galactorrhea ในผู้หญิง และในผู้ชายมีอาการไร้สมรรถภาพทางเพศ, hypogonadism บางรายมี gynaecomastia และ galactorrhea

การหลั่ง prolactin เข้าสู่กระแสโลหิต จะอยู่ภายใต้การควบคุมของ hypothalamic neurohormones ซึ่งออกฤทธิ์ทั้งกระตุ้นและยับยั้งการหลั่ง (releasing and inhibiting factors)(172) แต่ส่วนใหญ่แล้วจะออกฤทธิ์ยับยั้งการหลั่ง prolactin(170) จึงเรียกว่า prolactin inhibition factor (PIF) ซึ่งมีความจำเป็นสำหรับการป้องกันมิให้ adenohypophysis หลั่ง prolactin ออกมากเกินไปอย่างไม่มีขอบเขต PIF จะถูกส่งผ่าน pituitary stalk ไปควบคุม adenohypophysis ด้วยเหตุนี้เองการทำลายที่ pituitary stalk หรือ hypothalamus ก็จะทำให้การผลิตหรือส่ง PIF ไปสู่ anterior lobe มีปริมาณต่ำกว่าเกณฑ์ปกติจึงเกิดมี serum prolactin สูงได้(173) PIF จะออกฤทธิ์เช่นเดียวกับ dopamine(174,175) และมีเหตุผลบางอย่างที่ทำให้เชื่อว่า PIF เป็น dopamine(175) การให้ dopamine หรือ dopamine agonists จะหยุดการหลั่ง prolactin จากฤทธิ์ข้อนี้เอง จึงนำมาใช้รักษา prolactin - secreting tumor ส่วน hormone จาก hypothalamus ที่กระตุ้น anterior pituitary ให้เกิดการหลั่ง prolactin เรียกว่า prolactin releasing factor (PRF).

thyrotropin releasing hormone (TRH) จาก hypothamamus ก็เป็น PRF อีกตัวหนึ่งที่ทำให้เกิดการหลั่ง prolactin ในรายที่มี TRH ต่ำหรือผู้ป่วยที่เป็น hypothyroidism ก็จะมี prolactin ต่ำด้วย

ภาวะ hyperprolactinemia นอกจากจะมีสาเหตุส่วนใหญ่มาจาก prolactinoma แล้ว ยังอาจพบได้ในอีกหลายสาเหตุได้แก่

ภาวะปกติ ได้แก่ ในหญิงขณะมีครรภ์ ระยะต้นของการให้นมบุตร ภาวะเครียด ขณะร่วมเพศ ขณะนอนหลับ

เนื้องอกของต่อม pituitary :- prolactinoma, acromegaly, Cushing's disease

พยาธิสภาพที่ทำลาย hypothalamus และ pituitary stalk เช่น craniopharyngioma, Rathke's pouch cyst, germinoma, astrocytoma, meningioma, aneurysm การบาดเจ็บของสมอง

จากการใช้ยา เช่น พวก monoamine depleting drugs (reserpine, methyldopa); dopamine blocking drugs (haloperidol, phenothiazine, chlorpromazine, pimozide); histamine 2 blockers (cimetidine); และพวก opiates (morphine, methadone)

primary hypothyroidism

“Empty sella” syndrome

อื่น ๆ เช่น renal failure, polycystic ovary syndrome, การบาดเจ็บที่ทรวงอก

ในทางปฏิบัติแล้ว สาเหตุที่พบบ่อยมีอยู่ 4 อย่าง คือ i) prolactin secreting - tumors, ii) การใช้ยา โดยเฉพาะพวก phenothiazine, iii) primary hypothyroidism และ iv) พวกพยาธิสภาพที่ทำลาย hypothalamus และ pituitary stalk(176,177) ในบางครั้งการวินิจฉัยแยกโรคที่เป็นสาเหตุของ hyperprolactinemia ซึ่งมีอาการและอาการแสดงเหมือนกันนั้นทำได้ยาก โดยเฉพาะในรายที่มี microadenoma และ serum prolactin ไม่สูงมาก
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การวินิจฉัย prolactinoma

กระทำได้โดยอาศัย

1. อาการและอาการแสดง ซึ่งเป็นอาการของ endocrinopathy ที่เกิดจากการมี hyperprolactinemia, และอาการของ mass effect หรือทั้งสองอย่างร่วมกัน สำหรับ mass effect จะแสดงอาการเช่นเดียวกับ nonfunctional pituitary tumors อื่น ที่สำคัญคือการกดต่อม pituitary ส่วนอื่น และ optic chiasm ทำให้ผู้ป่วยมีอาการ hypopituitarism และ bitemporal hemianopia ถ้าก้อนมีขนาดใหญ่ก็จะทำให้เกิดอาการของ hypothalamus ถูกกดและความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงเนื่องจากมีการอุดตัน foramen of Monro

อาการของ hyperprolactinemia ที่เกิดขึ้นอาจจะมีความแตกต่างกันบ้างในสองเพศ ผู้หญิงจะมีอาการ oligomenorrhea หรือ amenorrhea, galactorrhea, และเป็นหมัน (infertility) amenorrhea เป็นอาการสำคัญที่ผู้ป่วยมาหาแพทย์ทุกราย ในจำนวนนี้ 95% ของผู้ป่วยที่มี hyperprolactinemia จะมีสาเหตุจาก prolactinoma(178) ส่วนมากก้อนเนื้อมักจะไม่มีขนาดโตมาก เพราะว่ามีอาการแสดงทาง hormone เร็วและเด่นชัดกว่าเพศชาย สำหรับในผู้ชายจะมีอาการสูญเสียสมรรถภาพทางเพศ เนื่องจากในผู้ชายไม่มีอาการเตือนบอกชัดเจน ส่วนมากจึงมาด้วยอาการของ mass effect ได้แก่ อาการ hypopituitarism, chiasm ถูกกด และก้อนเนื้องอกมักจะมีขนาดใหญ่ สำหรับ galactorrhea ในผู้ชายนั้นพบได้น้อยกว่าในผู้หญิงมาก(179)

อาการต่าง ๆ เหล่านี้จะเป็นเพียงสิ่งชี้แนะถึงการวินิจฉัยโรค prolactinoma แต่ก็ไม่ได้เป็นอาการเฉพาะสำหรับ prolactinoma การตรวจชิ้นเนื้อโดยวิธี immunocytochemical analysis เท่านั้นจึงจะให้การวินิจฉัยได้ถูกต้องแน่นอน(180)

2. serum prolactin สูงมากตลอดเวลา จริงอยู่ serum prolactin สูงอาจพบได้ในหลาย ๆ ภาวะดังได้กล่าวมาข้างต้น แต่พวกที่ไม่ใช่ prolactinoma จะมี serum prolactin สูงขึ้นไม่มาก ส่วนมากสูงไม่เกิน 150 ng/ml ถ้า serum prolactin สูงเกิน 200 ng/ml ตลอดเวลา มักจะมีสาเหตุจาก prolactinoma เสมอ ยิ่งเนื้องอกมีขนาดใหญ่จำนวน prolactin ยิ่งมาก บางรายที่มี serum prolactin สูงไม่มาก อาจเป็นการยากที่จะให้การวินิจฉัย ต้องใช้เหตุผลอย่างอื่นเข้าช่วย ถ้าตรวจพบว่าขนาดของเนื้องอกไม่มีความสัมพันธ์กับ serum prolactin เช่น ก้อนเนื้องอกมีขนาดใหญ่ แต่ prolactin สูงไม่มาก ก็ไม่น่าจะเป็น prolactin secreting adenomas น่าจะมีสาเหตุจาก pituitary stalk หรือ hypothalamus ถูกกดมากกว่า หรือถ้าหากให้ bromocriptine แล้ว ไม่มีการหดเล็กลงของก้อนเนื้อก็ไม่น่าคิดถึง prolactinoma (เหตุผลในข้อนี้ใช้ได้ไม่เสมอไป เพราะบางราย prolactinoma อาจไม่แสดงอาการหดตัวเล็กลงขณะให้ bromocriptine)

3. การตรวจทางรังสี ในปัจจุบันการใช้ high-resolution C.T. หรือ MRI มี ประโยชน์อย่างมากในการวินิจฉัยเนื้องอกของต่อม pituitary และพยาธิสภาพรอบ ๆ sellar ถึงแม้เนื้องอกจะมีขนาดเล็กก็ตาม เมื่อตัดภาพ C.T. ในระนาบ coronal ก็จะทำให้เห็นขนาด รูปร่างและการขยายตัวสู่บริเวณ suprasellar หรือ parasellar ได้ดี ในผู้ป่วยที่ C.T. แสดงถึงเนื้องอกของต่อม pituitary ถ้าตรวจพบว่ามี hyperprolactinemia (>200 ng/ml) ร่วมด้วย ผู้ป่วยนั้นจะเป็น prolactinoma เสมอ

สำหรับ MRI เหมาะสำหรับรายที่มีเนื้องอกขนาดใหญ่ มีการขยายตัวออกนอก sellar MRI จะทำให้เห็นความสัมพันธ์ระหว่างก้อนเนื้องอกกับสมองส่วนอื่นที่อยู่ใกล้ ๆ ได้ จึงให้ประโยชน์ในผ่าตัด

ภาพรังสีกะโหลกศีรษะ ในปัจจุบันไม่ค่อยได้ทำแล้ว เพราะ C.T. และ MRI แสดงให้เห็นเนื้องอกได้ดีกว่า สำหรับ pituitary adenoma จะเห็น erosion, double-floor, ballooning ของ sellar turcica

carotid angiogram ในปัจจุบันก็ไม่จำเป็นจะต้องทำ นอกเสียจากในรายที่สงสัยว่าจะมีสาเหตุเป็น intracranial aneurysm ที่ขยายเข้าไปใน intrasellar และตรวจพบ serum prolactin สูงไม่มาก (<150 ng/ml) ซึ่งจะเป็นลักษณะของ pseudoprolactinoma (ก้อนที่กด pituitary stalk เช่น aneurysm, craniopharyngioma ฯลฯ) มากกว่าที่จะเป็น prolactinoma จริง ๆ
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ถึงแม้ว่า prolactinoma จะเป็นเนื้องอกที่พบบ่อยที่สุดแต่การรักษาก็ยังมีความคิดเห็นขัดแย้งกันอยู่มาก ทั้งนี้เป็นเพราะว่าการรักษาทางยาและการผ่าตัดต่างก็ให้ผลดีเหมือนกัน ถ้าหากเลือกใช้กับผู้ป่วยได้เหมาะสม ในปัจจุบันมีการรักษาที่ให้เลือกใช้ ได้แก่ รักษาทางยา โดยทั่วไปใช้ bromocriptine ทางผ่าตัด และทางรังสีรักษา ซึ่งเนื้องอกชนิดนี้เป็น radiosensitive และในบางรายก็ยังไม่จำเป็นต้องให้การรักษา ปัจจัยที่สำคัญในการพิจารณาวิธีการรักษานั้น ได้แก่ เพศ, อายุ และขนาดของเนื้องอกซึ่งอาจมีขนาด microadenoma (เล็กกว่า 10 ม.ม.) หรือ macroadenoma (ใหญ่กว่า 10 ม.ม.) ที่มีการขยายตัวไปกด structures ข้างเคียง

จุดประสงค์ของการรักษา prolactinoma ก็เช่นเดียวกับเนื้องอกของต่อม pituitary ชนิดอื่นทั่ว ๆ ไป คือ i) รักษาการเห็น ii) ลดระดับ prolactin ในเลือดให้กลับสู่ปกติ iii) เอาเนื้องอกออกให้หมด หรือควบคุมไม่ให้เจริญเติบโตขึ้นอีก iv) รักษาให้หน้าที่ของต่อม pituitary อยู่ในเกณฑ์ปกติ

macroadenoma เป็นเนื้องอกที่มีขนาดเกิน 10 ม.ม. ถ้ามีขนาดใหญ่มากและขยายตัวไปกด structures ใกล้เคียง ที่สำคัญได้แก่ optic chiasm จะต้องรักษาด้วยการผ่าตัดเอาเนื้องอกออกเพื่อลดการกดต่อ chiasm ทันที อาจใช้วิธี transfrontal หรือ transsphenoidal approaches ก็ได้ ขึ้นอยู่กับขนาดและการขยายตัวของเนื้องอก ถ้าหากว่าการผ่าตัดสามารถเอาเนื้องอกออกได้หมดเท่าที่ตามเปล่าเห็น แต่ระดับของ prolactin ไม่กลับสู่ปกติ ก็ควรให้ bromocriptine หลังผ่าตัดต่อไป ไม่จำเป็นต้องให้รังสีรักษา ในรายที่ไม่สามารถตัดเนื้องอกออกได้หมดเนื่องจากเนื้องอกมีขนาดใหญ่ ก็ควรรักษาด้วยรังสีรักษาหลังการผ่าตัด และอาจให้ bromocriptive ร่วมด้วย เพื่อลดระดับ serum prolactin

สำหรับผู้ป่วยหญิงที่มี macroadenoma และต้องการตั้งครรภ์ ควรให้การรักษาด้วยการผ่าตัดก่อนด้วยเหตุผลที่ว่า ระหว่างการตั้งครรภ์เนื้องอกจะมีขนาดโตขึ้น (กรณีที่ไม่ได้ให้ bromocriptine) ซึ่งจะเป็นอันตรายต่อการเห็น(181,182,183) ถ้าหากว่าหลังผ่าตัดระดับ prolactin ลงสู่ปกติและเกิดการตั้งครรภ์ขึ้นก็ไม่จำเป็นต้องให้ bromocriptine แต่ถ้ายังคงมี hyperprolactinemia หลังผ่าตัด ก็ควรให้ bromocriptine เพื่อให้เกิดการตั้งครรภ์ได้ และเพื่อควบคุมมิให้เนื้องอกมีขนาดใหญ่ขึ้นมาใหม่อีกในระหว่างการตั้งครรภ์ ในระหว่างนี้จะต้องตรวจเนื้องอกด้วย C.T. หรือ MRI เป็นระยะ ๆ เพราะเนื้องอกมีโอกาสโตขึ้นได้อีกประมาณ 25–75% ภายใน 5 ปี(184,185)

ในระหว่างการตั้งครรภ์ ถ้าหากว่าเนื้องอกมีการขยายใหญ่ขึ้น ซึ่งจะเป็นอันตรายต่อการเห็นนั้น อาจให้การรักษาด้วยวิธีใดวิธีหนึ่งใน 3 วิธีนี้(186) i) ให้ bromocriptine เพื่อให้เนื้องอกมีขนาดเล็กลง และป้องกันไม่ให้มีขนาดขยายใหญ่ขึ้น ii) ทำแท้งหรือให้คลอดก่อนกำหนด จะทำให้เนื้องอกหยุดการขยายใหญ่ iii) ทำการผ่าตัดเอาเนื้องอกออกในขณะตั้งครรภ์ ซึ่งก็จะต้องเสี่ยงต่อการผ่าตัดขณะที่ตั้งครรภ์ เมื่อเปรียบเทียบผลได้เสียในสามวิธีนี้แล้ว การให้ bromocriptine น่าจะเป็นวิธีที่เหมาะที่สุด แล้วจึงพิจารณาถึงการผ่าตัดหลังจากคลอดบุตร เพราะ bromocriptine ไม่สามารถทำให้เนื้องอกหายขาดได้ ถ้าหยุดการให้ยาเนื้องอกจะขยายใหญ่ขึ้นมาอีก

microadenoma เป็นเนื้องอกที่มีขนาดเล็กกว่า 10 ม.ม. ไม่มีการขยายตัวออกนอก sellar แพทย์บางท่านได้ให้การรักษาเริ่มแรกด้วย bromocriptine และใช้การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกเมื่อการรักษาทางยานี้ไม่ได้ผล ความคิดเช่นนี้ไม่น่าจะถูกต้องนัก เพราะในปัจจุบัน C.T และ MRI เป็นเครื่องตรวจที่สามารถบอกถึง adenoma ขนาดเล็กและตำแหน่งได้เป็นอย่างดี การผ่าตัดโดย transsphenoidal microsurgery ในมือของผู้ชำนาญมี morbidity และ mortality ต่ำมาก และเมื่อเอาออกได้หมดก็จะทำให้ผู้ป่วยหายขาดจากโรค โดยยังรักษาหน้าที่ของต่อม pituitary ไว้ได้ และไม่จำเป็นต้องให้ยาตลอดชีวิต แต่การรักษาด้วย bromocriptine จะต้องให้ยาตลอดชีวิต ยานี้มีราคาแพง และไม่สามารถทำให้หายขาดจากเนื้องอกได้ เมื่อหยุดยาก้อนเนื้อก็จะโตขึ้นใหม่ นอกจากนั้นมีรายงานว่า microadenoma ที่รักษาด้วย bromocriptine นานกว่า 6–12 เดือนก่อนการผ่าตัด จะทำให้การผ่าตัดมีอัตราหายขาดต่ำกว่าพวกที่ไม่ได้ให้ bromocriptine ก่อนผ่าตัด(187, 188) เนื่องจาก bromocriptine ทำให้เกิด fibrosis ภายในเนื้องอก(189) ดังนั้นการผ่าตัดเอา microadenoma ออกน่าจะเป็นวิธีที่ดีกว่า อย่างไรก็ตามในกรณีที่ C.T. หรือ MRI ไม่สามารถแสดงให้เห็น microadenoma ได้ชัดเจน ก็ควรให้ bromocriptine เพื่อทำให้ระดับ prolactin ลงสู่เกณฑ์ปกติ แล้วเฝ้าดูอาการและทำ C.T. ซ้ำเป็นระยะ ๆ เพื่อดูการเปลี่ยนแปลงของเนื้องอก

สำหรับผู้ป่วยที่มี microadenoma และต้องการจะตั้งครรภ์ ถ้าหากว่าผู้ป่วยไม่ต้องการรักษาด้วยการผ่าตัดเอาเนื้องอกออก ก็ควรให้ bromocriptine เพื่อลด serum prolactin จะทำให้ผู้ป่วยมีประจำเดือน, การตกไข่ และตั้งครรภ์ได้ การตั้งครรภ์ในขณะที่มี microadenoma โอกาสที่ก้อนเนื้อขยายตัวไปกดให้มีการสูญเสียการเห็นมีได้น้อย และยังสามารถควบคุมไม่ให้โตขึ้นด้วย bromocriptine อีกทางหนึ่ง Weiss M.H.(190) รายงานผู้ป่วย 35 ราย ที่ได้รับ bromocriptine ระหว่างตั้งครรภ์ คลอดบุตรมีสุขภาพปกติทุกราย จึงนับว่า bromocriptine ปลอดภัยสำหรับเด็กในครรภ์

ขนาดของ bromocriptine ให้เริ่มรับประทานด้วยขนาดต่ำ 1.25 mg/วัน เป็นเวลา 1 สัปดาห์ ถ้าไม่มีฤทธิ์ข้างเคียงก็ค่อยเพิ่มขนาดอีก 1.25 mg/วัน ทุก 1 สัปดาห์ จนในที่สุดได้ขนาด 7.5 mg/วัน แบ่งให้เป็น 3 มื้อ ๆ ละ 2.5 mg. เมื่อได้ serum prolactin ลงสู่ปกติแล้วก็คงให้ขนาดนี้ต่อไป บางรายอาจต้องให้ขนาดสูงถึง 30 mg/วัน ทั้งนี้ให้พิจารณาเป็นราย ๆ ไป ยาในขนาดนี้จะทำให้มีประจำเดือนเกิดขึ้น 85% ของหญิงที่ได้รับยา(191) และขนาดของเนื้องอกเล็กลงเห็นได้ชัดเจนในราว 4–6 สัปดาห์ เมื่อหยุดยาจะมี hyperprolactinemia และก้อนเนื้องอกจะขยายตัวขึ้นใหม่อีก(192)

จากผลของ bromocriptine ที่ทำให้เนื้องอกมีขนาดเล็กลงนี้เอง จึงเป็นประโยชน์ในการใช้ร่วมกับการทำผ่าตัด โดยให้ยาก่อนผ่าตัด 3–4 สัปดาห์ แล้วทำ C.T. ซ้ำ เมื่อเนื้องอกมีขนาดเล็กลงมากจึงทำการผ่าตัด จะสามารถเอาเนื้องอกออกได้ง่ายและออกได้หมด
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รังสีรักษาควรเป็นวิธีที่ใช้ร่วมกับวิธีอื่นไม่ควรเป็นวิธีเริ่มต้น โดยเฉพาะในรายที่เป็น microadenoma ซึ่งสามารถผ่าตัดเอาออกให้หมดและหายขาดได้โดยไม่ต้องให้รังสีรักษา รังสีรักษาควรใช้ในรายที่มีขนาดใหญ่ มี mass effect และไม่สามารถเอาออกได้หมด หรือเป็นเนื้องอกที่เกิดขึ้นมาใหม่อีก
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เป็นเนื้องอกที่มีการหลั่ง growth hormone จาก somatotroph มากเกินควร ถ้าเกิดขึ้นในวัยอายุน้อยก่อนการปิดของ epiphyseal plate จะทำให้กระดูกมีการเจริญไปในทางยาว ผู้ป่วยจะมีความสูงใหญ่มากเรียกว่า “gigantism” และถ้าหากเกิดในรายที่มีอายุเลยหนุ่มสาว epiphyseal plate ปิดแล้ว ร่างกายจะขยายโตไปในแนวกว้าง มีลักษณะเฉพาะที่เรียกว่า “acromegaly” ในกรณีที่มี growth hormone hypersecretion เริ่มต้นก่อนการปิดของ epiphyseal plate และยังคงเป็นอยู่หลังมีการปิดของ epiphysis ผู้ป่วยก็จะมีลักษณะ “acromegalic gigantism”

ทั้ง pituitary acromegaly และ gigantism เป็นภาวะที่พบได้น้อย พบในผู้ชายมากกว่าผู้หญิง เนื่องจากการเปลี่ยนแปลงของร่างกายค่อย ๆ เป็นอย่างช้า ๆ ดังนั้นผู้ป่วยจึงมักมาหาแพทย์เมื่อมีลักษณะของ acromegaly เด่นชัดแล้วทุกราย เนื้องอกที่เกิดขึ้นอาจมีขนาดเล็ก (<10 mm) หรือขนาดใหญ่และไปกด structures ใกล้เคียงหรือทำลาย sella turcica อาการและอาการแสดงของ acromegaly อาจแบ่ง ออกได้เป็น 2 กลุ่ม คือ

1. อาการและอาการแสดงที่เกิดจากมี growth hormone สูงในเลือด ทำให้มีการเปลี่ยนแปลงของเนื้อเยื่อ, กระดูก, อวัยวะต่าง ๆ อันเป็นสาเหตุให้ผู้ป่วยมีอายุสั้น

1.1 การเจริญผิดปกติของเนื้อเยื่ออ่อนและกระดูกในรายที่ epiphysis ยังไม่ปิด growth hormone กระตุ้นให้กระดูกเจริญเร็วไปในทางความยาว มือแขนขาจะยาวกว่าปกติ ผู้ป่วยจะมีลักษณะสูงมาก (รูปที่ 5.25) แต่ถ้า epiphysis ปิดแล้วจะทำให้กระดูกมีการเจริญออกทางด้านกว้างและหนา เห็นได้ในทุกส่วนของร่างกาย แต่จะเห็นได้ชัดในส่วนมือ, แขน, ขา, หน้า มือและเท้าจะมีขนาดใหญ่หนานิ้วป้อม ๆ ใบหน้าจะมีลักษณะหน้าผากยื่น โหนกคิ้วและโหนกแก้มสูงจมูกโต กรามล่างหนาโตคางยื่น (prognathism) ทำให้ฟันแต่ละซี่ห่างออกจากกัน ริมฝีปากหนา (รูปที่ 5.26) การเจริญผิดปกติของกระดูกสันหลัง และกระดูกอ่อนตามข้อต่าง ๆ จะเป็นต้นเหตุให้เส้นประสาทถูกกดที่กระดูกสันหลัง จะมีอาการปวดหลัง แขนขาชาและอ่อนแรง ที่มือมักพบอาการชาได้บ่อยซึ่งเป็นอาการของ carpal tunnel syndrome มักชาที่นิ้วหัวแม่มือ นิ้วชี้และนิ้วกลาง บางรายมีอาการอ่อนแรงของกล้ามเนื้อ อาการเหล่านี้เกิดเนื่องจาก median nerve ถูกกดที่บริเวณข้อมือ จะมีอาการปวดในลักษณะ arthritis เป็นผลจากการที่กระดูกเจริญงอกมาก ทำให้ articular plate ไม่เรียบเสมอ และร่วมกับมีการหนาตัวของเนื้อเยื่อรอบข้อ

1.2 การเปลี่ยนแปลงที่ผิวหนัง ผิวหนังจะหนาตัวขึ้นและหยาบ ต่อมเหงื่อและต่อมไขมันทำงานมาก มีลักษณะเหงื่อมาก (hyperhidrosis) ผิวหนังเป็นมันและมักมีกลิ่นไม่ดี

1.3 อวัยวะต่าง ๆ มีขนาดใหญ่โตขึ้น เช่น หัวใจ, ตับ, ม้าม, ไต, thyroid, ลิ้น, ต่อมน้ำลาย ผู้ป่วยนอกจากจะมีหัวใจโตแล้วยังมีโรคความดันโลหิตสูง, โรคหลอดเลือดหัวใจและหัวใจวายได้ บางคนอธิบายว่าเพราะมีความผิดปกติที่กล้ามเนื้อหัวใจ เรียกว่า acromegalic cardiomyopathy(193,194)

1.4 อาการของความผิดปกติทาง endocrine ได้แก่ เบาหวาน, glucose intolerance, สมรรถภาพทางเพศเสื่อมลง, บางรายอาจพบว่ามีน้ำนมไหล (galactorrhea), amenorrhea ซึ่งเกิดจากการที่ growth hormone secreting adenoma มักจะมีการหลั่ง hormone อื่น ๆ ร่วมกับการหลั่ง growth hormone ตัวที่สำคัญและพบ บ่อยก็คือ prolactin

2. อาการและอาการแสดงเฉพาะที่เนื่องจากก้อนเนื้องอกขยายตัว ได้แก่ อาการปวดศีรษะบริเวณหลังลูกตาเนื่องจาก diaphragmatic sellae ถูกดัน เมื่อก้อนเนื้อมีขนาดโตจะทำให้มีการสูญเสียการเห็นดังได้กล่าวไว้แล้ว และเกิดภาวะ hypopituitarism เพราะเซลล์ชนิดอื่นของต่อม pituitary ถูกกด
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ต้องอาศัยความผิดปกติ 3 อย่างได้แก่

1. อาการและอาการแสดงทางคลินิก ดังได้กล่าวไว้ข้างต้น ซึ่งมีลักษณะเฉพาะสำหรับ acromegaly และ gigantism ในระยะที่เป็นมากจะมีลักษณะเฉพาะที่เด่นชัด เห็นแล้วบอกโรคได้ทันทีและจะเหมือน ๆ กันทุกราย แต่ในรายที่อยู่ในระยะแรก ๆ ของโรค มีการเปลี่ยนแปลงของร่างกายยังไม่ชัดเจน การวินิจฉัยจะต้องอาศัยการตรวจทางรังสีและทาง endocrine เป็นสำคัญ

2. การตรวจทางรังสี

2.1 ภาพรังสีกะโหลกศีรษะ จะเห็นการเปลี่ยนแปลงของ sella turcica ดังได้กล่าวไว้ข้างต้น แต่การเปลี่ยนแปลงเหล่านี้ก็ไม่ได้เป็นเฉพาะสำหรับ GH secreting adenoma ในปัจจุบันจึงไม่ค่อยได้ทำกัน กะโหลกศีรษะทั่ว ๆ ไปจะมีความหนากว่าปกติและ diploic space หายไป ที่เห็นเด่นชัดเสมอก็คือ paranasal sinuses มีขนาดใหญ่ขึ้น โดยเฉพาะ frontal sinus มักมีขนาดใหญ่มาก ซึ่งเป็นอุปสรรคในการทำผ่าตัด frontal approach mandible มีการขยายใหญ่

2.2 ภาพรังสีของมือและเท้า จะเห็นการเปลี่ยนแปลงที่กระดูกนิ้วชิ้นปลาย (distal phalanx) มีลักษณะคล้ายดอกเห็ด ช่องข้อต่ออาจมีลักษณะของ osteoarthritis นอกจากนั้นยังจะเห็นเงา soft tissue มีความหนากว่าปกติมาก โดยเฉพาะที่บริเวณส้นเท้า

2.3 C.T. และ MRI เป็นการตรวจที่ทำให้เห็นเนื้องอกที่มีขนาดเล็กและที่มีการขยายตัวออกนอก sellar ได้ดีที่สุด สำหรับ MRI สามารถแสดงถึงความสัมพันธ์ระหว่างเนื้องอก, optic chiasm และหลอดเลือดได้ดี

3. ตรวจหาความผิดปกติของการหลั่ง growth hormone อาจจะเป็นการวัดหา GH โดยตรงหรือวัดระดับ somatomedin C. (SmC.) ก็ได้ ในคนปกติค่า ระดับสูงสุดของ basal serum G.H. เท่ากับ 5 ng/ml(195) ในราย acromegaly จะมีค่า G.H. สูงกว่านี้ การทดสอบที่สำคัญซึ่งใช้ในการวินิจฉัยโรคก็คือ ทดสอบการยับยั้ง (suppression test) การหลั่ง G.H. โดย hyperglycemia ด้วยวิธี OGTT (oral glucose tolerance test) ในคนปกติเมื่อได้รับประทาน glucose 100 gm จะพบว่า G.H. ถูกยับยั้งให้ลดต่ำลงไปน้อยกว่า 5 ng/ml ภายในเวลา 90–180 นาที แต่ในราย acromegaly G.H. จะไม่ถูกยับยั้งและยังคงมีค่าสูงอยู่(159) การตรวจอีกอย่างหนึ่งที่จะช่วยเสริม คือ การตรวจหาการตอบสนองของ G.H. เมื่อผู้ป่วยได้รับ thyrotropin releasing hormone (TRH) ในคนปกติการให้ TRH จะไม่มีอิทธิพลต่อการหลั่ง G.H. แต่ในราย acromegaly จะมี serum G.H. สูงขึ้น

สรุปแล้วการวินิจฉัย acromegaly โดยทาง hormone จะต้องมีเกณฑ์ที่สำคัญดังนี้ i) basal G.H. สูงเกิน 5 ng/ml ii) ระดับ G.H. ไม่สามารถถูกกดยับยั้งได้ด้วย hyperglycemia iii) มีระดับ somatomedin C. สูง iv) มี G.H. สูงขึ้นหลังให้ TRH
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การรักษา G.H. secreting adenoma ก็มีหลักเช่นเดียวกับ pituitary adenoma ชนิดอื่น แต่สำหรับผู้ป่วยที่มีเนื้องอกชนิดนี้จะต้องให้การรักษาตั้งแต่ระยะแรก ๆ ของโรค เนื่องจากว่าผู้ป่วยที่เป็น acromegaly จะมีอายุสั้นกว่าปกติ จากการศึกษาพบว่าผู้ป่วยที่เป็น acromegaly และไม่ได้รับการรักษาจะมีอัตราการตายสูงกว่าคนในอายุเดียวกัน ที่มีอายุเกิน 40 ปี ถึง 50%(239) เพราะ G.H. ที่มากกว่าปกติมีผลต่อระบบต่าง ๆ โดยเฉพาะเกี่ยวกับหัวใจและหลอดเลือด, ความดันโลหิตสูง, เบาหวาน, อวัยวะต่าง ๆ โตกว่าปกติ การเปลี่ยนแปลงในโครงสร้างของร่างกาย เช่น แขนขา, หน้า, ข้อต่าง ๆ และ soft tissue ก็จะเป็นเหตุให้เกิดอาการต่าง ๆ ที่ทำให้ผู้ป่วยไม่สบายตลอดเวลา นอกจากนั้นเนื้องอกที่โตขึ้นก็อาจจะทำให้มีอันตรายต่อการเห็น การรักษาในระยะเริ่มแรกจึงจะสามารถยับยั้งผลร้ายเหล่านี้ได้ วิธีการรักษาก็จะต้องพิจารณาเป็นราย ๆ ไป โดยมุ่งหวังให้ G.H. กลับสู่ระดับปกติ ป้องกันมิให้เกิดผลร้ายจากการมี G.H. มากเกินไป เอาก้อนเนื้องอกออกเพื่อไม่ให้มีการกดที่ optic chiasm และยังคงรักษาหน้าที่ของต่อม pituitary ที่เหลือให้ทำงานได้ปกติ การรักษามีอยู่ 3 แบบ คือ

1. รักษาด้วยการผ่าตัด เป็นวิธีที่ทำให้ผู้ป่วยมีโอกาสหายขาดจากโรคได้โดย สามารถทำให้ระดับ G.H. ลดลงได้อย่างรวดเร็ว และเปลี่ยนแปลงอาการแสดงทางคลินิก นอกจากนั้นยังสามารถกำจัดการกด structures รอบ ๆ โดยเนื้องอกได้ทันที ทั้งนี้ความสำเร็จย่อมขึ้นอยู่กับขนาด, ทิศทางการขยายตัวของเนื้องอก และความชำนาญของศัลยแพทย์ ก้อนที่มีขนาดเล็ก และระดับ basal G.H. ไม่สูงมาก ผลการผ่าตัดย่อมดีกว่า(196,197) สำหรับก้อนเนื้อที่มีขนาดใหญ่และมีระดับ G.H. สูงมาก ผลการผ่าตัดไม่ค่อยดี จะต้องใช้การรักษาด้วยวิธีฉายรังสี หรือใช้ยาร่วมด้วย
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การเข้าหาเนื้องอกที่ทำอยู่มี 2 วิธี

1.1 transfrontal approach เหมาะสำหรับรายที่มีก้อนเนื้อขนาดใหญ่ ขยายตัวขึ้นสู่บริเวณ suprasellar มีการกด optic chiasm และตำแหน่งของ chiasm เป็น post-fixed chiasm การทำผ่าตัดใน acromegaly จะมีความยุ่งยากกว่าในกรณีอื่นบ้าง เพราะกะโหลกศีรษะมีความหนามาก และ frontal sinus มีขนาดใหญ่ ความจำเป็นต้องเปิดกะโหลกศีรษะให้ต่ำถึง orbital ridge จะทำให้ frontal sinus ถูกเปิดออก จึงมีข้อเสียที่อาจทำให้เกิด CSF rhinorrhea หรือ meningitis ได้ ผลการผ่าตัดจะสู้วิธีอื่นไม่ได้ เนื่องจากมักเป็นการผ่าตัดในรายที่ก้อนมีขนาดใหญ่และระดับ G.H. สูง

1.2 transsphenoidal approach เป็นวิธีที่เหมาะสำหรับรายที่มีเนื้องอกขนาดเล็กอยู่ภายใน sellar มีเปอร์เซนต์หายขาดสูงถึง 80% สำหรับเนื้องอกขนาด microadenoma(198,199,200) ในปัจจุบันนับว่าเป็นวิธีที่ดีนิยมทำกันมาก เพราะการสืบค้นทาง hormone, C.T. หรือ MRI ทำให้พบผู้ป่วยในขณะที่ยังมีเนื้องอกขนาดเล็กอยู่และการผ่าตัดเข้าหาเนื้องอกทำได้ง่ายกว่าเนื่องจากมี sphenoidal sinus ขยายใหญ่

หลังการผ่าตัดพบว่า G.H. จะลดลงทันที อาการและอาการแสดงที่เกี่ยวกับเนื้อเยื่ออ่อนจะดีขึ้น โดยขนาดของมือและเท้าจะเล็กลงตามลำดับ อาการเหงื่อออกมากและปวดศีรษะจะหายไป อาการ paresthesia ก็จะค่อย ๆ ดีขึ้นเช่นกัน ส่วนความผิดปกติในรูปร่างหน้าและส่วนที่เป็นกระดูกจะเห็นการเปลี่ยนแปลงไม่ค่อยชัดเจนนัก ในรายที่มีเบาหวานร่วมด้วยจะพบว่าดีขึ้น จนอาจไม่จำเป็นต้องให้ insulin หรือให้เพียงขนาดน้อยมาก(200)

2. การรักษาด้วยยา เป็นการให้ยาชนิดที่สามารถลดระดับ G.H. ได้ ได้แก่ พวก dopamine agonist ซึ่งมีอยู่หลายตัว แต่ที่ใช้กันมากในปัจจุบันและเป็นยาที่ได้ผลดีคือ bromocriptine ซึ่งเป็นอนุพันธ์ของ ergot ออกฤทธิ์ทำให้ลดการหลั่ง G.H.(201,202) และยังสามารถลดขนาดของ G.H. secreting adenoma ได้อีกด้วย โดยเฉพาะเนื้องอกชนิดนี้ที่มีการหลั่ง prolactin ร่วมด้วย จะเห็นขนาดเล็กลงได้ชัดเจนกว่ารายที่เป็น GH. secreting adenoma เพียงอย่างเดียว(203) ประมาณ 95% ของผู้ป่วยที่ได้รับ bromocriptine จะมีอาการทางคลินิกดีขึ้น(204) อย่างไรก็ตามไม่ควรใช้ bromocriptine เป็นการรักษาเริ่มแรก เพราะเป็นระยะที่ G.H. ยังมีระดับสูงมาก จึงต้องใช้ยาในขนาดสูง (20–60 mg/วัน) ซึ่งจะทำให้ผู้ป่วยบางรายไม่สามารถทนต่อฤทธิ์ข้างเคียงได้ ดังนั้นจึงควรใช้เป็นยาร่วมกับการผ่าตัดหรือรังสีรักษาจะดีกว่า เพราะการผ่าตัดจะเป็นการลด G.H. ทันที ถ้าจำเป็นต้องใช้ยานี้เพื่อลด G.H. ที่ยังสูงบ้างหลังผ่าตัด ก็ใช้เพียงขนาดต่ำ ๆ ก็พอ

3. การรักษาทางรังสี การใช้รังสีมีอยู่หลายวิธีได้แก่

i conventional irradiation โดยให้รังสีประมาณ 4000–5000 rads

ii proton beam หรือ heavy particle irradiation

iii intrasellar implantation of radioisotope เช่น (yttrium) หรือ Au (gold)

การใช้รังสีรักษาไม่ว่าจะเป็นวิธีใดก็ตาม ผลที่เกิดขึ้นต้องใช้เวลานาน หลังการรักษาจะเริ่มเห็นระดับ G.H. ต่ำลง ในเวลาประมาณ 6 เดือนถึง 2 ปี และต้องใช้เวลานานถึงประมาณ 10 ปี จึงจะเห็นระดับ G.H. อยู่ในเกณฑ์ปกติ ถ้าถือว่าเกณฑ์ปกติ G.H. จะต้องต่ำกว่า 5 ng/ml ก็จะพบว่าหลังการรักษา 10 ปี มีผู้ป่วยที่มี G.H. อยู่ในระดับนี้ 69–75%(205,206) ด้วยเหตุดังกล่าวนี้ร่วมกับการเกิดภาวะแทรกซ้อนหลายอย่างที่เกิดตามหลังรังสีรักษาได้แก่ hypopituitarism, optic nerves ถูกทำลาย, สมองมี necrosis การให้รังสีรักษาจึงควรใช้เป็นการเสริมของการรักษาร่วมกับวิธีอื่น เช่น ในรายที่ผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกออกไม่ได้หมดและ G.H. ไม่ลงกลับสู่ปกติ หรือในรายที่มีเนื้องอกเกิดขึ้นใหม่ซึ่งรู้ได้ โดยการมีระดับ G.H. ค่อย ๆ สูงขึ้นอย่างช้า ๆ และ C.T. ซ้ำเห็นเนื้องอกใหญ่ขึ้น


หน้าต้นฉบับ 916–917
การเลือกวิธีให้การรักษา

เนื่องจากการรักษา acromegaly ด้วยวิธีที่กล่าวมา แล้วนั้นได้ผลดีต่าง ๆ กัน แพทย์จึงต้องพิจารณาเลือกวิธีรักษาที่ดีที่สุดสำหรับผู้ป่วยในแต่ละรายไป

1. ผู้ป่วยที่ยังไม่เคยรักษาด้วยวิธีใดมาก่อน ถ้า C.T. พบว่าเนื้องอกโตอยู่ภายใน sellar การทำผ่าตัดเอาก้อนเนื้อออกให้หมด โดยวิธี transsphenoidal หรือ transfrontal approaches นับว่าเป็นวิธีที่ดีที่สุด เพราะ G.H. ลดลงเร็ว และเป็นวิธีที่ทำให้หายขาดได้ ไม่จำเป็นต้องให้การรักษาด้วยวิธีอื่นเสริม แต่วิธีนี้ควรอยู่ในมือของศัลยแพทย์ผู้ชำนาญ

2. ถ้าเนื้องอกมีขนาดใหญ่ขยายออกนอก sella turcica ควรทำ transfrontal approach เอาเนื้องอกออกเพื่อลดการกดต่อ structures ใกล้เคียง ได้แก่ optic chiasm และเป็นการลดระดับ G.H. ไปในเวลาเดียวกัน แต่ผู้ป่วยพวกนี้มักไม่มีโอกาสหายขาด จึงควรรักษาด้วยรังสีรักษาต่อ เพื่อทำลายเนื้องอกส่วนที่เหลือ

3. ผู้ป่วยที่มีสุขภาพไม่ดีและอยู่ในสภาพที่ไม่เหมาะสมในการดมยาสลบและผ่าตัด ก็ให้การรักษาด้วยรังสีรักษา แต่กว่าจะเห็นผล G.H. ต่ำลง จะต้องรอเป็นเวลาแรมปี จึงควรให้ bromocriptine ร่วมด้วย


หน้าต้นฉบับ 917–918
ค. ACTH SECRETING PITUITARY ADENOMA (Cushing’s disease)

เป็นเนื้องอกของต่อม pituitary ที่หลั่ง adrenocorticotropic hormone (ACTH) ออกมามากเกินควร ทำให้เกิดอาการของ hypercortisolism หรือ Cushing’s syndrome ซึ่ง Cushing’s syndrome นั้นมีสาเหตุหลายอย่างได้แก่ ACTH secreting pituitary adenoma, adrenocortical tumor, ectopic neoplasm secreting ACTH เช่น oat cell carcinoma ของปอด thymoma, มะเร็งของตับอ่อน และสาเหตุสุดท้ายได้แก่ พวกที่ได้รับการรักษาโรคด้วยการให้ยา ACTH, glucocorticoid Cushing’s syndrome ซึ่งมีสาเหตุจากต่อม pituitary เรียกว่า “Cushing’s disease” และนับว่าเป็นสาเหตุที่สำคัญ มีจำนวนพบได้สูงถึง 80% ที่เหลือจากนั้นก็เป็นพวก adrenocortical tumor และ ectopic neoplasm secreting ACTH(207) Nelsons’ syndrome ก็เป็นอีกกลุ่มอาการหนึ่งที่เป็นผลจากมีการหลั่ง ACTH ออกมามากโดย pituitary adenoma ซึ่ง adenoma นี้เกิดขึ้นตามหลังการผ่าตัดเอาต่อมหมวกไตออกทั้งสองข้างเป็นเวลานาน 1–16 ปี(208) กลุ่มอาการนี้จะประกอบด้วยการมีผิวสีดำมากขึ้นตามลำดับ (hyperpigmentation) หลังการผ่าตัดต่อมหมวกไต, ร่วมกับอาการของ ACTH สูง และอาการของ mass effect บริเวณ sellar turcica เนื่องจากก้อนเนื้องอกโตขึ้น ในการวินิจฉัย Nelson’s syndrome นั้นนอกจากจะใช้ประวัติการผ่าตัดต่อมหมวกไตและอาการที่กล่าวข้างบนแล้ว การทำ C.T. จะช่วยบอกถึงว่ามี pituitary adenoma


หน้าต้นฉบับ 918–919
อาการและอาการแสดง

ไม่ว่า hypercortisolism จะมีสาเหตุจากอะไรก็ตาม จะมีอาการคล้าย ๆ กันทั้งหมด แต่สำหรับ Cushing’s disease อาจแบ่งอาการและอาการแสดงออกได้เป็น 3 พวก ได้แก่

1. อาการและอาการแสดงของ hypercortisolism ซึ่งประกอบด้วย

1.1 กินจุและอ้วน มีการสะสมไขมันตามตัว, และหน้า ทำให้มีหน้าอูมแดงกลม เรียกว่า “moon face” มีสิวที่หน้า ขนดกขึ้นที่บริเวณริมฝีปาก, คาง, จอน มีไขมันพอกมากขึ้นเป็นหนอกบริเวณต้นคอ (buffalo hump) ไขมันบริเวณไหปลาร้า 2 ข้างจะเพิ่มมากขึ้น

1.2 หน้าท้อง, ต้นขา และบริเวณด้านหลังของไหล่มีรอยเป็นลายสีชมพูปนม่วง (purple stria) ผิวหนังบางและหลอดเลือดแตกง่ายเวลามีการกระทบกระแทกเล็กน้อย มีแผลจะหายช้า

1.3 ปวดกระดูก เนื่องจากมีภาวะกระดูกพรุน (osteoporosis) บางครั้งกระดูกหักได้ง่าย หลังโกง (kyphosis) และมีอาการปวดหลังร่วมด้วย

1.4 กล้ามเนื้ออ่อนแรงและลีบ มักเป็นในส่วนต้น (proximal myopathy) ผู้ป่วยจะลุกขึ้นยืนเองจากท่านั่งยอง ๆ ไม่ค่อยได้ และเดินขึ้นบันไดลำบาก

1.5 มักมีอารมณ์ไม่ค่อยปกติ

2. อาการของการสูญเสียหน้าที่จาก hormone ชนิดอื่น ทำให้เกิดอาการประจำเดือนขาด (amenorrhea) หรือมีน้อย (oligomenorrhea) ในผู้ชายจะหย่อนสมรรถภาพทางเพศ ในผู้หญิงมักจะมีขนมากขึ้น (hirsutism)

3. อาการของ mass effect เนื่องจากเนื้องอกโตไปกด structures ใกล้เคียง โดยเฉพาะเกิดแก่ optic chiasm แต่เท่าที่พบมาเนื้องอกชนิดนี้มักมีขนาดเล็กเสมอ โอกาสที่จะพบการกด optic chiasm จึงมีน้อย

4. อาการอื่น ๆ ได้แก่ ความดันโลหิตสูง ซึ่งเกิดจากมีการคั่งของเกลือร่วม กับมีการเพิ่ม plasma renin substrate โดย glucocorticoid ที่มากเกินไป(209,210) เบาหวานพบได้ประมาณ 25% มากกว่าครึ่งหนึ่งของผู้ป่วยจะมี abnormal glucose tolerance นอกจากนี้อุบัติการของการติดเชื้อโดยเฉพาะอย่างยิ่งเชื้อราจะพบได้บ่อย


หน้าต้นฉบับ 919–920
การวินิจฉัย

กระทำได้โดยอาศัย

1. อาการและอาการแสดง ดังได้กล่าวไว้ข้างต้น ในรายที่โรคเป็นมากแล้วเมื่อมองเห็นก็จะให้การวินิจฉัยโรคได้เลย เพราะลักษณะต่าง ๆ จะเด่นชัด และเหมือน ๆ กันทุกราย

2. การตรวจพบระดับ cortisol และ metabolite ในเลือดหรือปัสสาวะสูงกว่าปกติ ในคนปกติระดับ plasma cortisol จะมีค่าต่างกันเป็นช่วงจังหวะในเวลาต่าง ๆ ของวัน ระดับจะสูงมากในตอนตื่นนอนเช้า และต่ำลงเมื่อใกล้เวลาเข้านอน จะต่ำสุดขณะกำลังหลับ แต่ผู้ป่วยที่เป็น Cushing’s syndrome จะมีระดับ plasma cortisol สูงตลอดเวลา

การตรวจวัด free cortisol ในปัสสาวะ 24 ช.ม. จะสามารถช่วยวินิจฉัยการหลั่ง cortisol ได้ดีมาก เพราะ free cortisol ในปัสสาวะนี้เทียบได้โดยตรงเป็นสัดส่วนกับจำนวน cortisol ที่ร่างกายสร้างขึ้น ถ้าสูงกว่าค่าปกติ โดยเฉพาะที่สูงกว่าปกติ 2 เท่าขึ้นไปก็แสดงว่าเป็น Cushing’s syndrome

วิธีที่ดีที่สุดในการวินิจฉัยโรค คือ ทำ dexamethasone suppression test ซึ่งมีอยู่หลายแบบ (หาดูได้ในตำรา endocrinology) หลักการมีอยู่ว่า dexamethasone ซึ่งเป็น glucocorticoid เมื่อให้ในตอนก่อนนอนจะไปกดการหลั่ง ACTH ทำให้ cortisol ในเลือดตอนเช้าลดลง ถ้า plasma cortisol ไม่ลดลงต่ำกว่า 5 ug/dl ผู้ป่วยนั้นน่าจะเป็น Cushing’s syndrome

3. การตรวจทางรังสี ควรทำ C.T. scan หรือ MRI บริเวณ sellar ทั้งในระนาบ axial, coronal และ sagittal แต่เนื่องจาก ACTH secreting pituitary adenoma มักจะมีขนาดเล็ก จึงไม่สามารถแสดงให้เห็นได้ทุกราย โดย C.T. สามารถเห็น adenoma ได้ 60% และ MRI เห็นได้ 80(211) ภาพที่เห็น adenoma อาจจะเป็น hypodense, isodense หรือ hyperdense เมื่อเทียบกับเนื้อของต่อม pituitary ส่วนมาก macroadenoma จะเห็นได้ชัดเจน ส่วน microadenoma ถ้า C.T. ไม่แสดง ให้เห็นก็ไม่ได้หมายความว่าจะไม่มี microadenoma อย่างไรก็ตาม เมื่อ C.T. บริเวณ sellar ไม่พบ adenoma ชัดเจน ก็ควรทำ C.T. ของช่องท้องบริเวณต่อม adrenal และ pancreas พร้อมทั้งทำที่ทรวงอกด้วย เพื่อหาสาเหตุอื่นที่ทำให้เกิด Cushing’s syndrome


หน้าต้นฉบับ 920–922
การรักษา

ACTH secreting pituitary adenoma นับว่าเป็นโรคที่ต้องรีบให้การรักษา เพราะจะมีอัตราตายได้สูงถึง 50% ภายใน 5 ปี(212) สาเหตุการตายเกิดจากโรคติดเชื้อ, หัวใจวาย, กล้ามเนื้อหัวใจตายและ CVA วิธีการรักษาก็มีอยู่ 3 วิธีเช่นเดียวกับ adenoma ชนิดอื่น ได้แก่ การผ่าตัด, รักษาทางยา, และทางรังสีรักษา

1. การรักษาด้วยการผ่าตัด นับว่าเป็นวิธีที่ดีที่สุดในการให้การรักษาเป็นอันดับแรก เหมาะสมทั้งที่เป็น macroadenoma และ microadenoma เพราะเป็นวิธีที่ทำให้ภาวะ hypercortisolism หายไปทันที และยังรักษาหน้าที่ส่วนอื่นของต่อม pituitary ไว้ได้

microsurgical transfrontal approach เหมาะสำหรับรายที่เป็นเนื้องอกขนาดใหญ่มีการขยายตัวอยู่ใน suprasellar การตัดเนื้องอกออกให้หมดนั้นเป็นไปไม่ได้ จึงทำให้การหายของโรคสู้รายที่เป็น microadenoma ไม่ได้ และอัตราการเกิดเนื้องอกขึ้นมาใหม่ก็มากกว่า

ปัจจุบัน microsurgical transsphenoidal approach เป็นวิธีที่นิยมใช้กันมาก และได้ผลดีมากสำหรับ microadenoma ในมือของศัลยแพทย์ผู้ชำนาญเฉพาะ ถ้า microadenoma สามารถมองเห็นได้และเอาออกได้หมด และไม่ได้ทำลายต่อม pituitary ส่วนอื่น ผู้ป่วยก็จะหายจากโรค โดยไม่สูญเสียหน้าที่ของต่อม pituitary ส่วนอื่น อัตราการหายของโรคด้วยการผ่าตัดเอา microadenoma ออกจะอยู่ระหว่าง 87–96%(213,214,215)

ปัญหาที่อาจเกิดขึ้นระหว่างผ่าตัด เนื่องจากว่าบางรายอาจมองไม่เห็นความผิดปกติในต่อม pituitary ชัดเจน ศัลยแพทย์มีทางให้เลือก 3 ทาง คือ i) total hypophysectomy ii) ให้ยาและรังสีรักษา iii) adrenalectomy ในกรณีที่จะทำ hypophysectomy จะต้องแน่ใจว่าจากการตรวจสอบต่าง ๆ นั้นมีสาเหตุอยู่ในต่อม pituitary และได้อธิบายให้ผู้ป่วยเข้าใจแจ่มแจ้งถึงผลลัพธ์หลังการทำ hypophysectomy และผู้ป่วยยอมรับ วิธีนี้เหมาะสำหรับรายที่เป็นผู้ใหญ่ไม่ต้องการมีบุตร hypophysectomy ไม่ควรทำในรายที่เป็นเด็กหรืออายุน้อยที่ยังต้องการมีบุตร ในกรณีนี้ควรให้การรักษาด้วยยาและรังสีรักษาแทน(207, 211)

bilateral adrenalectomy เคยเป็นวิธีที่นิยมทำกันมาก่อน ผู้เขียนเห็นว่าควรเป็นหนทางเลือกสุดท้ายที่จะรักษาด้วยวิธีนี้หลังจากการรักษาด้วยการผ่าตัดต่อม pituitary, รังสีรักษา, และทางยาไม่ได้ผล วิธีนี้จะทำให้ภาวะ hypercortisolism หายไปอย่างรวดเร็ว แต่มีข้อเสียที่ผู้ป่วยจะต้องกิน glucocorticoids และ mineralocorticoids ไปตลอดชีวิต นอกจากนั้นนาน ๆ ไปจะทำให้เกิด Nelson’s syndrome ซึ่งจำเป็นต้องได้รับการผ่าตัดที่ต่อม pituitary ในเวลาข้างหน้าอีก pituitary adenoma ใน Nelson’s syndrome นั้นมีลักษณะขยายตัวเร็วคล้าย carcinoma จะแผ่เข้าสู่ฐานกะโหลกศีรษะ, กด optic chiasm และ cranial nerves อื่น ๆ(159)

2. การรักษาด้วยยา เนื่องจากอาการต่าง ๆ ของ Cushing’s disease เกิดจากการหลั่ง ACTH และ adrenal steroid มากเกินควร ยาต่าง ๆ ที่ใช้จึงมีจุดประสงค์ให้ไปลดการหลั่ง ACTH โดยต่อม pituitary หรือยับยั้งการสร้าง adrenal steroid จากต่อม adrenal

cyproheptadine และ bromocriptine เป็นยาที่ใช้ลดการหลั่ง ACTH cyproheptadine เป็น serotonin antagonist เมื่อให้ในขนาด 24 mg/วัน จะทำให้ระดับ serum cortisol และ ACTH ลงสู่ปกติและอาการต่าง ๆ หายไปได้ใน 50% ของผู้ป่วย(216) อย่างไรก็ตามอาการต่าง ๆ จะกลับเป็นขึ้นอีกทันทีเมื่อหยุดการให้ยา ยานี้มักมีฤทธิ์ข้างเคียงทำให้มีอาการง่วง, กินจุและอ้วนขึ้น

ส่วนยาที่ออกฤทธิ์ยับยั้งการสร้าง cortisol จากต่อม adrenal โดยการปิดกั้น emzyme ที่ใช้ในการสร้าง cortisol ได้แก่ aminoglutetimide, metyrapone และ mitotane (O,P-dichlorodiphenyl dichloroethane: O,P-DDD) ยาพวกนี้มีขอบเขตการใช้จำกัดเนื่องจากเมื่อทำให้ serum cortisol ลดลงแล้ว จะมีการหลั่ง ACTH เพิ่มขึ้น การปิดกั้น emzyme จึงไม่ได้ผล

การรักษา Cushing’s disease โดยทางยานั้นควรใช้เป็นการรักษาร่วมกับรังสีรักษา หรือในรายที่การรักษาด้วยวิธีผ่าตัดกับรังสีรักษาแล้วไม่ได้ผล นอกจากนี้ยังเหมาะสำหรับการเตรียมผ่าตัดเมื่อให้ยาแล้วทำให้อาการผิดปกติต่าง ๆ กลับคืนสู่ปกติ ร่างกายแข็งแรงพร้อมที่จะผ่าตัด

3. รังสีรักษา ถึงแม้การผ่าตัดจะเป็นวิธีที่ดีที่สุด แต่บางรายการใช้รังสีรักษาก็ยังจำเป็น อาจใช้เป็นการรักษาเริ่มต้นหรือรักษาร่วมกับวิธีอื่น เช่นในรายที่การผ่าตัดไม่สามารถเอาเนื้องอกออกได้หมด หรือรายที่ผู้ป่วยมีสุขภาพไม่เหมาะสมกับการผ่าตัด รังสีรักษาอาจใช้วิธีที่ใช้ทั่ว ๆ ไป (conventional radiation) หรือ heavy particle irradiation ทั้งสองวิธีนี้ก็มีภาวะแทรกซ้อนเหมือนกัน ได้แก่ hypopituitarism, cranial nerve palsies กว่าจะเห็นผลต้องใช้เวลานาน 6 เดือน – 1 ปี จากรายงานการใช้ conventional radiation พบว่า อัตราการหายของโรคได้ผลดีในเด็กสูงถึง 80%(217,218) ส่วนในผู้ใหญ่ได้ผลน้อยกว่า (25–50%)

โดยสรุปแล้ว Cushing’s disease ทุกราย ควรให้การรักษาเริ่มแรกด้วย pituitary microsurgery โดยศัลยแพทย์ผู้ที่มีความชำนาญ นอกเสียจากผู้ป่วยจะมีข้อห้ามในการผ่าตัด ก็เปลี่ยนให้การรักษาด้วยรังสีรักษา หรือใช้ยา ถ้าหากภาวะ hypercortisolism มีความรุนแรง ควรใช้ยาจนอาการผู้ป่วยดีขึ้นแล้วจึงทำการผ่าตัด การรักษาด้วยรังสีรักษาและยาควรใช้เป็นการรักษาเสริมการผ่าตัด


หน้าต้นฉบับ 922–924
METASTATIC BRAIN TUMORS

เป็นเนื้องอกที่เกิดขึ้นในเนื้อสมอง โดยกระจายมาจากมะเร็งของอวัยวะอื่น นับว่าเป็นเนื้องอกที่พบได้บ่อยอีกชนิดหนึ่งของสมอง ซึ่งเป็นสาเหตุสำคัญที่ทำให้เกิดความพิการและเสียชีวิต จากการตรวจศพผู้ป่วยที่ตายจากโรคมะเร็ง พบว่ามีเนื้องอกกระจายไปสู่สมองถึง 25% และ 2 ใน 3 ของผู้ป่วยจำนวนนี้มีอาการทางสมองขณะที่มีชีวิตอยู่(219,220,221)

เนื่องจากเซลล์เนื้องอกกระจายไปสู่สมองโดยทางหลอดเลือดแดง และจะไปหยุดที่ส่วนปลายของหลอดเลือดแดงฝอย จึงทำให้ส่วนมากของเนื้องอกชนิดนี้มีตำแหน่งอยู่ใกล้ผิวสมอง (subcortical) ตรงรอยต่อระหว่าง grey และ white matter บางรายก็สามารถมองเห็นได้ที่ผิวสมอง ส่วนต่าง ๆ ของสมองได้แก่ cerebrum cerebellum และ brain stem จะมีโอกาสพบเนื้องอกชนิดนี้ได้มากน้อยต่างกันตามปริมาณการไหลเวียนของเลือดและขนาดของเนื้อสมอง โดยปกติแล้วเปอร์เซนต์เลือดที่ไหลทาง internal carotid artery จะมีประมาณ 60% ส่วนที่ไปทาง vertebrobasilar artery มี 40% ดังนั้นที่ cerebrum จึงพบเนื้องอกชนิดนี้ได้มากกว่า cerebellum และที่ brain stem พบได้น้อยที่สุด ในส่วนของ cerebral hemisphere มักพบในบริเวณใกล้ ๆ central fissure ซึ่งได้รับเลือดมาเลี้ยงจาก middle cerebral artery การกระจายของเนื้องอกไปสู่สมองอีกทางหนึ่งก็คือ เนื้องอกที่มีการขยายตัวจากฐานกะโหลกศีรษะเข้าไปสู่ฐานสมอง ที่พบอยู่เสมอได้แก่ CA nasopharynx

เนื้องอกที่เกิดขึ้นอาจมีเพียงก้อนเดียว (solitary) หรือหลาย ๆ ก้อน (multiple) ก็ได้แต่ส่วนใหญ่ประมาณ 2 ใน 3 ของผู้ป่วยพบว่ามีหลายก้อน ซึ่งนับว่าเป็นจุดสำคัญที่ใช้ในการวินิจฉัยโรคนี้ ในสมัยก่อนมี C.T. การวินิจฉัยโรคโดยใช้ angiogram และ radioisotope scan จะเห็นเนื้องอกหลายแห่งได้ยาก และยิ่งยากขึ้นเมื่อก้อนเนื้อยังมีขนาดเล็ก จึงทำให้เปอร์เซนต์ของเนื้องอกที่มีเพียงแห่งเดียวสูงกว่าที่มีหลายแห่ง แต่ในปัจจุบัน C.T. และ MRI สามารถทำให้เห็นเนื้องอกหลายแห่งได้โดยง่าย ถึงแม้ว่าจะมีขนาดเล็กก็ตาม และก้อนเนื้องอกจะมีขนาดต่าง ๆ กัน เปอร์เซนต์ของผู้ป่วยที่มีก้อนเพียงก้อนเดียวนั้นจึงน้อยลง

เป็นที่ยอมรับโดยทั่วไปแล้วว่ามะเร็งของปอดเป็นชนิดที่กระจายไปสู่สมองบ่อยที่สุด รองลงมาได้แก่ มะเร็งเต้านม, ลำไส้ใหญ่, ไต, มดลูก ตามลำดับ สำหรับ melanoma นับว่าเป็นเนื้องอกของผิวหนังที่ชอบกระจายไปสู่สมองมาก บังเอิญเนื้องอกชนิดนี้พบได้น้อยจึงไม่ค่อยเห็นที่สมองบ่อยนัก แต่ถ้าหากกระจายไปสู่สมองแล้วส่วนมากจะมีหลายแห่ง และมีแนวโน้มที่จะมีเลือดออกในเนื้องอก จะมีผู้ป่วยอีกกลุ่มหนึ่งที่มาหาด้วยอาการของ metastatic brain tumor แต่ไม่ทราบตำแหน่งเริ่มต้นของมะเร็ง

เนื้องอกชนิดนี้นอกจากจะมีขอบเขตชัดเจนทั้งที่เป็นก้อนตัน (solid) และ cystic แล้วก็ยังจะมีสมองบวมโดยรอบเนื้องอกมากเสมอ ไม่ว่าเนื้องอกนั้นจะเป็นชนิดใดก็ตาม ความมากน้อยของสมองบวมจะไม่สัมพันธ์กับขนาดของเนื้องอก เนื้องอกที่มีขนาดเล็ก ๆ สามารถทำให้สมองบวมได้มาก ๆ ซึ่งนับว่าเป็นลักษณะจำเพาะที่สำคัญของเนื้องอกชนิดนี้ มีปัจจัยหลายอย่างที่อาจอธิบายถึงการที่สมองบวมมาก ได้แก่ จำนวนหลอดเลือดที่เลี้ยงเนื้องอก, vascular permeability, metabolism และการผลิตน้ำโดยเซลล์เนื้องอก(222) การมีสมองบวมรอบ ๆ เนื้องอกนั้น มีประโยชน์ช่วยให้การผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกออกได้ง่าย เพราะสมองส่วนที่บวมจะอ่อนนุ่มแยกออกจาก ขอบเขตของเนื้องอกที่แข็งกว่าได้ชัดเจน แต่สมองที่บวมนั้นก็มีผลร้ายเช่นกันคือ ทำให้เกิดการสูญเสียหน้าที่ของสมองในตำแหน่งที่มีเนื้องอกค่อนข้างเร็ว และก่อให้เกิดความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงขึ้น


หน้าต้นฉบับ 924–930
อาการและอาการแสดง

อาการและอาการแสดงทางระบบประสาทของ metastatic brain tumors จะไม่สามารถแยกจากก้อนขยายตัวได้ (expanding lesion) ชนิดอื่น ๆ ที่อยู่ภายในช่องกะโหลกศีรษะได้ชัดเจน เพราะจะมีอาการเหมือนกัน อาการสำคัญที่พบเสมอ ๆ ได้แก่ อาการปวดศีรษะ, papillaedema, อาเจียน, ชักเฉพาะที่, monoparesis หรือ hemiparesis และระดับความรู้สึกตัวค่อย ๆ เลวลง

จากผู้ป่วยที่มาหาด้วยอาการต่าง ๆ ดังได้กล่าวไว้ข้างต้นนั้น อาจแบ่งอาการออกได้เป็น 2 กลุ่ม

1. พวกอาการค่อย ๆ เกิด จะเริ่มต้นด้วยอาการปวดศีรษะ มักเป็นมากในตอนเช้า ต่อมาจะรุนแรงมากขึ้นเมื่อมีสมองบวมมากขึ้น อาการอื่น ๆ ของความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง ได้แก่ อาเจียน, papillaedema และความรู้สติที่ค่อย ๆ เลวลงก็จะเกิดขึ้นตามมา การมี papillaedema มากไม่ได้บ่งบอกว่าเนื้องอกนั้นมีขนาดใหญ่ เนื้องอกขนาดเล็กแต่มีสมองบวมมากก็อาจทำให้มี papillaedema มากได้ เท่าที่พบเห็นมา papillaedema มากมักเกิดขึ้นกับรายที่มีเนื้องอกชนิดนี้หลาย ๆ ก้อน

อาการ monoparesis หรือ hemiparesis ก็เป็นอาการอีกอย่างหนึ่งที่พบได้บ่อย เนื่องจากส่วนมากของเนื้องอกเกิดขึ้นในสมองส่วนที่เลี้ยงด้วย middle cerebral artery และอาจมีอาการพูดไม่ค่อยได้เมื่อเนื้องอกนั้นเกิดขึ้นใน dominant hemisphere อาการเหล่านี้จะค่อย ๆ เลวลง เนื่องจากสมองบวมไปกดเนื้อสมองโดยรอบ แต่ก็จะค่อย ๆ ดีขึ้นเมื่อได้รับการรักษาด้วย dexamethasone หรือผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกออกหมด

ตัวอย่าง progressive neurological deficit ในผู้ป่วยชายอายุ 75 ปี อาชีพค้าขาย เริ่มมีอาการปวดศีรษะเมื่อ 3 สัปดาห์ก่อนมาโรงพยาบาล อาการปวดศีรษะรุนแรงมากขึ้นตามลำดับ สองสัปดาห์ก่อนมาเริ่มมีอาการพูดตอบคำถามไม่ถูกต้อง คิดเลขทอนเงินผิดเสมอ ตาสองข้างมีอาการมัวลงและอาเจียน ต่อมาผู้ป่วยพูด ไม่ได้และมีแขนขาซีกขวาอ่อนแรงซึ่งค่อย ๆ มากขึ้นตามลำดับ การตรวจร่างกายพบว่าผู้ป่วยยังรู้ตัว แต่พูดไม่ได้ eye ground มี papillaedema, hemiplegia และ hemianopia ซีกขวา ได้ทำ C.T. พบก้อนเนื้องอกที่บริเวณ posterior parietooccipital ซีกซ้าย และมีเนื้อสมองบวมมากแผ่ไปในทุก lobes ของ hemisphere ซีกซ้าย (รูปที่ 7.151) การตรวจหาจุดเริ่มต้นของมะเร็งในอวัยวะอื่นนั้นไม่พบ ได้ให้การรักษาด้วย dexamethasone และผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกออกได้หมด ผลการตรวจเนื้อเป็น adenocarcinoma หลังการผ่าตัดผู้ป่วยไม่ปวดศีรษะ สามารถพูดได้และเดินได้อย่างปกติ

ตัวอย่างนี้แสดงให้เห็นว่าผู้ป่วยมีอาการเปลี่ยนแปลงเลวลงค่อนข้างเร็วใช้เวลาเพียงประมาณ 2 สัปดาห์ ความผิดปกติทางระบบประสาทส่วนใหญ่เกิดจากสมองบวมไปกดเบียดสมองที่อยู่โดยรอบ เพราะก้อนเนื้องอกไม่ได้อยู่ตรงศูนย์การพูดและ motor area เมื่อได้เอาก้อนเนื้อที่เป็นต้นเหตุของการเกิดสมองบวมออกและให้ dexamethasone ช่วยลดสมองบวม อาการผิดปกติทางระบบประสาทก็กลับสู่ปกติ

[image: รูปที่ 7.151 C.T. แสดงถึง metastatic brain tumor ที่ parietal lobe ซีกซ้ายส่วนหลัง สังเกตเห็นเงาดำของสมองบวมมากมาย]รูปที่ 7.151 C.T. แสดงถึง metastatic brain tumor ที่ parietal lobe ซีกซ้ายส่วนหลัง สังเกตเห็นเงาดำของสมองบวมมากมาย
metastatic brain tumors ในบางตำแหน่งที่ทำให้เกิด monoplegia โดยเฉพาะที่บริเวณของขาอาจทำให้แพทย์เข้าใจผิดว่าเป็นโรคเส้นประสาทถูกกด (nerve root compression) ได้ ดังตัวอย่าง

ตัวอย่าง foot drop ข้างซ้าย ในผู้ป่วยชายอายุ 45 ปี สูบบุหรี่จัดมาตั้งแต่อายุน้อย มาโรงพยาบาลด้วยอาการสำคัญว่า ขาซ้ายอ่อนแรงมานาน 1 สัปดาห์ เวลาเดินแล้วปลายเท้าลากพื้นเสมอ ต้องก้าวยกขาสูงตลอดเวลาเพื่อมิให้เท้าเกิดการสะดุด เมื่อลงเท้าเท้าจะตบพื้น ไม่มีอาการชาที่ขา และไม่มีอาการปวดหลังเอว ตรวจร่างกายพบว่ามีลักษณะอ่อนแรงของขาซ้ายในส่วนปลาย เวลาเดินเป็นแบบตบเท้า (foot drop) และไม่มี ankle jerk ข้างซ้าย ทำให้แพทย์ผู้ตรวจคนแรกให้การวินิจฉัยว่าเป็น nerve root compression ในบริเวณหลังเอว จึงส่งผู้ป่วยไปถ่ายภาพรังสี L-S spine และทำ lumbar myelogram ปรากฏผลว่าปกติ ประสาทศัลยแพทย์ได้รับการปรึกษาซักประวัติได้เพิ่มเติมว่ามีอาการปวดศีรษะบ้าง ขาที่อ่อนแรงค่อย ๆ เป็นมากขึ้นและไม่มีอาการชา ดู eye ground พบว่ามี engorgement ของ central retinal vein เมื่อประกอบกับไม่มีอาการสูญเสียความรู้สึกตาม dermatome ที่ขา จึงทำให้คิดว่าน่าจะมีพยาธิสภาพอยู่ในสมองบริเวณ motor leg area ได้ทำ C.T. พบว่ามีก้อนเนื้องอกและสมองบวมโดยรอบที่ด้านใกล้กลางของ posterior frontal lobe (รูปที่ 7.152 ก.) ภาพถ่ายรังสีปอดพบว่ามีมะเร็งที่ปอด จึงค่อนข้างแน่ใจว่าเนื้องอกในสมองนั้นเป็น metastatic brain tumor ที่ไปจากมะเร็งของปอด ทำผ่าตัดเอาเนื้องอกออกได้อย่างสมบูรณ์ (รูปที่ 7.152 ข.) หลังผ่าตัดอาการอ่อนแรงของขาดีขึ้น ต่อมาผู้ป่วยได้รับการผ่าตัดเนื้องอกที่ปอด และเสียชีวิตอีก 6 เดือนต่อมาจาก multiple metastatic brain tumor จากตัวอย่างนี้แสดงให้เห็นว่าเนื้องอกที่โตเร็ว และสมองบวมมากอย่างในราย metastatic brain tumor บริเวณ motor leg area อาจมี flaccidity ของขาและเท้า ทำให้เข้าใจผิดว่าความผิดปกติเป็นเรื่องของ peripheral nerve อยู่ที่บริเวณ lumbar การซักประวัติทางสมองและตรวจร่างกายระบบประสาทให้สมบูรณ์จริง ๆ ก็ไม่น่าจะให้การวินิจฉัยผิดพลาด

สำหรับ cerebellar metastatic tumor จะมีอาการที่สำคัญได้แก่ ปวดศีรษะและเดินเซไปในข้างที่มีเนื้องอก อาการปวดศีรษะมักจะเพิ่มขึ้นเร็วเพราะเนื้องอกทำ ให้เกิด hydrocephalus ได้ง่ายกว่าบริเวณอื่น ตรวจร่างกายก็จะพบว่ามี papillaedema, nystagmus, gait ataxia และ incoordination

[image: รูปที่ 7.152 metastatic brain tumor ขนาดเล็กบริเวณ motor leg area ทำให้ผู้ป่วยมีอาการเดิน foot drop ก. ภาพ C.T. เห็นเงาดำสมองบวมรอบก้อนเนื้องอก (ลูกศรเล็ก)]รูปที่ 7.152 metastatic brain tumor ขนาดเล็กบริเวณ motor leg area ทำให้ผู้ป่วยมีอาการเดิน foot drop ก. ภาพ C.T. เห็นเงาดำสมองบวมรอบก้อนเนื้องอก (ลูกศรเล็ก)
[image: รูปที่ 7.152 ข. ภาพการผ่าตัดยกก้อนเนื้องอกออกไว้ที่ผิวสมอง]รูปที่ 7.152 ข. ภาพการผ่าตัดยกก้อนเนื้องอกออกไว้ที่ผิวสมอง
2. พวกที่มีอาการเฉียบพลัน อาการที่จะพบได้บ่อย ได้แก่

2.1 อาการชักกระตุก ซึ่งส่วนมากเป็นชนิดชักกระตุกเฉพาะที่ อาจแผ่ไปสู่ส่วนอื่นที่เรียกว่า marching epilepsy หรือ Jacksonian epilepsy บางรายก็อาจชักทั้งตัวและหมดสติ (generalized epilepsy) หลังอาการชักจะมีอาการอ่อนแรงของแขนขาส่วนที่มีอาการชัก (Todd’s paralysis หรือ postictal paralysis) อาการชักพบได้บ่อยในรายที่มี metastatic brain tumor หลาย ๆ แห่ง

2.2 อาการเหมือน stroke มี hemiplegia เกิดขึ้นทันที อาจร่วมกับอาการหมดสติหรือไม่หมดสติก็ได้ แต่ที่พบบ่อยผู้ป่วยมักจะมีอาการซึมลง โดยทั่ว ๆ ไปแล้วอาการแบบนี้เกิดจากการมีเลือดออกในเนื้องอก ซึ่งพบได้บ่อยในรายที่เป็น choriocarcinoma และ malignant melanoma ในบางรายอาจมี subarachnoid hemorrhage ร่วมด้วย ผู้ป่วยพวกนี้มักจะมีอาการเลวลงรวดเร็ว เนื่องจากว่าธรรมชาติของเนื้องอกชนิดนี้มีสมองบวมมากอยู่ก่อนแล้ว เมื่อมีเลือดออกซ้ำเติมย่อมทำให้ความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงขึ้นอย่างรวดเร็ว ถ้าให้การวินิจฉัยโรคและรักษาไม่ทันมักจะเสียชีวิตดังจะเห็นได้จากตัวอย่างต่อไปนี้

ตัวอย่าง hemorrhage ใน brain metastatic choriocarcinoma ในผู้ป่วยหญิงอายุ 28 ปี มีอาการปวดศีรษะ และแขนขาข้างซ้ายอ่อนแรงทันทีเมื่อ 3 ชั่วโมงก่อนมาโรงพยาบาล เมื่อผู้ป่วยมาถึงโรงพยาบาลเกิดมีอาการชักกระตุกที่แขนซ้ายแล้วแผ่ไปสู่หน้าและขาซ้าย ในที่สุดชักทั้งตัวแล้วหมดสติ หลังชักผู้ป่วยมีอาการ flaccid hemiplegia ซีกซ้าย และไม่ตอบคำถาม ได้ทำ carotid angiogram ข้างขวา โดยคิดว่าผู้ป่วยน่าจะเป็น ruptured AVM เนื่องจากมีอายุน้อย แต่ผลปรากฏว่าเป็นเนื้องอกบริเวณ posterior frontal ซีกขวา มีสมองบวมและ midlineshift มาก จึงได้ทำการผ่าตัด craniotomy ก็พบ hemorrhagic tumor อยู่ที่ผิวของ cortex บริเวณ motor area รอบ ๆ เนื้องอกนี้มี subarachnoid hemorrhage และสมองมีลักษณะบวมมากจนนูนปูดออกนอกขอบกะโหลกศีรษะ (รูปที่ 7.153 ก.) ได้ทำการเลาะเอาเนื้องอกออกได้หมด (รูปที่ 7.153 ข.) ผลการตรวจเนื้อทางพยาธิเป็น hemorrhagic choriocarcinoma หลังผ่าตัดผู้ป่วยยังคงมี hemiplegia และไม่รู้สติ และเสียชีวิตอีก 3 วันต่อมา เนื่องจากสมองบวมและความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง

[image: รูปที่ 7.153 metastatic brain tumor มีอาการเหมือน hemorrhagic stroke ก. ภาพผ่าตัดเห็นเลือดออกในก้อนเนื้องอกที่ผิว cortex สังเกตเห็นมีสมองบวมและ subarachnoid hemorrhage ร่วมด้วย]รูปที่ 7.153 metastatic brain tumor มีอาการเหมือน hemorrhagic stroke ก. ภาพผ่าตัดเห็นเลือดออกในก้อนเนื้องอกที่ผิว cortex สังเกตเห็นมีสมองบวมและ subarachnoid hemorrhage ร่วมด้วย
[image: รูปที่ 7.153 ข. ก้อนเนื้องอกที่ได้เลาะออกมาอย่างสมบูรณ์]รูปที่ 7.153 ข. ก้อนเนื้องอกที่ได้เลาะออกมาอย่างสมบูรณ์
จากตัวอย่างนี้แสดงให้เห็นอาการเฉียบพลันของ metastatic brain tumor ที่มีทั้งอาการชักและอาการเหมือน hemorrhagic stroke จะเห็นอาการเปลี่ยนแปลงค่อนข้างรวดเร็ว และการสูญเสียหน้าที่ทางระบบประสาทมักเป็นถาวร อัตราตายสูงเนื่องจากสมองบวม


หน้าต้นฉบับ 930–931
การวินิจฉัยโรค

โดยอาศัยอาการและอาการแสดงอย่างเดียวนั้นไม่สามารถบอกแยกพยาธิวิทยาของก้อนเนื้องอกในสมองได้ถูกต้อง เพราะจะเป็นอาการของก้อนขยายตัวได้เหมือน ๆ กัน จะต้องอาศัยการตรวจทางรังสีเข้าช่วยจึงจะสามารถแยกโรคได้ อย่างไรก็ตามถ้าหากว่าเนื้องอกสมองนั้นมีการดำเนินของโรคดังต่อไปนี้ i) อาการทางระบบประสาทเปลี่ยนแปลงเลวลงค่อนข้างเร็ว ii) ปวดศีรษะรุนแรงมากขึ้นตามลำดับ และ iii) ความรู้สึกตัวเลวลงภายในระยะเวลาสั้น ซึ่งทั้ง 3 ข้อเป็นผลจากสมองบวมมาก ก็ให้คิดถึง metastatic brain tumors ไว้เป็นอันดับแรก และจะต้องแยกจาก glioblastoma multiforme

C.T และ MRI นับว่าเป็นวิธีตรวจที่ดีที่สุด สามารถเห็นเนื้องอกได้หลายแห่งและสมองบวมรอบ ๆ เนื้องอกได้อย่างชัดเจน ใน contrast C.T. จะเห็นเนื้องอกมีลักษณะ hyperdense และมี hypodense ของสมองบวมรอบ ๆ เนื้องอกเป็นบริเวณกว้าง อาจเห็น hypodense อยู่ตรงกลางก้อนซึ่งเกิดเนื่องจากมี central necrosis ของเนื้องอก หลักที่ใช้ในการวินิจฉัยว่าผู้ป่วยเป็น metastatic brain tumors ที่สำคัญคือ i) มีเนื้องอกหลาย ๆ แห่ง ขนาดต่าง ๆ กัน ii) มีบริเวณ hypodense ของสมองบวมรอบ ๆ เนื้องอกค่อนข้างมาก ถึงแม้ว่าเนื้องอกจะมีขนาดเล็กก็ตาม อย่างไรก็ตาม metastatic brain tumors อาจเห็นมีอยู่แห่งเดียวก็ได้ ซึ่งบางครั้งจะแยกออกจาก glioblastoma multiforme หรือ brian abscess ได้ยาก จะต้องอาศัยการตรวจพบมะเร็งในอวัยวะอื่นเข้าช่วย ถ้าพบมะเร็งที่ปอด, เต้านมหรือที่อื่น ก้อนเนื้องอกในสมองนั้นน่าจะเป็น metastatic brain tumor มากกว่าอย่างอื่น

C.T. หรือ MRI นอกจากจะบอกถึงจำนวนก้อนแล้ว ยังบอกถึงภาวะ hydrocephalus และ mass effect ต่าง ๆ สิ่งเหล่านี้จะเป็นเครื่องช่วยในการพิจารณาวิธี รักษาที่ดีที่สุดแก่ผู้ป่วย และยังมีประโยชน์ในการติดตามผลการรักษาอีกด้วย

cerebral angiogram แสดงให้เห็นตำแหน่งเนื้องอกได้ แต่มีข้อเสียที่ไม่สามารถแสดงให้เห็นเนื้องอกที่มีอยู่หลายแห่งได้ดีเท่ากับ C.T. และเมื่อเนื้องอกมีขนาดเล็กก็จะมองไม่เห็น ในปัจจุบันนี้ไม่ค่อยมีการทำกัน จุดที่ใช้ในการวินิจฉัยว่าเป็น metastatic brain tumor นั้น ได้แก่ i) มีหลอดเลือดแดงขนาดใหญ่ที่ไปเลี้ยงก้อนเนื้องอกอยู่ 1 เส้น ซึ่งเป็นหลอดเลือดที่มี emboli ของเซลล์มะเร็งแล้วเจริญเติบโตเป็นเนื้องอก ii) มี tumor staining และ early venous drainage


หน้าต้นฉบับ 931
การรักษา

โดยทั่ว ๆ ไปการรักษา metastatic brain tumors นั้นถือว่าเป็นการรักษาเพื่อบรรเทาอาการ (palliative treatment) และยืดชีวิตผู้ป่วยต่อไปอีกระยะหนึ่ง ในที่สุดผู้ป่วยจะเสียชีวิตจากการกระจายของมะเร็งที่ไปยังอวัยวะอื่น ๆ มีวิธีการรักษาให้เลือกอยู่หลายวิธี ได้แก่การผ่าตัด, ให้ corticosteroids, รังสีรักษา และเคมีรักษา อาจจะเป็นวิธีใดวิธีหนึ่งอย่างเดียวหรืออาจใช้หลายวิธีร่วมกันก็ได้ โดยให้พิจารณาเป็นราย ๆ ไป มีปัจจัยสำคัญหลายอย่างที่ต้องนำมาพิจารณาในการเลือกวิธีรักษาเพื่อให้ผู้ป่วยได้รับผลดีที่สุด ได้แก่

1. จำนวนของก้อนเนื้องอก ว่าเป็นอยู่เพียงแห่งเดียวหรือหลายแห่ง

2. ตำแหน่งของเนื้องอกอยู่ในตำแหน่งที่การผ่าตัดจะมีอันตรายหรือทำให้เกิดการสูญเสียหน้าที่สมองหรือไม่

3. มีการสูญเสียหน้าที่สมองมากน้อยแค่ไหนก่อนการรักษา

4. อายุและโรคทางอายุรศาสตร์ของผู้ป่วย

5. ความร้ายแรงของมะเร็งในอวัยวะแรกเริ่มและความมากน้อยของการกระจายไปสู่อวัยวะอื่น ๆ ของร่างกาย

6. ชนิดของมะเร็ง เป็น radiosensitive หรือ radioresistance

7. ช่วงระยะเวลาความห่างระหว่างการรักษามะเร็งในอวัยวะเริ่มแรกกับการเกิด brain metastasis


หน้าต้นฉบับ 931–932
การรักษาด้วยการผ่าตัด

เมื่อได้คัดเลือกผู้ป่วยที่เหมาะสมเพื่อการรักษาด้วยวิธีนี้ก็จะมีประโยชน์หลายอย่าง ได้แก่

1. เป็นการลดภาวะสมองถูกกดโดยเนื้องอกขนาดใหญ่ได้ทันที ซึ่งเนื้องอกขนาดใหญ่นี้เป็นเหตุให้มีอาการเลวลงฉับพลันได้ เนื่องจากมีความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงและมี cerebral herniation

2. สามารถตัดต้นเหตุที่ทำให้สมองบวม ทำให้สมองบวมยุบตัวได้เร็ว ไม่ต้องใช้ corticosteroid นาน

3. ทำให้ทราบถึงชนิดของเนื้องอก ซึ่งจะชี้แนะถึงการรักษาด้วยวิธีอื่นร่วมด้วยต่อไป

4. การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกได้สมบูรณ์จะหลีกเลี่ยงการที่สมองอาจถูกทำลายเป็นบริเวณกว้างโดยรังสี


หน้าต้นฉบับ 932–933
ข้อบ่งชี้สำหรับการผ่าตัด

เมื่อได้พิจารณาถึงปัจจัยต่าง ๆ และประโยชน์ที่จะได้จากการผ่าตัดดังได้กล่าวไว้แล้ว ก็อาจจะวางหลักเกณฑ์ในการเลือกผู้ป่วยที่เหมาะสมสำหรับรักษาด้วยการผ่าตัดดังนี้

1. เมื่อพบว่ามี metastatic brain tumor อยู่เพียงแห่งเดียวและอยู่ในตำแหน่งสมองที่การทำผ่าตัดแล้วไม่ทำให้เกิดการสูญเสียหน้าที่สมองเพิ่มมากขึ้น หรือมีอันตรายถึงชีวิตได้ง่าย แต่กลับทำให้อาการทางสมองดีขึ้นเพราะการกดสมองจากก้อนเนื้องอกและสมองบวมหายไป อย่างไรก็ตามถึงแม้จะมีเนื้องอกอยู่เพียงแห่งเดียว แต่ถ้ามีขนาดเล็กและไม่อยู่ให้เห็นที่ผิวของ cortex ก็ไม่ใช่เรื่องง่ายที่จะค้นให้พบเนื้องอก และบางรายอาจกลับทำให้สูญเสียหน้าที่มากขึ้น ดังตัวอย่างเช่นในรายที่ผู้เขียนเคยประสบมา C.T. พบ metastatic brain tumor ขนาดเล็กอยู่แห่งเดียว อยู่ที่ด้านใกล้กลางของ frontal lobe ส่วนหลังทำให้มีขาอ่อนแรงเพียงเล็กน้อย เมื่อทำ craniotomy เข้าไปหาเนื้องอกไม่พบ จึงยกเลิกการผ่าตัด หลังผ่าตัดอาการอ่อนแรงของขากลับมีมากขึ้นแสดงถึงว่าการผ่าตัดไปเพิ่มการสูญเสียหน้าที่สมอง จากตัวอย่างนี้จะเห็นว่าเนื้องอกซึ่งอยู่ใต้ผิวสมองที่ยังมีขนาดเล็ก การค้นหาให้พบอาจเป็นการยาก อาการอ่อนแรงที่ขานั้นเกิดจากสมองบวม ผู้เขียนจึงคิดว่าน่าจะเริ่มให้การรักษาด้วย dexamethasone เพื่อลดการบวมของสมอง แล้วรอเวลาให้เนื้องอกเติบโตมีขนาดใหญ่ขึ้น พอที่จะเห็นได้ที่ผิว cortex ได้ง่าย การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกก็จะไม่ผิดพลาด อย่างไรก็ตามในปัจจุบันการทำ C.T หรือ MRI โดยมีวัตถุติดอยู่บนหนังศีรษะเพื่อใช้เป็นเครื่องหมายบอกถึงตำแหน่งของเนื้องอกก็เป็นอีกวิธีหนึ่งที่ช่วยศัลยแพทย์

ในบางรายแม้ว่าเนื้องอกจะมีมากกว่าหนึ่งแห่ง แต่ถ้าเนื้องอกนั้นอยู่ใกล้ชิดกัน สามารถทำผ่าตัดเอาเนื้องอกออกได้ด้วย craniotomy แห่งเดียว และไม่ทำให้เกิดการสูญเสียหน้าที่สมองเพิ่มมากขึ้น ก็ควรทำผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกออกพร้อม ๆ กัน

2. ในกรณีผู้ป่วยมีเนื้องอกสมองอยู่แห่งเดียว และไม่ทราบว่ามะเร็งเริ่มต้นที่อวัยวะใด จึงไม่สามารถทราบชนิดของเนื้องอกก็ควรทำการผ่าตัดเอาเนื้องอกทั้งก้อนออกมาตรวจหาชนิดซึ่งจะเป็นการรักษาไปด้วยในตัว แต่ถ้าเนื้องอกนั้นอยู่ในตำแหน่งที่สำคัญหรืออยู่ลึก เช่นใน thalamus ก็อาจใช้วิธี sterotactic หรือ C.T.- guided biopsy(223)

เนื้องอกที่มีอยู่แห่งเดียวในสมองนั้น อาจจะไม่ใช่ metastatic brain tumor ก็ได้ จึงควรทำทุกอย่างเพื่อให้ทราบชนิดของเนื้องอก ซึ่งก็จะชี้แนะถึงวิธีการรักษาที่แตกต่างกันออกไปตามชนิดของเนื้องอก การทราบชนิดของเนื้องอกจากสมองยังช่วยทำให้ ค้นหามะเร็งของอวัยวะแรกเริ่มได้ง่ายขึ้น

3. ในรายที่ก้อนเนื้องอกในสมองมีขนาดใหญ่ ทำให้เกิด mass effect และความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงขึ้นรวดเร็ว ความรู้สึกตัวเลวลงตามลำดับ การรักษาด้วยรังสีรักษา หรือ dexamethasone จะไม่เห็นผลทันเวลา ควรทำการผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกออก เป็นการลด mass effect และความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูงได้ทันที ผู้ป่วยก็จะกลับฟื้นตัวขึ้นใหม่

มีผู้ป่วยบางรายเกิดมีอาการเลวลงฉับพลันในระหว่างกำลังได้รับการรักษาโดยรังสีรักษา C.T. เห็นสมองบวมและมี midline shift ของสมองมากขึ้น รายเช่นนี้จำเป็นต้องทำการผ่าตัดเอาเนื้องอกออกให้หมดจึงจะทำให้ผู้ป่วยฟื้นตัวได้

4. ในรายที่ทราบผลเนื้อมะเร็งจากการตรวจในอวัยวะอื่นนอกสมองพบว่าเป็นชนิด radioresistance การผ่าตัดเอาเนื้องอกในสมองนั้นออกเป็นวิธีเดียวที่ทำให้เนื้องอกนั้นหายไป


หน้าต้นฉบับ 933–935
ข้อห้ามสำหรับการผ่าตัด

การผ่าตัดเอา metastatic brain tumor ออกก็เพื่อหวังผลให้ผู้ป่วยมีอาการดีขึ้น และไม่ทรมานมากไประยะเวลาหนึ่ง แต่ก็มีหลายปัจจัยที่ทำให้การผ่าตัดไม่ช่วยทำให้อาการดีขึ้นเท่าที่ควร และบางรายกลับทำให้เลวลงมากขึ้นไปอีก ดังนั้นจึงมีข้อห้ามผ่าตัดในรายที่มีลักษณะดังนี้

1. มีเนื้องอกในสมองหลาย ๆ แห่ง ในหลาย lobes ขนาดต่าง ๆ กัน ความ จริงแล้วจำนวนก้อนเนื้องอกที่มองเห็นใน C.T. นั้นอาจจะไม่ใช่จำนวนที่แท้จริงเพราะบางแห่งยังมีก้อนขนาดเล็กอยู่ซึ่งยังไม่เห็นได้ด้วย C.T. ดังนั้นการผ่าตัดจึงไม่สามารถเอาออกได้หมด ถึงแม้จะผ่าเอาก้อนใหญ่ออก ต่อมาอีกไม่กี่วันอาการก็จะเกิดขึ้นมาใหม่ ในรายเช่นนี้ควรรักษาต่อด้วยวิธีอื่น เช่น ใช้รังสีรักษา

2. ก้อน metastatic tumor อยู่ลึก เช่นที่ thalamus (รูปที่ 7.154) หรือ basal ganglia, brain stem การผ่าตัดย่อมทำให้เกิดการสูญเสียทางระบบประสาทมากขึ้นและมีอัตราตายสูง

3. ผู้ป่วยที่มี systemic metastasis เช่นที่ ตับ, ปอด, ไขกระดูก, spine และสมองมีการสูญเสียหน้าที่ของสมอง เป็นผู้ป่วยที่จะมีชีวิตอยู่สั้นมาก จึงไม่เหมาะที่จะให้การรักษาด้วยการผ่าตัดหรือด้วยวิธีอื่นใดทั้งสิ้น เพราะจะไม่สามารถหยุดยั้งมะเร็งไว้ได้เลย สิ่งที่แพทย์ควรทำก็คือทำให้ผู้ป่วยมีความรู้สึกสบายขึ้นไม่ทรมานมากในบั้นปลายของชีวิตเท่านั้น

[image: รูปที่ 7.154 ภาพ C.T. แสดงถึง metastatic tumor ที่ thalamus และ basal ganglia ทั้ง 2 ข้าง]รูปที่ 7.154 ภาพ C.T. แสดงถึง metastatic tumor ที่ thalamus และ basal ganglia ทั้ง 2 ข้าง

หน้าต้นฉบับ 935–937
วิธีผ่าตัด metastatic brain tumors

เนื่องจากมะเร็งมีการทำลายหน้าที่ของอวัยวะต่าง ๆ ทั้งที่อวัยวะเริ่มแรกและอวัยวะอื่น ๆ ที่มะเร็งกระจายไปสู่ ก่อนทำผ่าตัดจึงต้องตรวจร่างกายผู้ป่วย รวมทั้งตรวจทางห้องปฏิบัติการ, ถ่ายภาพรังสี และหน้าที่ของส่วนต่าง ๆ ให้สมบูรณ์ เพื่อดูความมากน้อยของมะเร็ง เพราะสิ่งเหล่านี้เป็นปัจจัยที่สำคัญของสาเหตุการตายที่อยู่นอกสมอง ยกตัวอย่างเช่น ผู้ป่วยมี metastatic brain tumor ที่สมองโดยกระจายมาจากมะเร็งปอด และไม่พบว่ามีมะเร็งที่อื่นอีก เมื่อตรวจหน้าที่ของปอดพบว่ายังดีอยู่ และมะเร็งของปอดนั้นสามารถผ่าตัดเอาออกได้ ก็ควรทำผ่าตัดเอา metastatic brain tumor นั้นออกก่อน แล้วจึงทำการผ่าตัดเอาเนื้องอกของปอดออกภายใน 2–3 สัปดาห์ แต่ถ้าตรวจพบว่าหน้าที่ของปอดไม่ดี น่าจะมีอันตรายจากการดมยา และการผ่าตัดเนื้องอกของปอดก็ไม่สามารถเอาออกได้ ก็ควรให้การรักษาด้วยวิธีอื่น

เนื่องจาก metastatic brain tumor จะมีสมองบวมได้มาก ๆ ถึงแม้ว่าก้อนจะมีขนาดเล็กก็ตาม จึงควรให้ dexamethasone ก่อนการผ่าตัด 2–3 วัน เพื่อลดการบวม ซึ่งจะช่วยไม่ให้เกิด brain herniation ตรงตำแหน่งที่เปิด dura และยังช่วยให้เข้าหาเนื้องอกได้สะดวกขึ้น

การให้ mannitol อาจมีความจำเป็นสำหรับผู้ป่วยที่มีอาการเลวลงฉับพลันก่อนการผ่าตัด แล้วจึงนำผู้ป่วยไปผ่าตัดเอาเนื้องอกที่เป็นต้นเหตุออกโดยด่วน

หลักการของวิธีการผ่าตัด จะไม่แตกต่างจากการผ่าตัดเนื้องอกชนิดอื่น ๆ ของสมอง ส่วนมากเนื้องอกชนิดนี้จะมีตำแหน่งอยู่ subcortical มีบางรายเท่านั้นสามารถเห็นได้ที่ผิวของ cortex ในรายซึ่งอยู่ที่ subcortical อาจเข้าหาเนื้องอกได้ยาก เพราะเนื้องอกยังมีขนาดเล็กแต่สมองบวมมาก จึงอาจทำให้การเปิด cortex ไม่ตรงกับตำแหน่งเนื้องอก และเมื่อพยายามค้นหาอาจทำให้สูญเสียหน้าที่เพิ่มขึ้น ดังนั้นเพื่อไม่ให้มีการทำลายสมองมากขึ้น ก่อนการผ่าตัดควรทำให้รู้ตำแหน่งแน่นอนเสียก่อน โดยการใช้ MRI หรือ C.T. ตัดในแนว coronal พร้อมทั้งมีวัตถุเป็นเครื่องหมายที่หนังศีรษะ ภาพ axial C.T. ธรรมดาอาจบอกตำแหน่งไม่ได้แน่นอน ในสมัยก่อน angiogram จะสามารถบอกตำแหน่งเนื้องอกขนาดเล็กได้เช่นกัน โดยการเปรียบเทียบ cortical vein และ artery ที่เห็นใน angiogram กับที่เห็นใน cerebral cortex ขณะทำผ่าตัด การใช้ intraoperative ultrasound(224) ก็เป็นอีกวิธีหนึ่งที่บอกตำแหน่งของ เนื้องอกได้ วิธีต่าง ๆ ที่ใช้ในการบอกตำแหน่งของเนื้องอกได้แน่นอนนี้ นอกจากจะทำให้ใช้เวลาในการผ่าตัดน้อยแล้ว ยังทำให้การสูญเสียหน้าที่น้อยลงอีกด้วย เพราะสมองจะถูกทำลายน้อย ซึ่งในบางรายก็อาจเอาเนื้องอกออกจาก dominant hemisphere ที่อยู่ใกล้กับ speech และ motor area ได้ โดยไม่ทำให้มีการสูญเสียมากขึ้น หลายรายกลับมีอาการดีขึ้น

จากประสบการณ์ผู้เขียนพบว่า การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกได้เป็นก้อนทั้งก้อนอย่างสมบูรณ์ จะทำให้ไม่เกิดมีเนื้องอกขึ้นมาใหม่ ในตำแหน่งเดิมหรือถ้ามีก็น้อยมาก ดังนั้นศัลยแพทย์จึงควรมีจุดมุ่งหมายพยายามผ่าตัดเอาเนื้องอกออกให้หมดจะเป็นการดี การเหลือเนื้องอกบางส่วนไว้แล้วหวังว่ารังสีรักษาจะช่วยเหลือได้นั้นผลลัพธ์ก็ยังไม่เป็นที่แน่นอน และที่สำคัญอีกประการหนึ่งก็คือการตัดเนื้องอกออกเฉพาะบางส่วนหรือทำเพียง biopsy มักทำให้เกิดการตกเลือดในเนื้องอกหลังผ่าตัดได้ จะทำให้ผู้ป่วยมีอาการเลวลง แต่การที่จะเอาเนื้องอกออกได้หมดสมบูรณ์นั้นก็ขึ้นอยู่กับขนาด, ตำแหน่ง, และลักษณะของตัวเนื้องอกเองด้วย

สำหรับเนื้องอกที่อยู่ subcortical การทำ craniotomy ต้องเปิดตรงตำแหน่งที่เนื้องอกอยู่ตื้นใกล้ผิว cortex ที่สุด ซึ่งจะดูได้ที่ MRI หรือ C.T. (มี marker ก่อนผ่าตัดก็จะดี) เมื่อเปิด dura ถ้าเนื้องอกอยู่ตื้นก็จะเห็นการเปลี่ยนแปลงของ cortex มีลักษณะซีดบาง แต่ถ้าอยู่ลึกจะไม่เห็นการเปลี่ยนแปลงของ cortex ให้ใช้ Cushing cannula แทงผ่าน cortex เพื่อหาตำแหน่งของเนื้องอกที่ถูกต้อง เมื่อถูกเนื้องอกจะมีความรู้สึกว่าหยุ่น ๆ กว่าเนื้อสมองที่บวม เมื่อแทงเข้าเนื้องอกแล้วถอน canula ออก มักจะมีเลือดแดงไหลตามออกมา ส่วนมากแสดงว่าแทงถูกผนังของเนื้องอกที่มีหลอดเลือดมาก ถ้าเห็นว่า cortex มีลักษณะบางและคิดว่าสูญเสียหน้าที่แล้วและไม่อยู่ในบริเวณ motor, speech area ก็อาจตัด cortex ส่วนที่บางนี้ออก จะทำให้เห็นผนังของเนื้องอกได้กว้าง การเอาเนื้องอกออกทั้งก้อนก็ทำได้ง่ายไม่ต้องดึงรั้ง cortex มาก เพราะการดึงรั้งอาจทำให้เกิดการบวมหลังผ่าตัดได้ ให้ใช้ suction ปลายเล็ก ๆ ดูดเนื้อสมองบวมโดยรอบผนังเนื้องอก แล้วใช้แผ่นสำลีดันแยกเนื้อสมองออกจากเนื้องอกให้ลึกเข้าไปข้างใน ซึ่งจะแยกออกจากกันได้ง่ายเสมอเพราะเนื้อสมองที่บวมจะอ่อนนุ่ม ในที่สุดก็สามารถเอาเนื้องอกออกทั้งก้อนได้

ในบางรายเนื้องอกอยู่ลึกไม่ทำให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของ cortex ให้เห็น ชัดเจน ก็ใช้วิธีเข้าหาเช่นเดียวกัน แต่เมื่อเข้าถึงผนังของเนื้องอกแล้วถ้าหากเนื้องอกมีขนาดใหญ่ก็ไม่ควรพยายามเอาออกเป็นก้อนทั้งก้อน เพราะจะทำให้มีการทำลายเนื้อสมองมาก ควรใช้ ultrasonic aspirator ดูดเอาเนื้องอกออกจากภายในให้เหลือผนังบาง ๆ แล้วพับผนังบาง ๆ นี้เข้าหาจุดกลาง ก็จะสามารถแยกผนังเนื้องอกออกจากเนื้อสมองที่บวมได้โดยรอบ เสร็จแล้วควรล้างบริเวณที่ทำผ่าตัดให้สะอาด สำหรับเนื้องอกที่มีขนาดใหญ่บางรายอาจมี central necrosis เมื่อเปิดผนังของเนื้องอกจะมีน้ำขุ่นขาวปนเหลืองคล้ายหนองของฝีสมองไหลออกมา ซึ่งทำ gram stain จะไม่พบ bacteria และ polymorphonuclear ในรายเช่นนี้ก็ต้องเอาผนังออกให้หมดโดยใช้วิธีเดียวกัน

การทำ transcortical incision จะต้องทำตรงแนวกลางและตามความยาวของ gyrus ในบริเวณที่สำคัญควรทำ incision ให้น้อยที่สุด พยายามแยกเนื้อสมองให้ลึกลงไปอย่างระมัดระวังโดยคะเนว่าการแยกนั้นขนานกับ fibre tract ที่สำคัญ ไม่ควรลงตามขวางของ gyrus เพราะจะทำให้หลอดเลือดได้รับอันตรายและสมองเสียเป็นบริเวณกว้าง

สำหรับเนื้องอกที่เห็นอยู่ที่ผิวของ cortex ก็ให้ทำการจี้ตัดหลอดเลือดเล็ก ๆ และเนื้อสมองที่อยู่ข้าง ๆ ส่วนเนื้องอกที่เห็นโดยรอบ แล้วทำการเลาะเนื้องอกโดยรอบให้แยกจากเนื้อสมองดังเช่นได้กล่าวไว้แล้ว แต่ถ้าเนื้องอกนั้นติดกับ dura ก็จำเป็นต้องตัด dura โดยรอบส่วนที่มีเนื้องอกมาติด เมื่อเอาเนื้องอกออกหมดแล้ว จึงทำการซ่อมแซม dura ด้วย fascia หรือ pericranium


หน้าต้นฉบับ 937–938
ผลการผ่าตัด

ในปัจจุบันนับว่าได้ผลดีสำหรับ metastatic brain tumor ที่มีอยู่เพียงแห่งเดียวและอยู่ในตำแหน่งไม่สำคัญ ส่วนใหญ่จะสามารถเอาออกได้หมดสมบูรณ์โดยไม่ทำให้เพิ่มความพิการและผู้ป่วยมีสภาพร่างกายยังดีอยู่ การใช้เทคนิคที่ดีร่วมกับกล้องจุลทัศน์, ultrasonic aspirator, C.T. หรือ MRI ช่วยบอกตำแหน่งของเนื้องอก ก็ทำให้มีโอกาสเอาเนื้องอกออกได้หมดทั้งก้อน การเกิดเนื้องอกขึ้นมาใหม่ในตำแหน่งที่ผ่าตัดจึงพบได้น้อย ผู้ป่วยจึงมีอายุยืนนานขึ้น ในรายที่ไม่มีมะเร็งกระจายไปที่อวัยวะอื่นนอกจากที่สมองเพียงจุดเดียว ผู้ป่วยส่วนมากจะมีอายุอยู่ได้ประมาณ 1 ปี แต่ถ้ามีการกระจายไปยังอวัยวะอื่นและไปที่สมองในตำแหน่งใหม่ก็จะมีอายุอยู่ได้เพียง 3–5 เดือนเท่านั้น


หน้าต้นฉบับ 938
การรักษาด้วยยา

corticosteroids เป็นยาที่มีประโยชน์มากสำหรับ metastatic brain tumors เนื่องจากสามารถช่วยลดการบวมของสมองซึ่งเกิดจากเนื้องอกได้ดี ขนาดที่ใช้นั้นเป็น dexamethasone 10 mg I.V. แล้วตามด้วย 5 mg I.V. ทุก 6 ช.ม. จะเห็นว่า อาการปวดศีรษะ ความรู้สึกตัวและ hemiparesis จะดีขึ้นภายใน 2–3 วัน หลังจากนี้การทำผ่าตัดจะสะดวกขึ้นเพราะมีความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะลดลง นอกจากนั้นยังมีประโยชน์ในการลดสมองบวมหลังผ่าตัด หรือขณะที่ผู้ป่วยกำลังได้รับรังสีรักษาอีกด้วย การให้ corticosteroid ในขนาดสูงมาก ๆ อาจเป็นต้นเหตุให้เกิดอาการชักได้(225)

anticonvulsants จำเป็นต้องให้เนื่องจากเนื้องอกชนิดนี้มักมีตำแหน่งอยู่ที่ subcortical และบางรายอยู่ที่ผิวของ cortex จึงมีแนวโน้มที่จะทำให้เกิดอาการชัก ยิ่งถ้ามีเนื้องอกหลายแห่ง ก็ยิ่งมีโอกาสชักได้มากเป็นทวีคูณ ยาที่ใช้คือ dilantin 100 mg tid pc ร่วมกับ phenobarb 30 mg tid pc แต่อาจต้องใช้ขนาดสูงกว่านี้เมื่อมีการให้ corticosteroids และจะต้องเจาะหาระดับของ anticonvulsant ในเลือดหลังจากผู้ป่วยได้รับการผ่าตัดเอาเนื้องอกออกและกำลังลดขนาดของ steroids ลง มิฉะนั้นแล้วอาจเกิด dilantin intoxication ได้(222)

chemotherapy ในการรักษา metastatic brain tumors ด้วย chemotherapy พบว่าไม่ได้ผลเป็นที่น่าพอใจ การที่ไม่ได้ผลนั้นอธิบายได้ว่าเป็นเพราะยาไม่สามารถซึมผ่าน blood-brain barrier ได้


หน้าต้นฉบับ 938–940
รังสีรักษา

เป็นการรักษาแบบประทังชีวิต (palliative treatment) อีกวิธีหนึ่ง เหมาะสำหรับในรายดังต่อไปนี้

1. metastatic brain tumors ที่เป็นชนิด radiosensitive เช่น เนื้องอกพวก lymphoma, germ cell, และ oat cell ของมะเร็งปอด

2. ในรายที่มีเนื้องอกอยู่แห่งเดียว แต่การผ่าตัดไม่สามารถเอาออกได้หมด และเนื้องอกเป็นชนิด radiosensitive ที่ดีมากหรือปานกลาง ก็ควรให้รังสีรักษา เพื่อหวังผลการทำลายเนื้องอกส่วนที่เหลืออยู่

สำหรับรายที่มีเนื้องอกอยู่เพียงจุดเดียวและสามารถผ่าตัดเอาออกได้หมด มีปัญหาว่าควรจะให้รังสีรักษาหรือไม่ ซึ่งข้อนี้ยังเป็นข้อถกเถียงกันอยู่ ผู้ที่เห็นด้วยว่า ควรให้รังสีรักษา ก็มีเหตุผลว่าอาจมีเศษเนื้องอกตกค้างอยู่ที่บริเวณที่ทำผ่าตัด และอาจมีเนื้องอกขนาดเล็กเกิดอยู่ในบริเวณอื่น ซึ่งยังไม่สามารถเห็นได้ด้วย C.T. นอกจากนี้ยังมีผลให้ผู้ป่วยมีอายุยืนยาวขึ้น ส่วนผู้ไม่เห็นด้วยก็คิดว่าได้เอาเนื้องอกออกเป็นก้อนสมบูรณ์ และอาจจะยังไม่มี metastatic brain tumor ในส่วนอื่นก็ได้ จึงเห็นว่าให้รังสีรักษาเป็นการทำลายสมองโดยไม่เกิดประโยชน์ และผู้ป่วยอาจรู้สึกไม่สบายจากรังสี สำหรับ ผู้เขียนเองจะพิจารณาตามอาการของผู้ป่วยและ C.T. ถ้าหากว่าผู้ป่วยได้รับการผ่าตัดเอาเนื้องอกที่มีเพียงจุดเดียวออกได้สมบูรณ์ จะติดตามด้วย C.T. เป็นระยะ ๆ ถ้าไม่พบ metastatic brain tumor ใหม่ จะยังไม่ให้รังสีรักษา ในระยะนี้ผู้ป่วยจะรู้สึกสบายกว่าการได้รับรังสีรักษาเป็นระยะเวลาหนึ่ง แต่ถ้าหากว่า C.T. เกิดพบ metastatic brain tumor ขึ้นใหม่ และมีเพียงแห่งเดียวอยู่ในตำแหน่งที่ผ่าตัดเอาออกแล้วไม่ก่อให้เกิดการสูญเสียหน้าที่สมอง จะเสนอให้ผู้ป่วยเลือกการรักษาว่าจะยินยอมทำผ่าตัดเอาก้อนออกเช่นครั้งแรกอีกครั้ง หรือจะรักษาด้วยรังสีรักษา (ทราบผลเนื้อครั้งที่แล้วว่าเป็น radiosensitive ปานกลาง) เหตุผลและประโยชน์ในการผ่าตัดครั้งที่สองก็เช่นเดียวกับครั้งแรก คือ ลดความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะและ mass effect ทันที และหยุดการบวมของสมอง ตามความเห็นของผู้เขียนคิดว่าการผ่าตัดอีกครั้งเป็นเรื่องถูกต้องเพราะในปัจจุบันอัตราตายจากการผ่าตัดในมือศัลยแพทย์ผู้ชำนาญนั้นต่ำมาก แต่ถ้าผู้ป่วยไม่ยินยอมผ่าตัดก็ให้ใช้รังสีรักษา ในกรณีที่ C.T. หลังการผ่าตัดครั้งแรกพบเนื้องอกในที่อื่นหลายแห่ง ก็ให้การรักษาด้วยรังสีรักษาไปเลย โดยไม่ทำการผ่าตัด

ในรายที่หลังผ่าตัดครั้งแรก ผู้ป่วยแสดงอาการของมะเร็งในอวัยวะแรกเริ่มและที่กระจายไปที่อื่นว่าเป็นมาก และคิดว่าจะมีอายุอยู่ได้ไม่เกิน 2–3 เดือน ก็ไม่ควรให้รังสีรักษา เพราะไม่ได้ช่วยผู้ป่วย

3. ในรายที่มี metastatic brain tumor อยู่หลาย ๆ แห่ง การผ่าตัดถือว่าเป็นข้อห้าม จึงควรให้รังสีรักษา

4. เนื้องอกที่อยู่ลึกเช่นที่ thalamus หรือ basal ganglia การผ่าตัดเอาออกถือว่าเป็นข้อห้ามเช่นกัน เมื่อทำ needle biopsy แล้วพบว่าเป็น metastatic brain tumor และเป็นชนิด radiosensitive ก็ต้องให้รังสีรักษา

5. ในรายที่สภาพร่างกายของผู้ป่วยไม่เหมาะแก่การดมยาและผ่าตัด ควรใช้ การรักษาด้วยรังสีรักษา อย่างไรก็ตามถ้าผู้ป่วยมีมะเร็งอยู่ในระยะท้ายก็ไม่สมควรให้รังสีรักษา


หน้าต้นฉบับ 940
ผลของรังสีรักษา

ดังได้กล่าวไว้แล้วว่า รังสีรักษาเป็นเพียงการรักษาเพื่อประทังชีวิตให้ยืนยาวขึ้นเท่านั้น สำหรับเนื้องอกชนิด radiosensitive จะมีชีวิตยืนยาวกว่าเนื้องอกชนิดอื่น บางรายอาจมีชีวิตอยู่ได้นานเกิน 1 ปี โดยทั่ว ๆ ไปแล้วการให้รังสีรักษาผู้ป่วยจะมีชีวิตอยู่ได้นานประมาณ 3–9 เดือน และจะเสียชีวิตจากการมีการกระจายของมะเร็งไปทั่วร่างกาย หรือมี metastatic brain tumor เกิดขึ้นใหม่ เป็นที่ยอมรับกันแล้วว่าผู้ป่วยที่ได้รับรังสีรักษาตามหลังการผ่าตัดเอา metastatic brain tumor ที่มีอยู่จุดเดียวออกนั้น จะได้ผลให้มีอายุยืนยาวขึ้น

ภาวะแทรกซ้อนที่อาจเกิดตามหลังรังสีรักษา ได้แก่ การตกเลือดภายในก้อนเนื้องอกและสมองบวม ซึ่งทั้งสองอย่างนี้อาจเป็นต้นเหตุให้ผู้ป่วยมีอาการเลวลงหรือมี brain herniation ได้ การตกเลือดในเนื้องอกจำเป็นต้องรีบผ่าตัดเอาเนื้องอกนั้นออกอาการจึงจะดีขึ้น การให้รังสีรักษาจะทำให้มีสมองบวมร่วมด้วยเสมอ จึงต้องให้ dexamethasone ควบคู่กันไปด้วยทุกครั้ง แต่บางรายสมองบวมเกิดเร็วและเป็นมาก แม้จะให้ dexamethasone ก็ควบคุมไม่อยู่ จะต้องทำการผ่าตัดเอาเนื้องอกนั้นออกเพื่อเป็นการตัดสาเหตุสมองบวม อาการจึงจะดีขึ้นได้

ภาวะแทรกซ้อนอีกอย่างหนึ่งที่เกิดหลังฉายรังสีแล้วประมาณ 2 ปีขึ้นไป จะพบ necrosis ของสมองหรือ leukoencephalopathy(226) แต่ส่วนมากมักจะไม่ค่อยได้พบ เพราะว่าผู้ป่วยเสียชีวิตก่อนเนื่องจากมะเร็ง


หน้าต้นฉบับ 940–941
GLOMUS JUGULARE TUMOR

glomus jugulare tumor เป็นเนื้องอกที่เกิดจากกลุ่มเซลล์ ซึ่งอยู่ที่ผนังด้านนอก (adventitia) ของ jugulare bulb ที่เรียกว่า glomus jugulare(227) กลุ่มเซลล์นี้จะมีลักษณะเหมือนกับเซลล์ของ carotid body และพวก chemoreceptor ในตำแหน่งอื่น ๆ และยังพบได้อีกหลายแห่งในกระดูก petrous เช่น ที่ใต้เยื่อบุผนังด้านใกล้กลางของหูส่วนกลาง (middle ear) ตามทางเดินของ tympanic nerve, ที่ submucosa ของ promentory(228)

glomus jugulare tumor เป็นเนื้องอกที่มีการแผ่กระจายเฉพาะที่ ขณะที่ยังมี ขนาดเล็กอยู่อาจเห็นอยู่ภายใน middle ear ซึ่งมองด้วย otoscope จะเห็นเป็นก้อนเนื้อสีแดงปนเทา ดัน tympanic membrane ให้โป่ง หรือเนื้องอกอาจอยู่ภายใน jugular foramen แล้วแผ่เข้าไปใน lumen ของ jugular bulb และ dural sinuses โดยยังไม่มีการทำลาย jugular foramen ต่อมาเมื่อก้อนขยายใหญ่ขึ้นจะมีการทำลาย jugular foramen ผนังกั้นระหว่างหูส่วนกลาง และ jugular foramen แล้วขยายตัวไปสู่กระดูก mastoid ส่วน petrous ของกระดูก temporal ในที่สุดเนื้องอกจะเข้าไปอยู่ใน posterior fossa ตรงบริเวณขอบในของ jugular foramen หรือ cerebellopontine angle ซึ่งอาจเห็นได้หลายจุดในบริเวณใกล้ ๆ กัน(229) ขึ้นอยู่กับทิศทางของการขยายตัวทำลาย การที่ glomus jugulare tumor ขยายตัวเข้าไปอยู่ใน posterior fossa เกิดขึ้นโดย 2 ทางที่ต่างกัน(230) ซึ่งมีความสำคัญในการทำผ่าตัด ทางแรกที่พบได้บ่อยเป็นการทำลายกระดูกแล้วดัน dura ให้โป่งเข้าไปใน posterior fossa และอีกทางหนึ่งเป็นการมี herniation ของเนื้องอกผ่าน dura ตรงบริเวณ jugular foramen จะเห็นได้ว่าส่วนใหญ่ของเนื้องอกจะเป็นชนิดอยู่นอก dura (extradural) การผ่าตัดจะต้องพยายามรักษา dura ไว้ เพื่อป้องกันไม่ให้เกิด CSF otorrhea ในกรณีที่ก้อนเนื้องอกเข้าไปอยู่เป็น intradural การผ่าตัดจะมีอัตราเสี่ยงต่อ CSF otorrhea มากกว่า(231) การขยายตัวของเนื้องอกในกระดูก petrous จะทำให้เกิดอาการสูญเสียหน้าที่ของ cranial nerve ต่าง ๆ มากน้อยตามตำแหน่งของเนื้องอก ได้แก่ cranial nerve เส้นที่ 9, 10, 11, 7, 8 และ 5 หรือ 12 นอกจากนั้นเนื้องอกยังอาจขยายตัวเป็นก้อนอยู่ที่คอ หน้าต่อ mastoid หรือเข้าไปอยู่ใน pterygoid fossa เนื้องอกชนิดนี้มีการเจริญเติบโตช้ามาก แต่การจะเอาเนื้องอกออกให้หมดนั้นทำได้ยาก เนื่องจากอยู่ในตำแหน่งที่จะเข้าไปทำได้ยาก

glomus jugulare tumor พบได้มากในคนอายุระหว่าง 40–50 ปี เพศหญิงพบมากกว่าเพศชาย


หน้าต้นฉบับ 941–942
อาการและอาการแสดง

เนื่องจากเนื้องอกอาจเกิดที่หูชั้นกลาง หรือ jugular foramen ดังนั้นอาการและอาการแสดงจึงอาจแบ่งออกได้เป็น 2 กลุ่ม คือ

1. อาการทางหู ได้แก่ อาการมีเสียงในหูตามจังหวะชีพจร (pulsatile tinnitus) ในหูข้างที่มีเนื้องอก เนื่องจากมีเลือดมาเลี้ยงมาก อาการปวดในหูก็เป็นอีกอาการ หนึ่งที่ผู้ป่วยมาหาในที่สุดหูจะหนวกชนิด conductive hearing loss(232–234) บางรายอาจเห็นเลือดออกจากหู เมื่อใช้ otoscope ดูที่รูหูจะเห็นก้อนเนื้อสีแดงปนเทา ดัน tympanic membrane ให้โป่ง การทำ biopsy จากเนื้องอกนี้จะทำให้มีเลือดออกมาก และเป็นอันตรายได้

2. อาการทางระบบประสาท ส่วนมากจะเป็นอาการของ cranial nerves ถูกกด และเมื่อมีการขยายตัวเข้าไปอยู่ใน posterior fossa ก็จะเกิดอาการของการกด cerebellum และ brain stem ในระยะหลังก็จะมีอาการของ hydrocephalus และความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง

เมื่อเนื้องอกเกิดที่ jugular foramen จะมีอาการ jugular foramen syndrome ที่สำคัญคือ สูญเสียหน้าที่ของ cranial nerve 9, 10, 11 ผู้ป่วยจะมีอาการเสียงแหบ กลืนอาหารแล้วสำลัก กล้ามเนื้อ sternocleidomastoid และ trapezius ลีบและอ่อนแรง cranial nerve อื่น ๆ ที่อาจสูญเสียหน้าที่เพิ่มขึ้นได้ ได้แก่ cranial nerve 7, 8, 5 และ 12 ซึ่งเส้นประสาทเส้นไหนจะเสียนั้นขึ้นอยู่กับทิศทางการขยายตัวของเนื้องอก เมื่อเส้นที่ 7 และที่ 8 ถูกทำลายผู้ป่วยจะมี facial palsy ทั้งซีกหน้า (lower motor neurone) และ sensorineural hearing loss อาการสูญเสีย cranial nerves นั้นไม่ได้แสดงว่าเนื้องอกโตเป็นก้อนใหญ่อยู่ใน posterior fossa แต่เป็นเพราะถูกกดโดยเนื้องอก ขณะที่เส้นประสาททอดอยู่ในช่องทางออกของกะโหลกศีรษะนอก dura

เนื้องอกที่ขยายตัวเข้าไปใน posterior fossa ก็จะทำให้เกิดอาการเดินเซ, nystagmus, hemiparesis, papillaedema เนื่องจากความดันภายในช่องกะโหลกศีรษะสูง


หน้าต้นฉบับ 942–943
การวินิจฉัยโรค

ทำได้โดยอาศัยอาการและอาการแสดงทางหู และทางระบบประสาทดังได้กล่าวไว้ข้างต้น ร่วมกับการตรวจพบการเปลี่ยนแปลงทางรังสี

ภาพถ่ายรังสีกะโหลกศีรษะ จะเห็น jugular foramen ถูกขยายใหญ่ และมีการทำลายส่วน inferomedial ของกระดูก petrous (รูปที่ 7.156)

C.T. และ MRI ในปัจจุบันนับว่าเป็นการตรวจที่ทำให้เห็นการเปลี่ยนแปลงของ jugular foramen และกระดูก petrous ได้ดีที่สุด นอกจากนั้นยังแสดงให้เห็นก้อนเนื้องอกที่อยู่ใน foramen และส่วนที่ขยายตัวเข้าไปใน posterior fossa หรือที่ คอได้

ANGIOGRAPHY นับว่าเป็นสิ่งสำคัญ จำเป็นต้องทำก่อนการผ่าตัดเนื่องจากเป็นเนื้องอกที่มีเลือดไปเลี้ยงมาก ควรทำ 4 vessels angiography ร่วมกับเทคนิค digital substraction จะทำให้เห็น vascularity และหลอดเลือดที่มาเลี้ยงเนื้องอกได้ชัดเจน หลอดเลือดสำคัญที่มาเลี้ยงเนื้องอกนี้คือ ascending pharyngeal a. ของ external carotid a. และมี callateral anastomoses กับ vertebral a. (รูปที่ 7.157) นอกจากนั้นอาจมีหลอดเลือดจาก internal carotid a. ส่วนที่อยู่ในกระดูกหรือจาก meningo-hypophyseal trunk เข้ามาเลี้ยงได้ การทำ angiogram ยังมีประโยชน์ในการทำ tumor embolization(235) เพื่อลดปริมาณเลือดที่มาเลี้ยงเนื้องอกอีกด้วย การผ่าตัดก็ทำได้ง่ายขึ้นและเสียเลือดน้อย

การถ่ายภาพรังสี ควรถ่ายให้เห็น transverse sinus และ internal jugular vein แล้วทำ digital subtraction เพื่อดูการขยายตัวของเนื้องอกเข้าไปใน vein, การอุดตันของ sinus และ vein ซึ่งจะมีประโยชน์ในการผ่าตัดว่าจะสามารถผูกตัด sinus หรือ vein ได้หรือไม่ และควรจะผูกตัดได้ในระดับใด


หน้าต้นฉบับ 943–944
การรักษา

มีวิธีรักษาอยู่ 3 วิธี ได้แก่การผ่าตัด, รังสีรักษาและ embolization การรักษาด้วยวิธีผ่าตัดนับว่าเป็นวิธีที่ดีที่สุด เมื่อสามารถเอาเนื้องอกออกได้หมดผู้ป่วยจะหายขาดจากโรคได้ แต่นับเป็นเรื่องโชคร้ายถ้าเนื้องอกเกิดในตำแหน่งนี้ ซึ่งการผ่าตัดเข้าไปเอาเนื้องอกออกนั้นทำได้ยาก และอาจมีอันตรายต่อ cranial nerve หลายเส้น ซึ่งจะทำให้ผู้ป่วยมีความพิการหลังผ่าตัด เช่นการกลืนลำบาก, สำลัก, เสียงแหบ, facial palsy ฯลฯ นอกจากนั้นยังเป็นการผ่าตัดที่มีการเสียเลือดมาก เพราะเป็นเนื้องอกชนิดที่มีเลือดมาเลี้ยงมาก และอาจเกิด CSF otorrhea หลังผ่าตัดได้อีกด้วย สำหรับรังสีรักษาและ embolization จะเป็นการรักษาเพื่อบรรเทาอาการเท่านั้น และใช้รักษาร่วมกับการผ่าตัด

embolization การทำ selective embolization ก่อนการผ่าตัด นับว่าเป็นประโยชน์มาก ที่ช่วยให้การผ่าตัดเสียเลือดน้อยลงและทำให้มีการตายของเนื้องอก(236,237) เหมาะสำหรับเนื้องอกที่มีขนาดโตซึ่งมีหลอดเลือดขนาดใหญ่มาเลี้ยงและสามารถทำ selective embolization ได้ การทำ embolization จะต้องทำให้ ใกล้กับเนื้องอกที่สุด เลือกทำเฉพาะหลอดเลือดที่ไปเลี้ยงเนื้องอก ส่วนเส้นที่เป็น anastomosis กับ intracranial vessels ได้แก่ vertebral และ internal carotid a. ไม่ควรทำ embolization เพราะอาจเกิดภาวะแทรกซ้อน ทำให้สมองขาดเลือดไปเลี้ยงได้ หลอดเลือดเหล่านี้ควรใช้วิธีผ่าตัดแล้วจี้ตัดหลอดเลือด ถึงแม้จะมีการทำ embolization แล้ว การผ่าตัดก็ยังคงมีโอกาสเสียเลือดได้ในส่วนที่หลอดเลือดอื่นไปเลี้ยง ศัลยแพทย์จึงควรมองหาหลอดเลือดที่เข้าไปเลี้ยงเนื้องอก แล้วจี้ตัดก่อนที่จะตัดเนื้องอกเสมอ

เป็นที่ยอมรับกันแล้วว่า การทำ embolization ในรายที่เนื้องอกอยู่ใน posterior fossa นั้น นอกจากจะทำให้เนื้องอกบางส่วนตาย (infarction) และบวมแล้ว ยังอาจทำให้เกิด infarction ของ brain stem และ cerebellum ได้ ในเนื้องอกที่มี infarction และบวม จะมีการกดศูนย์สำคัญทำให้ผู้ป่วยถึงแก่กรรมได้ ดังนั้นก่อนการทำ embolization ควรพิจารณา angiogram ให้ละเอียด ว่าหลอดเลือดใดควรทำ embolization และหลอดเลือดใดไม่ควรทำ


หน้าต้นฉบับ 944
รังสีรักษา

การใช้รังสีรักษานั้นยังคงมีความเห็นแตกต่างกัน มีทั้งที่คิดว่าไม่ได้ประโยชน์ (radioresistance) และได้ประโยชน์ ได้มีผู้ใช้รังสีรักษาเป็นการรักษาร่วมกับการผ่าตัดทั้งก่อนและหลังการผ่าตัด Cole(238) ได้รายงานการรักษาผู้ป่วย glomus jugulare tumor ด้วยรังสีรักษา 20 ราย โดยให้รังสี 4000–5000 rads พบว่าเนื้องอกไม่มีการเปลี่ยนแปลงเป็นเวลาหลายปี รังสีรักษาจึงเหมาะสำหรับผู้ป่วยที่มีอายุมาก หรือพวกที่มีโรคทางอายุรศาสตร์ที่ไม่เหมาะสมสำหรับการผ่าตัด นอกจากนั้นยังใช้สำหรับรายที่มีเนื้องอกเหลือจากการผ่าตัด


หน้าต้นฉบับ 944
การรักษาด้วยการผ่าตัด

ในปัจจุบันมีเทคนิคการผ่าตัดและเครื่องมือที่ดี การรักษาด้วยวิธีผ่าตัดจึงเป็นวิธีที่ดีที่สุด เมื่อสามารถเอาเนื้องอกออกได้หมดผู้ป่วยจะหายขาดจากโรค วิธีการผ่าตัดเข้าหาเนื้องอกมีอยู่หลายวิธี ขึ้นอยู่กับตำแหน่งของเนื้องอก บางรายจำเป็นต้องมีการร่วมมือระหว่างประสาทศัลยแพทย์, โสตและลาริงซ์แพทย์


หน้าต้นฉบับ 944–945
วิธีเข้าหาเนื้องอกมีดังนี้

1) mastoidectomy approach เหมาะสำหรับเนื้องอกที่อยู่ภายในหู ซึ่งยังไม่มีการขยายตัวเข้าไปในส่วนอื่น ๆ โสตและลาริงซ์แพทย์จะเป็นผู้ทำผ่าตัด

2) suboccipital craniectomy เป็นวิธีที่เหมาะสำหรับเนื้องอกซึ่งมีการขยายตัวเข้าไปใน posterior fossa บริเวณ C-P angle และทำให้เกิดมีการกดที่ brain stem, cerebellar hemisphere และเกิด hydrocephalus การผ่าตัดวิธีนี้ก็เพื่อหวังผลไปลดการกดสมองและ cranial nerves แต่ก็เป็นวิธีที่ไม่สามารถเอาเนื้องอกออกได้หมด เพราะเนื้องอกชนิดนี้เกิดขึ้นอยู่นอก dura แล้วขยายตัวเข้าไปใน posterior fossa นอกจากนั้นการผ่าตัดยังทำให้มีเลือดออกมาก เนื่องจากเนื้องอกมี vascularity มาก จึงเป็นอุปสรรคที่จะเอาเนื้องอกออกให้ได้ดีโดยไม่เป็นอันตรายต่อเนื้อสมอง, เส้นประสาทสมองและหลอดเลือด ผลของการผ่าตัดจึงไม่ค่อยดีนัก และจะต้องเหลือเนื้องอกบางส่วนอยู่ในกระดูก petrous, ใน internal jugular vein และใต้ต่อ jugular foramen การติดตามเอาเนื้องอกที่ jugular foramen ออกจากด้านในทาง posterior fossa มักทำให้มีการสูญเสียหน้าที่ของ nerve 9, 10, 11 เพิ่มมากขึ้น

3) combined craniectomy และ mastoidectomy เป็นวิธีที่ดี สามารถเข้าหาเนื้องอกได้ ทั้งที่อยู่ใน extracranial และ intracranial ยังสามารถตัดแขนงหลอดเลือด ascending pharyngeal a. แขนงจาก vertebral a. หรือแขนงจาก external carotid a. อื่น ๆ ได้ ทำให้มีเลือดไปเลี้ยงเนื้องอกลดลงได้มาก การผ่าตัดจึงง่ายขึ้น วิธีนี้จะต้องทำร่วมกันระหว่างประสาทศัลยแพทย์และโสตลาริงซ์แพทย์


หน้าต้นฉบับ 945–949
วิธีทำ

จัดท่าให้ผู้ป่วยนอนในท่าตะแคง เอาด้านที่มีเนื้องอกขึ้นบน ให้ศีรษะสูงเล็กน้อย ก่อนจัดท่าต้องใส่ CVP ให้ปลายอยู่ใน atrium ข้างขวา เพื่อใช้ดูด air embolism ถ้าหากเกิดมีขึ้น ลง incision เป็นรูปเครื่องหมายคำถาม จากตำแหน่งเหนือใบหูโค้งไปทางหลังลงล่างผ่านจุดกึ่งกลางระหว่างแนวกลางกับ mastoid process แล้วลงไปถึงคอ โดยให้โค้งไปอยู่หน้าต่อขอบหน้าของกล้ามเนื้อ sternocleidomastoid ซึ่งจะสามารถทำให้เปิดเข้าหา external carotid a. และ ascending pharyngeal a. ได้ แล้วทำการผูกตัด เลาะแยกกล้ามเนื้อ temporalis และ sternocleidomastoid ออกจากกระดูก temporal, mastoid process, arch of atlas และกระดูก occipital จะทำให้เห็น vertebral artery และแขนงที่ไปเลี้ยงเนื้องอก ให้ทำการผูกตัดแขนงที่ไปเลี้ยงเนื้องอก ต่อไปทำ suboccipital craniectomy จนเห็น transverse sinus แล้วตัดขึ้นไปเหนือ sinus โดยให้ขอบบนอยู่ที่ระดับพื้นของ middle cranial fossa ส่วนหลัง ส่วนขอบล่างของ suboccipital craniectomy ตัดให้ต่ำจนเกือบถึงขอบของ foramen magnum หรือหน้าต่อ arach ของ atlas และ vertebral a. ด้านข้างตัดจนถึง mastoid process เมื่อตัดกระดูกต่ำลงไปตาม sigmoid และ superior petrosal sinus ก็จะทำให้เห็น dura ของ temporal fossa และ posterior fossa มากขึ้น และเมื่อตัดกระดูก petrous บริเวณ jugular foramen ก็จะเห็น vascular tumor เมื่อถึงระยะนี้ ถ้าหากว่าเนื้องอกมีการขยายตัวอยู่ใน middle ear ก็ควรให้ศัลยแพทย์ ENT เข้าช่วย ดังตัวอย่างข้างล่างซึ่งแสดงถึงวิธีการผ่าตัดและภาวะแทรกซ้อน

ตัวอย่าง ผู้ป่วยหญิงอายุ 47 ปี มาโรงพยาบาลด้วยประวัติว่ามีอาการหูอื้อ ไม่ได้ยินเสียงข้างซ้ายและวิงเวียนศีรษะมานาน 5 ปี แพทย์ตรวจพบว่ามีก้อนเนื้องอกอยู่ในหูข้างซ้าย ได้แนะนำให้ทำการผ่าตัด แต่ผู้ป่วยไม่ยินยอม ต่อมาผู้ป่วยมีอาการเดินเซและปากเบี้ยวมากขึ้นตามลำดับ พูดเสียงแหบลง บางครั้งสำลักอาหาร ตรวจร่างกายครั้งนี้ พบว่ามีก้อน vascular tumor ในหูข้างซ้ายมีขนาดใหญ่ขึ้น, มี facial palsy ซีกซ้ายชนิด lower motor neurone (รูปที่ 7.155), หูซ้ายหนวก, gag reflex ลดลงข้างซ้าย และมี ataxia ไปทางซ้าย, ภาพถ่ายรังสีกะโหลกศีรษะ พบมีการทำลายของ jugular foramen และกระดูก petrous (รูปที่ 7.156) ได้ทำ selective external carotid angiography พบว่ามี vascular tumor ขนาดใหญ่ ส่วนมากอยู่นอกกะโหลกศีรษะ มีส่วนน้อยอยู่ใน posterior fossa 2/3 ทางด้านใกล้กลางของเนื้องอกเลี้ยงด้วย ascending pharyngeal a. นอกจากนั้นเลี้ยงโดย posterior auricular และ internal maxillary a. (รูปที่ 7.157 ก. ข.) เมื่อทำ ascending pharyngeal และ internal maxillary a. embolization พบว่า vascularity ของเนื้องอกหายไป จึงได้ทำผ่าตัด suboccipital craniectomy, mastoidectomy และ labyrinthectomy (โดย ENT) การทำ craniectomy จะต้องทำจนเห็นตำแหน่งที่ superior petrosal sinus เทเข้า lateral sinus ไปเป็น sigmoid sinus ซึ่งสำคัญในการที่จะผูก lateral sinus โดยการผูกตัดจะต้องทำต่ำกว่า superior petrosal sinus มาทาง sigmoid sinus ไม่ควรผูกตัด lateral sinus และ superior petrosal sinus เมื่อทำ craniectomy ในทิศทางลงล่างจนเห็นเนื้องอกตรงบริเวณ jugular bulb แล้ว จึงใช้ high speed drill ตัดกระดูก mastoid และ petrous ในทางด้านล่าง ตาม sigmoid sinus และขอบของเนื้องอก ขณะทำ mastoidectomy ต้องระวัง facial nerve ที่ทอดมาทางหลังและลงล่างเพื่อมาออกที่ stylomastoid foramen ในรายนี้เมื่อทำ radical mastoidectomy จนถึง labyrinth พบว่ามีเนื้องอกก้อนโต ทำลายกระดูก petrous และ jugular foramen ได้จี้ตัดหลอดเลือดที่มาเลี้ยง แล้วเปิด dura ที่ posterior และ middle fossa เพื่อผูกตัด lateral sinus ตรงตำแหน่งที่ต่ำกว่า superior petrosal sinus ซึ่งจะทำให้สามารถเข้าหาเนื้องอกที่อยู่ต่ำลงไปได้ดีขึ้น dura ของ posterior fossa ควรเปิดให้กว้างพอที่จะเห็นเนื้องอกภายใน posterior fossa ได้ดี ในรายนี้พบว่ามีเนื้องอกทะลุ dura ตรงบริเวณ internal acoustic meatus และ jugular foramen ได้ทำการเลาะเอาเนื้องอกที่อยู่นอก dura ออกก่อน เพื่อเป็นการตัดเลือดที่มาเลี้ยง แล้วจึงเอาส่วนที่อยู่ใน dura ออกทีหลัง พบว่ามีเลือดออกน้อยมาก ซึ่งนับว่าเป็นข้อดีของ embolization ที่ทำก่อนการผ่าตัด เนื้องอกส่วนที่อยู่ชิดกับ internal carotid a. จำเป็นต้องเอาออกเร็วโดย suction และ bipolar เพื่อให้เห็น internal carotid a. แล้วจึงสามารถจี้แขนงเล็ก ๆ ที่มาเลี้ยงเนื้องอก ส่วนเนื้องอกตรงบริเวณ jugular foramen จะต้องค่อย ๆ แยกจาก cranial nerve 9, 10, 11 ซึ่งจะมีตำแหน่งอยู่ตรงด้านหน้าใกล้กลางของ jugular foramen สำหรับ cranial nerve 7 และ 8 ของผู้ป่วยรายนี้นับว่าเสียหมดแล้ว จึงไม่ต้องระมัดระวังมาก ได้ตามส่วนล่างของเนื้องอกไปจนถึง internal jugular vein แล้วทำการผูกตัด หลังจากนั้นก็สามารถเอาเนื้องอกและ vein ออกได้ แล้วเย็บ dura ปิด แต่มีบางส่วนที่ dura ขาดหายไปเนื่องจากเนื้องอกและการเลาะเนื้องอกทำให้เป็นรูเปิดอยู่ จึงได้ใช้ชิ้นกล้ามเนื้อปิดคลุมช่องว่างนี้

[image: รูปที่ 7.155 ผู้ป่วยเป็น glomus jugulare tumor มี facial palsy, หูหนวกข้างซ้าย เสียงแหบ กลืนอาหารสำลัก]รูปที่ 7.155 ผู้ป่วยเป็น glomus jugulare tumor มี facial palsy, หูหนวกข้างซ้าย เสียงแหบ กลืนอาหารสำลัก
[image: รูปที่ 7.156 ภาพรังสีกะโหลกศีรษะ เห็นการทำลาย jugular foramen และกระดูก petrous]รูปที่ 7.156 ภาพรังสีกะโหลกศีรษะ เห็นการทำลาย jugular foramen และกระดูก petrous
[image: รูปที่ 7.157 ภาพ external carotid angiogram เห็นเนื้องอกที่มีเลือดเลี้ยงมาก ผลการตรวจเนื้อเป็น glomus jugulare tumor ก. ลักษณะเนื้องอกก่อนการทำ embolization]รูปที่ 7.157 ภาพ external carotid angiogram เห็นเนื้องอกที่มีเลือดเลี้ยงมาก ผลการตรวจเนื้อเป็น glomus jugulare tumor ก. ลักษณะเนื้องอกก่อนการทำ embolization
[image: รูปที่ 7.157 ข. ลักษณะเนื้องอกหลังการทำ embolization]รูปที่ 7.157 ข. ลักษณะเนื้องอกหลังการทำ embolization
ภาวะแทรกซ้อนที่สำคัญของผู้ป่วยรายนี้ คือ CSF leakage ทำให้จำเป็นต้องเปิดเข้าไปใหม่เพื่อทำการซ่อมแซม dura ด้วย fascia โดยเย็บแบบต่อเนื่อง มีผลให้ CSF leakage หายไปนับเป็นเวลา 10 ปีแล้วที่ผู้ป่วยยังไม่มีอาการขึ้นมาใหม่
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in midbrain tumor 333, 676

in pineal tumor 317

in pontine tumor 338, 676

in temporal lobe tumor 274

in thalamic tumor 279, 684

truncal 322

Atypical teratoma 108

Auditory receptive center 268

Autoregulation 201

pressure autoregulation 202

metabolic autoregulation 202


หน้าต้นฉบับ 963–964
ดัชนี B

Ballooning sellar 368

Basophilic adenoma 159, 166

Benedikt’s syndrome 333

Biopsy

needle, of glioma 625

open 625

Bizarre giant cell 89

Bleeding, control of

of arachnoid granulation 576

of blood vessel and tumor 578

of bone 574

of dura 575

of dural venous sinus 577

of muscle 574

of scalp 571

Blistering, of sphenoid sinus 365

Brain edema 13, 560

in glioblastoma multiforme 82

in meningioma 746

in metastatic tumor 178, 923

Brain displacement and herniation 14, 214

cingulate 216

central transtentorial 217

decorticate rigidity in 220

hypersecretion in 221

distal shift 215

proximal shift 214

rounded shift 396

square shift 251, 396

tonsillar 228, 399

stiffneck in 229

uncal 221

anisocoria 223

decerebrate rigidity in 223

homonymous hemianopia in 226

oculomotor palsy in 223

secondary brain stem hemorrhage in 226

upward transtentorial 230, 399

Brain, tumor of

etiology

brain trauma 3

chemical substances 6

hereditary factor 2

immunological disorder 5

maldevelopment of embryonal cell 2

radiation 4

viral 6

metastatic 922

angiogram of 439, 931

brain edema in 178, 923

computerized tomography of 464, 930

diagnosis of 930

factors in selecting treatment of 931

incidence 173, 922

magnetic resonance imaging of 494, 930

medical treatment of 938

radiation therapy 938

complication of 940

indication of 938

result of 940

surgical treatment of 931

contraindication of 933

indication of 932

method of 935

result of 937

symptoms and signs of 924

Brain stem, tumor of

glioma

angiogram of 424, 677

computerized tomography of 676

diagnosis 676

gross pathology 76

histology 78

incidence 674

magnetic resonance imaging 486, 677

radiation therapy 683

surgical treatment 678

indication 679

surgical technique 681

symptoms and signs of 331, 675

ataxia 676

cranial nerve signs 675

crossed paralysis 331

decerebrate rigidity 676

lateral gaze palsy 675

spastic quadriparesis 676

vertical nystagmus 675

Brain swelling, acute 549

Broca’s center 251, 252


หน้าต้นฉบับ 964–966
ดัชนี C

Calcification, in cerebral tumor

in astrocytoma 363

in choroid plexus papilloma 360

in craniopharyngioma 149, 363, 852

in ependymoma 363

in meningioma 363

in oligodendroglioma 91, 363, 656

in pineal tumor 114, 360, 717

Carcinoma of nasopharynx 171

Cavernous sinus syndrome 310

Cerebellar astrocytoma 69

gross pathology 69

histology 71

Cerebellar fit 232, 323

Cerebello-pontine angle

anatomy of 338, 339, 340, 341

tumor of

symptoms and signs of 341

Cerebellum, tumor of

symptoms and signs of 322

nystagmus in 322, 326

truncal ataxia 322, 326

Cerebral vasomotor paralysis

in increased intracranial pressure 204

Cerebrospinal fluid leakage

in acoustic neurinoma surgery 743

in anterior cranial surgery 562

in pituitary tumor 881

in posterior fossa surgery 562

Chiasm glioma 663

Cholesteatoma 153

Chordoma 168

gross pathology 168

histology 169

physaliphorus 169

localization 169

Choroid plexus papilloma 99, 694

angiogram of 697

computerized tomography of 457, 697

diagnosis of 696

gross pathology 99

histology 99

differential diagnosis from papillary ependymoma 99

hydrocephalus in 694

cause of 694

incidence of 99, 695

intraventricular hemorrhage in 695

location of 99

of lateral ventricle 695

hemiparesis in 696

magnetic resonance imaging of 488, 697

malignant 101

metastasis 101

surgical treatment of 697

fourth ventricle 698

lateral ventricle 699

body of 704

trigone of 699

symptoms and signs of 695

Chromophobe adenoma 159

Classification of brain tumor 16

Bailey and Cushing’s 17

Bergstrand’s 23

in children 39

Kernohan’s 25

four grades 25, 26

Penfield’s 22

Rio-Hortega’s 23

Roussy and Oberling’s 21

Russell and Rubinstein’s 27

WHO 28, 45

Clivus, tumor of

symptoms and signs of 346

Coagulator 581

Colloid cyst 155, 874

angiogram of 875

computerized tomography of 459, 875

diagnosis of 875

gross pathology 155

histology 156

pseudo-achinomycosis 156

localization 874

origin 155

surgical treatment of 877

complication of 878

symptoms and signs of 874

ventriculogram of 875

Computerized tomography

of acoustic neurinoma 470

of astrocytoma 453

of brain edema 442, 444, 464

in meningioma 445

of brain herniation 447

of calcification 442, 444

of colloid cyst 459

of choroid plexus papilloma 457

of craniopharyngioma 467

of dermoid and epidermoid tumor 470

of ependymoma 457

of glioblastoma multiforme (malignant glioma) 450

of hemangioblastoma 460

of medulloblastoma 459

of metastatic tumor 464

with metrizamide or air cisternography 449

for acoustic tumor 449

of meningioma 460

of oligodendroglioma 455

of pineal gland tumor 470

of pituitary adenoma 467

Conjugate gaze paresis 256

downward 313

horizontal 256, 675

upward

in pineal tumor 313

in thalamic tumor 279, 684

Convolutional (digital) marking of

cranial vault 235, 354

Convulsion, post operative 565, 865

Corpus callosum, tumor of

symptoms and signs of 282

disconnection syndrome of 280

Cortical incision

for subcortical tumor 631

Cortical blindness 267

Cottonoid 584

Craniectomy, suboccipital 600

posterior fossa

exposure of 600

closing of 608

radical decompressive 239

Craniotomy, osteoplastic 586

bifrontal 596

closing of 598

craniotome for 595

scalp incision for 586

technique of 590

Craniopharyngioma 147, 845

angiogram of 852

calcification in 149

computerized tomography of 467, 852

cyst in 149

diagnosis of 851

etiology 147

gross pathology 147

histology 149

prickle cell 149

incidence 147, 845

intrasellar 846

intraventricular 848

localization 147, 845

magnetic resonance imaging of 499, 852

origin of 845

radiation therapy in 866

skull X-rays of 852

suprasellar 846

surgical treatment of 854

route of approach in 856

post operative treatment 864

symptoms and signs of 849

ventriculogram of 854

Cushing’s disease

(see ACTH secreting adenoma)

Cushing response in increased intracranial pressure 204

Venous angle 390


หน้าต้นฉบับ 966–967
ดัชนี D

DDAVP 865

Deafness 316

Decerebrate rigidity 223

in brain stem tumor 331, 676

in uncal herniation 223

Decorticate rigidity 220

Dermoid and epidermoid tumor 152, 866

of cerebello-pontine angle 869

dermal sinus 151

diagnosis of 870

gross pathology 152

histology 153

incidence of 867

localization of 151, 152, 867

origin of 866

pearly tumor 152, 154

skull X-rays of 870

symptoms and signs of 867

Desmoplastic medulloblastoma 107

Diabetes insipidus 350, 900

in craniopharyngioma 850

in hypothalamic tumor 290, 337

in transtentorial herniation 228

treatment of 538, 865

Diencephalic syndrome 290

Diplopia 316

Disconnection syndrome 280

Draping sign 410


หน้าต้นฉบับ 967
ดัชนี E

Emaciation

in craniopharyngioma 851

in hypothalamic tumor 290

Ependymoblastoma 21, 98

histology of 98

metastasis of 99

Ependymoma 92, 687

of cerebral hemisphere 687

computerized tomography of 457

of fourth ventricle 688

gross pathology of 93

histology of 96

ependymal tubule 97

papillary tumor 97

perivascular pseudorosette 96

incidence 92, 687

localization 93

magnetic resonance imaging of 486

symptoms and signs of 688

Epidermoid cyst 153

gross pathology 154

histology 155

localization 153

pearly tumor 154

Epilepsy

epilepsia partialis continua 256

in frontal lobe tumor 255

Jacksonian 255

Jacksonian status epilepticus 256

sensory 257

Erosion, of lesser wing 796

Erythrocytosis (polycythemia) 140

Exophthalmos

in lesser wing tumor 274

in optic nerve tumor 309

in superior orbital fissure tumor 311

unilateral 274


หน้าต้นฉบับ 967–968
ดัชนี F

Facial palsy

in glomus jugulare tumor 942

in acoustic neurinoma surgery 742

Failure to thrive 290

False localizing sign 347

Fibrillary astrocytoma 59, 627

Fluid and electrolyte, imbalance of

in postoperative 536, 564

in preoperative 520

Foramen magnum

anatomy 344

tumor of

symptoms and signs of 345

Foster-Kennedy syndrome 258

Fourth ventricular tumor 326

Frontal lobe

tumor of 250

symptoms and signs of 253


หน้าต้นฉบับ 968
ดัชนี G

Galactorrhea 307, 905

Gaze palsy (see conjugate gaze paresis)

Gemistocytic astrocytoma 66

Germinoma (pinealoma) 109

atypical teratoma 108

Gerstmann’s syndrome 262

Gigantism 305, 306, 881, 911

Glioblastoma multiforme 82, 641

age incidence 82

angiogram of 438, 643

bilateral, butterfly extension of 82

bizarre giant cell in 89

brain edema in 82

computerized tomography of 450, 643

diagnosis of 642

gross pathology 82, 641

histology 89

localization 641

magnetic resonance imaging of 484, 643

metastasis of 86

necrosis in 84

symptoms and signs of 642

treatment of 644

Glioma, recurrence

treatment of 640

Glomus jugulare tumor 167, 940

angiogram of 442, 943

computerized tomography of 942

diagnosis of 942

gross pathology of 167

histology of 168

incidence 941

localization 168, 940

magnetic resonance imaging of 942

origin 167

skull X-rays of 942

symptoms and signs of 941

treatment of 943

embolization 943

surgical treatment 944

radiation therapy 944

Grasping and groping reflex 258

Grading of astrocytoma 57, 82

Growth hormone-secreting adenoma 305, 911

acromegaly 911

acromegalic gigantism 911

computerized tomography of 467, 913

diagnosis 913

gigantism 911

growth hormone evaluation 913

magnetic resonance imaging of 497, 913

skull X-rays of 913

symptoms and signs of 912

treatment

medical 915

radiation 916

selection of treatment 916

surgical 914

Gynecomastia 905


หน้าต้นฉบับ 969–970
ดัชนี H

Headache

in increased intracranial pressure 206

postoperative 542

Hemangioblastoma, cerebellum 140, 835

angiogram (vertebral) of 441, 839

computerized tomography of 460, 837

diagnosis 837

erythrocythemia in 140

gross pathology 143

histology 144

incidence 141, 835

localization 141

magnetic resonance imaging of 491, 837

surgical treatment 839

principle of 841

symptoms and signs of 836

in von Hippel-Lindau disease 140

Hemianopia, hemianopsia

(see also visual field defect)

homonymous 226, 265, 279, 684

bitemporal 302, 316, 882

in pineal tumor 316

Hemihypesthesia, hemianesthesia 279, 684

Hemiplegia, hemiparesis

cruciata 346

postictal (Todd’s paralysis) 255

in tumor of

frontal lobe 253

pons 338

temporal lobe 273

thalamus and basal ganglia 279, 684

Hemorrhage, intracranial

as intraoperative complication 547, 549

as postoperative complication 556

secondary brain stem 226

Herniation

cingulate 216

central transtentorial 217

tonsillar 228, 399

uncal 221, 397

upward transtentorial 230, 399

Homer Wright rosette 105, 106

Hydrocephalus 233

angiogram of 422

postoperative 561

in tumor

acoustic nerve 743

choroid plexus 694

craniopharyngioma 848, 851

ependymoma 688

lateral ventricle 284

pineal gland 316

pituitary gland 304, 880

thalamus and basal ganglia 683

third ventricle 293

in transtentorial herniation 198, 226

Hypercortisolism

in ACTH secreting adenoma 917

Hypernatremia (or hyperosmolarity) 564

Hyperostosis 130, 131, 365, 366, 747

of lesser wing 796

Hyperpituitarism 881

Hyperprolactinemia 905, 907

Hyperthermia

in brain tumor treatment 539

postoperative 565

Hypertonic solution 242

Hyperventilation

in brain tumor surgery 525

Hyponatremia 246, 520, 537, 564

Hypopituitarism 850, 880, 883

Hypotension

postoperative 530

Hypothalamus, tumor of 284

glioma 74

symptoms and signs of 290

Hypothalamic dysfunction

in pineal tumor 716

in third ventricle meningioma 827

Hypothermia 246

Hypothyroidism 900

Hypotonia, in cerebellar tumor 324


หน้าต้นฉบับ 970
ดัชนี I

Incidence, of brain tumor 6

by age 8

by site 9, 11

peak incidence 9

see also individual tumor

Increased intracranial pressure 184

autoregulation 201

pressure 202

metabolic 202

cerebral blood flow changes due to 200

cerebral vasomotor paralysis due to 204

compensatory mechanism of 186

Cushing response in 203

intracranial compartments 192

pathophysiological changes 197

pulmonary edema due to 205

symptoms and signs of 206

Cushing’s reflex 213

diplopia 212

enlargement of head 213

headache 206

impaired consciousness 211

papillaedema 208

personality changes 211

vomiting 207

treatment 237

medical 330

surgical 238

volume-pressure relationship in 188

Infection

postoperative 563


หน้าต้นฉบับ 970
ดัชนี J

Jacksonian epilepsy 255

Jacksonian status epilepticus 256

J-shaped sellar 372, 666

Jugular foramen 372

tumor of

symptoms and signs of 343

syndrome of 942


หน้าต้นฉบับ 971
ดัชนี K

Kernohan’s classification

of brain tumor 25, 26

Kernohan’s phenomenon 226

in uncal herniation 226


หน้าต้นฉบับ 971
ดัชนี L

Lateral ventricle, tumor of

symptoms and signs 283

Lindau’s disease 140

Lindau’s tumor 140

Lipoma 157

gross pathology 157

histology 158

Lobectomy, for glioma 618

of frontal lobe 618

of occipital lobe 624

of temporal lobe 622


หน้าต้นฉบับ 971–973
ดัชนี M

Magnetic resonance imaging 475

appearance of

brain edema 478

calcification 480

cyst 479

fat 480

tumor hemorrhage 480

of astrocytoma 483

cerebellar 486

of brain stem glioma 486

of chordoma 506

of choroid plexus papilloma 488

of colloid cyst 489

of craniopharyngioma 499

of dermoid 504

of ependymoma 486

of epidermoid 503

of glioblastoma multiforme 484

of hemangioblastoma 491

of lipoma 504

of medulloblastoma 488

of meningioma 491

of metastatic tumor 494

of oligodendroglioma 486

of pineal tumor 502

of pituitary tumor 497

of schwannoma 493

Malignant choroid plexus papilloma 101

metastasis 101

Malignant meningioma 138

Medial longitudinal fasciculus (MLF) 336

Medulloblastoma 20, 101, 708

computerized tomography of 459, 709

desmoplastic 107

diagnosis of 709

gross pathology of 102

histology of 105

Homer Wright rosette 105, 106

incidence of 102, 708

localization of 708

magnetic resonance imaging of 488, 710

metastasis of 102, 105, 708

origin of 101

radiation therapy of 714

recurrence and management of 715

result and prognosis of treatment 715

seeding, in spinal subarachnoid space 710

surgical treatment 710, 711

symptoms and signs 708

Meningioma 122, 744

angiogram of 431, 750

sunburst (sunray) appearance 750

tumor staining 750

blood supply of 746

brain edema in 746

classification of 36

common site 12, 13

computerized tomography of 460, 751

dumbbell tumor of 131

en plaque 130

gross pathology of 129

histology of 132

angioblastic 136

hemangioblastic type 132, 137

hemangiopericytic type 133, 137

fibroblastic 135

meningotheliomatous 133

psammomatous 133

transitional 133

hyperostosis in 130, 131, 747

incidence of 127, 744

infratentorial 127

invasion of 137

localization 744

magnetic resonance imaging of 491, 751

malignant 138

skull X-rays of 749

supratentorial 123

convexity 771

diagnosis of 772

surgical treatment of 772

symptoms and signs 771

falx 752

bilateral 768

method of removal 768

foramen magnum 822

investigation of 823

surgical treatment 824

symptoms and signs of 823

intraventricular 127, 131, 827

angiogram of 829

computerized tomography of 829

magnetic resonance imaging of 829

surgical treatment 830

of trigone of lateral ventricle 830

of third ventricle 831

symptoms and signs 827

ventriculogram of 830

olfactory groove 782

angiogram of 783

computerized tomography of 783

diagnosis of 783

magnetic resonance imaging of 783

surgical treatment 784

symptoms and signs 782

parasagittal and falx 752

angiogram of 755

skull X-rays of 755

surgical treatment of 756

method in 761

symptoms and signs of 753

petrous ridge 817

diagnosis 819

surgical treatment 820

symptoms and signs of 817

sphenoid ridge 794

angiogram of 796

computerized tomography of 797

diagnosis of 796

skull X-rays of 796

surgical treatment 797

symptoms and signs 795

tentorial 807

diagnosis of 809

surgical treatment of 810

symptoms and signs of 807

tuberculum sellae 789

angiogram of 790

computerized tomography of 790

magnetic resonance imaging of 790

skull X-rays of 790

surgical treatment of 790

symptoms and signs of 789

Meningism

in cerebellar tumor 324

Meningitis

due to dermoid cyst 867

Metastatic brain tumor 172, 922

brain edema in 178

gross pathology of 174

incidence 173, 922

localization 173, 174, 175

Metastatic melanoma 179

gross pathology of 179

histology of 181

Metastasis

in ependymoblastoma 99

in glioblastoma multiforme 86

in malignant choroid plexus papilloma 101

in medulloblastoma 102, 105

Midbrain, tumor of

cranial nerve symptoms 333

symptoms and signs 33

Mixed glioma 34, 43

Monoplegia, monoparesis 253


หน้าต้นฉบับ 973
ดัชนี N

Nelson’s syndrome 917

Neurinoma 117 (see also acoustic schwannoma)

incidence 117

localization 117

as manifestation of von Recklinghousen disease 118, 120

Nystagmus

in acoustic neurinoma 727

in cerebellar tumor 322

retractorius 316

searching 290, 309, 664

upward vertical 316, 675


หน้าต้นฉบับ 973–974
ดัชนี O

Occipital lobe, tumor of

symptoms and signs of 265

Oculomotor palsy 274

Oligodendroglioma 91, 655

calcification in 91

of cerebral hemisphere 655

computerized tomography of 455, 656

epilepsy in 655

gross pathology of 91

histology of 91

incidence of 91

localization of 91

magnetic resonance imaging of 486, 656

mixed oligoastrocytoma 92

symptoms and signs of 655

treatment of 656

indication for surgical 657

radiation therapy 657

Operative complication 545

intraoperative 546

Ophthalmoplegia, internuclear 336

anterior 337

intermediate 337

posterior 337

Optic foramen enlargement 372, 666

Optic nerve atrophy 662, 664, 849

primary

in hypothalamic tumor 290

in optic nerve tumor 309

in pituitary tumor 302

in superior orbital fissure tumor 310

Optic nerve glioma 71, 661

computerized tomography of 666

diagnosis of 666

gross pathology of 71

histology of 74

hypothalamic dysfunction 664

J-shaped sellar in 666

magnetic resonance imaging of 666

nystagmus in 664

optic atrophy in 662, 664

optic foramen enlargement 666

proptosis 662

result of treatment 674

scotoma, central & paracentral 662

symptoms and signs of 662

treatment 667

radiation 674

surgical 667, 669

in von Recklinghlusen’s disease 662

Optic radiation 269


หน้าต้นฉบับ 974–976
ดัชนี P

Panhypopituitarism 303

Papillaedema 208

Paralysis, crossed 331

Paresthesia, in foramen magnum meningioma 823

Parietal lobe, tumor of

symptoms and signs 260

Parinaud’s syndrome 231, 294, 313, 716

(paralysis of upward gaze)

in midbrain tumor 313

in posterior third ventricle 294

Pearly tumor 152, 154

Perivascular pseudorosettes 96

Personality changes

in prefrontal lobe tumor 257

Physaliphorus 169

Pilocytic astrocytoma 66, 661

Pineal gland tumor 34, 35, 107

angiogram of 415

calcification of 717

classification of 35

computerized tomography of 470, 718

diagnosis 717

magnetic resonance imaging of 502, 718

symptoms and signs of 313, 716

treatment of 718

surgical 719

two-cell type pattern 35, 108

type of 108

ventriculography 717

Pinealoma (germinoma) 109

clacification of 114

ectopic 110

gross pathology of 110

histology of 114

incidence 109, 110

Pinealoblastoma (pineoblastoma) 21, 109

gross pathology of 109

histology of 109

Pineocytoma (pinealocytoma) 108

gross pathology of 108

histology of 109

Pituitary gland, tumor of

classification of 38, 158, 159

Pituitary adenoma 158

acidophilic 159, 165

angiogram of 884

basophilic 159, 166

chromophobe 159

histologic pattern 164

classification of 159, 879

computerized tomogram of 467, 884

diagnosis 882

gross pathology of 160

histology of 163

incidence 160

magnetic resonance imaging of 497, 884

medical treatment of 904

preoperative treatment

steroid 898

thyroid hormone 899

postoperative treatment 897

for adrenal insufficiency 897

for diabetes incipidus 900

for hypogonadism 903

for hypothyroidism 900

skull X-rays of 883

ballooning sellar 883

double floor sellar 883

surgical treatment 886

aim of 885

transcranial approach 887

transsphenoidal approach 891

advantage of 892

contraindication of 892

indication of 892

symptoms and signs of 301, 304, 880

Pituitary adenocarcinoma 166

metastasis 166

Pneumocephalus, postoperative 561

Pons and medulla, tumor of

cranial nerve symptoms and signs 336, 337

symptoms and signs of 336

Pontine horizontal gaze center 334, 336

Postoperative care

of brain tumor surgery 528

Postoperative complication 556

Posterior fossa

closing of 608

exposure of 600

Precocious puberty 291, 717

in hypothalamic tumor 291

Preoperative preparation 518

Primary malignant lymphoma 37

Primitive neuroectodermal tumor 20, 44, 101

Prolactinoma 307, 881, 905

Prolactin-secreting adenoma 307, 905

(prolactinoma)

angiogram of 419, 908

computerized tomogram of 467, 907

diagnosis 906

hyperprolactinemia 905, 907

cause of 906

magnetic resonance imaging of 497, 908

radiation therapy 911

releasing of prolactin 905

skull X-rays of 908

symptoms and signs of 906

treatment 908

for macroadenoma 909

for microadenoma 910

Proptosis 662

Protoplasmic astrocytoma 63

Ptosis

in cavernous sinus tumor 310

in superior orbital fissure tumor 310

Pupillary light reflex 315

Pulmonary edema

in increased intracranial pressure 205


หน้าต้นฉบับ 976
ดัชนี Q

Quadriparesis, spastic

in brain stem glioma 676

in foramen magnum meningioma 823


หน้าต้นฉบับ 976
ดัชนี R

Rebound phenomenon 242

Retractor 582


หน้าต้นฉบับ 976–977
ดัชนี S

Scalp incision, for

craniotomy 586

posterior fossa 601

Seeding

of medulloblastoma 710

Sella turcica, radiological changes

in increased intracranial pressure 235

ballooning of 368

Sensorineural hearing loss

in acoustic neurinoma 726

in glomus jugulare tumor 942

SIADH (syndrome of inappropriate ADH secretion) 537

Sinus, occlusion of

superior sagittal 755

management of 760

Skull X-rays, changes

due to increased intracranial pressure

convolutional marking 354

enlargement of 356

erosion of dorsum sellae 354

local bulging of 357

separation of suture of 356

due to tumor

abnormal vascular groove 358

calcification 360

hyperostosis 365, 366

local bone erosion 368

ballooning sellar 368

of internal acoustic meatus 370

of jugular foramen 372

of optic foramen 372

neovascularity 358

Steroid, treatment

in glioblastoma multiforme 644

in metastatic brain tumor 938

in pituitary tumor 898

for postoperative 540

for preoperative 521

Subependymal giant cell astrocytoma 67

Suction

dangerous of 580

technique of 579

Sunray (sunburst) appearance 750

Superior orbital fissure syndrome 310

Suture, cranial

separation of 233

Sylvian triangle 379

Symptom triad 249


หน้าต้นฉบับ 977
ดัชนี T

Temporal lobe

epilepsy 272

tumor of

symptoms and signs of 271

Tentorial notch (incisura) 192

Teratoma 114

gross pathology of 114

histology of 117

incidence 114

Thalamus and basal ganglia

tumor of 275

symptoms and signs of 278

Thalamic glioma 683

angiogram of 413, 685

computerized tomogram of 684

incidence of 683

surgical treatment 686

symptoms and signs of 683

hemianesthesia 684

hemiparesis 684

homonymous hemianopsia 684

obstructive hydrocephalus 683

ventriculogram of 685
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