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	 Inverted papilloma เป็นเนื้องอกที่พบไม่บ่อยแต่มี 
อบุตักิารณข์องการลกุลามไปยงัอวยัวะขา้งเคยีง และการกลบั
เป็นซํ้าหลังการรักษาสูง และยังพบร่วมกับมะเร็งได้  สาเหตุ
การเกดิของเนือ้งอกยงัไมท่ราบแนช่ดัแตต่รวจพบสมัพนัธก์บั 
human papilloma virus Type 6 และ 11 โดยเฉพาะในราย
ที่กลับเป็นซํ้า มีการเสนอการแบ่งระยะเนื้องอกหลายระบบ  
แต่ระบบที่มีความสัมพันธ์กับพยากรณ์โรคคือ ระบบของ 
Krouse และ Cannady ภาพถ่ายรังสีคอมพิวเตอร์นอกจาก
จะชว่ยประเมนิขอบเขตของเนือ้งอกแลว้ยงัชว่ยบอกจดุกำ�เนดิ
ของเนื้องอกได้ด้วย โดยจะเห็นกระดูกหนาตัวเป็นหย่อม   
การรักษาคือการผ่าตัดเอาเนื้องอกออก ซึ่งอาจจะผ่าตัด 
โดยการเปิดแผลด้านนอกหรือผ่าตัดผ่านกล้องส่องจมูก  
ซึง่มอีตัราการหายใกลเ้คยีงกนั หลกัการสำ�คญัของการผา่ตดั
คือ การผ่าตัดเอาเนื้องอกออกให้หมดรวมทั้งกระดูกที่อยู่ใต ้
จุดกำ�เนิดของเนื้องอก หลังการรักษาควรติดตามผู้ป่วยใน
ระยะยาวหรือตลอดชีวิตเนื่องจากเนื้องอกชนิดนี้มีโอกาส
กลบัเปน็ซํา้หรอืกลายเปน็มะเรง็ไดห้ลงัจากผา่ตดัแลว้หลายปี

	 Inverted papilloma is an uncommon sinonasal tumor 
which has a high incidence of local invasion and local  
recurrence in addition to the risk of coincidental carcinoma.  
The etiology is still unknown but may be related to  
human papilloma virus, usually type 6 and 11 especially in 
recurrent cases. Many tumor staging systems have been 
purposed.  Krouse and Cannady systems correlated better 
with the prognosis. CT scan not only gives detail of tumor 
extension but can also identify the origin by signs of focal 
bony sclerosis. The treatment modality is surgical removal 
by conventional or endoscopic surgery which has equal  
local control rate. Complete removal of the tumor origin 
and its underlying bone is the key to success. Lifelong 
follow up is necessary because delayed recurrence and 
malignancy change may still occur after several years of 
surgery.

	 Inverted papilloma เป็นเนื้องอกที่เกิดในโพรงจมูก
และโพรงอากาศข้างจมูก ปี ค.ศ. 1854 Ward เป็นคนแรก
ที่รายงานเนื้องอกชนิดนี ้ ปี ค.ศ. 1855 Billiroth ได้รายงาน  
papilloma ในจมูก 2 รายและเรียกว่า villiform cancers  
ในปี ค.ศ. 1935 Reingertz พบว่าเยื่อบุผิวของเนื้องอก 
มีลักษณะหวำ�เข้าไป (inverted) ในเนื้อเยื่อเกี่ยวพันที่อยู่ข้าง
ใต้จึงได้เรียกเนื้องอกชนิดนี้ตามลักษณะที่พบว่า inverted 

papilloma แต่บางคนนิยมเรียกตามชื่อของเนื้อเยื่อที่เป็นต้น
กำ�เนิดของเยื่อบุโพรงจมูกและโพรงอากาศข้างจมูกว่า  
Schneiderian papilloma  และมีอีกหลายชื่อเช่น inverting  
papilloma, epithelial papilloma, papillary sinusitis, inverted 
Schneiderian papilloma, soft papilloma, transitional  
cell papilloma, cylindrical cell carcinoma, polyp with 
inverting metaplasia, benign transition cell growth1 
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แม้เนื้องอกชนิดนี้จะพบไม่บ่อยแต่ก็เป็นเนื้องอกที่พบมะเร็ง
ร่วมได้และมีอัตราการเกิดเป็นซํ้าหลังผ่าตัดค่อนข้างสูง  
ความกา้วหนา้ทางการวนิจิฉยัและผา่ตดัทำ�ใหก้ารดแูลรกัษา
ผูป้ว่ยเปลีย่นแปลงไป บทความนีช้ว่ยใหผู้อ้า่นไดต้ระหนกัถงึ
ความสำ�คัญและทราบความก้าวหน้าเกี่ยวกับโรคนี้
	 เนื้องอกชนิดนี้แม้ว่าจะพบได้ไม่บ่อย แต่มีอัตราการเกิด
ซํ้าหลังการผ่าตัดค่อนข้างสูง และอาจพบมะเร็งร่วมด้วยได้ 
ซึ่งในปัจจุบันความก้าวหน้าทางเทคโนโลยีและองค์ความรู้ 
ที่เพิ่มมากขึ้นทำ�ให้การวินิจฉัยและการผ่าตัดรักษามีการ
เปลีย่นแปลงไป บทความนีจ้งึตอ้งการนำ�เสนอความกา้วหนา้
เกี่ยวกับเนื้องอกชนิดนี้เพื่อประโยชน์ในการดูแลรักษาผู้ป่วย
ต่อไป

ชนิดของ sinonasal papilloma
	 ปัจจุบันองค์การอนามัยโลก (WHO) แบ่ง sinonasal 
papilloma ตามลักษณะทางพยาธิวิทยาของเนื้อเยื่อที่บุผิว
เนื้องอก ออกเป็น 3 ชนิด คือ2 
	 1.	 Inverted papilloma พบประมาณร้อยละ 70 ของ 
papilloma จากโพรงจมูกและโพรงอากาศข้างจมูกเยื่อบุผิว
ส่วนใหญ่คือ transitional epithelium ที่มีลักษณะหวำ�เข้าไป
ในก้อนเนื้องอก เนื้องอกชนิดนี้ส่วนใหญ่มีจุดกำ�เนิดที่ผนัง 
ด้านข้างโพรงจมูกและในโพรงอากาศข้างจมูก maxillary
	 2.	 Exophytic papilloma เยือ่บผุวิสว่นใหญค่อื mature 
squamous epithelium เนือ้งอกชนดินีม้จีดุกำ�เนดิจากผนงักัน้
จมูก
	 3.	 Columnar cell papilloma เยื่อบุผิวส่วนใหญ่คือ 
columnar (cylindrical) epithelium จุดกำ�เนิดของเนื้องอก
ชนดินีอ้ยูท่ีผ่นงัดา้นขา้งโพรงจมกูและในโพรงอากาศขา้งจมกู 
maxillary 
	 นอกจากนี้ยังพบ papilloma ที่มีเยื่อบุผิวหลายชนิดอยู่
ด้วยกัน	
     
อุบัติการณ์ 
	 Inverted papilloma พบได้ประมาณร้อยละ 0.5 ถึง 4  
ของเนื้องอกจมูกทั้งหมด3 โดยมีอุบัติการณ์ประมาณ 
0.52-1.5 ต่อประชากร 100,000 คนต่อปี4 พบในเพศชาย
บ่อยกว่าเพศหญิงในสัดส่วนประมาณ 3:1 มักพบในช่วงอายุ 
40-60 ปี1     เนื้องอกชนิดนี้มักเป็นในจมูกข้างเดียว รอยโรค
ในโพรงจมูกสองข้างพบได้ร้อยละ 4.95   

พฤติกรรมของ inverted papilloma
	 ตน้กำ�เนดิของ inverted papilloma สว่นใหญอ่ยูบ่รเิวณ
ผนังด้านข้างโพรงจมูก มีเพียงร้อยละ 1 ที่มีต้นกำ�เนิดจาก
บริเวณผนังกั้นจมูก (ตารางที่ 1)3   

ตารางที่ 1	 แสดงบริเวณต้นกำ�เนิดของเนื้องอก inverted 
papilloma  

ตำ�แหน่งที่พบ จำ�นวน ร้อยละ

Ethmoid sinuses 19 48

Maxillary sinuses 11 28

Lateral nasal wall 4 10

Sphenoid sinus 3 7.5

Frontal sinus 1 2.5

Inferior turbinate 1 2.5

Septum 1 2.5

	 ลักษณะที่สำ�คัญของ inverted papilloma คือ มีโอกาส
กลับเป็นซํ้าหลังผ่าตัดได้ มีแนวโน้มที่จะรุกลํ้าเข้าไปยัง
อวัยวะข้างเคียง1,2 และ ประมาณร้อยละ 9.15 ของ inverted 
papilloma พบมะเร็งร่วมด้วย มีการศึกษาพบว่าลักษณะ 
ทางพยาธวิทิยาของ inverted papilloma ทีม่คีวามสมัพนัธก์บั 
การพบมะเร็ง2 คือ มี bony invasion, hyperkeratosis 
หรือมี mitotic index สูง 
	 การพบมะเร็งใน inverted papilloma  มี 2 แบบคือ
	 1.	 พบร่วมกับ inverted papilloma ตั้งแต่การวินิจฉัย
หรอืผา่ตดัครัง้แรก (synchronous) พบประมาณรอ้ยละ 7.16  
ผู้ป่วยกลุ่มนี้มีอายุเฉลี่ยประมาณ 60 ปีซึ่งมากกว่ากลุ่มที่ 
ไม่มีมะเร็งซึ่งมีอายุเฉลี่ยประมาณ 50 ปี6   มะเร็งส่วนใหญ่
เป็นชนิด squamous cell carcinoma พบ transitional 
cell carcinoma, adenocarcinoma, mucoepidermoid  
carcinoma และ verrucous carcinoma เป็นส่วนน้อย 
	 2.	 มะเร็งเกิดหลังการผ่าตัดในบริเวณตำ�แหน่งที่เคย
ผ่าตัดมาก่อน (metachronous) พบประมาณร้อยละ 3.66  
มะเรง็เกดิหลงัจากผา่ตดัแลว้ 6 เดอืนไปจนถงึ 15 ป ีมคีา่เฉลีย่
ประมาณ 4 ปี
	 พยากรณโ์รคของผูป้ว่ย inverted papilloma ทีพ่บมะเรง็
ร่วมด้วยนั้นจะคล้ายกับผู้ป่วยมะเร็งในโพรงจมูกหรือโพรง
อากาศข้างจมูกทั่วไป7

อาการและอาการแสดง
	 ผู้ป่วยมักมีอาการผิดปกติมานานโดยเฉลี่ยประมาณ  
2-3 ปีก่อนมาพบแพทย์8 อาการที่พบได้บ่อยที่สุดคือ คัดจมูก
ขา้งเดยีว พบไดร้อ้ยละ 58 อาการอืน่ๆ ไดแ้ก ่เลอืดกำ�เดาใหล 
ร้อยละ 17  มีนํ้ามูกร้อยละ 14 คัดจมูกทั้งสองข้างร้อยละ12   
มกีอ้นในจมกูรอ้ยละ 9 โพรงอากาศขา้งจมกูอกัเสบรอ้ยละ  91
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	 การตรวจรา่งกายพบ กอ้นในโพรงจมกูคลา้ยรดิสดีวงจมกู  
แต่จะเห็นหลอดเลือดบนผิวร้อนมากกว่าริดสีดวงจมูก  
ก้อนมีสีเทา สีชมพูหรือสีแดงเข้ม ผิวแลดูไม่เรียบ อาจมีติ่ง
คลา้ยใบเฟริน์ (frond-like projection) ยืน่ออกมาจากกอ้นเนือ้1 
เนื้องอกมีลักษณะเปราะ ยุ่ย เมื่อสัมผัสเลือดจะออกง่าย8  
ตัวเนื้องอกมักวางอยู่บนเยื่อบุที่อยู่ข้างเคียงโดยที่ไม่ลุกลํ้า
เขา้ไปในเยือ่บนุัน้ บางครัง้เหน็เนือ้งอกเตม็จมกูแตแ่ทจ้รงิแลว้
มีเพียงก้านยึดติดกับผนังโพรงจมูกที่เป็นจุดกำ�เนิด1

  
สาเหตุ (etiology)
	 ยงัไมท่ราบแนช่ดัวา่อะไรเปน็สาเหตทุีท่ำ�ใหเ้กดิ inverted 
papilloma การติดเชื้อแบคทีเรีย การติดเชื้อไวรัส ภาวะ
อักเสบเรื้อรัง ภูมิแพ้ สูบบุหรี่ การประกอบอาชีพที่สัมผัส 
สารเคมีล้วนแล้วแต่เป็นปัจจัยที่ได้รับการกล่าวอ้างว่าเป็น
สาเหตุของการเกิด inverted papilloma2 ช่วงปลายทศวรรษ 
1980 เริม่ปรากฏหลกัฐานวา่ human papilloma virus (HPV) 
อาจเป็นสาเหตุของ inverted papilloma แต่ความสัมพันธ์
ระหว่าง HPV และ inverted papilloma ยังไม่เป็นที่ยอมรับ
ทั่วไป อาจเนื่องมาจาก อัตราการพบ HPV ใน inverted  
papilloma ของแต่ละรายงานแตกต่างกันมาก ซึ่งอาจเกิด
จากวิธีที่ใช้ตรวจหาไวรัสแตกต่างกัน หรือการติดเชื้อไวรัส
ไม่ได้เป็นปัจจัยเดียวที่ทำ�ให้เกิดโรคหรืออาจมี HPV ก่อโรค
ชนิดอื่นที่เรายังค้นไม่พบก็เป็นได้9 แต่ inverted papilloma 
มีลักษณะคล้ายการติดเชื้อไวรัสคือ9,10  
	 1. 	 ลักษณะทางกายภาพของเนื้องอกคล้ายกับเนื้องอก
ชนิดอื่นที่เกิดจาก HPV  
	 2.	 เนื้องอกมีจุดกำ�เนิดโรคหลายจุด (multicentricity )
	 3. 	 เนือ้งอกสามารถแพรก่ระจายไปเกดิไดท้ัว่ทัง้โพรงจมกู 
โพรงอากาศข้างจมูก หรือในหู
	 4. 	 เนือ้งอกมแีนวโนม้ทีก่ลบัเปน็ซํา้แมจ้ะไดร้บัการผา่ตดั
ออกไปหมดแล้ว
	 5. 	 เนื้องอกมีศักยภาพที่จะกลายเป็นมะเร็ง 
	 มีการรวบรวมการศึกษา HPV ใน inverted papilloma 
ตั้งแต่ปี ค.ศ. 1987-2006  พบว่าใน inverted papilloma  
พบ HPV ร้อยละ 22.3 ส่วนใหญ่เป็นชนิดความเสี่ยงตํ่า  
(low risk) คือ type  6 และ 11 พบ type 16 หรือ 18 ซึ่งเป็น
ชนิดความเสี่ยงสูง (high risk)น้อยกว่า ในสัดส่วน 2.8-4.8:1 
ส่วนในรายที่เนื้องอกมี severe dysplasia หรือ กลายเป็น
มะเร็งจะพบเชื้อ HPV มากขึ้นประมาณร้อยละ 55.8 และ 
พบเชือ้ HPV ชนดิทีม่คีวามเสีย่งสงูมากขึน้ในสดัสว่นพอๆ กบั
เชื้อ HPV ชนิดความเสี่ยงตํ่า ถ้าดูในรายที่เนื้องอกกลับเป็น

ซํ้าหลังผ่าตัดจะพบเชื้อ HPV มากกว่ากลุ่มที่ไม่กลับเป็นซํ้า
คือร้อยละ 57.9 และ 9.7 ตามลำ�ดับ ดังนั้นการตรวจพบเชื้อ 
HPV ในเนื้องอกจึงเป็นสิ่งที่ช่วยบอกว่าผู้ป่วยมีโอกาสกลับ
เปน็ซํา้หลงัการผา่ตดัมากกวา่ในรายทีต่รวจไมพ่บเชือ้ไวรสันี้10 

การวินิจฉัยแยกโรค 
	 รดิสดีวงจมกู (nasal polyp) มกัพบในผูป้ว่ยทีม่ปีระวตัิ
โรคจมูกอักเสบภูมิแพ้มาก่อน และร้อยละ 92 จะพบริดสีดวง
จมูกในจมูกทั้งสองข้าง11ในขณะที่ inverted papilloma 
มักจะเป็นข้างเดียว นอกจากนี้ลักษณะของริดสีดวงจมูก 
จะเป็นก้อนผิวเรียบ ใส เป็นก้อนเล็กๆ  หลายก้อนรวมกัน 
	 Antrochoanal polyps มักพบในจมูกข้างเดียวเหมือน 
inverted papilloma แตม่กัพบในชว่งวยัรุน่มากกวา่ ลกัษณะ
กอ้นเหมอืนรดิสดีวงจมกูทัว่ไป แตม่กัจะโตยอ้ยจากจมกูลงไป
ด้านหลังของโพรงจมูกมากกว่าที่จะโตอยู่แต่ในโพรงจมูก
	 Juvenile angiofibroma มักพบในจมูกข้างเดียว
เหมอืนกบั inverted papilloma แตเ่ปน็เนือ้งอกทีพ่บในวยัรุน่
เพศชาย และมักจะมีเลือดกำ�เดาใหลเป็นอาการสำ�คัญ  
กอ้นจะมผีวิเรยีบทบึ สแีดงชมพเูนือ่งจากมเีลอืดมาเลีย้งมาก 
ตำ�แหน่งของก้อนมักจะอยู่ค่อนไปทางโพรงหลังจมูก  
(nasopharynx) แต่ก้อนอาจจะโตเข้ามาในโพรงจมูกได้
	 มะเร็งของโพรงอากาศข้างจมูก มักพบในคนสูงอายุ
และมักพบในจมูกข้างเดียวได้เช่นเดียวกับ inverted  
papilloma มีการทำ�ลายกระดูกข้างเคียงได้เช่นเดียวกัน  
แต่มีความรุนแรงในการทำ�ลายมากกว่า ลักษณะของก้อน
แยกได้ยากจาก inverted papilloma จึงต้องนึกถึงโรคนี้ไว้
ด้วยเสมอ ซึ่งการตัดชิ้นเนื้อเพื่อตรวจทางพยาธิวิทยาเป็น 
การตรวจที่สำ�คัญก่อนวางแผนการรักษาที่ถูกต้องและ 
เหมาะสมต่อไป

การแบ่งระยะของเนื้องอก
	 มผีูน้ำ�เสนอการแบง่ระยะของเนือ้งอกหลายวธิ ี Skolnick 
และคณะแบง่ระยะของเนือ้งอกโดยนำ�แนวคดิการแบง่ระยะ
แบบ TNM ของเนื้องอกมะเร็งมาใช้  Schneider ใช้ภาพถ่าย
รังสีแบ่งระยะของเนื้องอกโดยดูจากการกร่อนของกระดูก 
หรือการแผ่ขยายของเนื้องอก5

	 ในปี ค.ศ. 2000 Krouse ได้นำ�เสนอการแบ่งระยะของ
เนือ้งอกโดยใชก้ลอ้งสอ่งตรวจจมกูและ CT scan ตอ่มา Han 
และ Cannady ไดด้ดัแปลงระบบของ Krouse ในป ีค.ศ. 2001  
และ 200712 ตามลำ�ดับ (ตารางที่ 2)4
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	 อยา่งไรกต็ามยงัไมม่รีะบบใดทีเ่ปน็ทีย่อมรบัทัว่ไป ทำ�ให้
การเปรียบเทียบผลการรักษาด้วยวิธีต่างๆ ทำ�ได้ลำ�บาก
	 Gras-Cabrerizo และคณะ4 ได้ทำ�การศึกษาแบบ
ยอ้นหลงัเปรยีบเทยีบการแบง่ระยะของ inverted papilloma   
ทั้งสามระบบกับการกลับเป็นซํ้าของเนื้องอกหลังการ
ผ่าตัดในผู้ป่วย 79 ราย พบว่าการแบ่งระยะแบบ Krouse  
และ Cannady มีความสัมพันธ์กับอัตราการกลับเป็นซํ้า 
ของเนื้องอกหลังการผ่าตัดคือ เนื้องอกที่อยู่ในระยะแรก 
มีอัตราการกลับเป็นซํ้าหลังได้รับการผ่าตัดรักษาน้อยกว่า 
เนื้องอกที่อยู่ในระยะท้ายตามลำ�ดับ ดังรูปที่ 1
	 Holzmann และคณะ13 ไดท้ำ�การศกึษาแบบไปขา้งหนา้ 
เปรยีบเทยีบการแบง่ระยะของเนือ้งอกตามระบบของ Krouse 
โดยใชข้อ้มลูจากการตรวจผูป้ว่ยกอ่นการผา่ตดัดว้ยกลอ้งสอ่ง
ตรวจโพรงจมูกและผลที่ได้จากการทำ�  high resolution CT 
scan ของจมูกและโพรงอากาศข้างจมูกก่อนผ่าตัด กับระยะ
ของเนื้องอกที่พบในขณะผ่าตัดแบบใช้กล้อง พบว่าผลการ
แบ่งระยะของเนื้องอกก่อนการผ่าตัดดังกล่าวมีความถูกต้อง
เพียงร้อยละ 51

ตารางที่ 2	 แสดงระบบการแบ่งระยะของ inverted papilloma4

Krouse system
	 T1	 Confined to the nasal cavity
	 T2	 Osteomeatal complex region, ethmoid, or medial maxillary involvement
	 	 (with and without nasal cavity involvement)
	 T3	 Any wall of maxillary sinus but medial, frontal sinus, or sphenoid with or without T2 criteria
	 T4	 Any extrasinus involvement or malignancy
Han system
 	 Group I   	 Limited to nasal cavity, lateral nasal wall, medial maxillary sinus, ethmoid sinus, and sphenoid sinus
	 Group II  	 Extension lateral to medial maxillary wall with or without group I criteria
	 Group III 	 Extension into frontal sinus
	 Group IV 	 Extension outside sinuses
Cannady system
	 Group A	 Inverted papilloma confined to the nasal cavity, ethmoid sinuses, or medial maxillary  wall
	 Group B	 Inverted papilloma with involvement of any maxillary wall (other than the medial wall), 
	 	 or  frontal sinus, or sphenoid sinus
	 Group C	 Inverted papilloma with extension beyond the paranasal sinuses

รูปที่ 1	 แสดงความสัมพันธ์ระหว่างการแบ่งระยะของ 
inverted papilloma ในระบบของ Krouse Cannady และ Han  
กับอัตราการกลับเป็นซํ้าของเนื้องอกหลังการผ่าตัด4 

(แกนตั้งคือสัดส่วนของผู้ป่วยที่ปลอดจากโรคหลังการผ่าตัด 
แกนนอนคือระยะเวลาหลังผ่าตัดมีหน่วยเป็นปี)
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Sinonasal  Inverted Papilloma: Aggressive Benign Tumorอินเวอร์เต็ด แปปปิวโลม่าในโพรงจมูกและ/หรือโพรงอากาศข้างจมูก

ลักษณะทางรังสีวิทยาของ inverted papilloma
	 การถ่ายภาพรังสีของโพรงอากาศข้างจมูก (plain film 
paranasal sinus) พบความผิดปกติประมาณร้อยละ 70  
ของผู้ป่วยคือพบว่ามีความขุ่นทึบของโพรงอากาศข้างจมูก 
maxillary ด้านเดียวเหมือนกับที่พบในโพรงอากาศข้างจมูก
อกัเสบทัว่ไป  ทำ�ใหไ้มส่ามารถใชแ้ยกเนือ้งอกและโพรงอากาศ
ข้างจมูกอักเสบออกจากกันได้13 
	 ภาพจาก CT scan มักพบรอยโรคด้านเดียวเช่นกัน โดย
รอ้ยละ 45 ของผูป้ว่ยทีท่ำ� CT scan พบการเปลีย่นแปลงของ
กระดูก11 ได้แก่ มีการขยายกว้างของรูเปิดของโพรงอากาศ
ข้างจมูก maxillary กระดูกกร่อน (bony erosion) และ
มีกระดูกหนาตัวเป็นหย่อม (focal bony sclerosis) โดย
ลักษณะของ bony sclerosis นั้นพบได้ในผู้ป่วยที่เป็นโพรง
อากาศข้างจมูกอักเสบเช่นกัน แต่ในผู้ป่วยโพรงอากาศ 
ข้างจมูกอักเสบ bony sclerosis จะเกิดทั่วทั้งโพรงอากาศ 
ข้างจมูก ภาพจาก CT scan ไม่มีลักษณะที่จำ�เพาะเจาะจง  
(pathognomonic sign) ต่อ inverted papil loma   
อย่างไรก็ตามลักษณะที่ช่วยในการวินิจฉัย inverted  
papilloma คือ มีเนื้องอกในจมูกข้างเดียวโดยเนื้องอก
อยู่บริเวณผนังด้านข้างโพรงจมูกและ middle meatus  
หรอืเนือ้งอกในจมกูขา้งเดยีวทีเ่ปน็ lobulated pattern หรอืมี
กระดูกกร่อน และกระดูกหนาตัวเป็นหย่อม14 
	 CT scan นอกจากช่วยให้แพทย์ทราบขอบเขตของเนื้อ
งอกแลว้ ยงัมผีูน้ำ�มาใชร้ะบจุดุกำ�เนดิของเนือ้งอก   มกีารศกึษา  
CT scan ของผูป้ว่ย inverted papilloma พบวา่มกีระดกูหนาตวั 
เป็นหย่อม ร้อยละ 63.2 ถึง 8015, 16 และร้อยละ 89.1 ของ
กระดูกหนาตัวเป็นหย่อมนี้ตรงกับจุดกำ�เนิดของเนื้องอกที่
พบในการผ่าตัด15และยังมีผู้แบ่งรูปแบบของกระดูกหนาตัว
เป็นหย่อมนี้15 ออกเป็น 2 ชนิดคือ
	 1.	 Cone shape focal bony sclerosis พบเฉพาะใน
โพรงอากาศข้างจมูก ยกเว้น ethmoid sinus 
	 2.	 Plaque like bony sclerosis พบได้ทุกที่ทั้งในโพรง
อากาศข้างจมูก ผนังด้านข้างโพรงจมูก หรือผนังกั้นจมูก 
 	 โดย กระดูกหนาตัวเป็นหย่อม แบบ cone shape focal 
bony sclerosis เป็นจุดกำ�เนิดของเนื้องอกร้อยละร้อย15,16 

และกระดูกหนาตัวเป็นหย่อมแบบ plaque like bony  
sclerosis  เป็นจุดกำ�เนิดของเนื้องอกร้อยละ 86 ถึง 10015,16 

ปัจจุบันยังไม่ทราบสาเหตุที่ทำ�ให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของ
กระดูกใต้บริเวณที่เป็นจุดกำ�เนิดของเนื้องอกนี้
	 ลักษณะอื่นที่ช่วยบอกจุดกำ�เนิดของเนื้องอกคือการพบ
กา้นของเนือ้งอก (pedunculation) โดยพบไดร้อ้ยละ 13 ของ
ผูป้ว่ย ซึง่รอ้ยละ 75 เปน็จดุกำ�เนดิของเนือ้งอก  ลกัษณะอืน่ๆ  
เช่น กระดูกกร่อน กระดูกที่อยู่ชิดกับเนื้องอกโก่ง หรือ  

widening of   osteomeatal complex มีความถูกต้องใน 
การบอกจุดกำ�เนิดของเนื้องอกค่อนข้างตํ่าคือร้อยละ 40, 44 
และ 33 ตามลำ�ดับ16 
	 จาก MRI พบว่าภาพของ inverted papilloma ใน 
T2-weighted image เป็น intermediate signal intensity  
ซึง่เปน็ลกัษณะสว่นใหญข่องเนือ้งอกในจมกู ตา่งจากลกัษณะ
ของสารคัดหลั่งหรือเนื้อเยื่อที่มีการอักเสบซึ่งจะเป็น bright 
signal intensity ทำ�ให้ MRI แยกเนื้องอกออกจากเยื่อบุที่
หนาตวัหรอืสารคดัหลัง่ขน้ๆ ทีเ่กดิจากการอกัเสบไดด้กีวา่ CT 
scan14 ลักษณะของ MRI ที่อาจบ่งถึง inverted papilloma 
คือ convolute cerebriform ที่พบใน T2-weighted image 
หรือ enhanced T1-weighted image14,17 อย่างไรก็ตาม
ยังไม่มีลักษณะของ MRI ที่จำ�เพาะต่อ inverted papilloma 
	 CT scan หรอื MRI ไมส่ามารถแยก inverted papilloma 
ทีก่ลบัเปน็ซํา้ออกจากแผลเปน็ทีเ่กดิจากการผา่ตดัได ้แมจ้ะมี
คำ�แนะนำ�วา่ภาพ MRI ใน T2-weighted  ของเนือ้งอกในจมกู
และโพรงอากาศขา้งจมกู เปน็ intermediate signal ตา่งจาก
เนื้อเยื่ออักเสบที่เป็น bright signal intensity อย่างไรก็ตาม
ใน T2-weighted image แผลเป็นจะให้ลักษณะ low signal 
intensity เมื่อร่วมกับ bright signal intensity ที่เกิดจาก 
การอักเสบซึ่งพบอยู่หลายเดือนหลังการผ่าตัดแสดงผลเป็น 
intermediate signal intensity เหมอืนกนัได ้ทำ�ใหไ้มส่ามารถ
ใช้ MRI ดูเนื้องอกที่กลับเป็นซํ้าได้11

การรักษา
	 ปัจจุบันวิธีรักษา inverted papilloma คือการผ่าตัด 
Weissler1 และคณะได้รายงานการรักษา inverted 
papilloma จำ�นวน 223 ราย ด้วยวิธีผ่าตัดแบบต่างๆพบว่า  
วิธีผ่าตัดผ่านรูจมูกเหมือนทำ�ผ่าตัดริดสีดวงจมูกโดยไม่ใช้
กล้อง มีอัตราการกลับเป็นซํ้าถึงร้อยละ 71   วิธีผ่าตัดแบบ 
Caldwell-Luc หรือ external ethmoidectomy มีอัตรา 
การกลับเป็นซํ้าร้อยละ 56  วิธีผ่าตัดมีแผลเปิดแบบ lateral  
rhinotomy หรือ midface degloving ร่วมกับ medial  
maxillectomy มีอัตราการกลับเป็นซํ้าร้อยละ 29 ซึ่งการ
ผ่าตัดแบบมีแผลเปิดร่วมกับ medial maxillectomy นี้ทำ�ให้
สามารถตัดเอาเนื้องอกออกทั้งก้อน (en bloc) และได้รับ 
การยอมรับให้เป็นมาตรฐานในการผ่าตัดรักษา inverted 
papilloma เรื่อยมา1

	 ในปี ค.ศ. 1989 Lawson และคณะ1 ได้รายงานผู้ป่วยที่
ไดร้บัการผา่ตดัโดยไมม่แีผลเปดิบนใบหนา้ รกัษาเนือ้งอกอยู่
ที่ผนังด้านข้างโพรงจมูก เข้าไปใน ethmoid หรือ maxillary 
sinus เพียงเล็กน้อย ด้วยวิธี transnasal หรือ transantral  
sphenoethmoidectomy โดยมีอัตราการกลับเป็นซํ้า 
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ร้อยละ 10 ซึ่งใกล้เคียงกับวิธีผ่าตัดแบบเปิดร่วมกับ medial 
maxillectomy ที่มีอัตราการกลับเป็นซํ้าร้อยละ 9 
	 ในทศวรรษที่ 1980 การผ่าตัดโพรงอากาศข้างจมูกแบบ
ใช้กล้อง (endoscopic sinus surgery) เริ่มแพร่หลาย จึงมี 
ผู้นำ�วิธีนี้มาใช้ในการผ่าตัด inverted papilloma ในปี ค.ศ. 
1992 Waitz และ Wigand  เปน็คณะแรกทีร่ายงานผลการผา่ตดั  
inverted papilloma แบบใช้กล้องด้วยอัตราการกลับเป็นซํ้า
รอ้ยละ 17 ใกลเ้คยีงกบัวธิมีาตรฐานทีม่อีตัราการกลบัเปน็ซํา้
ร้อยละ 191 หลังจากนั้นก็มีรายงานอีกหลายฉบับที่ได้ผล
คล้ายๆ กัน1,3,12,18,19 
	 ในปี ค.ศ. 2006   Busquets และคณะ18 ได้รายงาน
การทำ�  meta-analysis ของการผ่าตัดผู้ป่วย inverted  
papilloma โดยกลุม่ทีส่นใจศกึษาเปน็ contemporary cohort  
ประกอบด้วยรายงานจำ�นวน 32 ฉบับที่ตีพิมพ์ตั้งแต่ ค.ศ. 
1992-2004   แบ่งผู้ป่วยเป็นกลุ่มที่ได้รับการผ่าตัดแบบใช้
กลอ้ง 714 ราย และผา่ตดัแบบไมใ่ชก้ลอ้ง 346 ราย สว่นกลุม่ 
เปรียบเทียบคือกลุ่ม historical cohort ซึ่งประกอบด้วย
รายงาน 13 ฉบับ  ที่ตีพิมพ์ตั้งแต่ปี ค.ศ. 1970-1995 เป็น 
การผ่าตัดผู้ป่วย inverted papilloma แบบไม่ใช้กล้อง  
692 ราย   ผลการศึกษาพบว่ากลุ่มที่ได้รับการผ่าตัดแบบ
ใช้กล้องมีอัตราการกลับเป็นซํ้าร้อยละ 12 ส่วนกลุ่มที่ได้รับ 
การผ่าตัดแบบไม่ใช้กล้องมีอัตราการกลับเป็นซํ้าร้อยละ 20 
ผลการศึกษาที่พบว่าการผ่าตัดแบบใช้กล้องดีกว่าแบบไม่ใช ้
กล้องอาจเกิดจากความลำ�เอียงในการเลือกผู้ป่วยเข้า 
กลุ่มการรักษาโดยเลือกผู้ป่วยที่มีรอยโรคขนาดเล็กให้ได้รับ
การผ่าตัดแบบใช้กล้อง ส่วนผู้ป่วยที่มีรอยโรคขนาดใหญ่ 
ให้ได้รับการผ่าตัดแบบไม่ใช้กล้องนั้น หากเกิดขึ้นจริงอัตรา
การกลับเป็นซํ้าในกลุ่มที่ได้รับการผ่าตัดแบบไม่ใช้กล้อง
ใน contemporary cohort ควรจะมากกว่ากลุ่ม historical 
cohort แต่กลับพบอัตราการกลับเป็นซํ้าในทั้งสองกลุ่มนี้ 
พอๆกัน คือ ร้อยละ 20 และ 19 ตามลำ�ดับซึ่งไม่มีความ
แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ   แสดงว่าไม่มีความ
ลำ�เอียงในการเลือกผู้ป่วยเข้ากลุ่มการรักษา  นอกจากนี้ยัง
พบวา่เทนคิการผา่ตดัแบบใชก้ลอ้งทีเ่อาเนือ้งอกออกเปน็ชิน้ๆ 
(piecemeal) นั้นไม่ได้ทำ�ให้อัตราการกลับเป็นซํ้ามากกว่า 
การทำ� medial maxillectomy ซึ่งเป็นการนำ�เนื้องอกออก
ทั้งก้อน 
	 การผ่าตัดแบบใช้กล้อง อาจมีข้อจำ�กัดในบางรายซึ่ง
ตอ้งใชว้ธิอีืน่รว่มดว้ย เชน่เนือ้งอกอยูท่ีผ่นงัดา้นหนา้ของโพรง
อากาศขา้งจมกู maxillary  ซึง่อาจตอ้งทำ� Caldwell-Luc รว่ม
ด้วย เนื้องอกที่อยู่ผนังด้านข้างของของโพรงอากาศข้างจมูก 
maxillary หรอืหุม้รอบระบบทอ่นํา้ตา  กอ็าจตอ้งเปดิแผลแบบ 
lateral rhinotomy ในรายที่เนื้องอกอยู่บริเวณ supraorbital  

ethmoid cell ซึ่งการผ่าตัดแบบใช้กล้องเข้าถึงลำ�บาก  
ก็อาจต้องทำ� trephine หรือ Lynch incision ร่วมด้วย และ 
osteoplastic flap ก็อาจจำ�เป็นในรายที่เนื้องอกเข้าสู่สมอง
ผ่านผนังด้านหลังของโพรงอากาศข้างจมูก frontal3 
	 ขั้นตอนสำ�คัญของการผ่าตัดที่ไม่ให้เนื้องอกกลับเป็นซํ้า
อีกไม่ได้ขึ้นอยู่กับขนาด ระยะ ของเนื้องอก หรือวิธีการผ่าตัด 
แต่อยู่ที่การหาต้นกำ�เนิดของเนื้องอกให้พบและผ่าตัดออก 
ให้หมด6,13,15,18,19 
	 ผู้ป่วยบางรายที่แม้จะได้รับการผ่าตัดเอาเนื้องอกออก
จนหมดแลว้แตเ่นือ้งอกกย็งักลบัเปน็ซํา้ไดอ้กีนัน้อาจมสีาเหตุ
จากตำ�แหน่งของเนื้องอกที่เข้าถึงลำ�บาก เนื้องอกที่ขยาย
ขอบเขตไปมาก  เนือ้งอกมจีดุกำ�เนดิหลายจดุ (multicentricity)   
หรือเป็นการผ่าตัดเนื้องอกที่กลับเป็นซํ้าเป็นต้น ส่วนใหญ่
ของ inverted papilloma ที่กลับเป็นซํ้ามักเกิดขึ้นในบริเวณ
ที่เป็นจุดกำ�เนิดเดิม และมักเกิดขึ้นใหม่ภายใน 2 ปีหลังการ
ผ่าตัด แต่ร้อยละ 17 และร้อยละ 6 ของเนื้องอกสามารถ
กลับเป็นซํ้าหลังได้รับการผ่าตัดแล้วมากกว่า 5 ปี และ 10 ปี 
ตามลำ�ดับ6 โดยผู้ป่วยที่กลับเป็นซํ้าแล้วมีโอกาสกลับเป็นซํ้า
ได้อีกสูงถึงร้อยละ 586 
	 Chiu และคณะ20 ได้ศึกษากระดูกที่อยู่ใต้บริ เวณ
ต้นกำ�เนิดของเนื้องอก พบว่ากระดูกบริเวณนี้มีพยาธิสภาพ
ที่แสดงถึงการอักเสบ มีการหนาตัวของเยื่อหุ้มกระดูกและ 
มีร่องกระดูกเล็กๆ บนผิวกระดูกด้วย   พบว่าในเนื้องอกที่ 
ส่งตรวจบางชิ้นพบว่ามีเยื่อบุ (mucosal epithelium) เข้าไป
อยู่ในร่องกระดูกนี้ (รูปที่ 2) ซึ่งเนื้องอกก็อาจเข้าไปอยู่ใน
ร่องกระดูกนี้ได้เช่นกัน จึงเป็นเหตุผลที่ควรนำ�กระดูกที่อยู่
ใต้บริเวณต้นกำ�เนิดของเนื้องอกออกด้วย เพื่อลดโอกาส 
การกลับเป็นซํ้าหลังการผ่าตัด

รูปที่ 2	 ลกูศรชีเ้ยือ่บ ุทีฝ่งัอยูใ่นรอ่งกระดกูเลก็ๆ (*) ในกระดกู
	 	 ที่อยู่ใต้ต้นกำ�เนิดของเนื้องอก20
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Sinonasal  Inverted Papilloma: Aggressive Benign Tumorอินเวอร์เต็ด แปปปิวโลม่าในโพรงจมูกและ/หรือโพรงอากาศข้างจมูก

	 อย่างไรก็ตามในรายที่เนื้องอกมีขนาดใหญ่ หรืออยู่
ในตำ�แหน่งที่เข้าถึงลำ�บาก ทำ�ให้มีข้อจำ�กัดในการผ่าตัด
ด้วยกล้อง ก็อาจใช้การผ่าตัดแบบเปิดเช่น Caldwell Luc  
operation, lateral rhinotomy หรือ midface degloving 
รว่มกบัการผา่ตดัแบบใชก้ลอ้งเพือ่ใหไ้ดผ้ลการรกัษาทีด่ทีีส่ดุ

สรุป
	 ถึงแม้ว่า inverted papilloma จะเป็นเนื้องอกที่ 
พบไม่บ่อย แต่เนื้องอกชนิดนี้มีแนวโน้มสูงที่จะกลับเป็นซํ้า
หลังได้รับการผ่าตัดรักษา และลุกลามไปยังอวัยวะข้างเคียง 
และพบมะเรง็ร่วมดว้ย ทำ�ใหเ้นือ้งอกชนดินีไ้ด้รบัความสนใจ 
ปัจจุบันยังไม่ทราบแน่ชัดถึงสาเหตุการเกิดของ inverted 
papilloma แต่ผู้ป่วยบางรายตรวจพบเชื้อ HPV ร่วมด้วย  
ซึ่งส่วนใหญ่เป็น type 6 และ 11 ส่วน type 16 และ 18  
พบมากขึ้นในรายที่เป็นมะเร็ง   มีผู้พยายามแบ่งระยะของ
เนื้องอกแต่ก็ยังไม่มีระบบใดที่เป็นที่ยอมรับกันทั่วไป ยังไม่มี
ลักษณะทางรังสีที่จำ�เพาะต่อ inverted papilloma การพบ  
focal sclerosis จาก CT scan มักตรงกับจุดกำ�เนิดของ 
เนื้องอก ซึ่งเป็นส่วนสำ�คัญที่ต้องผ่าตัดออกให้หมดเพื่อ
ปอ้งกนัการกลบัเปน็ซํา้  ปจัจบุนัการผา่ตดัแบบใชก้ลอ้งไดผ้ล
ดี มีอัตราการกลับเป็นซํ้าของเนื้องอกใกล้เคียงกับการผ่าตัด
แบบมแีผลเปดิภายนอกรว่มกบัการทำ� medial maxillectomy  
เนื่องจากพบการกลับเป็นซํ้าของเนื้องอกและการเกิด  
metachronous carcinoma หลังจากการผ่าตัดแล้วหลายปี 
จึงควรติดตามผู้ป่วยเหล่านี้ในระยะยาวหรือตลอดชีวิต
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