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 Glucagonoma syndrome คือ กลุ่มอาการที่เกิดจากเนื้องอกที่ตับอ่อน โดยเกิดจากความผิดปกติของ 
การหลั่งฮอร์โมนกลูคากอนมากผิดปกติ ซึ่งฮอร์โมนนี้สร้างจาก alpha cell ในตับอ่อน  

Glucagonoma เป็นโรคที่พบได้น้อยมาก อัตราการเกิดโรคใหม่ 0.01-0.1 รายต่อแสนคนต่อป ี หรือประมาณ  
1 ใ น   20 ล้านคน โดยร้อยละ 75-80 ของผู้ป่วยเป็นเนื้องอกที่มลีักษณะเป็นมะเร็ง  และร้อยละ  50 ของผู้ป่วยวินิจฉัย 
กลูคากอนโนมาได้เมื่อมีการแพร่กระจายของมะเร็งแล้ว ส่วนใหญ่เนื้องอกกลูคากอนจะอยู่บริเวณส่วนกลางและส่วนปลาย 
ของตับอ่อน เป็นโรคทีม่ักเกิดขึ้นเองไม่เกี่ยวข้องกับพันธุกรรม แต่ก็มีบางส่วน ที่เกิดจากพันธุกรรม เช่น ร้อยละ 3 เป็น  
Multiple Endocrine Neoplasia type 1 และมีส่วนน้อยมากทีอ่าจเกี่ยวข้องกับ Von-Hippel-Lindau syndrome 
 อายุของผู้ป่วยกลูคากอนโนมาอยู่ในช่วง 19-84 ปี อายุเฉลี่ยอยู่ที ่53.5 ป ีระยะเวลาเฉลี่ยจากเริ่มมีอาการ 
จนกระทั่งถึงวินิจฉัยโรคได้ประมาณ 39 เดือน สำหรับโรคนี้อัตราการเกิดโรคของผู้หญิงและผู้ชายไม่ต่างกัน 
 
สรีระวิทยา 
 ปัจจัยที่กระตุ้นให้มีการหลั่งฮอร์โมนกลูคากอนที่สำคัญที่สุดได้แก ่ภาวะน้ำตาลในเลือดต่ำ นอกจากนี้ 
acetylcholine แ  ล  ะ  cathecolamine มีฤทธิ์กระตุ้นการหลั่งกลูคากอนได้ แต่ในทางตรงข้ามปัจจัยที่ยับยั้ง 
การหลั่งฮอร์โมนกลูคากอน ได้แก่ somatostatin แ  ล  ะ  serotonin 
 หน้าที่ของฮอร์โมนกลูคากอนคือ 

1. เพิ่มการสลายไกลโคเจน (glycogenolysis) และเพิ่มการสร้างกลูโคส (gluconeogenesis) เพื่อเพิ่มระดับน้ำตาล 
ในเลือด 

2. เพิ่มการสลายไขมัน (lipolysis) และกระตุ้นการหลั่งฮอร์โมน cathecolamine 
3. ยับยั้งการหลั่งเอนไซม์ของกระเพาะอาหาร และตับอ่อน ร่วมกับมีการยับยั้งการบีบตัวของทางเดินอาหาร 
4. กระตุ้นให้มีการสูญเสียน้ำและเกลือแร่ทางปัสสาวะเพิ่มขึ้นทั้ง โซเดียม แคลเซียม และแมกนีเซียม 

 
ลักษณะอาการทางคลินิกและพยาธิวิทยา 
 

ลักษณะทางคลินิก 
(ร้อยละของผู้ป่วย) 

พยาธิวิทยา 

Necrolytic Migratory 
Erythematous 

(70) 

สาเหตทุี่ชัดเจนยังไมท่ราบแน่ชัด แต่มีทฤษฎีที่คิดว่าเป็นสาเหตุได้ดังต่อไปนี ้
1. การขาด tryptophan ซึ่งเป็นกรดอะมิโนที่สำคัญ 
ในการช่วยการทำงานของ niacinเพื่อควบคุมการผลัดเปลี่ยน 
และการเจริญเติบโตของเซลล์ผิวหนัง 

2. กลูคากอนที่หลั่งมากเกินไปจะทำให้เกิดภาวะอัลบูมินต่ำ 
ซึ่งอัลบูมิน เป็นโปรตีนที่สำคัญในการช่วยขนส่งสังกะสีและ 

            กรดอะมิโนที่จำเป็นในการสร้างเซลล์ผิวหนัง 

 
ตารางที่ 1 แสดงลักษณะอาการทางคลินิกและพยาธิวิทยาของกลูคากอนโนมา 
 
 
 
 



ลักษณะทางคลินิก 
(ร้อยละของผู้ป่วย) 

พยาธิวิทยา 

น้ำหนักลด 
(เป็นอาการที่พบได้มากที่สุด 

  พบไดร้้อยละ 80 ของผู้ป่วยทั้งหมด) 

 
ฮอร์โมนกลูคากอนเพิ่มการย่อยสลายของโปรตีนและไขมัน 

เบาหวานหรือเริ่มมีภาวะน้ำตาลสูงผิดปกติ 
(75-95) 

ความไม่สมดุลกันของฮอร์โมนอินสุลินและกลูคากอน 

ลิ่มเลือดอุดตันในหลอดเลือดดำ 
(30) 

ก้อนเนื้องอกสร้างโปรตีนที่มีคุณสมบัติเหมือน coagulative factor X 

ภาวะซีด 
 

ซีดจากโรคเรื้อรัง หรือ เกิดจากกลูคากอนไปทำลาย erythropoitin 

 
ตารางที่ 1 (ต่อ) แสดงลักษณะอาการทางคลินิกและพยาธิวิทยาของกลูคากอนโนมา 
 
 ลักษณะทางคลินิกอื่นที่พบได้ในกลูคากอนโนมา แต่ไม่ทราบสาเหตุทางพยาธิวิทยา ได้แก่ ท้องเสียเรื้อรัง ปวดท้อง 
และเบื่ออาหาร (ร้อยละ 30) มีอาการทางจิตและระบบประสาท เช่น ซึมเศรา้ หลงลืม เห็นภาพหลอน จิตเภท เดินเซ 
กล้ามเนื้อฝ่อและอ่อนแรง (ร้อยละ 20) นอกจากนี้ยังมีการรายงานพบผู้ป่วยกลูคากอนโนมาที่มีกล้ามเนื้อหัวใจบีบตัว 
ผิดปกติได้ แต่พบน้อยมาก 
 
การวินิจฉัย 
 ระดับกลูคากอนในเลือดสูงมากกว่า 500 pg/mL โดยเฉพาะถ้ามากกว่า 1000 pg/mL 
มภีาวะที่ทำให้กลูคากอนสูงขึ้นได้โดยไมไ่ด้เกิดจากกลูคากอนโนมา แต่ค่ากลูคากอนมักน้อยกว่า 500 pg/mL ซึ่งภาวะดังกล่าว 
ได้แก ่ภาวะน้ำตาลในเลือดต่ำ การอดอาหาร การได้รับอุบัติเหตุ ภาวะติดเชื้อรุนแรง ตับอ่อนอักเสบ การผา่ตัดช่องท้อง  
ภาวะ Cushing’s syndrome และตับหรือไตวาย นอกจากนี้ยังพบว่ามีภาวะทีร่ะดับกลูคากอนสูงโดยไม่ทราบสาเหต ุ 
เชื่อว่าเกิดจากโมเลกุลของกลูคากอนที่มีขนาดใหญก่ว่าปกติทำให้วัดค่าได้มากกว่าปกต ิ
 
รังสีวินิจฉัย 

• Computed tomography (CT) มีความไวในการตรวจสูงถึงร้อยละ 80 โดยมักอยู่ที่ตำแหน่งส่วนปลาย 
ของตับอ่อนประมาณร้อยละ 86-88 และประมาณร้อยละ 95 ของคนไข้เป็นเนื้องอกก้อนเดี่ยว 
ขนาดต่างกันตั้งแต่ 1-30 cm 

• Magnetic resonance imaging (MRI) มีลักษณะที่เฉพาะคือ low signal intensity on  
T1-weighted images and high signal intensity on T2-weighted images 

• Somatostatin-receptor scintigraphy – SRS (OctreoScan) เป็นการตรวจดูทั้งร่างกาย 
            เพราะฉะนั้นจะมีประโยชน์ในการบอกการแพร่กระจายของเนื้องอก จากแนวทางการรักษาก้อนเนื้องอก 
            ที่ตับอ่อนในทวีปยุโรประบใุห้ทำ  SRS ในคนไขทุ้กราย 

• Functional PET imaging with 68-Ga DOTATATE  
• Endoscopic ultrasound Endoscopic ultrasound (EUS) ใช้ในกรณีที่ก้อนเนื้องอกมีขนาดเล็ก 
      2-3 mm แ  ละวิธีนี้ยังสามารถดูดชิ้นเนื้อมาตรวจชนิดของเซลล์เนื้องอกได้ 

   
วิธีอื่นที่นอกเหนือจากนี้มักใช้ในกรณีที่ลักษณะทางคลินิกเข้าได้กับกลูคากอนโนมาแต่ไม่พบก้อนเนื้องอก เช่น 
angiography หรือ laparotomy เป็นต้น 



การรักษา 
- การผ่าตัดเอาก้อนเนื้องอกที่ตับอ่อนออกสามารถที่จะให้หายขาดจากโรคได้ 
- ก่อนผ่าตัดต้องมีการรักษาเตรียมก่อนการผ่าตัดดังนี้ 

ü ดูแลเรื่องโภชนาการให้ทดแทนให้เพียงพอ พิจารณาปรึกษาโภชนากร 
ü ดูแลเรื่องการควบคุมน้ำตาลในกรณีีทีค่นไข้เป็นเบาหวาน 
ü ในกรณีที่โรครุนแรงมากอาจพิจารณาให้ยา Somatostatin analog (octrotide) ก่อนการผ่าตัด 
เพื่อช่วยลดอาการโดยผื่น NME จะยุบลง คุมน้ำตาลได้ดีขึ้น และอาการท้องเสียจะลดลง 

 
การรักษาโรคในกรณีที่มีการแพร่กระจาย 

ü ผ่าตัดในกรณีที่สามารถผ่าตัดออกได้ 
ü Hepatic artery embolization 
ü Radiofrequency ablation and cryoablation 
ü Liver transplantation 
ü Molecularly targeted therapy: Everolimus and Sunitinib 
ü Cytotoxic chemotherapy: Doxorubicin, Fluorouracil, Streptozocin and 

Dacarbazine 
 
การเฝ้าติดตามการรักษา 

ยังไม่มแีนวทางรักษาสำหรับกลูคากอนโนมาชัดเจนแต่ถ้าอ้างอิงจาก the National Comprehensive Cancer  
   Network, based upon expert consensus ให้ติดตามการรักษาดังนี้ 

Ø ภายใน 1 ปีแรกหลังผ่าตัด ให้นัดผู้ป่วยมาตรวจติดตามการรักษา วัดระดับกลูคากอน และตรวงทางรังสีวิทยา  
(CT or MRI) ทุก 3-12 เดือน 

Ø หลังจากผ่าตัด 1 ปีจนกระทั่งถึง 10 ปี ให้นัดผู้ป่วยมาตรวจติดตาม ร่วมกับตรวจระดับกลูคากอน ทุก  
6-12 เดือน ซักประวัติตรวจร่างกาย ถ้ามลีักษณะทางคลินิกสงสัยว่าโรคจะกลับเป็นซ้ำใหต้รวจทางรังสีวิทยา 

 
พยากรณ์โรค 
 กลูคากอนโนมาเป็นเนื้องอกที่โตช้า แต่เมื่อตรวจพบมักมีการแพร่กระจายของโรคแล้วที่พบได้มากที่สุดคือ ตับ 
นอกจากนี้ก็อาจแพร่กระจายไปที่ต่อมน้ำเหลือง กระดูก ต่อมหมวกไต ไต และปอด 
 เนื่องจากกลูคากอนโนมาเป็นโรคที่พบได้น้อยมากจึงยังไม่สามารถศึกษาอัตราการรอดชีวิตที ่5 ปีได้  
โดยพยากรณ์โรคขึ้นอยู่กับการแพร่กระจายของเนื้องอก ถ้ามีการแพร่กระจายโรคไปแล้ว พยากรณ์โรคจะไม่ด ี
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