
Non-islet cell tumor hypoglycemia (NITCH) 

Non-islet cell tumor hypoglycemia (NITCH) เป็น paraneoplastic syndrome ที่ท ำให้เกิดภำวะน ำ้ตำลต ำ่ใน

เลือด ผ่ำนกลไกกำรหลัง่ Insulin like growth factor 2 (IGF2) มำกผิดปกติ กำรวนิิจฉยัอำศยัอำกำรและอำกำรแสดงของ

น ำ้ตำลต ำ่ในเลือด อำกำรดงักล่ำวดีขึน้เมื่อได้รับน ำ้ตำล (Whipple’s triad) ค่ำ Insulin, C-peptide ต ่ำ หำกสำมำรถตรวจ

ระดบั IGF2 ได้ จะพบค่ำปกติ หรือสงูขึน้ และอตัรำสว่น IG2:IGF1 สงูขึน้ ดงัตำรำงที่ 1 

ตำรำงที่ 1 

 

โรคที่เป็นสำเหตขุอง NITCH ที่พบได้บ่อย ได้แก่ hepatocellular carcinoma, fibroma และ mesothelioma ส ำหรับ 

gastrointestinal stromal tumor (GIST) มีรำยงำนวำ่พบได้ประมำณ 4% ของผู้ ป่วย NITCH ทัง้หมด และมกัเป็นกรณี 

tumor มีขนำดใหญ่ หรือมี metastasis 

Pathophysiology 

IGF2 ที่หลัง่จำก Tumor สำมำรถออกฤทธ์ิเป็นรูปแบบทัง้ Autocrine, Paracrine และ Endocrine pathway  

-Autocrine, Paracrine : ท ำให้ tumor growth เพิ่มขึน้  

  -Endocrine : มีผลเพิ่มกำรใช้น ำ้ตำลของ cell ต่ำงๆ และเกิดภำวะน ำ้ตำลต ่ำในเลือด 

โดยปกติ IGF2 ที่ถกูสร้ำงจะจบักับ binding protein ที่ส ำคญัคือ IGFBP-3 กลำยเป็น binary complex ต่อมำจะ

จบักับ ALS (Acid labile subunit) กลำยเป็น ternary complex ในสภำวะปกติ IGF2 จะอยู่ในรูปแบบ binary และ 

ternary complex 20% และ 80% ตำมล ำดบั 

กลไกกำรเกิด NITCH นัน้ IGF2 ที่สร้ำงจำก tumor มีขนำดใหญ่กวำ่ IGF2 ทัว่ไป (10-20 kDa เทียบกับ 7.5 

kDa) ท ำให้เมื่อกลำยเป็น binary complex แล้ว ไม่สำมำรถเปลี่ยนเป็น ternary complex ได้ ส่งผลให้ IGF2 จะอยู่ใน

รูปแบบ binary และ ternary complex 80% และ 20% ตำมล ำดบั เมื่อ binary complex อยู่ในกระแสเลือด จะสำมำรถ

ผ่ำน endothelial barrier ได้ง่ำยกว่ำ เนื่องจำกโมเลกุลมีขนำดเลก็ ส่งผลให้กระตุ้น cell ต่ำง เกิดภำวะน ำ้ตำลต ่ำตำมมำ 

 

 



การวินิจฉัย 

ผู้ ป่วยประมำณคร่ึงหนึ่ง จะได้รับกำรวินิจฉยั tumor ก่อนหน้ำจะมีภำวะน ำ้ตำลในเลือดต ่ำ และผู้ ป่วยอีกคร่ึงมี

ภำวะน ำ้ตำลต ำ่เป็นอำกำรน ำของ tumor ได้ ภำวะน ำ้ตำลต ่ำมกัเป็นช่วง fasting นอกจำกอำกำรน ำ้ตำลต ่ำทัว่ไปแล้ว 

ผู้ ป่วยอำจมีอำกำร confusion, amnesia หรือ frank psychosis และกรณีรุนแรงอำจ seizures, coma หรือเสียชีวิตจำก

ภำวะน ำ้ตำลในเลือดต ่ำได้ หำกวดั beta-hydroxybutyrate จะพบค่ำต ่ำ   IGF2จะมีค่ำปกติ หรือสงูขึน้ อตัรำสว่น 

IG2:IGF1 สงูขึน้กวำ่ค่ำปกติ (ค่ำปกติ 3:1) และมกัเกิน 10:1 ซึ่งอตัรำส่วนนีเ้ป็นตวัชว่ยทีส่ ำคญัในกำรวนิิจฉัย NICTH 

การรักษา 

-Tumor resection กำรผ่ำตดั tumor ออกทัง้หมด สำมำรถหำยจำก NITCH ได้ หรือผ่ำตดั tumor ออกบำงส่วน 

สำมำรถลดควำมรุนแรงของภำวะน ำ้ตำลต ำ่ได้ 

-Tumor embolization, radiation หรือ chemotherapy กรณีไมส่ำมำรถผ่ำตดัได้ 

-เพิ่มควำมถ่ีและปริมำณ caloric intake 

-Medication 

-Glucagon infusion : ใช้กรณี Short-term หรือระหวำ่งรอผ่ำตดั (case report) 

  - Glucocorticoids : บริหำรยำง่ำย มรีำคำถกู แต่มีผลข้ำงเคียงมำก 

  - Octreotide หรือ Diazoxide : ไม่มีบทบำทในกำรรักษำ NITCH 
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