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目的
!

探讨甲状旁腺全切术"

A.>DS

$与拟钙剂治疗难治性继发性甲状旁腺功能亢进"

82>D

$的短期疗效%方法
!

对
1%$1

年
$

月至
1%$:

年
(

月该院收治的
$$/

例难治性
82>D

患者的临床资料进行回顾性分析!根据治疗方法不同将
$$/

例患

者分为
7

"行冲击治疗效果不佳后常规内科治疗!

%a)1

$&

V

"行
A.>DS

治疗!

%a1)

$&

3

"口服拟钙剂治疗!

%a'%

$

'

组!所有患者均

进行常规内科治疗%

'

组患者均完成第
%

&

$

天及
$

&

'

&

)

个月的钙&磷&钙磷乘积&甲状旁腺激素"

#>D2

$随访%结果
!

'

组患者性

别&年龄&透析时间和第
%

天钙&磷&钙磷乘积及
#>D2

水平比较!差异均无统计学意义"

!

%

%&%:
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7

&

V
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3'

组患者疼痛缓解率分

别为
%

&

(1&'$]

&

)%&%%]

'与
7

组比较!

V

&

3

组磷&钙磷乘积&

#>D2

在处理后各时点均明显降低"

!

$

%&%$

$'与
3

组比较!

V

组的

钙&磷&钙磷乘积&

#>D2

在处理后各时点均明显减少"

!

$

%&%:

$%结论
!

对于难治性
82>D

能耐受外科手术的患者应首选
A.>DS

治疗'而口服拟钙剂治疗为难治性
82>D

患者提供了非手术治疗的可能%
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随着血液透析技术的发展#慢性肾脏病患者的生存时间明

显延长#并发症也逐渐增多#很多并发症影响了透析患者的生

活质量甚至威胁生命)继发性甲状旁腺功能亢进$

+@H",!IB

J

=

JF

@B

F
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82>D

%是慢性肾衰竭患者常见的一种严

重并发症#此类患者在临床上多表现为骨痛,骨骼畸形#一般下

肢优先发生并较上肢严重#严重者可出现下肢活动困难甚至身

高降低#另伴有皮肤瘙痒,贫血,胃肠道症状如厌食,消化性溃

疡,泌尿系结石等(导致患者全因死亡和心血管死亡明显增加#

严重影响患者生活质量&

$

'

)

82>D

患者需尽早干预#在慢性肾

脏疾病
'

期就应该定期监测血钙,血磷,血清全段甲状旁腺激

素$

#,AIHA

F

IBIA=

J

B"#!="B5",@

#

#>D2

%水平#必要时予以补钙,

活性维生素
9

,降磷等常规内科治疗&

1

'

)活性维生素
9

冲击治

疗方法!

#>D2'%%

#
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"

5<

#每次
$

#

1

"

N

#每天
$

次#疗程

1

周(

#>D2:%%

#

$%%%

FN

"

5<

#每次
1

#
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"

N

#每天
$

次#疗程
1

周(

#>D2

%

$%%%

FN
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5<

#每次
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#

:
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N

#每天
$

次#疗程
1

周)

多数
82>D

患者通过常规内科治疗可以有效控制疾病发展#

但部分患者因治疗不恰当,持续性高血磷症等#使疾病发展为

难治性
82>D

#对于难治性
82>D

患者往往需要进一步治疗)

从病理学角度分析#甲状旁腺细胞增生的变化早期呈弥漫

性增生#随着病情进展逐渐发展到结节性增生#最后到腺瘤样

改变(弥漫性增生是由多克隆细胞增生所致#生长速度慢#药物

治疗有效)随着病程的进展#甲状旁腺细胞上的维生素
9

受

体表达减少#促使甲状旁腺呈结节状增生和腺瘤样改变)当甲

状旁腺细胞发展为类肿瘤样单克隆细胞增生时#反馈调节对甲

状旁腺细胞已无效#多具有自主分泌
#>D2

功能#对活性维生

素
9

药物治疗产生抵抗#这一阶段即为难治性
82>D

#通常需

要拟钙剂或甲状旁腺全切术$

A"AI;

F

IBIA=

J

B"#!@HA"5

J

#

A.>DS

%

治疗)

西那卡塞#作为超敏
3I

1f激动剂#其作用机制与
3I

1f不

同#

3I

1f结合甲状旁腺钙受体细胞外结构域#降低甲状旁腺功

0$1$
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能#从而抑制
>D2

分泌&

'

'

(而西那卡塞通过结合至甲状旁腺

细胞表面钙敏感受体的跨膜域并转移拟钙信号至细胞中#从而

抑制
>D2

分泌#同时可降低钙,磷及钙磷乘积)行
A.>DS

治

疗也可降低
82>D

患者术后钙,磷,钙磷乘积及
#>D2

水平#可

延长
82>D

患者的生存时间#同时也可改善患者的临床症状

及生活质量&

0.:

'

)作者将本院
1%$1

年
$

月至
1%$:

年
(

月收治

的
$$/

例难治性
82>D

患者的诊治情况报道如下)

@

!

资料与方法

@&@

!

一般资料
!

选择
1%$1

年
$

月至
1%$:

年
(

月本院收治的

难治性
82>D

患者
$$/

例#将其按治疗方式的不同分为
7

,

V

,

3'

组)

7

组$

%a)1

%!其中男
':

例#女
1-

例#平均年龄

$

0(&//b$:&11

%岁(在常规内科治疗基础上行骨化三醇冲击治

疗,降磷治疗均效果不佳#随访
)

个月内未行
A.>DS

和口服西

纳卡塞的患者)

V

组$

%a1)

%!其中男
$1

例#女
$0

例#平均年

龄$

:%&01b$0&$)

%岁(行
A.>DS

治疗)

3

组$

%a'%

%!其中男

$(

例#女
$$

例#平均年龄$

0(&0%b$0&)1

%岁(行口服西纳卡塞

治疗)

$$/

例患者均为维持性血液透析患者#均有不同程度的

骨痛,关节痛,肌痛,皮肤瘙痒,泌尿系结石等症状#平均血液透

析时间$

/1&::b'$&:%

%个月)病例选择标准参考
1%$'

年中华

医学会慢性肾脏病矿物质和骨异常诊治指导&

)

'

#针对长期维持

性血液透析并常规治疗无效的难治性
82>D

患者符合以下
:

点!$

$

%持续血清
#>D2

&

/%%,

N

"

<

($

1

%持续血清
#>D2

$

/%%

,

N

"

<

#但合并严重的临床症状#如骨痛,骨骼畸形,骨折$或骨

折高危风险%及尿毒症小动脉病等#需要尽快抑制骨病快速发

展#以免带来恶性后果($

'

%甲状旁腺核素扫描$

Y3D

%,增强

3D

,

V

超等影像学检查证实甲状旁腺功能亢进及肿大($

0

%均

经过骨化三醇冲击治疗和降磷治疗#未能改善临床症状和达到

目标值#并持续性高血钙和$或%高血磷$目标值为
#>D2/%

#

10%,

N

"

<

%($

:

%无严重心,肝,肺等脏器功能不全)根据
$$/

例

患者的临床症状,体征,实验室检查和影像学表现均诊断为难

治性
82>D

)

@&A

!

方法

@&A&@

!

7

组治疗方法
!

该组患者均接受常规内科治疗)常规

内科治疗具体包括低磷饮食,充分的血液透析或腹膜透析,规

律注射促红素和降压等对症支持治疗)该组全部患者均建议

进一步治疗#但该组患者因家庭经济无法长期负担西那卡塞#

并且顾虑手术风险大而不愿接受
A.>DS

治疗#所以该组
)1

例

患者在随访
)

个月内未行
A.>DS

治疗和口服西那卡塞治疗)

@&A&A

!

V

组治疗方法
!

$

$

%术前准备!患者入院后常规进行血

常规,尿常规,便常规,生化,凝血,胸片,心电图和心彩超等术

前相关检查#评价患者的心肺功能可以耐受全麻手术)术前严

格控制体质量,充分透析)术前
$!

进行
$

次无肝素血液透

析)$

1

%手术方式!患者均行
A.>DS

#于全身麻醉下在胸骨柄上

1H5

处取横弧形切口#逐层切开#游离上下皮瓣后#在中线处

纵形分开颈前肌群#离断甲状腺中静脉#向内侧翻起甲状腺组

织#按术前定位检查并结合术中仔细探查甲状腺背侧#将探查

到的甲状旁腺与包膜完整切除#术中送快速病理检查)每例患

者术前均明确有
0

枚甲状旁腺组织功能亢进)术中,术后病理

均证实切除了
0

枚甲状旁腺组织)$

'

%术后处理!患者在术后

每日监测血钙水平
$

#

1

次#直到血钙水平达到稳定状态(如果

血钙水平低于
$&-:55";

"

<

#即开始以
$

#

15

N

-

P

N

_$

-

=

_$

的速度注射葡萄糖酸钙#当血中
3I

1f 水平达到
$&-:

#

1&1:

55";

"

<

且保持稳定后#逐渐减少钙剂的注射剂量(患者可以

口服药物后#给予钙尔奇每次
$

#

1

N

#每天
'

次#同时给予骨化

三醇每次
%&1:

#

%&:

"

N

#每天
'

次)根据患者的血钙水平调整

到合适的剂量(如果患者术前口服磷结合剂治疗#则根据血磷

的水平停药或减量)

@&A&B

!

3

组治疗方法
!

口服盐酸西那卡塞#应充分根据患者

#>D2

及血清钙离子浓度$&

3I

1f

'

#

%调整剂量)$

$

%根据
#>D2

调整剂量!初始剂量为成人每天
$

次口服盐酸西那卡塞

1:5

N

#整片吞服)无低血钙患者将剂量适当调整至每日
$

次

1:

#

-:5

N

口服)如
#>D2

仍未改善#可按每天
$

次
$%%5

N

的上限剂量口服)增量时#增量幅度不超过
1:5

N

#增量间隔

在
'

周以上)$

1

%根据&

3I

1f

'

#

调整服药剂量!在服药前#应确

定患者血清
3I

1f

%

1&1:55";

"

<

后开始应用#并持续监测血

清&

3I

1f

'

#

)在初期给药阶段及剂量调整阶段需每周测定
$

次#维持期需
1

周测定
$

次以上血清&

3I

1f

'

#

)为了正确判断

药物的有效性和安全性#每次测定血清&

3I

1f

'

#

均应在服药前

进行)当血清清蛋白低于
0%

N

"

<

时#应采用校正钙作为观察

指标)血清
3I

1f

$

1&$55";

"

<

时#原则上不增加西那卡塞的

给药剂量#并可根据临床情况减少用量(如血清&

3I

1f

'

#

低于

$&(55";

"

<

#应立即停药)发生以上低钙血症时可考虑使用

钙剂或维生素
9

制剂提高血清&

3I

1f

'

#

#同时应每周测定
$

次

以上血清&

3I

1f

'

#

#并行心电图检查#监测
X.D

间期变化情况#

直至血清
3I

1f恢复至
1&$55";

"

<

以上后才可考虑重新开始

给药或增加给药剂量)重新开始给药时#给药剂量应从停药前

剂量或更低剂量开始)$

'

%服药情况!

'%

例患者中
1:

例口服

1:5

N

#每天
$

次(其中
1%

例给予口服钙剂和维生素
9

制剂)

:

例口服
1:5

N

#每天
$

次#

$

个月后改为
:%5

N

#每天
$

次)

@&A&C

!

观察指标
!

根据中华医学会肾脏病学会
1%$'

年指南!

慢性肾脏病血清钙,磷的检测频率为
$

#

'

个月
$

次#血清全段

#>D2

检测频率为
'

#

)

个月
$

次&

)

'

)分别记录
'

组患者在行

手术治疗和服药的第
%

$

7

组为入组当天#

V

组为入组后手术

前
$!

#

3

组为服用西那卡塞前
$!

%,

$

天及
$

,

'

,

)

个月的血清

钙,血清磷,钙磷乘积,血清全段
#>D2

)并观察患者疼痛的改

善情况,并发症发生情况)

@&B

!

统计学处理
!

采用
8>881$&%

统计软件进行分析)计量

资料以
Ib?

表示#

'

组患者第
%

天各项指标采用方差分析#

7

组各时间点的比较及
'

组间两两在干预后各时间点的比较采

用
9

检验#以
!

$

%&%:

为差异有统计学意义)

A

!

结
!!

果

A&@

!

'

组患者检验结果比较
!

'

组性别,年龄,透析时间和第

%

天钙,磷,钙磷乘积及
#>D2

水平比较#差异均无统计学意义

$

!

%

%&%:

%#见表
$

)钙,磷,钙磷乘积,

#>D2

在
7

组各时点间

比较差异均无统计学意义$

!

%

%&%:

%)与
7

组比较#

V

,

3

组

磷,钙磷乘积,

#>D2

在处理后各时点均明显降低$

!

$

%&%$

%(

7

,

3

组的钙在处理后各时点比较差异无统计学意义$

!

%

%&%:

%(与
3

组比较#

V

组的钙,磷,钙磷乘积,

#>D2

在处理后

各时点均明显减少$

!

$

%&%:

%#见表
1

)

表
$

!!

'

组患者第
%

天各项指标比较&

Ib?

(

项目
7

组$

%a)1

%

V

组$

%a1)

%

3

组$

%a'%

%

年龄$岁%

0(&//b$:&11 :%&01b$0&$) 0(&0%b$0&)1

透析时间$月%

/$&-$b'1&$) /'&):b'%&': /'&''b10&':

钙$

55";

"

<

%

1&1-b%&') 1&'(b%&': 1&''b%&'%

磷$

55";

"

<

%

$&()b%&/$ 1&'%b%&-- 1&%)b%&:/

钙磷乘积
)0&/:b1:&'- )-&0-b10&1% :/&:$b$(&$$

#>D2

$

FN

"

5<

%

$$)-&$$b/)1&:' $10'&')b/11&1- $1$-&'1b/'/&':

:$1$
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表
1

!!

'

组患者处理后各时间点钙%磷等指标比较&

Ib?

(

项目 第
%

天 第
$

天 第
$

个月 第
'

个月 第
)

月

钙

!

7

组$

%a)1

%

1&1-b%&') 1&$-b%&'1 1&1'b%&10 1&1-b%&1- 1&'1b%&'$

!

V

组$

%a1)

%

1&'(b%&':

$&-0b%&:(

IC

$&-'b%&0)

IC

$&/$b%&0/

IC

$&/(b%&':

IC

!

3

组$

%a'%

%

1&''b%&'% $&((b%&:$ 1&$/b%&'$ 1&1%b%&'0 1&$'b%&'-

磷

!

7

组$

%a)1

%

$&()b%&/$ $&/$b%&)1 $&('b%&-$ 1&%1b%&)) 1&%/b%&-:

!

V

组$

%a1)

%

1&'%b%&--

$&0-b%&:)

IC

$&'/b%&)%

IC

$&''b%&)'

IC

$&'-b%&)(

IC

!

3

组$

%a'%

%

1&%)b%&:/ $&/%b%&:)

$&)(b%&:$

I

$&)/b%&0(

I

$&))b%&0)

I

钙磷乘积

!

7

组$

%a)1

%

)0&/:b1:&'- ))&-/b$(&:( ):&()b$/&)- )-&:$b1%&%' ))&1'b$(&):

!

V

组$

%a1)

%

)-&0-b10&1%

''&0'b$/&0:

IC

'%&10b$-&1'

IC

'%&//b$(&1-

IC

'1&%$b$/&-:

IC

!

3

组$

%a'%

%

:/&:$b$(&$$

00&/0b$/&-:

I

0:&)'b$/&-:

I

0)&0$b$(&%'

I

00&)%b$)&0)

I

>D2

!

7

组$

%a)1

%

$$)-&$$b/)1&:' $1)1&-)b1:0&'% $'-0&::b$()&%' $'%)&$(b$:(&(' $::'&0:b10%&)%

!

V

组$

%a1)

%

$10'&')b/11&1-

$$1&/)b$$)&()

IC

$%$&01b$$'&$/

IC

(:&0'b$%'&'$

IC

$%(&1/b$11&01

IC

!

3

组$

%a'%

%

$1$-&'1b/'/&':

0:%&$)b://&0$

I

11%&')b$01&0-

I

$(-&':b$:(&)-

I

1':&%%b$)%&$0

I

!!

I

!

!

$

%&%$

#与
7

组比较(

C

!

!

$

%&%:

#与
3

组比较)

A&A

!

'

组患者临床症状改善及并发症比较
!

7

,

V

,

3

组疼痛缓

解率分别为
%

,

(1&'$]

,

)%&%%]

(

7

组疼痛症状逐渐加重#无

改善患者#

)

月内疼痛加重率为
$)&$']

$

$%

"

)1

%#

V

组疼痛症

状无改 善
1

例 $

-&)(]

%#

3

组 疼 痛 症 状 无 改 善
$$

例

$

')&)-]

%#见表
'

)

7

组患者无声音嘶哑,饮食呛咳,手足麻

木,抽搐症状#有
1

例$

'&1']

%患者在
)

个月期间发生自发性

骨折#

$

例$

$&)$]

%发生泌尿系结石(

V

组无声音嘶哑,饮食呛

咳症状#术后均严格补钙治疗#无手足麻木,抽搐症状(

3

组无

声音嘶哑,饮食呛咳及低钙抽搐症状#

1

例$

)&)-]

%患者间断

出现手足麻木感)

'

组患者均无
82>D

复发)

表
'

!!

'

组患者疼痛改善比较"

%

&

]

(#

组别
%

加重 无改善 改善

7

组
)1 $%

$

$)&$'

%

:1

$

/'&/-

%

%

V

组
1)

%

I

1

$

-&)(

%

IC

10

$

(1&'$

%

IC

3

组
'%

$

$

'&''

%

I

$$

$

')&)-

%

I

$/

$

)%&%%

%

I

!!

I

!

!

$

%&%$

#与
7

组比较(

C

!

!

$

%&%:

#与
3

组比较)

B

!

讨
!!

论

难治性
82>D

在维持性血液透析患者中发病率较高#国

内外报道约占透析患者的
$:]

#

1/]

&

-

'

)

7

组大部分患者因

家庭经济无法长期负担西那卡塞#或因顾虑手术风险大而不愿

行手术治疗)部分患者
#>D2

持续上升#临床症状逐渐加重)

西那卡塞是惟一降钙,磷,钙磷乘积,

#>D2

的药物&

/

'

)本

研究显示#西那卡塞能显著降低磷,钙磷乘积和
#>D2

)大部

分患者服药后联合碳酸钙和盖三淳一同服用#对患者服药后血

清钙离子的影响导致该研究不能显示出血清钙子在患者服药

后的真正水平)相关研究显示#降低西那卡塞的剂量#适量增

加钙剂#可以更好的治疗
82>D

患者&

(

'

)在拟钙剂发明后手

术治疗率有所下降#但手术相对于药物治疗具有更确切的疗效

及相对低廉的费用&

$%

'

)西纳卡塞对难治性
82>D

患者临床症

状仍有一定改善作用#所以西那卡塞可使很多患者免除了行

A.>DS

的风险&

$$

'

)有研究认为拟钙剂无明显降低死亡的风险

或专业心血管事件的患者血液透析与温和严重的
82>D

&

$1.$'

'

)

还有研究认为服用西那卡塞治疗的患者的死亡率明显下

降&

$0.$:

'

)尽管药物治疗得以发展#但是对于许多尿毒症患者

外科途径仍是一种必要手段&

$)

'

)

82>D

手术目前临床上多采用
'

种术式!

A.>DSf

自体移

植术$

A>DSf7D

%#甲状旁腺次全切除术$

+>DS

%#

A>DS

不移

植#每种术式都有各自的特点#孰优孰劣国内,国外文献仍争

议&

$1

'

#但
A.>DS

治疗已经被证实可提高血液透析患者的生存

时间#同时也可改善患者的临床症状及生活质量)

A.>DS

不仅

可以迅速降低血清
#>D2

水平#而且可以快速缓解骨痛症状)

钙,

#>D2

干预后
V

组较
3

组显著减少#可反映手术对钙,

#>D2

的改善明显优于西那卡塞)在控制
#>D2

和钙磷乘积方

面外科手术要优于西那卡塞&

$).$-

'

)

对于钙磷乘积而言#乘积大于
0%

时钙和磷以骨盐新城沉

积于骨组织#若钙磷乘积小于
':

则妨碍骨的钙化#甚至可使骨

盐溶解#所以钙磷乘积在一定程度上能反映全身骨盐状态&

$/

'

)

对于慢性肾脏病终末期患者#建议分别对血清钙和磷的水平进

行评估#指导临床治疗#而不以钙磷乘积的结果指导临床&

)

'

)

综上所述#

A.>DS

在缓解
82>D

患者的临床症状及改善

实验室指标均比服用西那卡塞更加有效)如能耐受
A.>DS

的

患者首选手术治疗)西那卡塞对于部分患者可免除行
A.>DS

的风险)对于难治性
82>D

患者#根据实际情况选择合适的

治疗方案#对患者的预后更有帮助)同时#早期口服药物或手

术治疗对
82>D

患者预后均有改善#该研究仍需进一步随访患

者#以对
82>D

患者后期生活质量及疾病终点的进一步了解)

参考文献

&

$

' 张凌
&

继发性甲状旁腺功能亢进的治疗策略&

d

"

39

'

&

中华

肾病研究电子杂志#

1%$:

#

0

$

'

%!

:.(&

&

1

' 王莉
&

慢性肾脏病矿物质与骨异常诊治进展&

d

'

&

中国血

液净化#

1%$'

#

$1

$

$%

%!

:1/.:'%&

&

'

'

4I

N

I,"4

#

4@5@A=Y[&[M,HA#",I;

F

B"A@#,+#,L";L@!#,

B@

N

M;IA#","G#,ABIH@;;M;IB3I

1f

G"B!BM

N

!@L@;"

F

5@,A

!

A=@

@EABIH@;;M;IB3I;H#M5B@H@

F

A"BI,!I,#,,"LIA#L@5@!#HI;

I

FF

B"IH=A"H",AB";+@H",!IB

J

=

JF

@B

F

IBIA=

J

B"#!#+5 C

J

HI;H#5#5@A#H+

&

d

'

&d>=IB5IH";8H#

#

1%%:

#

(-

$

'

%!

'::.')%&

&

0

'

TM"<Y

#

?IH=A@;2

#

TIBIP"M+#+W

#

@AI;&>IBIA=

J

B"#!@HA"5

J

#,!#I;

J

+#+

F

IA#@,A+

&

d

'

&d8MB

N

6@+

#

1%$0

#

$(%

$

1

%!

::0.::/&

&

:

'

[MPI

N

IOIZ

#

U"P"

J

I5IT

#

T"#OI[7

#

@AI;&3;#,#HI;

F

BIHA#H@

N

M#!@;#,@G"BA=@5I,I

N

@5@,A"GH=B",#HP#!,@

J

9#+@I+@.Z#,.

@BI;I,!C",@!#+"B!@B

&

d

'

&D=@B7

F

=@B9#I;

#

1%$'

#

$-

$

'

%!

10-.

1//&

$下转第
$1$(

页%

)$1$

重庆医学
1%$-

年
'

月第
0)

卷第
(

期

This is trial version
www.adultpdf.com



染的病因具有一定的鉴别价值)
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