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外科治疗慢性肾病透析后难治性继发性甲状旁腺亢进的病例系列报道
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　　［摘要］　目的　总结慢性肾脏病（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＫＤ）透析后难治性继发性甲状旁腺亢进
（ｓｅｃｏｎｄａｒｙｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ，ＳＨＰＴ）的临床特征及外科治疗效果。方法　回顾２０１８年１月至２０１９年
１２月间在我科接受手术治疗的１０２例ＣＫＤ透析后难治性ＳＨＰＴ患者的治疗过程，分析血液学指标等临
床特征，总结治疗效果和并发症发生情况。结果　本研究中术后第一天ＰＴＨ降低幅度均超过术前甲状
旁腺激素（ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ，ＰＴＨ）水平的８０％。术后第一天、第七天、术后３个月血钙、血磷和 ＰＴＨ
均较术前明显降低，术中共切除甲状腺４例，清扫中央区淋巴结２０例，切除胸腺１０例。围手术期有１５例
患者出现手足口周麻木，其中２例出现了上肢远端抽搐，术后１周内９９例患者的全身症状明显缓解。术后
共发生５例永久性甲旁减、２例复发性ＳＨＰＴ。结论　外科手术是难治性ＳＨＴＰ的有效治疗方式。应采用
多种影像学检查联合定位甲状旁腺并行详细术前评估；术后应严密监测血液学指标，及时处理并发症。
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　　慢性肾脏病（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＫＤ）发病率
逐年增高，随着肾功能下降，患者需要接受透析治疗来

延长生存期。但透析治疗过程中各种并发症累积的发

生率明显增高［１］。继发性甲状旁腺功能亢进（ｓｅｃｏｎｄａｒｙ
ｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ，ＳＨＰＴ）作为常见的严重并发症，瘙
痒、骨痛、骨骼畸形等全身症状明显，还可能导致心脑

血管系统、神经系统的器质性病变，严重影响患者的生

活质量和长期生存［２－３］。早期 ＳＨＰＴ以服用磷结合
剂、拟钙剂、活性维生素Ｄ等内科治疗为主，而随着维
生素Ｄ受体和钙敏感受体表达水平下降，药物治疗的
效果越来越差，只有外科切除增生的甲状旁腺才能控

制病情的发展，缓解症状［４－５］。目前国内 ＳＨＰＴ外科
治疗尚未广泛开展，多学科团队合作不足，而术前检查

对甲状旁腺定位不够精确，患者全身情况较差导致手

术难度增大，手术方式选择没有详细的标准，术后并发

症发生率高，易发生永久性甲状腺功能减退和 ＳＨＰＴ
复发等问题是其中主要的原因［４，６－７］。

　　本中心自２０１６年开始探索ＳＨＰＴ的外科治疗，不
断总结经验，多学科团队的临床治疗体系逐渐成熟，从

２０１８年１月至 ２０１９年 １２月共 １０２例透析后难治性
ＳＨＰＴ的ＣＫＤ患者接受外科治疗，取得了较好的疗效，
现报告如下。

１　资料与方法

１．１　手术适应症及禁忌症
　　适应症：①全身症状明显，骨痛、骨质疏松、肌
痛、皮肤瘙痒等症状严重影响生活质量；②高钙、高
磷血症，同时钙敏感受体激动剂、维生素 Ｄ及其类似
物等药物内科治疗无效；③持续性甲状旁腺激素
（ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ，ＰＴＨ）＞８００ｎｇ／Ｌ；④彩超提示至
少１枚甲状旁腺增大且直径＞１ｃｍ，或９９ｍＴｃＭＩＢＩ显
示高密度影。

　　禁忌症：①严重颈胸部畸形，无法暴露颈部术区；
②伴有严重的心、肺、脑疾病，不能耐受手术者；③严重
凝血功能障碍；④感染急性期。
１．２　术前检查及处理
　　①常规行血气分析、心电图、胸部 ＣＴ、腹部超声、
心脏超声、冠状动脉ＣＴ血管成像和肺功能等检查，评
估手术风险；②喉镜检查，评估声带功能；③甲状腺和
甲状旁腺超声检查，明确甲状旁腺大小及部位，以及甲

状腺相关病变；④９９ｍＴｃＭＩＢＩＳＰＥＣＴＣＴ联合显影检
查，明确甲状旁腺功能及定位；⑤对于彩超提示甲状腺
病变者，行甲状腺结节穿刺活检，明确性质；⑥术前１ｄ
行无肝素血液透析。

１．３　手术方法
　　全麻后呈仰卧位，垫肩，颈过伸位，取弧形低领式
切口（锁骨上１～２ｃｍ，长约 ５～６ｃｍ），于颈阔肌深面
游离皮瓣，经颈白线显露甲状腺，游离甲状腺和带状肌

间隙。根据术前定位，在甲状腺后方和下方探查甲状

旁腺，并全部切除。如果单侧找到的甲状旁腺数量少

于两枚或术前影像学评估的数量，则进一步探查术前

检查提示的部位和常见异位旁腺部位（胸腺周围，气

管食管旁，动脉鞘等），必要时切除胸腺或清扫中央区

淋巴结。移植时取正常或增生程度最轻、体积最小的

甲状旁腺中的部分腺体组织，切成约 １ｍｍ×１ｍｍ×
１ｍｍ的颗粒，取约１５颗移植于胸锁乳突肌或前臂肱
桡肌内，丝线缝合标记。

　　如同时存在甲状腺相关疾病，则行相应的甲状腺
手术。

１．４　术后疗效评估及随访
　　术后第一天复查血钙、血磷及 ＰＴＨ，观察患者的
术后生命体征，有无呼吸困难及手足麻木、抽搐等症

状，并给予对症处理。术后第二天起行规律血透治疗

并监测血钙、血磷及 ＰＴＨ，出院后定期随访（术后每
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３个月复查）。
１．５　统计描述方法
　　采用ＳＰＳＳ２３．０软件进行数据统计。以珋ｘ±ｓ表示
定量资料，以频数和百分比表示分类资料。

２　结果

２．１　患者的基本临床资料
　　共１０２例患者，其中男性４８例，女性５４例，年龄
２１～６９岁，肾病病程３～４４年。详见表１。
２．２　手术情况及术后病理结果
　　手术采取开放手术切除，甲状旁腺全切除术（ｔｏｔａｌ
ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｅｃｔｏｍｙ，ｔＰＴｘ）共５例，甲状旁腺全切除加自体
移植术（ｔｏｔａｌｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｅｃｔｏｍｙｗｉｔｈａｕｔｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，
ｔＰＴｘ＋ＡＴ）共９７例，移植部位分别为胸锁乳突肌７８例，
前臂肱桡肌１９例。有３例患者切除甲状旁腺数量为
３枚，另有３例为５枚（图１），其余均为４枚，最大的甲
状旁腺长径为 ４０ｍｍ。２０例患者进行了中央区淋巴

结清扫，１０例进行了胸腺切除，４例患者接受了甲状腺
腺叶切除，在甲状腺组织内、胸腺内、甲状腺上极等区

域发现异位甲状旁腺（图２）。详见表２。

表１　ＣＫＤ透析后难治性ＳＨＰＴ患者基本临床资料

［ｎ＝１０２，珋ｘ±ｓ（Ｐｍｉｎ，Ｐｍａｘ），例（％）］

变量 数据

年龄／岁 ４５．９８±１０．７１（２１～６９）

肾病病程／年 １３．２３±６．８９（３～４４）

透析病程／月 ８２．７２±３５．９２（１２～２４０）

男性 ４８（４７．０６）

女性 ５４（５２．９４）

术前血钙／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ２．４７±０．２０（１．９１～２．９２）

术前血磷／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ２．００±０．５１（０．４０～３．７０）

术前ＰＴＨ／ｐｇ·ｍＬ－１ ２１７２．６５±９８７．７７（６１５～４５０１）

合并甲状腺癌 ３

! "

Ａ：术中探查；Ｂ：发现５枚甲状旁腺并全部切除

图１　ＳＨＰＴ患者ｔＰＴｘ＋ＡＴ术术式

!" #

Ａ：甲状腺内的甲状旁腺；Ｂ：胸腺内的甲状旁腺；Ｃ：咽旁的甲状旁腺　：示咽下缩肌；※：示甲状腺上极

图２　ＳＨＰＴ患者ｔＰＴｘ术式与术中发现不同位置的异位甲状旁腺
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表２　ＣＫＤ透析后难治性ＳＨＰＴ患者手术情况及术后病理

结果 ［ｎ＝１０２，珋ｘ±ｓ（Ｐｍｉｎ，Ｐｍａｘ），例（％）］

手术及术后病理指标 数据

手术方案

　ｔＰＴｘ ５（４．９０）

　ｔＰＴｘ＋ＡＴ ９７（９５．１０）

手术时长／ｍｉｎ １１２．４２±４４．６３（６０～３２０）

移植部位

　胸锁乳突肌 ７８（８０．４１）

　前臂肱桡肌 １９（１９．５９）

切除甲状旁腺数量／枚

　３ ３（２．９４）

　４ ９６（９４．１２）

　５ ３（２．９４）

甲状腺腺叶切除 ４（３．９２）

中央区淋巴结清扫 ２０（１９．６１）

胸腺切除 １０（９．８０）

甲状旁腺病理类型

　腺瘤／腺瘤样增生 ５４（５２．９４）

　结节样增生 １８（１７．６５）

　增生 ３０（２９．４１）

甲状旁腺最大径／ｍｍ ２１．１１±６．２１（４～４０）

２．３　术后并发症及症状缓解情况
　　发生术后出血２例，声音嘶哑１例（术后２个月左
右恢复正常）。有 １５例患者发生明显的手足口周麻
木，其中２例并发上肢远端抽搐。术后１周内９９例患
者的全身症状明显缓解，见表３。

表３　ＣＫＤ透析后难治性ＳＨＰＴ患者术后并发症及

全身症状变化［ｎ＝１０２，例（％）］

　　并发症及症状 数据

术后并发症

　出血 ２（１．９６）

　声音嘶哑 １（０．９８）

　手足口周麻木 １５（１４．７１）

　抽搐 ２（１．９６）

　永久性甲旁减 ５（４．９０）

复发性ＳＨＰＴ ２（１．９６）

术后１周内症状明显缓解

　全身瘙痒 ９９（９７．０６）

　骨痛 ９９（９７．０６）

２．４　术后血液学指标变化
　　术后第一天患者的 ＰＴＨ降低幅度均超过术前
ＰＴＨ水平的８０％，视为手术成功。术后第七天、３个月
血钙、血磷、ＰＴＨ等指标均较术前显著降低，见表４。

表４　ＣＫＤ透析后难治性ＳＨＰＴ患者术后血钙、血磷、
ＰＴＨ的变化 （珋ｘ±ｓ）

时间 血钙 血磷 ＰＴＨ

术前 ２．４７±０．２０ ２．４７±０．２０ ２１７２．６５±９８７．７７

术后第一天 ２．１３±０．３９ ２．１３±０．３９ ３８．６４±４６．１９

术后第七天 ２．１６±０．３５ ２．１６±０．３５ ２４．１６±３５．２３

术后３个月 ２．３７±０．２７ ２．３７±０．２７ ４９．７７±５６．５４

３　讨论

　　ＣＫＤ患者病程不断延长，贫血、高血压、ＳＨＰＴ等
并发症逐渐出现，给患者造成严重的困扰。ＳＨＰＴ在
ＣＫＤ早期即可出现，并随肾功能下降而逐渐加重。由
于肾功能损害而导致的高血磷和低血钙刺激甲状旁腺

增生，产生大量ＰＴＨ，促进肠道对钙的吸收，破骨细胞
动员，骨骼矿物盐丢失，全身的骨密度下降，骨质疏松，

同时高钙血症导致皮肤和心血管的钙化，出现骨痛、骨

骼畸形、全身瘙痒、动脉粥样硬化、软组织钙化等症状

和病理改变［８］。有文献报道，约５０％ＣＫＤ患者死于血
管异常钙化导致的心血管疾病［２］。早期ＳＨＰＴ可以通
过限磷饮食，服用骨化三醇、维生素 Ｄ３、磷结合剂、拟
钙剂等药物有效的控制血钙增高，延缓疾病的进

展［９］。随着肾功能损害加重，透析病程延长，钙敏感

受体及维生素Ｄ受体表达水平下降，面对内科治疗无
效的难治性 ＳＨＰＴ，外科治疗成为唯一的选择。虽然
国内外的指南关于 ＳＨＰＴ的手术指征略有差异［１０－１３］，

但均主要围绕全身症状、指标异常、耐药情况以及影像

学表现等四个方面的表现来决定是否手术，主张在全

身症状明显，ＰＴＨ显著增高，内科治疗效果欠佳的情
况下积极外科干预，控制病情进展。

３．１　术前定位
　　ＣＫＤ患者在长时间的治疗过程中，全身各系统功
能均有不同程度的损害，术前全面的评估和积极的准

备显得尤为重要，特别是术前精确的甲状旁腺定位是

手术成功与否的关键。目前常用的术前定位检查包括

高频超声检查、９９ｍＴｃ甲氧基异丁基异腈（９９ｍＴｃ
ｍｅｔｈｏｘｙｉｓｏｂｕｔｙｌｉｓｏｎｉｔｒｉｌｅ，９９ｍＴｃＭＩＢＩ）双时相平面显
像、单光子发射计算机断层摄影术联合同机 ＣＴ扫描
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图像融合技术（ＳＰＥＣＴＣＴ）、ＣＴ及 ＭＲＩ等［５］，其中以

高频超声和 ９９ｍＴｃＭＩＢＩＳＰＥＣＴＣＴ联合显影两种检
查方法联用最为常用，其敏感性较高，而且经济方便。

本中心的数据表明，上述两种方法联合定位甲状旁腺

的敏感性接近９０％。通常非二次手术的ＳＨＰＴ患者的
甲状旁腺数量为４枚，如果术前定位发现的旁腺不足
４枚，且术中对甲状腺周围旁腺常见位置充分探查后
仍未发现旁腺时，有必要对其他甲状旁腺常见的位置

进行探查。根据文献对甲状旁腺位置的分型［１４－１５］，术

中可进行中央区清扫和胸腺切除，避免中央区和胸腺

内旁腺的残留，如果中央区和胸腺的冰冻病理检查仍

未发现旁腺，可以进一步扩大探查范围，甚至可能包括

颈部血管鞘、甲状腺上极区域等。本研究中，有２０例
患者进行了中央区淋巴结清扫，１０例进行了胸腺切
除，大大的减少了甲状旁腺残留的可能，提高了手术的

成功率。另外，４例患者接受了甲状腺腺叶切除，其中
３例患者因合并甲状腺癌而切除了患侧甲状腺腺叶，
１例患者术前甲状旁腺定位检查时 ９９ｍＴｃＭＩＢＩ
ＳＰＥＣＴＣＴ联合显影提示甲状腺内甲状旁腺的存在，
术中连同腺叶一并切除。

３．２　手术方式的选择
　　目前对于ＳＨＰＴ的主要手术方式分为 ３种，分别
是ｔＰＴｘ、ｔＰＴｘ＋ＡＴ和甲状旁腺次全切除术（ｓｕｂｔｏｔａｌ
ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｅｃｔｏｍｙ，ｓＰＴｘ）［５］。有研究发现，ｔＰＴｘ的术后
复发率和再次手术率更低，手术时间更短，但 ｔＰＴｘ有
相对较高的甲状旁腺功能减退和持续性低钙血症的风

险［１６］。有研究认为，ｓＰＴｘ和 ｔＰＴｘ＋ＡＴ手术效果相似，
血钙和ＰＴＨ的下降程度、症状缓解率、复发率、再次手
术率均无显著差异［１７］，术后复发率为 １０％～１２％［１８］，
但也有研究认为ｓＰＴｘ术后复发率较高，而且颈部二次
手术难度增高，并发症增多［１９］，ｔＰＴｘ＋ＡＴ的远期疗效，
特别是对血钙和磷酸酶的控制优于 ｓＰＴｘ［１８］。本中心
多数患者采取的是 ｔＰＴｘ＋ＡＴ，旁腺全切能保证手术效
果，而移植在胸锁乳突肌、前臂肱桡肌等表浅处的甲状

旁腺可控性好，需再次手术切除时容易定位，操作相对

简单。本研究中，有５例患者行了ｔＰＴｘ，主要是考虑到
其术前ＰＴＨ值很高，彩超和９９ｍＴｃＭＩＢＩＳＰＥＣＴＣＴ联
合显影均提示不超过３枚旁腺，且在术中经反复探查
（包括中央区淋巴结清扫、胸腺切除）后冰冻病理活检

未发现第４枚旁腺，经过充分沟通后，未行移植。这
５例患者术后ＰＴＨ均达到预期值，其中２例术后病理
在中央区和胸腺分别发现了第４枚旁腺。究其原因，

由于生长发育的个体差异，患者确实只有３枚旁腺，或
者是第４枚旁腺受到其它３枚功能强大的旁腺的抑制
后变得比正常旁腺更小，难以发现。

３．３　术后并发症及处置
　　ＳＨＰＴ术后，ＰＴＨ急剧下降，大量钙离子转移至骨
骼，出现血钙降低，患者可表现为口周、指端麻木，严重

时甚至会发生全身抽搐，临床上称为“骨饥饿综合

征”［１，５］。因此，术后必须密切监测血钙浓度，观察有

无低钙症状，及时给予静脉或口服补钙。本研究中，术

后共１５例患者出现不同程度的手足口周麻木，其中２例
还出现了上肢远端抽搐，症状最严重的患者单日静脉

补钙近２０ｇ。５例患者在术后６个月仍然间断发生手
足口周麻木，ＰＴＨ明显降于正常值，需持续口服钙剂
和维生素Ｄ３等药物改善低钙症状，诊断为永久性甲
状旁腺功能减退，这是 ｔＰＴｘ术后常见的并发症，即便
进行了旁腺的移植也可能发生。

　　外科治疗 ＳＨＰＴ后文献报道的复发率高低不一，
例如有文献报道，ｔＰＴｘ＋ＡＴ和 ｓＰＴｘ后 ＳＨＰＴ的远期复
发率为３２．１％和２１．４％［１８］，而有研究报道，随访６０个
月后，ｔＰＴｘ和ｔＰＴｘ＋ＡＴ的复发率分别为４．５％和１８％［２０］，
一项随访８年的研究中ｔＰＴｘ后的复发率约为７％［２１］。
对于ｓＰＴｘ或者 ｔＰＴｘ＋ＡＴ移植旁腺于胸锁乳突肌或前
臂肱桡肌的病例，ＳＨＰＴ复发后可能需要再次手术治
疗，但再次手术切除残存的旁腺或切除移植物通常比

较困难，手术的效果可能不太理想，甚至可能需要多次

手术才能有效控制ＰＴＨ水平，而反复多次手术导致并
发症发生率明显增加，特别是喉返神经损伤的发生

率［２２］，有文献报道过ＳＨＰＴ复发后再次手术切除前臂
肱桡肌移植物失败的病例［２３］。本研究中，９９例患者术
后一周内全身瘙痒和骨痛的症状明显缓解，但有２例
患者手术６个月之后再次出现全身瘙痒和骨痛等症
状，并逐渐加重，ＰＴＨ明显增高，但复查颈部彩超和
９９ｍＴｃＭＩＢＩＳＰＥＣＴ／ＣＴ联合显影未见明显的甲状旁
腺，因此采用内科治疗以改善症状，未行二次手术。

　　综上所述，外科手术是难治性 ＳＨＴＰ最有效的治
疗方式。手术指征需根据全身症状、血液学指标，以及

影像学检查等方面的表现严格把控，术前详细评估患

者的耐受情况，采用多种影像学检查对增大甲状旁腺

进行定位，制定适宜的手术方案，以提高手术成功率，

改善患者症状。术后对血液学指标应严密监测和随访，

对手足口周麻木等低钙表现要及时发现，并给予钙剂和

维生素Ｄ３等药物治疗。对于术后再次复发的患者，需
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仔细进行影像学检查和评估，决定是否再次手术。
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