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甲状旁腺全切＋自体移植术对肾性继发性甲状旁腺功能亢进患者骨密度的影响

闫军放１，宗　茜２，袁　亮１，黎　淮１，包　婷１，许雯婷１，张丹凤１，唐　伟３　　２３０６０１合肥，安徽医科大学第二附
属医院：肾脏内科１，检验科３；２３００１１合肥，合肥市第五人民医院血液净化中心２

　　［摘要］　目的　观察甲状旁腺全切＋自体移植术（ｔｏｔａｌｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｅｃｔｏｍｙｗｉｔｈａｕｔｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，
ｔＰＴｘ＋ＡＴ）对继发性甲状旁腺功能亢进（ｓｅｃｏｎｄａｒｙｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ，ＳＨＰＴ）患者骨密度（ｂｏｎｅｍｉｎｅｒａｌ
ｄｅｎｓｉｔｙ，ＢＭＤ）及血清可溶性Ｋｌｏｔｈｏ（ｓｏｌｕｂｌｅＫｌｏｔｈｏ，ｓＫｌｏｔｈｏ）蛋白的影响。方法　选取自２０１９年６月至
２０２２年５月于安徽医科大学第二附属医院行ｔＰＴｘ＋ＡＴ患者８６例，收集患者术前人口学特征，术前及术
后第５天、术后１个月、术后３个月、术后６个月、术后１２个月及术后２４个月的血清校正钙、磷、全段甲
状旁腺激素（ｉｎｔａｃｔｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ，ｉＰＴＨ）、碱性磷酸酶（ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ，ＡＬＰ）、成纤维细胞生
长因子２３（ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ２３，ＦＧＦ２３）及ｓＫｌｏｔｈｏ蛋白，双能Ｘ线吸收法测量术前及术后（３个月、
６个月、１２个月及２４个月）腰椎 Ｌ１Ｌ４骨密度。观察 ｔＰＴｘ＋ＡＴ术前及术后 ＦＧＦ２３、ｓＫｌｏｔｈｏ蛋白及骨密
度的变化。结果　８６例患者均手术成功，术后临床症状如骨痛、皮肤瘙痒等明显改善；术后血钙、磷、
ｉＰＴＨ、ＡＬＰ及ＦＧＦ２３较术前均明显下降。血 ｓＫｌｏｔｈｏ在术后第 ５天时较术前显著下降，术后 １个月时
ｓＫｌｏｔｈｏ水平较术前升高约２４．５％，此后ｓＫｌｏｔｈｏ趋于稳定。术后腰椎Ｌ１Ｌ４骨密度增加，至术后１２个月
最高。进一步分析显示，透析龄、ＳＨＰＴ持续时间、ＡＬＰ、ｉＰＴＨ及 ＦＧＦ２３与术前腰椎 Ｌ１Ｌ４Ｚ值呈负相
关，ｓＫｌｏｔｈｏ与术前腰椎Ｌ１Ｌ４Ｚ值呈正相关。结论　ｔＰＴｘ＋ＡＴ可显著改善ＳＨＰＴ患者临床症状，调节钙
磷代谢平衡，增加ｓＫｌｏｔｈｏ、降低ＦＧＦ２３水平，是提高骨密度的有效治疗手段。
　　［关键词］　Ｋｌｏｔｈｏ；ＦＧＦ２３；骨密度；甲状旁腺全切＋自体移植术
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　　慢性肾脏病（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＫＤ）已成为
我国乃至全世界范围内的公共健康问题，ＣＫＤ及其并
发症严重危害人类健康，增加社会及经济负担。因

ＣＫＤ及其并发症导致的死亡风险逐年上升，在过去的
２０年间，终末期肾脏病（ｅｎｄｓｔａｇｅｒｅｎａｌｄｉｓｅａｓｅ，ＥＳＲＤ）
已成为增长速度最快的死亡原因之一［１］。

　　肾性继发性甲状旁腺功能亢进症（ｓｅｃｏｎｄａｒｙ
ｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ，ＳＨＰＴ）是 ＥＳＲＤ尤其是维持性血
液透析（ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ，ＭＨＤ）患者常见并
发症，临床表现为血清全段甲状旁腺激素（ｉｎｔａｃｔ
ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ，ｉＰＴＨ）升高、钙磷代谢紊乱，患者
可出现皮肤瘙痒、骨痛、骨骼畸形甚至骨折，严重患者

可表现为退缩人综合征、Ｓａｇｌｉｋｅｒ综合征。如病情持续
发展至难治性ＳＨＰＴ，药物治疗往往无效，需行甲状旁
腺切除术。目前甲状旁腺全切＋自体移植术（ｔｏｔａｌ
ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｅｃｔｏｍｙｗｉｔｈａｕｔｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ｔＰＴｘ＋ＡＴ）是
主要的手术方式，其能短期内快速缓解包括骨痛在内

的诸多临床症状，改善生活质量。此外，骨密度（ｂｏｎｅ
ｍｉｎｅｒａｌｄｅｎｓｉｔｙ，ＢＭＤ）降低在 ＭＨＤ患者中较为常见，
如同时合并ＳＨＰＴ，骨密度减少将进一步加重［２－３］。既

往关于ｔＰＴｘ＋ＡＴ的研究，多为术后短期内患者临床症
状及血生化指标的变化为主，对术后 ＢＭＤ的研究较
少。而Ｋｌｏｔｈｏ作为骨代谢的调控因子［４］，ｔＰＴｘ＋ＡＴ术
后其在体内如何变化尚不明了。因此，本研究旨在观

察ｔＰＴｘ＋ＡＴ手术前后患者腰椎 Ｌ１Ｌ４ＢＭＤ及血清生
物学指标如可溶性 Ｋｌｏｔｈｏ（ｓｏｌｕｂｌｅＫｌｏｔｈｏ，ｓＫｌｏｔｈｏ）等
的变化，分析 ｔＰＴｘ＋ＡＴ对 ＭＨＤ患者 ＢＭＤ及 ｓＫｌｏｔｈｏ
的影响。

１　研究对象与方法

１．１　研究对象
　　选取自２０１９年６月至２０２２年５月于安徽医科大

学第二附属医院行ｔＰＴｘ＋ＡＴ手术并规律随访的患者。
纳入标准：①透析龄＞３个月；②透析充分性Ｋｔ／Ｖ＞１．２；
③行ｔＰＴｘ＋ＡＴ术并规律随访２年、资料齐全。排除标
准：①凝血功能障碍；②严重肝脏疾病；③严重营养不
良；④合并多发性骨髓瘤、骨肿瘤及其他肿瘤；⑤半年
内发生急性心脑血管事件；⑥使用影响骨代谢药物如
双膦酸盐、糖皮质激素等。本研究已通过我院伦理委

员会批准（批件号：ＰＪＹＸ２０２０００６），所有患者自愿签
署研究知情同意书。

１．２　研究方法
１．２．１　收集患者的一般资料　　收集性别、年龄、原
发病、透析龄、ｉＰＴＨ持续＞正常上限９倍（约６００ｐｇ／ｍＬ）
的时间等一般资料。完善术前评估，如甲状旁腺彩超、

心肺功能，排除手术禁忌。所有患者术中找到４枚甲
状旁腺腺体，完全切除后，于最小的甲状旁腺上取３０ｍｇ
正常或接近正常的组织，切成１ｍｍ×１ｍｍ×１ｍｍ颗
粒种植于大腿肌肉内；术后即刻予１０％葡萄糖酸钙静
脉补钙，每４～６ｈ监测血钙，依据血钙水平，调整补钙
剂量及速度；待可口服后，加用碳酸钙、骨化三醇，维持

血钙水平＞１．８ｍｍｏｌ／Ｌ。
１．２．２　手术效果判定　　手术成功定义为术后２４ｈ
ｉＰＴＨ＜１５０ｐｇ／ｍＬ，如术后 ６个月内 ｉＰＴＨ持续＞
３００ｐｇ／ｍＬ认为是持续性 ＳＨＰＴ；如术后 ｉＰＴＨ＜
１５０ｐｇ／ｍＬ，后缓慢升至 ３００ｐｇ／ｍＬ以上，定义为复
发［５－７］。

１．２．３　生化指标及血清 ＦＧＦ２３、ｓＫｌｏｔｈｏ水平的监测
　　于手术前、术后第５天、术后１个月、术后３个月、
术后６个月、术后１２个月及术后２４个月的透析前的
清晨空腹采集外周血。常规检测血钙（正常范围

２．１１～２．５２ｍｍｏｌ／Ｌ）、磷（正常范围０．８５～１．５１ｍｍｏｌ／Ｌ）、
碱性磷酸酶（ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ，ＡＬＰ，正常范围３５～
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１３５Ｕ／Ｌ）、ｉＰＴＨ（正常范围１０．０～６９．０ｐｇ／ｍＬ），酶联
免疫吸附法 （ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，
ＥＬＩＳＡ）测定血清成纤维细胞生长因子 ２３（ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ
ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ２３，ＦＧＦ２３）及ｓＫｌｏｔｈｏ水平。
１．２．４　ＢＭＤ的测定　　使用双能Ｘ线吸收仪于手术
前、术后３个月、术后６个月、术后１２个月及术后２４个
月测定患者腰椎Ｌ１Ｌ４的ＢＭＤ及Ｚ值。
１．３　统计学方法
　　使用ＳＰＳＳ２５．０软件进行统计分析，计量资料呈
正态分布的采用 珋ｘ±ｓ表示，计数资料采用百分比或构
成比表示。配对 ｔ检验用于手术前、手术后计量资料
的比较，Ｐｅａｒｓｏｎ线性相关性分析检验 ＢＭＤ及 Ｚ值与
各因素之间的相关性。Ｐ＜０．０５定义为差异具有统计
学意义。

２　结果

２．１　一般资料及术前、术后临床症状变化
　　本研究共纳入ＳＨＰＴ并ｔＰＴｘ＋ＡＴ患者８６例，其中
男性４６例，女性４０例，平均年龄（４９．３±１１．５）岁。平
均透析龄（９８．７±４３．５）月，ｉＰＴＨ持续＞正常上限 ９倍
（约６００ｐｇ／ｍＬ）的时间（以下简称ＳＨＰＴ持续时间）平
均为（３５．１±１５．６）月。术前平均血白蛋白为（３８．５±
４．３）ｇ／Ｌ，血红蛋白为（１１２．１±２５．４）ｇ／Ｌ。在原发病构
成上，慢性肾小球肾炎 ４８例，高血压性肾病 ２２例，
２型糖尿病性肾病 ６例，多囊肾 ３例，痛风性肾病
２例，病因不详５例。
　　术前３７例患者有较为明显的骨及关节疼痛，术后
多数患者疼痛明显减轻甚至消失，仅５例患者疼痛改
善不明显。术前通过影像学检查发现６例患者存在骨

折，术后随访未见新增骨折事件。１３例患者有身高缩
短、畸形，术后无新增身高缩短及畸形患者，且原有的

身高缩短、畸形的患者未见进一步加重。术前２９例患
者皮肤瘙痒明显，术后仅４例患者仍有不同程度的瘙
痒。术前不宁腿综合征患者１７例，术后有１４例不宁
腿综合征症状明显缓解。

２．２　手术前及手术后血清生化指标、ＦＧＦ２３及
ｓＫｌｏｔｈｏ的变化

　　８６例患者均手术成功。术后均出现程度不等的
低钙血症，部分患者需持续性口服补钙至 ３～６个月，
才足以维持血钙在安全范围。术后血磷水平明显下

降，随访２４个月内血磷均明显低于术前水平。ｉＰＴＨ
术后明显降低，随访期间所有患者未出现 ＳＨＰＴ复发。
ＡＬＰ在术后１个月时明显下降，术后６个月时降至最
低水平，此后ＡＬＰ趋于稳定。术后ＦＧＦ２３较术前明显
下降，术后 １个月时至最低水平。ｓＫｌｏｔｈｏ在术后第
５天时较术前明显下降，但术后 １个月时较术前升高
约２４．５％，此后趋于稳定。见表１。
２．３　术后腰椎Ｌ１Ｌ４ＢＭＤ值、Ｚ值的变化
　　患者腰椎Ｌ１Ｌ４ＢＭＤ及Ｚ值较术前均有升高，至
术后１２个月时ＢＭＤ及Ｚ值达最高（与术前比较，Ｐ值
分别为０．００７、０．００３）。见表２。
２．４　术前骨密度与各因素及血清学指标的相关性分析
　　以术前腰椎 Ｌ１Ｌ４Ｚ值为因变量，年龄、透析龄、
ＳＨＰＴ持续时间、术前 ＡＬＰ、校正钙、磷、ｉＰＴＨ、ＦＧＦ２３
及ｓＫｌｏｔｈｏ为自变量，Ｐｅａｒｓｏｎ线性相关性分析显示，透
析龄、ＳＨＰＴ持续时间、ＡＬＰ、ｉＰＴＨ及 ＦＧＦ２３与腰椎
Ｌ１Ｌ４Ｚ值呈负相关，ｓＫｌｏｔｈｏ与腰椎Ｌ１Ｌ４Ｚ值呈正相
关。见表３。

表１　患者血生化、ＦＧＦ２３及ｓＫｌｏｔｈｏ术前、术后的变化 （珋ｘ±ｓ）

项目 术前 术后第５天 术后１个月 术后３个月 术后６个月 术后１２个月 术后２４个月
校正钙／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．４３±０．２８ ２．０３±０．３４ｂ ２．０５±０．２２ｂ ２．１７±０．１３ｂ ２．２０±０．１５ａ ２．２１±０．１１ａ ２．２４±０．１３ａ

磷／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．０８±０．４３ １．０４±０．３７ｂ １．３２±０．４４ｂ １．４１±０．２８ｂ １．５９±０．２２ｂ １．６２±０．２１ｂ １．７２±０．２３ａ

ｉＰＴＨ／（ｐｇ／ｍＬ） １６０２±６７０　 ２．３±３．２ｂ ５．７±４．９ｂ １５．１±２０．３ｂ ２８．７±２６．１ｂ ４８．１±３２．５ｂ ７６．２±５１．７ｂ

ＡＬＰ／（Ｕ／Ｌ） ３３１±２５５ ２８８±２６０　 ２０７±１３１ｂ １６１±９５ｂ １１７±５１ｂ １２５±４４ｂ １３０±６１ｂ

ＦＧＦ２３／（ｐｇ／ｍＬ） ７６０２±１６５５ ５６３１±１３２０ａ ２９５１±７４５ｂ ３３０２±７５２ｂ ３４２２±６７６ｂ ３６０４±６５７ｂ　 ３９１８±７７８ｂ

ｓＫｌｏｔｈｏ／（ｐｇ／ｍＬ） ４０２±７９ ３２７±６７ａ ５０１±７８ｂ ４９０±７５ｂ ４８１±６８ｂ ４７０±７２ｂ ４５９±６６ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，ｂ：Ｐ＜０．０１，与术前比较

表２　患者术前及术后腰椎Ｌ１Ｌ４骨密度变化

项目 术前 术后３个月 术后６个月 术后１２个月 术后２４个月

骨密度／（ｇ／ｃｍ２） ０．７９１±０．０８２ ０．８２０±０．０８５ ０．８４８±０．０６７ａ ０．９０１±０．０５１ｂ ０．８９２±０．０６２ｂ

Ｚ值 －１．７６０±０．５２０ －１．７１０±０．４１０ －１．５６０±０．３８０ －１．２４０±０．４００ｂ －１．３００±０．４４０ｂ

ａ：Ｐ＜０．０５，ｂ：Ｐ＜０．０１，与术前比较
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表３　术前腰椎Ｌ１Ｌ４Ｚ值与各因素间的相关性

项目 ｒ Ｐ
年龄 －０．３２２ ０．０５５
透析龄 －０．４０４ ０．０３８
ＳＨＰＴ持续时间 －０．２５９ ０．０２１
校正钙 －０．０６４ ０．２６０
磷 －０．３８１ ０．２１３
ＡＬＰ －０．４０１ ０．０２７
ｉＰＴＨ －０．２７７ ０．０２４
ＦＧＦ２３ －０．３８６ ０．００２
ｓＫｌｏｔｈｏ ０．５６６ ＜０．００１

３　讨论

　　ＭＨＤ患者继发甲状旁腺功能亢进临床可表现为
顽固性皮肤瘙痒、骨痛、骨折、骨骼畸形、身高缩短等。

由于难以控制的高钙血症、高磷血症，患者血管钙化持

续进展，致心脑血管事件高发，严重影响患者预后。临

床实践及诸多研究表明，ｔＰＴｘ＋ＡＴ可快速缓解患者临
床症状，改善血清生化指标，减少骨不良事件的发生，

提高生活质量。本研究也观察到术后患者 ｉＰＴＨ迅速
下降，临床症状得到显著改善。术后伴随 ｉＰＴＨ明显
下降，血磷、钙、ＡＬＰ均明显下降，并且在术后不同的时
间节点趋于稳定。在随访的２４个月内，未出现 ＳＨＰＴ
复发，说明ｔＰＴｘ＋ＡＴ治疗难治性ＳＨＰＴ效果显著。
　　ＭＨＤ患者往往伴发骨丢失，ＳＨＰＴ导致的骨病多
表现为高转运型骨病，又称ＳＨＰＴ骨病，此时破骨细胞
活性增强，骨骼病变以骨吸收为主，骨量减低，骨脆性

增加。目前，骨活检仍旧是骨异常诊断的金标准，但因

其创伤性等原因，国内鲜有单位常规开展。国内外研

究显示，ＭＨＤ患者骨质疏松发生率为 ２３％～４１％，骨
量减少发生率为 １６．７％～４５％［８－１０］；如合并 ＳＨＰＴ，骨
质疏松及骨量减少的发生率将进一步升高。其发生率

在不同种族间亦有一定差异［１１］。双能 Ｘ线吸收法广
泛应用于ＢＭＤ的测定，能较好地反映骨量异常，是诊
断骨质疏松的金标准。本研究中，ＳＨＰＴ患者骨质疏
松发生率为３２．６％，骨量减少发生率为 ４１．９％，高于
国内赵丹丹等［１０］和白成丽等［１２］的报道，这可能与本

研究纳入的均为ＳＨＰＴ患者有关。脆性骨折是骨丢失
的严重后果，低 ＢＭＤ与骨折发生的风险密切相
关［１３－１４］。本研究有骨折患者６例，均发生在骨质疏松
患者中（占比２１．４％），其中腰椎骨折３例、胸椎骨折
１例、肋骨骨折２例，患者均否认有外伤、跌倒及骨折
史，上述骨折是在完善术前检查时才被发现，这表明骨

质疏松患者骨折的发生往往隐匿。本研究发现 ｔＰＴｘ＋
ＡＴ术后短时间内，绝大部分患者的骨痛、皮肤瘙痒、不

宁腿等临床症状即可出现明显改善甚至消失，且可维

持较长时间，随访中上述症状未见快速复现或加重；

５例术前因骨痛需借助轮椅的患者，术后可下地行走；
术前１３例身高缩短、畸形的患者，在随访的２４个月内
身高缩短和畸形未见进一步加重；４例表现为 Ｓａｇｌｉｋｅｒ
综合征的患者，术后面部畸形未进一步加重，且较术前

有所恢复。由于 ｔＰＴｘ＋ＡＴ术后缺少 ｉＰＴＨ刺激，破骨
细胞活性减弱，成骨细胞活跃，血钙入骨，机体骨量开

始增加［１５］，这是术后患者骨丢失改善的主要原因。因

此，有学者认为，骨密度可作为反映 ＳＨＰＴ患者治疗效
果的临床观察指标［１６］。本研究证实，术后患者的腰椎

ＢＭＤ及Ｚ值均较术前增加，且在术后 １２个月时达最
高。这说明，对于 ＳＨＰＴ伴骨量下降、骨质疏松的患
者，ｔＰＴｘ＋ＡＴ是提高骨密度的有效手段，进一步肯定了
ｔＰＴｘ＋ＡＴ对ＳＨＰＴ的治疗效果。
　　研究表明，Ｋｌｏｔｈｏ／ＦＧＦ２３轴与 ＭＨＤ患者骨质疏
松的发生发展有着密切联系［１７－１８］。ＦＧＦ２３是由骨细
胞及成骨细胞合成和分泌的一种循环型激素，除作为

调磷因子外，还具有抑制破骨细胞活性、促进生骨细胞

生成的作用，但其与受体 ＦＧＦＲ发挥生物学活性往往
需要Ｋｌｏｔｈｏ的参与。Ｋｌｏｔｈｏ是一种与衰老相关的跨膜
蛋白，具有多种生物学作用，主要在肾脏、脉络丛和甲

状旁腺中表达，其他如小肠及骨中亦有少量表达；被水

解后分泌至循环中形成可溶性 Ｋｌｏｔｈｏ（ｓＫｌｏｔｈｏ），是循
环中功能性 Ｋｌｏｔｈｏ的主要形式。Ｋｌｏｔｈｏ作为 ＦＧＦ２３
的共受体，形成 Ｋｌｏｔｈｏ／ＦＧＦ２３轴，可明显增加 ＦＧＦ２３
与ＦＧＦＲ的亲和力，从而调节钙磷代谢、延缓骨量丢
失［１９］。随着肾功能下降，ＣＫＤ尤其是 ＭＨＤ患者
Ｋｌｏｔｈｏ生成减少，而Ｋｌｏｔｈｏ的缺失，显著影响着骨骼的
形态以及骨代谢［４，２０］；与此同时，因高血磷刺激，循环

中ＦＧＦ２３水平升高，但由于 Ｋｌｏｔｈｏ的下调，ＦＧＦ２３生
物学活性下降，导致 ＣＫＤ患者出现“ＦＧＦ２３抵抗”，
Ｋｌｏｔｈｏ／ＦＧＦ２３轴功能失衡，最终促进了骨质疏松的发
生发展［２１－２２］。本研究显示术前腰椎 Ｌ１Ｌ４Ｚ值与
ＦＧＦ２３呈负相关，与ｓＫｌｏｔｈｏ呈正相关。这表明ＦＧＦ２３
的升高、ｓＫｌｏｔｈｏ的下降直接参与了 ＳＨＰＴ患者骨密度
的减少。这与先前的研究结果基本一致［２３－２５］。

　　值得一提的是，ｓＫｌｏｔｈｏ在术后第５天水平较术前
明显下降；术后１个月时较术前明显升高，升高幅度达
２４．５％，此后ｓＫｌｏｔｈｏ水平趋于稳定，这与ＴＡＫＡＨＡＳＨＩ
等［２６］的研究结果基本一致。Ｋｌｏｔｈｏ主要在肾脏表达，
其次为甲状旁腺、脉络丛等组织；手术切除甲状旁腺，

势必造成ｓＫｌｏｔｈｏ来源减少。故本研究在术后第 ５天
时ｓＫｌｏｔｈｏ较术前明显减少。之后 ｓＫｌｏｔｈｏ增加，但其
原因目前尚不清楚。本研究中所有患者在甲状旁腺全
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切的同期行自体移植术，术后 １个月时 ｉＰＴＨ仍处于
极低水平，这表明此时自体移植的甲状旁腺仍未能有

效存活，因此该途径无法解释术后１个月时ｓＫｌｏｔｈｏ水
平的增加。笔者推测这种增加可能的解释是由其他途

径产生的ｓＫｌｏｔｈｏ增加，比如Ｋｌｏｔｈｏ基因直接编码的增
多，其他部位如脉络丛、小肠及骨细胞 Ｋｌｏｔｈｏ表达的
上调。研究表明，Ｋｌｏｔｈｏ在骨细胞中亦有表达，但与在
肾脏中相比，其表达能力较低［２７］。尽管表达水平低，

Ｋｌｏｔｈｏ在骨细胞中的存在在骨形成中发挥重要作
用［４，２８］。是否存在这种可能性：甲状旁腺切除术后，患

者骨量逐渐增加，骨细胞表达 Ｋｌｏｔｈｏ增加，导致循环
中 ｓＫｌｏｔｈｏ水平的增加，并最终随着骨量的稳定而
ｓＫｌｏｔｈｏ表达亦趋于稳定。本研究观察到：ｓＫｌｏｔｈｏ在术
后快速下降，其后的变化趋势与腰椎ＢＭＤ的变化趋势
基本一致。亦或者是：ｓＫｌｏｔｈｏ水平增加的主要原因并
非来源于骨细胞上 Ｋｌｏｔｈｏ的表达，而是术后患者临床
症状及相关指标的改善、生活的质量提高导致基因直

接编码ｓＫｌｏｔｈｏ的增加和／或其他部位产生 ｓＫｌｏｔｈｏ的
增加。而增加的ｓＫｌｏｔｈｏ又进一步活跃成骨细胞，导致
骨密度的增加。由于条件限制，上述假设的可能性在

本研究中无法得到验证，笔者后续拟从基因表达等角

度进一步深入探讨。

　　此外，本研究具有一定的局限性：①样本量相对偏
小；②研究对象来自不同的血液透析中心，在透析质控
上可能存在差异，这些混杂因素可能会对研究数据产

生一定影响；③本研究随访至２４个月，此后各项指标
如何变化，仍需要继续跟踪随访。

　　综上所述，ｔＰＴｘ＋ＡＴ可快速缓解 ＳＨＰＴ患者的临
床症状、改善血生化指标、增加患者骨密度，是提高难

治性继发性甲状旁腺功能亢进患者生活质量、降低脆

性骨折风险的有效治疗手段。术后血清 ＦＧＦ２３下降、
ｓＫｌｏｔｈｏ升高伴随骨密度升高出现，但其在骨代谢中的
具体机制还有待进一步研究。
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