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!!!摘要"!继发性甲状旁腺功能亢进#A4<=5G/>H3HI4>I/>/J3H>=0G0A."DKL)$已成为慢性肾脏病#<3>=50<

?0G54HG0A4/A4"EM($常见的并发症之一"其手术治疗目前仍处于几种主流手术方式并存的状态"同时"手术方

式的选择&手术指征的制定目前尚无完全统一标准% 甲状旁腺疾病的多学科诊疗模式近年来逐步得到认可和

实践"并值得进一步推广% 降低手术并发症发生率及复发率"建立围手术期的安全评价模式"完善钙代谢评估

及术后患者随访体系仍是今后努力的方向% 该文对 DKL)外科治疗的发展历程&现状与目标作一述评%
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!!慢性肾脏病#<3>=50<?0G54HG0A4/A4"EM($是临

床常见的一种慢性疾病"随着透析患者数量的增加

和生存期的延长"EM(并发症治疗的重要性就显得

越发突出"其中继发性甲状旁腺功能亢进#A4<=5G/>H

3HI4>I/>/J3H>=0G0A."DKL)$可以明显影响患者的生

存质量"因此也逐渐受到广泛关注% 尽管通过低磷
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饮食&透析治疗和药物治疗#钙敏感受体激动剂&维

生素(及其类似物等$在一定程度上可以控制早期

及中期患者甲状旁腺激素#I/>/J3H>=0G 3=>.=54"L)K$

水平"但对于顽固性或进展性 DKL)患者外科手术

仍是最有效的治疗手段% 自 #*B% 年 '/5G41行第一

例甲状旁腺手术(#)以来"甲状旁腺外科经历了近百

年的发展"目前治疗技术已经相对成熟"并已经成为

治疗 DKL)的重要手段% 由于 EM(患者常伴有严

重的心脑血管疾病&骨质疏松及严重的术后低钙血

症"手术风险大"围手术期管理难度大"部分患者复

发风险高% DKL)的多学科诊疗模式#.81J0G0A<0I105/>H

J4/."'()$逐步被专家学者认可"值得在我国进行

推广% 尽管 DKL)的外科治疗经历了近百年的发展"

但目前仍面临众多挑战"如何在保证疗效的情况下"

降低并发症发生率和复发率"改善中晚期 DKL)患

者存活率及生活质量"仍需进一步探索% 本文对

DKL)的外科治疗发展历程&现状与目标作一述评%

:5;<=!的手术治疗发展历程

自 #*B%年'/5G41首次对甲状旁腺功能亢进施行

甲状旁腺切除术以来"外科手术就成为甲状旁腺功能

亢进的重要治疗方法"疗效确切可靠% 此后R1V>063J

(B)

于 #*:% 年首先认识到肾功能衰竭与甲状旁腺功能

亢进的关系% 但直到 B$ 世纪 "$ 年代以前并未出现

手术治疗 DKL)的报道和研究% 究其原因是 #*"$ 年

以前肾脏透析技术尚未得到大规模应用"导致大部

分肾功能衰竭患者生存期很短"即使发展到 DKL)"

也不具备治疗价值% 进入 B$ 世纪 "$ 年代后"随着

血液透析技术的发展"有学者(:)将透析装置进行多

项技术改进并得到商业化推广"此后开始应用于临

床"肾脏血液透析患者的生存状况得以改善% 华盛

顿[4=>64J=X5大学医院首先开始采用该透析装置"

为肾功能衰竭患者提供长期的血液透析治疗(:)

"随

后逐渐在全世界推广"肾功能衰竭患者的生存期得

到大幅度延长"DKL)的手术治疗也随之得到蓬勃

发展% DJ/5V8>H等(%)于 #*"$ 年首次报道甲状旁腺次

全切除#A8VJ=J/1I/>/J3H>=0G4<J=.H"DL)\$治疗 DKL)"

手术方式为在双侧颈部探查后"选择保留最小的甲

状旁腺中无结节状增生的弥漫性增生组织"$ ]*$ .6"

切除其他增大的甲状旁腺组织% 由于 DL)\容易复

发"#*"S年 6̂6

(C)首次报道了全甲状旁腺切除术#J=J/1

I/>/J3H>=0G4<J=.H")L)\$"即切除全部 % 个甲状旁腺"

该手术方案明显降低了复发率% 虽然在当时关于

DL)\和)L)\中哪种治疗方案对患者更为有利的

争论中")L)\被认为更为合理(")

"但是 )L)\的患

者术后甲状旁腺功能低下的发生率较高"而甲状旁

腺功能低下在当时被认为是一种危险状态"尤其发

生在肾移植患者中"它有很多低钙症状难以控制%

为了解决这个问题"#*SS 年"_411A等(S)在R1@4>HG

(O)

关于甲状旁腺自体移植工作的基础上"提出了全甲

状旁腺切除 P甲状旁腺自体移植术#J=J/1I/>/J3H-

>=0G4<J=.HX0J3 /8J=J>/5AI1/5J/J0=5")L)\PR)$"手术

切除全部甲状旁腺组织"同期行自体移植术"并首次

提出了将甲状旁腺移植于前臂手术方式% B$ 世纪

八九十年代"'/7等(*)学者则对)L)\PR)与)L)\

之间的优劣展开讨论% 进入 B# 世纪后"对于 DKL)

的手术方式的讨论还在继续"与此同时关注点还延

伸到了手术指征的把控&对术后复发的研究及手术

方案的个体化等方面%

>5;<=!的治疗现状

>?:5手术方式5目前 DKL)主流的手术方式有三

种"分别为 DL)\&)L)\PR)和 )L)\% 但由于缺乏

大规模的随机对照试验依据"目前国内外对于 DKL)

患者行甲状旁腺切除采用何种手术方式尚无统一标

准"也无强有力的证据支持哪种术式对治疗 DKL)

更有效"目前主要取决于手术医师的临床经验%

BQ#Q#!DL)\!手术方式!双侧颈部探查后"选择保

留最小的甲状旁腺中无结节状增生的弥漫性增生组

织 "$ ]*$ .6"切除其他增大的甲状旁腺组织% 此

术式低钙血症的发生率较低"同时也能明显改善患

者的临床症状"术后复发率较低% 但此种术式保留

腺体的质量至今仍有争议"国外报道切除 # 个腺体

的 STO 或 :T% 和另外 : 个腺体能取得较为满意的临

床疗效'国内的报道不统一"从保留最小腺体的 :T%

到保留最小腺体 #TB 不等(#$)

% 但是反对者认为术

中不能准确评估保留甲状旁腺腺体的大小"而且不

能保证保留的甲状旁腺腺体内无结节状增生组织"

一旦保留的甲状旁腺腺体内有结节状增生组织"就

容易复发"且复发后再次手术时损伤喉返神经及喉

上神经等风险较高(##)

% 为此部分专家学者(#B)则提

出改良的甲状旁腺近全切除#54/>J=J/1I/>/J3H>=0G-

4<J=.H" -̀JL)\$"以求获得更为适宜的甲状旁腺残

留量%

BQ#QB!)L)\PR)!手术方式!切除全部甲状旁腺

组织"手术中留取腺体中无结节的弥漫性增生的甲

状旁腺组织 :$ ]*$ .6"切成 # ..a# ..a# ..

颗粒种植于患者非透析瘘管侧的前臂或胸锁乳突肌

中% 若以前臂作为移植区"可以通过同时测量患者

双臂的L)K水平来检测移植甲状旁腺的功能"可以

*O%B*
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降低术后移植物功能亢进二次手术的风险"并且方

便再次手术切除% 此手术方式既能有效缓解 DKL)

的症状"又能避免术后顽固性低钙血症"且即使手术

后复发"再次手术也简单易行"患者易于接受"是目

前较为推崇的手术方式% 但此手术方式存在移植腺

体的失活&异常增生或感染等问题% 复发后"需要探

查颈部或前臂% 如果复发的部位在颈部"需要进行

颈部探查"再次手术时出血&喉上神经及喉返神经损

伤等情况较多'如果复发的部位在前臂"虽然只需在

前臂行局麻切除移植的腺体"简单易行"但有时移植

腺体增生进入肌层"手术分离摘除也有一定困难%

笔者医院目前主要采用的移植方式为前臂皮下匀浆

注射法%

BQ#Q:!)L)\!手术方式!切除术中发现的全部甲

状旁腺及可疑甲状旁腺"不保留正常甲状旁腺组织"

并且不做自体移植% 其手术目的是尽可能避免复

发"但以往认为此种手术术后容易发生顽固性低钙

血症"需要长时间的补充钙剂和骨化三醇"也有发生

低转运骨病的风险% 随着多学科协作模式的发展"

DKL)围手术期管理也日趋专业化和精细化"相关

风险可以得到有效控制% 近期 B 项大型荟萃分析显

示(#:"#%)

"与)L)\PR)组相比")L)\组除了术后低

钙血症发生风险升高外"术后复发及持续甲状旁腺

功能亢进发生率&再手术率及手术时间均较低"且在

充分治疗下"患者术后发生持续低钙血症及低动力

性骨病的风险与其他手术方式并无差异%

>?>5手术指征5关于 DKL)的手术指征"目前尚无

完全统一标准"但一般认为"以 B$$* 年美国肾脏病

基金会改善全球肾脏病预后#M(F[̂ $发布的指南为

本领域最早得到公认的指导性文件"此后经 B$#B 年

及 B$#S 年两次更新"是目前得到认可最为广泛的指

南'此外日本透析医学会也于 B$#: 年制定了相应指

南"推荐甲状旁腺切除术#L)\$作为药物治疗无效

DKL)的治疗手段% 国内对于手术指征的把控"最

早由中日友好医院张凌教授提出"此后经过不断完

善"B$#" 年提出+慢性肾功能衰竭继发甲状旁腺功

能亢进外科临床实践专家共识,

(#C)

"结合国内其他

学者的观点"我们将大致指征归纳为!##$持续性全

段甲状旁腺激素#0L)K$ dO$$ 56Te'#B$临床表现!

心脑血管等呈进展性异位钙化"严重骨痛&骨质疏

松&肌痛&皮肤瘙痒等症状影响生活质量'#:$内科

治疗无效的高钙血症或高磷血症'#%$对钙敏感受

体激动剂&维生素(及其类似物等药物抵抗'#C$超

声检查提示至少 #个甲状旁腺增大且直径d# <.或最

大体积d:$$ ..

: 或甲基异腈类化合物#

**.

)<-'FfF$

显示高密度浓缩影% 具备上述 B 项及以上者应该考

虑手术治疗% 此外笔者建议将年龄&透析时间&骨代

谢情况&经济状况等因素综合纳入手术治疗考虑范畴%

@5;<=!的多学科诊疗模式

'()为 B$ 世纪 *$ 年代英国首先提出的概念"

是现代国际医疗领域广为推崇的领先诊疗模式% DKL)

的'()则是由德国医师,5641./551于 #**$ 年在治

疗 # 例严重肾性骨病时提出(#")

"他首次建议将外

科&儿科&整形外科联合起来"这种学科间的合作方

式可以认为是 DKL)治疗模式转变的开端% 此后

DKL)诊疗模式得到进一步发展"#**O 年"美国医师

E3/@G/在研究慢性肾脏病矿物质和骨异常#<3>=50<

?0G54HG0A4/A4-.054>/1/5G V=54G0A=>G4>"EM(-'f($

时(#S)

"认为内科医师在进行药物治疗的基础上"应

将与外科医师间的合作作为备选治疗方案之一%

B$$# 年"美国医师Y=4>AJ4>和E3.0414XA?0

(#O)明确在

EM(-DKL)领域提出 '()% 同年"中日友好医院肾

脏内科开始与外科合作开展 DKL)的手术治疗(#*)

%

B$$# ]B$$O年国内外 DKL)手术治疗'()逐步建立"

临床管理流程清晰化"外科技术逐渐成熟% B$$* 年"

西班牙医师f=@4>等(B$)在M(̂gF发布B$$*年版 DKL)

治疗指南的背景下"提出医师&护理&营养管理师协

同合作治疗EM(-DKL)% 随着L)\技术的成熟及推

广"从 B$#$ 年开始"全国大型的临床诊疗中心开始

筹备和建立自己的 '()团队% 目前国内很多大型

医院"如中日友好医院&北京协和医院&四川大学华

西医院等都已经建立起以甲状腺外科#普外科$&肾

内科&内分泌科&核医学科和超声科等为核心的'()

团队"从而实现各科资源和优势的最大化整合"提高

诊治质量"改善患者就医体验% 以下是笔者所在的

四川大学华西医院 DKL)-'()诊疗流程!##$以内

分泌科&肾脏内科门诊为主"完成患者病情及手术指

征的首次评估"并完成定性&定位所需的检查'#B$

待患者相关检查完成后"相关科室的专家相约 '()

门诊"从各自的专业角度评估患者病情'#:$有手术

指征且有手术意愿的患者入住肾脏内科或内分泌

科"完成全面的术前检查和术前准备'#%$术前 # G

或术晨转入甲状腺外科"由外科医师进行术前最后

的审核#包括手术指征&手术风险$"签署相关文件

后开展手术'#C$待患者无外科情况后"转入内分泌

科调整患者的内环境"并进行后续有关 DKL)方面

的药物治疗"待病情平稳后出院'#"$出院后通过

DKL)随访门诊&电话&微信等方式追踪治疗过程"

**%B*
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确保治疗连续性% 除此之外"四川大学华西医院甲

状旁腺 '()团队还致力于基层医院患者及医师的

疾病教育"并尝试完善基层医院甲状旁腺疾病治疗

一体化建设"以求提高疾病远期治疗效果"并方便患

者就医%

A5;<=!外科治疗面临的问题与目标

目前 DKL)的外科治疗尽管取得了众多成就"

但仍面临诸多挑战"如何在保证疗效的情况下"降低

并发症发生率和复发率"如何保证患者长期的随访

和疾病监测"如何切实提高中晚期 DKL)患者存活

率及生活质量"均是今后需要努力的方向%

B5并发症的预防与处理

短暂的低钙血症是术后最常见的并发症"也是

手术成功的标志"患者可出现口唇周围及手足麻木

感和E3=@4AJ4? 征&)>=8AA4/8 征#P$等表现"出现上

述症状时应及时补充钙剂&活性维生素(

:

及其类似

物"防止低钙血症引起不良事件(B#)

% 值得注意的

是"根据我们的治疗经验"对于部分患者"术前给予

活性维生素(

:

及其类似物"可有效降低骨饥饿综合

征的发生率"明显改善患者手术体验% 喉返神经损

伤和伤口并发症#伤口感染&血肿&伤口裂开等$在

经验丰富的外科医师主刀时发生率相对较低% 其他

并发症如心血管不良事件&脑梗和死亡等"则多与不

充分的术前评估有关"发生率亦较低(BB)

%

C5复发的定义和预防

目前对于 DKL)术后复发的定义"国内外并无

统一标准% 笔者所在的四川大学华西医院将复发性

甲状旁腺功能亢进定义为患者术后 L)K降至正常

参考值上限的 : 倍以内"但随访过程中#术后 " 个月

后$又上升至正常参考值上限的 C 倍以上"并且患

者再次出现骨骼疼痛&皮肤瘙痒等症状% 当然这个

标准也并不够准确"需要更全面的评估"而不只是依

据L)K水平进行判断% 我们认为更为完善的评估

体系应综合考虑血钙&磷&尿钙&L)K&BC-̂K-(&骨代

谢标志物&骨扫描及钙负荷试验等结果"从而进行综

合判断% 一旦确定术后复发"我们建议在'()的模

式下进行详尽的评估"从而为患者制定后续治疗方

案"如有必要"果断再次手术探查% 为了减少患者痛

苦"提高外科手术的治疗效果"降低手术复发率就显

得尤为重要% 笔者认为做到以下三点将有利于降低

术后复发率!##$充分的术前评估% 术前可通过单

光子发射断层显像T计算机体层成像# DL,E)-E)$

**.

)<-'FfF显像&超声等影像学检查准确定位% 如

检查发现甲状旁腺数目 h% 枚"应当考虑是否有甲

状旁腺因紧邻而表现为同一个病灶"或因部分甲状

旁腺增生程度轻&体积小而未能很好显影"或存在异

位甲状旁腺"需要关注颈部&甲状腺内&胸腺及纵隔

区有无异常显影的甲状旁腺组织% 如检查发现甲状

旁腺数目 d% 枚"则应考虑该患者可能存在更多数

目的甲状旁腺"术前充分评估"术中仔细探查"避免

遗漏% #B$精细的术中操作% 术中耐心寻找&精细

操作"对于切除的甲状旁腺应仔细检查其包膜的完

整性% 手术中如发现上甲状旁腺缺失"可在同侧甲

状腺或梨状窝附近寻找'如为下甲状旁腺缺失"则应

仔细探查胸腺及纵隔"尤其是上纵隔% 必要时可选

择行保留甲状腺的中央区清扫% 术中选取移植腺体

时必须慎重"注意控制移植腺体数量"尽量避免选取

结节状增生的腺体"必要时术中行冰冻切片帮助选

择"条件许可时可借助手术显微镜观察"排除具有高

增殖潜能的结节状腺体% #:$完备的术后处理% 术

后采用多学科协作模式"与肾内科&内分泌科等内科

医师一同制定后续治疗方案%

D5术后随访

目前 DKL)患者的随访工作没有得到足够重

视"部分患者术后返回基层医院后治疗无法延续"导

致远期治疗效果不佳"甚至有需要再次手术等情况%

此外"目前对术后患者生存质量的评估尚不到位"中

晚期 DKL)患者存活率及生活质量究竟如何尚无多

中心的研究报道% 因此今后应当重视患者术后随

访"关注其有无严重临床状况"如顽固性低钙血症&

移植物和#或$异位复发%

E5结语

综上所述"外科手术经过近百年的发展已经成

为治疗EM(引起的 DKL)的重要手段% 在 DKL)的

诊疗过程应当依靠甲状腺外科&肾内科&内分泌科&

核医学科和超声科等为核心的'()团队"制订合理

规范的围手术期处理方案"以获取最佳外科治疗效

果% 而尽可能减少并发症的发生&降低术后复发率&

建立行之有效的长期随访机制"仍是今后需要努力

的方向%
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