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甲状旁腺激素测定在继发性甲状旁腺功能亢进手术

中应用的进展

刘新杰 综述　周冬仙 审校

（暨南大学第二临床医学院深圳市人民医院 甲状腺外科，广东 深圳 ５１８０２０）

　　摘要：近年国外开展术中甲状旁腺激素测定用于继发性甲状旁腺功能亢进患者，以提高手术成功
率和治愈率。笔者就术中甲状旁腺激素测定在继发性甲状旁腺功能亢进症中应用的方法、标准及影响

因素等方面的进展作一综述。
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　　１９８８年 Ｎｕｓｓｂａｕｍ首先提出在甲

状腺手术中测定甲状旁腺素（ｉｎｔｒａｏｐ

ｅｒａｔｉｖｅ ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ ｈｏｒｍｏｎｅ ａｓｓａｙ，

ＩＯＰＴＨ），Ｉｒｖｉｎ证明了其可行性，并应

用于 原 发 性 甲 状 旁 腺 功 能 亢 进

（ＰＨＰＴ）的手术中［１］
。近 ２０年来国

外对 ＩＯＰＴＨ在 ＰＨＰＴ手术的应用已做

了大 量 研 究。 基 于 甲 状 旁 腺 素

（ＰＴＨ）半衰期 ３～５ｍｉｎ，在 ＰＨＰＴ手

术中，ＰＴＨ水平在异常旁腺切除后

１０ｍｉｎ与术前比较，ＰＴＨ下降百分比

可以判断手术是否成功。如果异常

旁腺切除后 ＰＴＨ下降大于 ５０％，则

预示着手术成功和术后治愈，可中止

手术不必进一步探查；如下降小于

５０％则预示高分泌旁腺仍存在，需进

一步探查
［２］
。文献报道在 ＰＨＰＴ中依

此方法预测手术成功率可达 ９５％以

上
［３］
。Ｃａｒｎｅｉｒｏ等［２］

报道 ＩＯＰＴＨ预测

手术成功的敏感度、特异性、阳性预

测值、阴性预测值、总的准确率分别

是 ９７％，９６％，９９％，８８％和 ９７％。

Ｖｉｇｎａｌｉ等［３］
认为 ＩＯＰＴＨ主要优势在

于：（１）术中可证实所有亢进旁腺组

织是否已被切除；（２）在不降低治愈

率的情况下，大多数患者可仅实行单

侧颈部探查；（３）可避免冷冻切片；

（４）辅助甲状旁腺微创手术是安全

有用的。由于 ＩＯＰＴＨ预测 ＰＨＰＴ手术

成功取得良好效果，近年国外已开始

应用 于 继 发 性 甲 状 旁 腺 功 能 亢 进

（ｓｅｃｏｎｄａｒｙｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ，ＳＨＰＴ）

的手术中。ＳＨＰＴ是慢性肾衰竭常见

并发症，约有 ５％ ～１０％的患者因顽

固性的骨疼痛、皮肤瘙痒等症状而需

手术治疗；手术的目的是切除足够的

高功能甲状旁腺以恢复钙的平衡。

甲状旁腺次全切（ｓｕｂｔｏｔａｌｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ

ｅｃｔｏｍｙ，ＳＰＴＸ）、甲状旁腺全切加自体

移植术（ｔｏｔａｌｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｅｃｔｏｍｙｗｉｔｈａｕ

ｔｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＴＰＴＸ＋ＡＴ）虽有一定

效果，但长期的追综发现，因初次手

术的旁腺切除不足、额外旁腺的存

在、遗漏腺体切除及自体移植旁腺增

生致持续性和复发性甲状旁腺功能

亢 进 比 较 高
［４－５］

。 为 此，ＩＯＰＴＨ 在

ＳＨＰＴ的应用开展了许多研究，由于

ＳＨＰＴ是多发性不对称性旁腺增生，

每个旁腺分泌能力不同，同时 ＳＨＰＴ

肾功能损伤，ＰＴＨ代谢和清除受影

响，对 ＩＯＰＴＨ 结 果 产 生 影 响，故

ＩＯＰＴＨ在 ＳＨＰＴ手术中预测成功的标

准仍在探讨中
［１］
。

１　ＩＯＰＴＨ预测 ＳＨＰＴ手术成
功的方法及标准

　　Ｌｏｋｅｙ等［４］
报道 ８０例 ＳＨＰＴ行甲

状旁腺次全切，应用双点免疫化学发

光法行 ＩＯＰＴＨ测定，结果旁腺切除后

２０ｍｉｎ，ＰＴＨ较术前 ＰＴＨ下 降 大 于

５０％者占 ７５例，其中 ７４例治愈，预

测手术治愈的阳性预测为 ９３％，敏

感性为 ９６％。但其治愈标准是 ＰＴＨ

在正常 ４倍以下，无高钙表现，其目

的是避免术后衰退性骨病。该作者

认为 ＩＯＰＴＨ的好处是：（１）证实是否

有足够的旁腺切除；（２）提醒医生可

能存在的额外旁腺。Ｃｈｏｕ等［６］
报道

２４例 ＳＨＰＴ行 ＴＰＴＸ＋ＡＴ，测定在麻

醉后切开皮肤前、旁腺切除后 １０ｍｉｎ

和 ３０ ｍｉｎ的 ＰＴＨ。 当 ＴＰＴＸ 术 后

１０ｍｉｎＰＴＨ下降大于 ６０％，３０ｍｉｎ下

降大于 ８５％，预示着手术成功切除

全部旁腺。ＰＴＨ下降大于 ６０％手术

成功的准确率为 ９１．６％，阳性预测

率为 １００％，且应用 １０ｍｉｎ与 ３０ｍｉｎ

的准确性是相同的。这样可节约手

术时间。ＳｅｅｈｏｆｅｒＤ等［７］
报道 １２９例

ＳＨＰＴ行 ＲｏｃｈｅＥｌｅｃｓｙｓ２０１０测定术中

ＰＴＨ（正常值 １５～６５ｐｇ／ｍＬ），比较

术前（暴露旁腺后 ＰＴＨ值）与旁腺切
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除术后 １５ｍｉｎＰＴＨ变化。手术成功

标准：一是术后 １５ｍｉｎＰＴＨ绝对值

下 降 至 ≤ １５０ ｐｇ／ｍＬ，二 是 术 后

１５ｍｉｎＰＴＨ 值／术 前 ＰＴＨ 直 接 比 ≤

３０％。旁腺切除后 １５ｍｉｎＰＴＨ下降

如未到达 ＰＴＨ≤１５０ｐｇ／ｍＬ的标准，

则按 ＰＴＨ１５≤３０％ 标准。按 ＰＴＨ≤

１５０ｐｇ／ｍＬ标准，阳性预测手术的成

功 率 为 ９８．７％，阴 性 预 测 率 为

３５．３％，总 准 确 率 为 ７３．６％。 按

ＰＴＨ１５≤３０％ 标 准 分 别 为 ９４．６％，

７６．４％ 和 ９２．２％。 按 ＰＴＨ１５ ≤

１５０ｐｇ／ｍＬ，标准分别 ９４．７％，８６．７％

和 ９３．８％。同时认为术前 ＰＴＨ和术

后 １５ｍｉｎＰＴＨ绝对值在肾功能良好

者比肾功能不全者低，但 １５ｍｉｎ后

ＰＴＨ下降比无统计学差异。Ｂａｒｃｚｙｎｓ

ｋｉ等［８］
报道 ５１例 ＳＨＰＴ行双侧颈部

探查 ＳＰＴＸ，ＩＯＰＴＨ应用双样本运算

法，即切除旁腺后 １０ｍｉｎ与术前 ＰＴＨ

相比，下降大于 ６０％，则预示甲状旁

腺切 除 足 量，如 小 于 ６０％ 则 测 定

２０ｍｉｎ后 ＰＴＨ，如 ２０ｍｉｎ后 ＰＴＨ下降

大于 ８０％，预示手术成功，如小于

８０％则行扩大的双侧颈部探查术，包

括颈部的上纵隔，以查明额外或异位

旁腺。应 用 该 方 法 手 术 成 功 率 为

９８％，并认为 ＩＯＰＴＨ有助于辨别额外

的高功能旁腺、可疑的纵隔异位旁

腺，并给予明确的胸腺切除术指征，

也有助于辨别少于 ４个旁腺的患者，

避免扩大的颈部和上纵隔的探查。

Ｗｅｂｅｒ等［９］
报 道 旁 腺 术 后 １５ｍｉｎ，

ＩＯＰＴＨ下降至少达到 ９０％才能高预

测手 术 成 功 以 及 术 后 正 常 血 钙 和

ＰＴＨ；他报道 ９７例 ＳＨＰＴ患者 ＰＴＨ下

降大于 ９０％的 ７１例中，６９例治愈，

治愈率为 ９７％。大 多 数 文 献 报 道

ＩＯＰＴＨ在 ＳＨＰＴ手术中有助于识别高

功能旁腺的存在，但标准尚不确定，

也有持不同观点。ＫａｃｚｉｒｅｋＫ等［１０］
报

道 ３５例 ＳＨＰＴ，甲状旁腺术后第１周，

依 ＰＴＨ值分：ＰＴＨ＜１０ｐｇ／ｍＬ为“完

全”切除；ＰＴＨ在 １０～６５ｐｇ／ｍＬ为

“次全”切除；ＰＴＨ＞６５ｐｇ／ｍＬ为“不

足”切除。发现三者间，术中 ＰＴＨ的

绝对值下降或下降比无统计学差异。

因此认为 ＩＯＰＴＨ测定不能判断不完

全的亢进旁腺切除，同时对选择病例

是否 立 即 移 植 或 是 延 迟 移 植 并 无

帮助。

２　影响 ＩＯＰＴＨ的因素

２．１　肾功能影响

ＳｅｅｈｏｆｅｒＤ等［１１］
认为肾衰竭时术

中测定 ｉＰＴＨ（ｉｎｔａｃｔＰＴＨ）在 ＳＨＰＴ中

是可靠的，其清除动力与原发性甲状

旁腺疾病是相似的，半衰期不受肾功

能影响，肾功能影响 ＳＨＰＴ的 ｉＰＴＨ绝

对值但不影响下降比。Ｃｈｏｕ［６］也认

为 ＳＨＰＴ甲状旁腺术后，术中 ＰＴＨ下

降与 ＰＨＰＴ患者是相似的。但 Ｌｏｋｅｙ
［４］发现慢性血透患者 ＰＴＨ半衰期延

长，在 ＳＨＰＴ患者术中 ｉＰＴＨ的下降慢

于正常肾功能者，同时证实三发性甲

状旁 腺 功 能 亢 进 的 ｉＰＴＨ 下 降 与

ＰＨＰＴ相似。

２．２　操作影响

ＳＨＰＴ在甲状旁腺暴露过程中，

ＰＴＨ变化即可升高也下降，原因是损

伤了甲状旁腺的血液供应或操作时

旁腺 ＰＴＨ分泌，但这种变化是轻微

的，且与 ＰＨＰＴ有所不同的。在甲状

旁腺瘤的暴露过程中，ＰＴＨ变化下降

可达 ５０％，升高可超过 １００％，因而

造成假阳性或假阴性
［８］
。

２．３　测定方法

ＰＴＨ是由 ８４个氨基酸多肽链组

成，活性氨基端半衰期是 ３～５ｍｉｎ，

终端片段经肾和肝清除。选择性测

定 ＰＴＨ是 ＩＯＰＴＨ监测切除亢进甲状

旁腺组织的生理基础
［１１］
。ｉＰＴＨ测定

法是使用两个独立抗体，一个与羧基

端结合，一个与氨基端结合，基于此

点在过去 １０年中 ｉＰＴＨ测定一直认

为是指测定 １－８４ＰＴＨ （生物活性

ＰＴＨ），以后发现 ｉＰＴＨ测定法与 ｎｏｎ

（１－８４）ＰＴＨ（即 ７－８４片段）发生

交叉 反 应，即 ｉＰＴＨ 测 定 是 指 １－

８４ＰＴＨ与 ７－８４ＰＴＨ之和，目前常用

的术中测定 ｉＰＴＨ用于 ＳＨＰＴ，因肾衰

期 ｎｏｎ（１－８４）ＰＴＨ片段聚集，对

ＩＯＰＴＨ测定提出质疑［１２］
。近年开展

新 的 全 分 子 ＰＴＨ 测 定 仅 测 １－

８４ＰＴＨ。Ｙａｍａｓｈｉｔａ等［１２］
比较 ＰＨＰＴ与

ＳＨＰＴ在术后 ５，１０，１５ｍｉｎｉＰＴＨ与全

分子 ＰＴＨ的下降情况，发现在 ＰＨＰＴ

与 ＳＨＰＴ中 全 分 子 ＰＴＨ 的 下 降 比

ｉＰＴＨ更快更多；ｉＰＴＨ的下降在 ＳＨＰＴ

中慢于 ＰＨＰＴ，而全分子 ＰＴＨ的下降

在两种疾病中并无统计学差异。认

为肾衰中聚集 ７－８４片段导致半衰

期延长。故假阴性可能是由于 ｉＰＴＨ

测定法含有的一些 ＰＴＨ分子代谢延

迟降解所致；部分解释是存在的 ７－

８４ＰＴＨ半衰期比 １－８４ＰＴＨ长。由

于明 确 了 全 分 子 ＰＴＨ 在 ＰＨＰＴ与

ＳＨＰＴ的半衰期相同，认为在两种疾

病中，建议预测成功甲状旁腺手术使

用同一标准，即旁腺术后 １０ｍｉｎ，全

分子 ＰＴＨ下降 ５０％。Ｙａｍａｓｈｉｔａ等［５］

同时也对 ２８例 ＳＨＰＴ行 ＴＰＴＸ＋ＡＴ，

术中同时应用 ｉＰＴＨ与全分子 ＰＴＨ进

行比较，以旁腺术后 １０ｍｉｎ下降大

于 ５０％为成功治愈标准；结果应用

全分子 ＰＴＨ法敏感度、特异性、阳性

预测率、阴性预测率、准确率分别为

１００％，１００％，１００％，１００％ 和

１００％，而 ｉＰＴＨ 法 则 分 别 为 ６４％，

１００％，１００％，２２％和 ６７％。

３　持续性与复发性甲状旁腺
功能亢进

　　持续性是指 ＳＨＰＴ术后 ６个月内

仍有 ＰＴＨ升高和症状，复发性是指

术后 ６个月后出现 ＰＴＨ 升 高 和 症

状
［１３］
。大宗尸解报告甲状旁腺 ４个

者占 ８４％，３个占 ３％，４个以上（即

额外旁腺）占 １３％［９］
。Ｒｏｓｈａｎ等［１４］

报道 ＳＨＰＴ额外旁腺高达 ３０％，且大

多位于胸腺内，额外旁腺在持续性或

复发 性 甲 状 旁 腺 功 能 亢 进 中 占

３２％。尽管行 ＴＰＴＸ术，但胚胎期进

化中形成的微小“残余”旁腺组织，

在肾脏疾病中仍可引发 ＰＴＨ升高。

Ｒｏｓｈａｎ认为 ＩＯＰＴＨ测定在 ＳＨＰＴ手术

中不能预测持续性甲状旁腺低下，但

可预测高功能甲状旁腺的生物缓解。

他认为 ３个月的恢复期是重要的，在

颈部探查时，残余旁腺可发生血管损

伤和“旁腺的晕厥”引发术后早期甲

状旁腺功能低下。由于额外旁腺存

在，有文献报道将胸腺切除列为常

规，甚 至 中 央 区 清 扫 的 扩 大 探
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查
［１３，１５］

，但 也 有 学 者 认 为，依 据

ＩＯＰＴＨ不必常规行胸腺切除或扩大

探查术
［９］
。近期有文献报道对 ＳＨＰＴ

仅行 ＴＰＴＸ术而不伴自体移植，认为

与 ＳＰＴＸ 或 ＴＰＴＸ ＋ＡＴ术 式 相 比，

ＴＰＴＸ术是安全和成功的，可有效预

防复发
［１６］
。也有认为 ＴＰＴＸ术不伴

自体 移 植 仅 考 虑 不 适 合 肾 移 植 的

ＳＨＰＴ患者［９］
。

总之，目前 ＩＯＰＴＨ在 ＰＨＰＴ疾病

手术中的应用，能有效提高手术成功

率和治愈率已得到了肯定。在 ＳＨＰＴ

中大多数文献报道 ＩＯＰＴＨ有助于判

断高功能旁腺的切除，但因肾功能影

响 ＰＴＨ代谢和半衰期，ＰＴＨ测定方法

的差异，预测治愈标准的不统一，故

认为 ＩＯＰＴＨ在 ＳＨＰＴ中的应用仍在探

索阶段。
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