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［摘要］ 　 目的　 探讨原发性甲状旁腺功能亢进症（ＰＨＰＴ）致高钙血症患者经静脉注射双膦酸

盐治疗后出现低钙血症的相关危险因素。 方法 　 纳入 ２０１１ 年 ～ ２０２２ 年解放军总医院收治的

ＰＨＰＴ 致高钙血症患者 ５４ 例。 根据血清钙检测结果，将所有患者分为正常血钙组（４５ 例，血钙≥
２． ２５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）和低血钙组（９ 例，血钙 ＜ ２． ２５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）；根据使用双膦酸盐药物的不同，再将所有患

者分为唑来膦酸组（３７ 例）、帕米膦酸二钠组（１０ 例）和伊班膦酸组（７ 例）。 收集所有患者的一般

资料、临床表现、实验室及影像学检查结果、诊治情况并分组进行比较。 采用二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

评估 ＰＨＰＴ 患者经静脉注射双磷酸盐治疗后出现低钙血症的危险因素；采用受试者工作特征

（ＲＯＣ）曲线评估相关指标对 ＰＨＰＴ 患者发生低钙血症的预测价值。 结果　 正常血钙组患者 ＢＭＩ、
腰椎及股骨颈骨矿密度（ＢＭＤ）均高于低血钙组，腰椎 ＢＭＤ Ｔ 及 Ｚ 值、股骨颈 ＢＭＤ Ｔ 及 Ｚ 值均低于

低血钙组（Ｐ ＜ ０． ０５）；三种静脉注射双膦酸盐药物组降钙疗效及达最低血钙天数比较差异均无统

计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，ＰＨＰＴ 患者 ＢＭＩ、腰椎和股骨颈 ＢＭＤ 与静

脉注射双膦酸盐治疗后出现低钙血症均呈负相关（Ｐ ＜ ０． ０５）。 ＲＯＣ 曲线分析结果显示，股骨颈与

腰椎 ＢＭＤ、ＢＭＩ 三者联合预测低钙血症发生的曲线下面积（ＡＵＣ）为 ０． ９２１，敏感度及特异度分别为

１００％ 、７５． ５６％ ，显著高于单独各指标（Ｐ ＜ ０． ００１）。 结论　 ＢＭＩ、股骨颈与腰椎 ＢＭＤ 偏低的 ＰＨＰＴ
致高钙血症患者接受静脉注射双膦酸盐治疗时易出现低钙血症，上述指标联合检测对患者发生低

钙血症具有较高预测价值。
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　 　 原发性甲状旁腺功能亢进症（ＰＨＰＴ）是甲状旁腺

的一个或多个腺体由于发生腺瘤、增生或癌变引起的

甲状旁腺激素（ＰＴＨ）合成与分泌过多，导致血钙增高，
从而使机体出现多脏器损伤的一种内分泌疾病，是临

床常见的高钙血症病因。 在 ＰＨＰＴ 患者中有 １％ ～２％
会发生高钙危象，如不及时治疗，死亡率可达 ６０％ ～
１００％ ［１］，因此，有效而及时的降钙措施不仅可挽救患

者生命，也为后续的手术治疗争取了时间。 双膦酸盐

作为一种抑制破骨细胞活性的药物，已被临床广泛应

用于降低血钙的治疗，但由于其持续的抗骨吸收作用，
有潜在发生低钙血症的风险。 近来，相关文献报道了

恶性肿瘤相关性高钙血症（ＭＡＨ）患者接受静脉注射

双膦酸盐治疗后出现低钙血症的病例，并分析了维生

素 Ｄ 缺乏、低血镁、甲状旁腺功能减退和肾功能不全

可能是发生症状性低钙血症的危险因素［２⁃３］。 但目前

国内外学者对 ＰＨＰＴ 患者的相关研究较少。 据此，本
文拟探讨出现低钙血症的相关危险因素，为临床治疗

提供一定指导意义。

对象与方法

１． 对象：回顾性选取 ２０１１ 年 ～ ２０２２ 年解放军总

医院第一医学中心内分泌科收治的 ＰＨＰＴ 致高钙血症

患者 ５４ 例，其中男 ２０ 例、女 ３４ 例，年龄 １８ ～ ８１ 岁，平
均年龄（５１． ２９ ± ２． ３０）岁。 纳入标准：（１）均符合 ＰＨＰＴ
诊疗指南［４］ 中 ＰＨＰＴ 的诊断标准；（２）经校正公式计

算后血钙 ＞ ２． ６０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，校正血钙（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ＝ 血清

钙 －血清白蛋白（Ａｌｂ） × ０． ０２５ ＋ １． ００（Ａｌｂ ＝ ４０ ｇ ／ Ｌ
为标准）；（３）仅接受静脉注射双膦酸盐进行降钙治

疗。 排除标准：（１）继发性、三发性甲状旁腺功能亢进

症；（２）恶性肿瘤伴多处转移、多发性神经内分泌肿瘤

等家族性甲状旁腺功能亢进症；（３）接受其他非双膦

酸盐药物、血液净化等降钙治疗方法。 本研究经解放

军总医院第一医学中心伦理委员会审核批准。
２． 方法：收集所有患者的一般资料（性别、年龄、

ＢＭＩ）、临床资料（病因、病程、肿瘤最长径）、实验室检

查结果（ＰＴＨ、Ａｌｂ、血磷、血镁、碱性磷酸酶、２５ 羟基维

生素 Ｄ３）、诊治情况（使用双磷酸盐类及剂量、用药前

最高血钙水平、达最低血钙天数、用药后最低血钙水

平），计算估算的肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）。 采用双能 Ｘ 线

ＢＭＤ 仪检测患者腰椎、髋关节和股骨液的 ＢＭＤ、Ｔ 值

与 Ｚ 值。 患者静脉注射双膦酸盐类药物的使用基于

我院药剂科的药物库存随机分配，将治疗前最后一次

实验室检查结果作为基线资料。 根据血清钙检测结果

（患者经双膦酸盐治疗后的最低血钙水平），将所有患

者分为正常血钙组（４５ 例，血钙≥２． ２５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）和低

血钙组（９ 例，血钙 ＜ ２． ２５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）。 根据使用双膦酸

盐药物的不同，将所有患者分为唑来膦酸组（３７ 例）、
帕米磷酸二钠组（１０ 例）和伊班膦酸组（７ 例）。

３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２６． ０ 软件进行统计分

析。 符合正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间比较

采用独立样本 ｔ 检验或方差分析；非正态分布的计量

资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组间比较采用非参数检验；
计量资料以例和百分比表示，组间比较采用 χ２ 检验。
采用二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析评估静脉注射双膦酸盐治

疗出现低钙血症的相关危险因素。 采用受试者工作特

征（ＲＯＣ）曲线评估相关指标对 ＰＨＰＴ 患者出现低钙血

症的预测价值。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１． 低钙治疗情况：５４ 例患者中，９ 例（１６． ６７％）患者

发生低钙血症，其中 ３ 例（３３． ３３％）血钙≤２． ００ ｍｍｏｌ ／ Ｌ
并伴有严重低钙血症症状。 ６ 例轻度低钙血症患者

（ ＞ ２． ００ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）除血钙水平偏低外未有明显不适症

状，经口服钙剂、维生素 Ｄ３ 及纠正电解质紊乱等对症

治疗后于次日开始血钙逐渐上升至正常水平；３ 例严

重低钙血症（≤２． ００ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）患者，一经发现立即予

静脉补钙、补钾及维生素 Ｄ３ 肌肉注射、保护气道等对

症治疗，平均于 ２ 天内恢复正常血钙水平。
　 　 ２． 不同血钙水平 ＰＨＰＴ 患者一般临床资料比较：
正常血钙组患者 ＢＭＩ、腰椎及股骨颈 ＢＭＤ 均高于低血

钙组，腰椎 ＢＭＤ、腰椎 ＢＭＤ Ｔ 及 Ｚ 值、股骨颈 ＢＭＤ Ｔ
及 Ｚ 值均低于低血钙组（Ｐ ＜ ０． ０５）；两组患者其余资

料比较差异均未见统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 １。
　 　 ３． 使用不同双膦酸盐药物组别患者降钙效果比

较：三种静脉注射双膦酸盐药物组降钙疗效（用药前

最高血钙、用药后最低血钙、降低幅度）及达最低血钙

天数比较差异均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 ２。
　 　 ４． ＰＨＰＴ患者静脉注射双膦酸盐后出现低钙血症
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表 １　 不同血钙水平 ＰＨＰＴ 患者一般临床资料比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数
性别

（男 ／ 女）
年龄

［岁，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］
ＢＭＩ

（ｋｇ ／ ｍ２）
病因［例，（％ ）］

腺瘤 增生 肿瘤

病程［例，（％ ）］
＜ ０． ５ 年 ０． ５ ～ ５ 年 ５ ～ １０ 年 ＞ １０ 年

正常血钙组 ４５ １８ ／ ２７ ５５． ００（４２． ８７，６０． ４７） ２３． １９ ± ０． ５０ ４２（９３． ３） 　 ２（４． ４） １（２． ２） １０（２２． ２） ２４（５３． ３） ６（１３． ３） ５（１１． １）
低钙血症组 ９ ２ ／ ７ ４３． ５０（２４． １０，５７． ７５） ２０． １５ ± ０． ５５ ９（１００） 　 ０（０） 　 ０（０） 　 ４（４４． ４） ４（４４． ４） １（１１． １） ０（０） 　 　
ｔ ／ χ２ 值 １． ０８３ １． ５９４ ２． ６５４ １． １２９ ２． ０９６
Ｐ 值 ０． ２９８ ０． １１１ ０． ０１１ １． ０００ ０． ５７１

组别 例数
ＰＴＨ［ｐｇ ／ ｍｌ，
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

Ａｌｂ
（ｇ ／ Ｌ）

血磷
（ｍｍｏｍｌ ／ Ｌ）

血镁
（ｍｍｏｍｌ ／ Ｌ）

髋关节
ＢＭＤ Ｔ 值

髋关节
ＢＭＤ Ｚ 值

　 髋关节
　 ＢＭＤ（ｇ ／ ｃｍ２）

腰椎
ＢＭＤ Ｔ 值

正常血钙组 ４５ ５４１． １（２７７． １，１ ３２６． ３） ４０． ８８ ±０． ６２ ０． ７２ ±０． ０３ ０． ７７ ±０． ０３ －２． ６０ ±０． １６ －１． ９０ ±０． １４ 　 ０． ６５ ±０． ０３ －２． ９０ ±０． １８
低钙血症组 ９ ８１４． ０（７６０． ３，１ ２２４． ８） ３７． ９４ ±１． ８３ ０． ７０ ±０． ０９ ０． ７６ ±０． ０２ －３． ４０ ±０． ３９ －３． ００ ± －０． ４４ 　 ０． ５８ ±０． ０６ －３． ６０ ±０． ５５
ｔ ／ χ２ 值 ２． ３６３ １． ８３０ ０． ２５５ ０． ２４４ ２． ０８８ １． ５３７ １． １２５ ２． ９６９
Ｐ 值 ０． ０８５ ０． ０７３ ０． ８００ ０． ８０９ ０． ０７６ ０． １３０ ０． ２６６ ０． ００５

组别 例数
腰椎

ＢＭＤ Ｚ 值
腰椎

ＢＭＤ（ｇ ／ ｃｍ２）
股骨颈

ＢＭＤ Ｔ 值
股骨颈

ＢＭＤ Ｚ 值
股骨颈

ＢＭＤ（ｇ ／ ｃｍ２）
ｅＧＦＲ［ｍｌ·ｍｉｎ －１·

１．７３ ｍ －１，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］
碱性膦酸酶

［Ｕ／ Ｌ，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］
２５羟基维生素Ｄ３

（ｎｇ ／ ｍｌ）
正常血钙组 ４５ －２． ００ ±０． １６ ０． ７５ ±０． ０２ －２． ７０ ±０． １３ －１． ８０ ±０． １３ ０． ５６ ±０． ０２ ７４． ２３（５２． ４８，１０３． ３９） １７０． １０（９２． ８８，３９２． ５８） １１． ５４ ±０． ７９
低钙血症组 ９ －３． ３０ ±０． ６２ ０． ５８ ±０． ０６ －３． ７０ ±０． ３３ －３． ００ ±０． ４７ ０． ４７ ±０． ０５ １０８． ３３（４８． ３９，１６７． ８６） ７６３． ５０（１２３． ４０，１ ３０７． １０） ９． ５６ ±１． ３７
ｔ ／ χ２ 值 ２． ８９９ ３． １１０ ２． ６５４ ２． ４５７ １． ９９０ １． ３５６ １． ４４０ １． ０５６
Ｐ 值 ０． ００５ ０． ００３ ０． ００８ ０． ０３６ ０． ０４２ ０． １７５ ０． １５０ ０． ３３０

组别 例数

双磷酸盐种类［例，（％）］
唑来

膦酸钠
伊班

膦酸钠
帕米膦
酸二钠

双磷酸盐剂量［例，（％）］
唑来膦

酸钠 ４ ｍｇ
唑来膦

酸钠 ５ ｍｇ
伊班膦

酸钠 ４ ｍｇ
帕米膦酸
二钠６０ ｍｇ

用药前最高血钙
［ｍｏｍｌ ／ Ｌ，

Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

达最低血钙天数
［天，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

肿瘤最长径
［ｃｍ，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

正常血钙组 ４５ ３１（６８． ９） ８（１７． ８） ６（１３． ３） ２３（５１． １） ８（１７． ８） ６（１３． ３） ８（１７． ８） ３． ３７（３． １２，３． ６３） ４． ００（２． ００，６． ００） ３． ３７（３． ２４，３． ７５）
低钙血症组 ９ ６（６６． ７） ２（２２． ２） １（１１． １） ３（３３． ３） ３（３３． ３） １（１１． １） ２（２２． ２） ３． ４９（２． ７６，４． ９４） ５． ００（３． ００． ７． ００） ３． ４９（２． ３６，４． ５４）
ｔ ／ χ２ 值 １． ０２８ １． ４２３ ０． ３５０ ０． ３９３ １． ９４６
Ｐ 值 ０． ６８５ ０． ７００ ０． ７２７ ０． ６９４ ０． ０５２

表 ２　 使用不同双膦酸盐药物组别患者降钙效果比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数
用药前

最高血钙
（ｍｍｏｌ ／ ｌ）

用药后
最低血钙
（ｍｍｏｌ ／ ｌ）

降低
幅度（％ ）

达最低
血钙天数

（天）

唑来膦酸钠组 ３７ ３． ３５ ±０． ０８ ２． ４５ ±０． ０５ ２５． ２８ ±１１． ８１ ６． ３５ ±１． ５６
帕米膦酸二钠组 １０ ３． ８８ ±０． ３２ ２． ６３ ±０． １１ ２７． ６０ ±２０． ２５ ４． ９０ ±０． ８２
伊班膦酸钠组 ７ ３． ６８ ±０． ２４ ２． ５９ ±０． １１ ２７． ３７ ±１３． ９８ ５． ７１ ±１． ５４
ｔ 值 ０． ３７２ ０． ２４８ ２． ６４５ ０． ４５７
Ｐ 值 ０． １３４ ０． ０８２ ０． ３３９ ０． ６６５

的多因素分析：将单因素分析具有统计学意义的变量

纳入二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，结果发现 ＰＨＰＴ 患者 ＢＭＩ、
腰椎和股骨颈 ＢＭＤ 与静脉注射双膦酸盐治疗后出现

低钙血症均呈负相关（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ３。

表 ３　 ＰＨＰＴ 患者静脉注射双膦酸盐后出现低钙血症的
二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

因素 回归系数 Ｓ． Ｅ． Ｗａｌｄ χ２ 值 Ｐ值 Ｅｘｐ（Ｂ） β 值（９５％ＣＩ）
腰椎 ＢＭＤ Ｔ 值 ０． ０８１ １． ２３２ ０． ００４ ０． ９４７ １． ０８５ ０． ０９７ ～１２． １４４
腰椎 ＢＭＤ Ｚ 值 －０． ８２７ ０． ９３８ ０． ７７６ ０． ３７８ ０． ４３８ ０． ０７０ ～２． ７５３
腰椎 ＢＭＤ －０． ２２４ ０． ０９７ ５． ３２０ ０． ０２１ ０． ８００ ０． ６６１ ～０． ９６７
股骨颈 ＢＭＤ Ｔ 值 １． １２２ １． ２９９ ０． ７４６ ０． ３８８ ３． ０７２ ０． ２４１ ～３９． １８６
股骨颈 ＢＭＤ Ｚ 值 －０． １９１ １． ０２６ ０． ０３５ ０． ８５２ ０． ８２６ ０． １１１ ～６． １６９
股骨颈 ＢＭＤ －０． ２３４ ０． ０９７ ５． ３７８ ０． ０２０ ０． ７９１ ０． ６４９ ～０． ９６４
ＢＭＩ －０． ９３７ ０． ４３４ ４． ６５９ ０． ０３１ ０． ３９２ ０． １６７ ～０． ９１７

　 　 ５． 股骨颈与腰椎 ＢＭＤ、ＢＭＩ 对低钙血症的预测价

值：ＲＯＣ 曲线分析结果显示，股骨颈 ＢＭＤ、腰椎 ＢＭＤ、
ＢＭＩ 单一及三者联合诊断低钙血症的 ＲＯＣ 曲线下面

积（ＡＵＣ）分别为 ０． ６２５、０． ７８５、０． ６４４及 ０． ９２１，均具有

一定预测价值（Ｐ ＜ ０． ００１），其中三者联合诊断的预测

价值最高。 见表 ４、图 １。

表 ４　 股骨颈与腰椎 ＢＭＤ、ＢＭＩ 对低钙血症的预测价值

变量 ＡＵＣ ９５％ ＣＩ Ｐ 值
最佳

截断值
敏感度
（％ ）

特异度
（％ ）

股骨颈 ＢＭＤ ０．６２５ ０． ４８２ ～０． ７５３ ０． ２０７ ０． ４７７ ｇ ／ ｃｍ２ ５５． ６ ７５． ６

腰椎 ＢＭＤ ０．７８５ ０． ６５２ ～０． ８８５ ＜０． ００１ ０． ７３４ ｇ ／ ｃｍ２ １００． ０ ５７． ８

ＢＭＩ ０． ６４４ ０． ６７４ ～０． ９００ ＜０． ００１ ２２． ５ ｋｇ ／ ｍ２ 　 １００． ０ ６４． ４

三者联合 ０． ９２１ ０． ８１５ ～０． ９７７ ＜０． ００１ － １００． ０ ７５． ６

图 １　 股骨颈 ＢＭＤ、腰椎 ＢＭＤ、ＢＭＩ 单一及三者联合

预测发生低钙血症的 ＲＯＣ 曲线

讨　 　 论

严重低钙血症可引起手足抽搐、癫痫大发作及呼
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吸困难等症状，死亡率极高，是内科少见急症之一［５］。
对 ＰＨＰＴ 患者来说，全身骨质脱钙，机体长期处于高钙

血症状态并已适应这种变化，血钙猛然下降，即使此时

血钙水平正常或轻度偏低，病程较长的患者也会出现

低钙血症的临床症状及体征［６］。 本研究亦发现，接受静

脉注射双膦酸盐治疗后有 ９ 例（１６． ７０％）ＰＨＰＴ 患者发

生低钙血症，其中 ３ 例（３３． ３３％）血钙低于 ２． ００ ｍｍｏｌ ／ Ｌ
并伴有严重低钙血症的症状。 因此，对于探究 ＰＨＰＴ
患者经静脉注射双膦酸盐治疗后出现低钙血症的高危

因素并给予相应预防措施至关重要，这也是临床医生

面临的难题。
双膦酸盐通过特异性结合到骨转换活跃的骨表面

上，抑制破骨细胞的成熟与活跃、加速破骨细胞凋亡，
从而抑制骨吸收起到降低血钙的作用［７］，目前共有三

代双膦酸盐。 研究表明，在抗骨吸收作用方面唑来膦

酸的活性是帕米膦酸二钠的 ８５０ 倍，是伊班膦酸钠的

４４ 倍；而在降低血钙方面，其他双膦酸盐的有效性均

低于唑来膦酸［８］。 本研究结果显示，在降钙方面三种

膦酸盐药物疗效比较差异并无统计学意义，三种双膦

酸盐均有导致低钙血症的病例出现。 考虑可能与患者

初始血钙水平不一、血钙复查时间与最低血钙水平不

匹配、样本量过小等有关。 本研究中 ３ 例严重低钙血

症患者均为接受唑来膦酸治疗引起，其中 ２ 例患者血

钙仅轻度偏高（ ＜ ３． ００ ｍｍｏｌ ／ Ｌ），但伴有严重的骨质

疏松；因此，建议在血钙轻度升高并伴有严重骨质疏松

的 ＰＨＰＴ 患者中，应尽量使用半量唑来膦酸以避免严

重低钙血症的发生。
ＢＭＤ 是衡量骨骼强度的一个重要指标，一般以每

单位面积的矿物质质量数（ｇ ／ ｃｍ２）为主要单位。 二元

ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，股骨颈与腰椎 ＢＭＤ 对经静

脉注射双膦酸盐治疗后是否出现低钙血症可产生影

响，而髋关节 ＢＭＤ 却无此作用，分析可能原因为

ＰＨＰＴ 患者 ＰＴＨ 对机体不同骨骼的作用强度及对体内

破骨细胞和成骨细胞的作用不同。 在 ＰＨＰＴ 患者中，
其骨骼的皮质骨受到 ＰＴＨ 的破坏更为严重，而骨小梁

骨相对保留，因此，低 ＢＭＤ 通常出现在皮质骨比例较

高的部位，如桡骨远端［９］；同时，椎体、股骨颈等部位

由于破骨细胞数量较多和活性较强、骨转换率较高及

骨的横截面积增大等原因，易于受到破坏［１０⁃１１］；在破

骨细胞和成骨细胞方面，ＰＴＨ 通过复杂互补的细胞

间、细胞内及分子机制同时刺激成骨细胞的骨形成和

破骨细胞的骨吸收［１２］。 静脉注射双膦酸盐发挥抑制

破骨细胞活性作用的同时，成骨细胞却继续沉积骨质，
使骨骼重构，导致血液循环中的钙大量减少，进而出现

低钙血症。 一项对 ４０ 例绝经后 ＰＨＰＴ 女性患者进行

的随机对照试验发现，在接受口服双膦酸盐治疗 ４８ 周

后，其腰椎和股骨颈的 ＢＭＤ 均显著增加［１３］，这也与我

们的研究结果不谋而合。
本研究还发现了 ＢＭＩ 亦对 ＰＨＰＴ 患者出现低钙血

症产生影响，并与低钙血症的发生风险呈负相关。 肥

胖人群体内的雌激素、瘦素等激素水平较正常体质人

群高，其可能通过刺激骨生长和抑制骨重塑来促进

ＢＭＤ 的增加。 有研究发现，绝经后女性体重每减轻

１０％ ，骨质流失约 １％ ～２％ ［１４］。 一项针对波兰人群的

横断面研究结果显示，ＢＭＩ 和 ＢＭＤ 呈正相关［１５］。 因

此，ＢＭＩ 越低的患者，其骨质状态越差，骨量储备越少，
发生低血钙风险也就越大。 国外也有相关病例报道，
营养状态差的 ＭＡＨ 患者在使用静脉注射双膦酸盐后

更易出现低钙血症［１６］。 同时，因患者体重偏低，双膦

酸盐剂量相对过大可能也是造成低钙血症的原因。
临床中，静脉注射双膦酸盐是治疗 ＰＨＰＴ 所致高

钙血症的有效方法之一，可为日后尽早手术治疗提供

条件。 本研究发现，ＢＭＩ、股骨颈及腰椎 ＢＭＤ 三者联

合预测 ＰＨＰＴ 患者接受静脉注射双磷酸盐治疗后出现

低钙血症的价值较为可靠。 对于 ＢＭＩ、股骨颈与腰椎

ＢＭＤ 偏低的患者，密切监测其血钙和维生素 Ｄ 水平，
并可通过适当减少双膦酸盐剂量、及时补充钙剂及维

生素 Ｄ 以避免临床严重不良事件的发生。 本研究结

果对于初筛高风险人群和预防低钙血症发生具有一定

的指导价值。
然而，受回顾性分析限制，患者临床资料的收集不

够全面且因样本量较小，本研究结果也存在一定局限

性。 未来可进行多中心、大样本的前瞻性研究进一步

探索 ＰＨＰＴ 患者接受双膦酸盐治疗后出现低钙血症的

影响因素。
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　 　 患者，男，６６ 岁，因“间断腰背部疼痛 ２ 年余”于 ２０２２ 年 ３ 月

２９ 日首次收入我院。 患者 ２ 年前出现间断双侧腰背部疼痛，呈
针刺样疼痛、左侧较为显著，疼痛与进食、体位变化无关，可自行

缓解且无其他伴随症状，后因疼痛发作频繁就诊外院，２０２２ 年

３ 月 ２１ 日外院腹部 ＭＲＩ 胰胆管成像（ＭＲＣＰ）检查示胰腺明显萎

缩，主胰管扩张并胰管结石，考虑慢性胰腺炎（ＣＰ）。 为求进一步

治疗转至我院。 既往史：曾患结核性胸膜炎，已治愈，有肺气肿

及高血压病病史十余年，收缩压最高达 １９０ ｍｍＨｇ，平素口服非

洛地平缓释片降压。 体格检查：心肺听诊无明显异常，腹部无

压痛、反跳痛及肌紧张，腰背部无明显叩击痛。 ２０２２ 年 ３ 月 ３０ 日

辅助检查结果：空腹血糖：６． ３０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ（３． ９０ ～ ６． １０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，括号

内为正常参考值范围，以下相同），血常规、血淀粉酶、脂肪酶等

结果均正常；腹部 ＣＴ 检查结果：胰管结石伴胰管扩张、胰腺实

质萎缩，考虑诊断：１． ＣＰ；２． 胰管结石。 经患者及家属同意后于

２０２２ 年 ３ 月 ３１ 日首次行经内镜逆行胰胆管造影（ＥＲＣＰ），术中

导丝进入主胰管后，经反复操作导丝仍无法通过狭窄段，遂结

束操作。 术后患者无特殊不适，当天及第 ２ 日复查淀粉酶及脂

肪酶等结果均无异常，遂出院。 ２０２２ 年 ５ 月 １２ 日患者因腹痛、
腹胀不适再次入院，５ 月 １３ 日行体外冲击波碎石术（ＥＳＷＬ），经补

液等对症治疗后，症状缓解后出院。 患者出院后仍有间断腹

胀、腹痛不适，遂于 ６ 月 ６ 日再次就诊本院，６ 月 ７ 日再次行

ＥＳＷＬ，症状改善不明显；６ 月 １７ 日再次行 ＥＲＣＰ 但导丝仍未能

通过胰颈部胰管，遂中止操作改为进超声内镜（ＥＵＳ，图 １），食
管、胃均顺利通过，ＥＵＳ 检查结果示胰腺组织回声不均，呈花斑

样改变，胰头⁃颈部胰管内可见多发强回声，后伴声影，远侧胰管

明显扩张，直径 ８． ４ ｍｍ。 在实时 ＥＵＳ 引导下，使用 ＣＯＯＫ １９Ｇ 穿

刺针经胃刺入扩张胰管内，回抽见胰液，注入 ３０％碘海醇 ５ ｍｌ，
胰管显影，留置导丝于主胰管，随后使用 ６ Ｆｒ 囊肿切开刀扩张

窦道，留置 ７ Ｆｒ × ７ ｃｍ 单猪尾塑料支架于主胰管，末端位于胃腔

内，可见胰液大量流出，结束操作。 术后予以抑酸、抑酶等对症

支持治疗，患者症状明显缓解，未出现发热、出血、腹痛等并发

症，监测血常规、血淀粉酶、脂肪酶等结果均正常，后办理出院。
１１ 月 ３ 日患者来院更换胰管支架，１１ 月 ４ 日试行 ＥＲＣＰ（图 ２），
内镜下未见数月前所置入的单猪尾塑料支架，此次导丝顺利通

过胰管狭窄处，并留置 ７ Ｆｒ ×７ ｃｍ、７ Ｆｒ ×６ ｃｍ 双猪尾塑料支架于

主胰管，术后予抑酸、抑酶等对症治疗，未出现特殊不适，１１ 月 ８ 日

出院。 出院后 ３ 个月电话回访，患者未再发作腹痛腹胀不适。
　 　 讨　 　 论

ＣＰ 患者最常见症状是慢性腹痛，多达 ８０％ 患者中均有体

现［１］ 。 疼痛通常被描述为由上腹部放射至背部，但可能表现不

一。 胰腺结石是 ＣＰ 的并发症之一，结石可能会发生在主胰管、
侧分支或实质。 胰管结石可在 ５０％ ～ ９０％ 的 ＣＰ 患者中出

现［２］ ，当结石阻塞胰管并导致管内压力增高时则会出现疼痛。
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