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[摘要] 　 目的　 探讨生物活性全段分子[PTH(1-84)] /全段甲状旁腺素( iPTH)比值与继发

性甲状旁腺功能亢进症(SHPT)发生风险及病情进展的关系。 方法　 纳入 2020 年 1 月—2022 年

1 月我院维持性血液透析 SHPT 患者 80 例作为研究组,另选取同期维持性血液透析无 SHPT 患者

80 例作为对照组。 收集所有患者的一般临床资料及实验室检查指标并进行分组比较。 采用

Spearman 相关分析进行相关性分析;采用多因素 logistic 回归分析评估维持性血液透析患者发生

SHPT 的影响因素;采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清甲状旁腺激素(PTH)指标对维持性

血液透析患者发生 SHPT 的预测价值。 结果 　 研究组血磷(P)、碱性磷酸酶(ALP)、PTH(1-84)、
iPTH 水平均高于对照组,PTH(1-84)与 iPTH 比值[PTH(1-84) / iPTH]低于对照组(P < 0. 001)。
Spearman 相关分析结果显示,研究组血清 PTH(1-84)、iPTH 水平与血 P、ALP 水平及腺体增大均呈

正相关,PTH(1-84) / iPTH 与血 P、ALP 水平及腺体增大均呈负相关(P < 0. 05)。 多因素 logistic 回

归分析结果显示,PTH(1-84) / iPTH 是维持性血液透析患者发生 SHPT 的独立危险因素(P <
0. 05)。 研究组 80 例患者中,46 例存在腺体增大;腺体增大患者血清 PTH(1-84)及 iPTH 水平均显

著高于腺体未增大患者,PTH(1-84) / iPTH 低于腺体未增大患者(P < 0. 001)。 ROC 曲线分析结果

显示,血清 PTH(1-84)、iPTH、PTH(1-84) / iPTH 对维持性血液透析患者发生 SHPT 均具有诊断价

值,其中 PTH(1-84) / iPTH 曲线下面积(AUC)、敏感度及特异度均大于其他两项指标。 结论 　 血

清 PTH(1-84)、iPTH 及 PTH(1-84) / iPTH 的变化与 SHPT 发生、进展密切相关,其中 PTH(1-84) /
iPTH 对维持性血液透析患者是否发生 SHPT 的早期诊断价值更高,对 SHPT 临床预防、诊断、治疗

具有指导意义。
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　 　 继发性甲状旁腺功能亢进症(SHPT)为维持性血

液透析患者常见并发症,可直接影响透析疗效,威胁患

者生存质量[1]。 临床研究认为,血清全段甲状旁腺素

(iPTH) 水平、磷代谢异常是 SHPT 发生的重要因

素[2-3]。 近年,第 3 代生物活性全段分子[PTH(1-84)]
的测定逐渐应用于临床 SHPT 评估,既往研究指出,
PTH(1-84)替代药物在 SHPT 治疗方面疗效良好,可
能成为 SHPT 治疗的新方向[4]。 而 iPTH 中除 PTH(1-
84)外,还有 PTH(7-84)等其他片段,其功能及确切组

成尚未完全阐明。 本研究通过探讨 PTH (1-84) 与

iPTH 比值与 SHPT 发生风险及病情进展的关系,旨在

为临床准确诊断、评估透析患者 SHPT 病情提供参考。

对象与方法

1. 对象:纳入 2020 年 1 月—2022 年 1 月我院维持

性血液透析 SHPT 患者 80 例作为研究组,另选取同期

维持性血液透析无 SHPT 患者 80 例作为对照组。 纳

入标准:(1)透析龄 > 1 年;(3)研究组患者血清 iPTH
>300 pg / ml;(2)病情稳定,可配合进行各项检查。 排

除标准:(1)伴有进展性肝病、血栓栓塞性病变、恶性

肿瘤;(2)预计生存期 < 6 个月;(3)已增生为甲状腺

腺瘤;(4)入组前 1 个月内未接受降钙素、活性维生素

D 等影响钙磷代谢或 PTH 水平的药物治疗;(5)留置

心脏起搏器;(6)存在严重营养不良,BMI < 18. 5 kg /
m2且血清白蛋白 < 30 g / L;(7)存在认知障碍。 本研究

经我院伦理委员会审批通过[2019)伦审第(980)号],
所有患者均知情同意。

　 　 2. 方法:收集患者一般临床资料及实验室检

查指标,包括性别、年龄、透析龄、原发疾病、合并症、血
磷(P)、碱性磷酸酶(ALP)、PTH(1-84)、iPTH、PTH(1-
84) 与 iPTH 比 值 [ PTH ( 1-84 ) / iPTH]。 采 用 GE
LOGIQ E9 彩色多普勒超声诊断仪,选用 5 ~ 10 MHz 线
阵探头,对甲状旁腺进行三维容积测量。 腺体体积计

算公式:V(mm3) = (X × Y × Z) × π / 6,以V > 0. 05cm3

作为腺体增大的判定标准。
3. 统计学处理:应用 SPSS 23. 0 软件对数据进行

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 t 检验,多组间比较以单因素方差进行分

析,两两比较以 LSD-t 检验,计数资料以例数和百分比

表示,组间比较采用 χ2 检验。 采用 Spearman 相关分

析进行相关性分析,多重共线性诊断以方差膨胀因子

(VIF)为判断指标;采用多因素 logistic 回归分析评估

维持性血液透析患者发生 SHPT 的影响因素;采用受

试者工作特征 (ROC) 曲线分析血清甲状旁腺激素

(PTH)指标对维持性血液透析患者发生 SHPT 的预测

价值。 以 P < 0. 05 表示差异有统计学意义。

讨　 　 论

1. 两组患者一般临床资料及实验室检查指标比

较:研究组血 P、ALP、PTH(1-84)、iPTH 水平均高于对

照组,PTH(1-84) / iPTH 低于对照组(P < 0. 05)。 两组

性别、年龄、透析龄、原发疾病、合并症比较差异均无统

计学意义(P > 0. 05),见表 1。
　 　 2. 研究组患者血清 PTH 指标与血 P 及 ALP 的相

关性分析:Spearman 相关分析结果显示,研究组血清

PTH(1-84)、 iPTH 水平与血 P( r = 0. 672、0. 634) 及

ALP( r = 0. 645、0. 688)水平均呈正相关,PTH(1-84) /
iPTH 与血 P 及 ALP( r = - 0. 760、 - 0. 733)水平均呈

负相关(P < 0. 05)。
3. 维持性血液透析患者发生 SHPT 的影响因素:

以维持性血液透析患者是否发生 SHPT 为因变量(未
发生 = 0,发生 = 1),以 PTH(1-84) / iPTH、血 P 及 ALP
为自变量,进行多因素 logistic 回归分析。 鉴于 PTH
(1-84) / iPTH 与血 P 及 ALP 之间存在相关性,故先纳

入上述三项指标进行多重共线性诊断。 结果显示,
PTH(1-84) / iPTH 与血 P 及 ALP 的 VIF 分别为 7. 604、
8 . 135,提示存在显著共线性。为控制混杂影响,对血

表 1　 两组患者一般临床资料及实验室检查指标比较(􀭰x ± s)

组别 例数
性别

(男 / 女)
年龄
(岁)

透析龄
(年)

原发疾病[例(% )]
高血压肾损害 慢性肾小球肾炎 糖尿病肾脏疾病 其他

研究组 80 46 / 34 48. 19 ± 7. 64 5. 16 ± 0. 93 18(22. 50) 38(47. 50) 22(27. 50) 2(2. 50)
对照组 80 49 / 31 48. 96 ± 7. 73 5. 30 ± 0. 89 23(28. 75) 40(50. 00) 16(20. 00) 1(1. 25)
χ2 / t 值 0. 233 0. 638 0. 953 1. 942
P 值 0. 629 0. 524 0. 342 0. 585

组别 例数
合并症[例(% )]

贫血 高血压 肾性骨病

血 P
(mmol / L)

ALP
(U / L)

PTH
(1-84)

iPTH
(pg / ml)

PTH
(1-84) / iPTH

研究组 80 20(25. 00) 23(28. 75) 9(11. 25) 2. 07 ± 0. 33 381. 38 ± 65. 94 120. 81 ± 9. 10 262. 65 ± 43. 28 0. 46 ± 0. 06
对照组 80 11(13. 75) 15(18. 75) 6(7. 50) 1. 30 ± 0. 28 292. 53 ± 40. 16 117. 25 ± 7. 62 180. 39 ± 32. 54 0. 65 ± 0. 09
χ2 / t 值 3. 241 2. 209 0. 662 15. 899 10. 294 2. 683 13. 588 15. 256
P 值 0. 072 0. 137 0. 416 < 0. 001 < 0. 001 0. 008 < 0. 001 < 0. 001
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P 及 ALP 进行校正后,将 PTH(1-84) / iPTH 作为连续

变量(原值代入)纳入多因素 logistic 回归分析,结果显

示 PTH (1-84) / iPTH 是维持性血液透析患者发生

SHPT 的独立危险因素(OR = 7. 232,95% CI 5. 055 ~
10. 347,P = 0. 001)。

4. 研究组不同腺体情况患者血清 PTH 指标结果

比较:研究组 80 例患者中,46 例存在腺体增大。 腺体

增大患者血清 PTH(1-84)及 iPTH 水平均显著高于腺

体未增大患者[(131. 42 ± 15. 24) pg / ml 比(106. 46 ±
8. 75) pg / ml、(327. 83 ± 57. 39) pg / ml 比(174. 47 ±
40. 62)pg / ml,P < 0. 001],PTH(1-84) / iPTH 低于腺体

未增大患者[(0. 40 ± 0. 04) 比(0. 60 ± 0. 07),P <
0. 001]。

5. 研究组患者血清 PTH 指标与腺体增大的相关

性分析: Spearman 相关分析结果显示,研究组血清

PTH(1-84)、iPTH 水平与腺体增大均呈正相关( r =
0. 564、0. 618,P < 0. 001),PTH(1-84) / iPTH 与腺体增

大呈负相关( r = - 0. 726,P < 0. 001)。
6. 血清 PTH 指标对维持性血液透析患者发生

SHPT 的预测价值:ROC 曲线分析结果显示,血清 PTH
(1-84)、iPTH、PTH(1-84) / iPTH 诊断 SHPT 的曲线下

面积(AUC)分别为0. 795、0. 778、0. 831,三者均具有诊

断价值。 其中 PTH(1-84) / iPTH 的 AUC 最大 (Z =
0. 412,P < 0. 001),当最佳截断值为 0. 51 时,敏感度

为 86. 25% ,特异度为77. 54% 。 见表 2、图 1。

表 2　 血清 PTH 指标对维持性血液透析患者发生 SHPT
预测价值的 ROC 曲线分析结果

因素 AUC 95% CI 最佳
截断值

敏感
度(% )

特异
度(% ) P 值

PTH(1-84) 0. 795 0. 738 ~
0. 860 114. 62 pg / ml 75. 01 74. 89 < 0. 001

iPTH 0. 778 0. 705 ~
0. 839 241. 95 pg / ml 71. 25 72. 50 < 0. 001

PTH(1-84)
/ iPTH 0. 831 0. 762 ~

0. 884 0. 51 86. 25 77. 54 < 0. 001

图 1　 血清 PTH 指标对维持性血液透析患者发生 SHPT
预测价值的 ROC 曲线

讨　 　 论

SHPT 是终末期肾病患者常见并发症,其可累及

机体骨骼、心血管系统、内分泌、免疫等重要功能系统。
因此,早期评估 SHPT 发生风险并进行积极有效防治,
对改善血液透析患者生存质量、延长生存期具有积极

意义[5-7]。 肾脏是循环中 iPTH 清除的唯一器官,有研

究指出,正常人群 PTH(1-84) / iPTH(0. 79) > 透析患

者(0. 4 ~ 0. 7) [8-9]。 本研究结果显示,相对于对照组,
研究组血清 PTH(1-84)、iPTH 水平较高,PTH(1-84) /
iPTH 较低,其可能与维持性血液透析 SHPT 患者体内

PTH(7-84)片段积聚有关。 谢先达等[10] 研究显示,
SHPT 患者经骨化三醇胶囊、西那卡塞有效治疗后

iPTH 水平显著下降,与本研究结果相符。 PTH(7-84)
与 PTH(1-84)具有相反作用,PTH(7-84)高水平可对

PTH(1-84)产生拮抗作用,直接作用于 SHPT 发生、病
情进展。 随着肾功能下降,肾脏对 PTH(7-84)片段的

清除作用减弱,大量蓄积产生毒性作用,引发钙磷代谢

失衡;同时钙离子浓度升高抑制 PTH(1-84)表达,PTH
(7-84)大量释放,形成恶性循环,影响患者生存质

量[11-13]。 近年相关研究显示,血清 PTH(1-84)在肾性

骨病患者中与炎症因子血清 IL-6 呈正相关[14],这提示

PTH(1-84)可能与机体微炎症状态有关,影响患者病

情进展。 但关于 PTH(7-84)等片段的具体生物学效

应,仍有待基于更精准检测方法的分子水平研究予以

阐明。 ALP 主要产生于骨骼与肝脏,是成骨细胞分泌

的重要物质。 本研究结果显示,研究组血 P、ALP 水平

均较对照组高。 分析其原因:一方面因研究组患者骨

形成反馈性、骨吸收增强、成骨细胞活性增加,引起

ALP 水平升高;另一方面,肾衰竭时肾脏对 ALP 的排

泄能力减弱,同时引发高磷血症,导致血 P、ALP 水平

升高[15-16]。 此外,本研究进一步行 Spearman 相关分析

发现,研究组血清 PTH(1-84)、iPTH 水平与 P、ALP 水

平呈正相关,PTH(1-84) / iPTH 与 P、ALP 水平呈负相

关;提示控制和稳定 iPTH 水平,对调节 P、ALP 水平,
维持钙磷代谢功能具有重要作用。

既往研究显示,SHPT 患者常伴高钙血症,钙离子

升高可抑制 PTH(1-84)分泌,对于 PTH 明显增高患

者,iPTH 明显高估了甲状旁腺的分泌能力,甲状旁腺

腺体大小与 iPTH 最大分泌呈正相关[17-18]。 本研究结

果显示,研究组患者血清 PTH(1-84)、iPTH 水平较高,
且与腺体增大呈正相关,PTH(1-84) / iPTH 较低,是维

持性血液透析患者发生 SHPT 的独立危险因素,且与

腺体增大呈负相关。 再次证实腺体增大与 iPTH、PTH
(1-84)、PTH(1-84) / iPTH 密切相关。 韩雨辛等[19] 研
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究表明,甲状旁腺切除术后 1 d、术后 1 个月的 iPTH 均

为 SHPT 术后复发的预测因子,与本研究结果相符。
考虑腺体增大机制在于,肾功能慢性衰竭过程中高血

磷、钙敏感受体下降、iPTH 受体基因表达降低、低钙血

症、甲状旁腺维生素 D 受体密度下降、骨对 iPTH 的抵

抗等因素,造成 iPTH 生成增加,进一步促使甲状旁腺

细胞增殖,致腺体增大[20-22]。 本研究 ROC 曲线分析结

果显示,血清 PTH(1-84)、iPTH、PTH(1-84) / iPTH 对

SHPT 均具有诊断价值,PTH(1-84) / iPTH 诊断 SHPT
的 AUC 最大,可有效排除 PTH(7-84)片段干扰,诊断

效能优于 PTH(1-84) 及 iPTH。 因此,监测 PTH (1-
84) / iPTH 对评估维持性血液透析患者 SHPT 发生风

险及预后具有临床指导意义。
综上,维持性血液透析患者 SHPT 发生及病情进

展过程中,PTH(1-84) / iPTH 呈降低趋势,且与腺体增

大呈负相关。 检测 PTH(1-84) / iPTH 可为 SHPT 的临

床预防、诊断及预后评估提供参考依据。 但本研究仍

存在一定局限:作为单中心研究,样本量相对有限,存
在一定选择偏倚,可能影响结果的外推性,后续需开展

多中心、大样本的研究加以验证;同时,本研究未监测

治疗前后 PTH(1-84) / iPTH 的变化,该比值对治疗反

应及远期预后的预测价值尚不明确,未来可进一步探

讨治疗过程中该比值的动态变化及其临床意义。
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