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  摘 要:目的 探讨碳酸镧联合骨化三醇治疗维持性血液透析继发甲状旁腺功能亢进症(SHPT)的有效性

及安全性。方法 选取该院2012年1月至2018年1月收治的100例血液透析继发SHPT患者作为研究对

象,采用随机数字表法分为治疗组(50例)和对照组(50例)。对照组患者予以血液透析+骨化三醇治疗,治疗

组患者在对照组基础上予以碳酸镧治疗,两组患者均治疗3个月。比较两组患者临床疗效及临床症状改善情

况,以及血钙、血磷、甲状旁腺激素(iPTH)水平的变化及不良反应发生情况,采用肾病相关生活质量评定量表

(KDTA)、焦虑自评量表(SAS)及抑郁自评量表(SDS)分别评价两组患者治疗前后的生活质量与负性情绪。结

果 治疗组患者治疗有效率为92.00%,明显高于对照组的74.00%,差异有统计学意义(P<0.05);两组患者

骨关节疼痛、肌无力、皮肤瘙痒、异位钙化等临床症状均有明显改善,并且治疗组患者较对照组改善更明显,差

异均有统计学意义(P<0.05);治疗组患者血钙水平明显高于对照组,血磷及iPTH水平均明显低于对照组,差

异均有统计学意义(P<0.05);治疗组患者KDTA评分明显高于对照组,SAS及SDS评分均明显低于对照组,
差异均有统计学意义(P<0.05);两组患者不良反应发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。结论 碳酸

镧联合骨化三醇治疗维持性血液透析继发SHPT效果肯定,能够明显降低血磷及iPTH水平,改善临床症状,
提高患者生活质量,并且具有一定的安全性。
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  慢性肾衰竭患者由于经常伴有不同程度钙磷代

谢紊乱,易引起甲状旁腺细胞增生,从而加速甲状旁
腺激素(iPTH)的分泌,导致继发性甲状旁腺功能亢

进症(SHPT)。由于血液透析技术广泛应用,慢性肾
衰竭患者生存周期明显延长,SHPT发生率也随之增
高,相关资料表明,长期血液透析的患者90%以上会

发生SHPT[1],其近期疗效及远期预后均受到严重影
响。钙敏感受体激动剂虽然效果肯定,但会加重机体

矿物质代谢紊乱,易产生依赖性,需要长期服用;含铝
的磷结合剂是高效的降磷药物,但长期使用具有铝中

毒的风险,易引发骨病及神经系统疾病[2]。骨化三醇
作为一种活性维生素 D类似物,是目前治疗SHPT
的常用药物[3],有报道表明,骨化三醇能明显改善尿
毒症患者维生素D缺乏情况,降低血液透析患者心血

管病死率,明显改善其预后[4];碳酸镧是一种不含钙
铝的新型磷结合剂,可有效降低机体内磷水平,同时,
吸收入血的镧可通过胆汁排泄,避免其在体内的堆
积[5]。因此,本研究采用碳酸镧联合骨化三醇治疗行

血液透析的SHPT患者,并以单独应用骨化三醇为对
照组,旨在探讨其对SHPT的有效性及对血钙、血磷、
iPTH和生活质量、不良反应的影响,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取本院2012年1月至2018年1
月收治的100例血液透析继发SHPT患者作为研究

对象,采用随机数字表法分为治疗组和对照组。治疗

组50例,男29例,女21例;年龄40~75岁,平均
(55.71±5.88)岁;透析时间3~12年,平均(6.11±
2.87)年;慢性肾小球肾炎25例,糖尿病肾病12例,
高血压肾损伤9例,梗阻性肾病3例,多囊肾1例;临
床表现:骨关节疼痛38例,皮肤瘙痒30例,异位钙化

18例,不宁腿综合征8例,病理性骨折或骨折畸形5
例。对照组50例,男28例,女22例;年龄42~75岁,
平均(56.33±6.23)岁;透析时间3~11年,平均
(6.54±3.05)年;慢性肾小球肾炎26例,糖尿病肾病

11例,高血压肾损伤9例,梗阻性肾病2例,多囊肾2
例;临床表现:骨关节疼痛40例,皮肤瘙痒33例,异
位钙化20例,不宁腿综合征9例,病理性骨折或骨折
畸形4例。两组患者性别、年龄、透析时间、原发病、
临床表现等一般资料比较,差异均无统计学意义(P>
0.05),具有可比性。
1.2 纳入和排除标准

1.2.1 纳入标准 符合SHPT诊断标准;影像学检
查证实甲状旁腺增生肿大;基础疾病为慢性肾衰竭;
血液透析时间超过1年并且规律透析;iPTH>600

 

pg/mL;伴有骨痛、肌无力、皮肤瘙痒等临床症状,有
异位钙化表现;所有患者均对本研究知情并签署同意
书,本院伦理委员会批准通过。
1.2.2 排除标准 甲状旁腺腺瘤者;已行甲状旁腺
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切除术患者;合并原发甲状旁腺功能亢进;骨代谢异

常疾病;恶性肿瘤;颈部以外存在异位的甲状旁腺;合
并严重高血压、心脏病、脑血管疾病;心、肺功能严重

不全或障碍者;明显胃肠道疾病;精神疾病;肝、肾等

重要器官严重功能不全或障碍;对本研究药物过敏或

具有禁忌证的患者。
1.3 方法 所有患者以每次4

 

h、3次/周的频率行标

准化血液透析治疗,部分患者依据病情可每周加做血

液透析滤过1次,均予以碳酸氢钠盐透析液治疗,透
析液钙离子浓度为1.25

 

mmol/L。对照组患者在血

液透析的基础上予以骨化三醇胶丸(青岛正大海尔制

药有限公司,国药准字 H20030491,0.25
 

μg)口服,每
次0.25

 

μg,3次/周,服药频率不超过每2天1次,每
周依据患者iPTH 水平情况调整剂量。治疗组患者

在对照组的基础上予以碳酸镧咀嚼片(英国
 

Shire
 

Pharmaceutical
 

Contracts
 

Limited,H20120051,500
 

mg)口服,每次500
 

mg,2次/天,每周依据患者iPTH
水平情况调整剂量。两组患者疗程均为3个月。
1.4 观察指标

1.4.1 疗效标准 治疗结束后,对两组患者进行疗

效评价,显效:iPTH 水平下降幅度>75%;有 效:
iPTH水平下降幅度为25%~75%;无效:iPTH水平

下降幅度<25%。治疗总有效例数为显效加有效例

数,总有效率=总有效例数/总例数×100%。
1.4.2 临床症状 比较两组患者治疗前后骨关节疼

痛、肌无 力、皮 肤 瘙 痒、异 位 钙 化 等 临 床 症 状 发 生

情况。
1.4.3 生化指标 两组患者于治疗前后清晨采集空

腹外周静脉血3~5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心10
 

min
后收集血清,于-20

 

℃低温保存。常规检测血钙、血
磷水平,以化学发光法检测iPTH水平。
1.4.4 量表评分 采用肾病相关生活质量评定量表
(KDTA)[6]评价两组患者治疗前后生活质量变化,该
量表从症状与不适、肾病负担、疾病对生活的影响、认
知功能、工作状况、社交质量、性功能、患者满意度、睡
眠、鼓励与支持及总体健康等方面对患者的生活质量

予以评估,分值越高,表明其生活质量越良好。采用

焦虑自评量表(SAS)和抑郁自评量表(SDS)[7]对患者

负性情绪予以评估,SDS评分范围0~100分,分值同

抑郁程度呈正相关,SAS评分范围0~100分,分值同

焦虑程度呈正相关。
1.4.5 不良反应 比较两组患者治疗期间恶心呕

吐、乏力、肌肉疼痛、高钙血症等不良反应发生情况。
1.5 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据分析处理。采取双人不交流录入Excel表格,符合

正态分布的计量资料以x±s表示,若符合正态分布

且方差齐时,两组间比较采取独立样本t检验,若不

符合则使用非参数 Mann-Whitney
 

U 检验;计数资料

以例数或百分率表示,采用χ2 检验进行比较;检验标

准α=0.05。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患者临床疗效比较 治疗组患者治疗有效

率为92.00%,明显高于对照组的74.00%,差异有统

计学意义(χ2=5.741,P=0.017),见表1。
表1  两组患者临床疗效比较[n(%)]

组别 n 显效 有效 无效 有效合计

治疗组 50 28(56.00) 18(36.00) 4(8.00) 46(92.00)

对照组 50 22(44.00) 15(30.00) 13(26.00) 37(74.00)

2.2 两组患者临床症状比较 两组患者治疗前临床

症状比较,差异无统计学意义(P>0.05);两组患者治

疗后骨关节疼痛、肌无力、皮肤瘙痒、异位钙化等临床

症状均有明显改善,并且治疗组患者较对照组改善更

明显,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表2。
2.3 两组患者生化指标水平比较 两组患者治疗前

血钙、血磷及iPTH 水平比较,差异均无统计学意义
(P>0.05);两组患者治疗后血钙水平均明显上升,血
磷及iPTH水平均明显下降,并且治疗组患者血钙水

平明显高于对照组,血磷及iPTH水平均明显低于对

照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表3。
2.4 两组患者各量表评分比较 两组患者治疗前

KDTA、SAS及SDS评分比较,差异均无统计学意义
(P>0.05);两组患者治疗后 KDTA评分均明显上

升,SAS及SDS评分均明显下降,并且治疗组患者

KDTA评分明显高于对照组,SAS及SDS评分均明

显低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见

表4。

表2  两组患者临床症状比较(n)

组别 n
骨关节疼痛

治疗前 治疗后

肌无力

治疗前 治疗后

皮肤瘙痒

治疗前 治疗后

异位钙化

治疗前 治疗后

治疗组 50 38 12 26 10 30 9 18 5

对照组 50 40 25 29 19 33 21 20 13

χ2 0.233 7.250 0.364 3.934 0.386 6.857 0.170 4.336

P 0.629 0.007 0.546 0.047 0.534 0.009 0.680 0.037

2.5 不良反应 治疗过程中,治疗组有2例出现恶 心呕吐,1例出现乏力,2例出现肌肉疼痛,1例出现一
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过性高钙血症,不良反应发生率为12.00%(6/50);对
照组有3例出现恶心呕吐,2例出现乏力,2例出现肌

肉疼痛,不良反应发生率为14.00%(7/50)。所有患

者均予以对症处理后症状有所缓解,并且两组患者均

未见肝肾功能损伤等,两组患者不良反应发生率比

较,差异无统计学意义(χ2=0.088,P=0.766)。

表3  两组患者生化指标水平比较(x±s)

组别 n
血钙(mmol/L)

治疗前 治疗后

血磷(mmol/L)

治疗前 治疗后

iPTH(pg/mL)

治疗前 治疗后

治疗组 50 1.98±0.25 2.67±0.11 1.96±0.08 1.36±0.05 431.56±32.16 208.94±28.79

对照组 50 1.99±0.26 2.31±0.10 1.97±0.07 1.57±0.09 428.96±30.41 314.33±25.44

t 0.196 17.123 0.665 14.423 0.415 19.397

P 0.845 <0.001 0.508 <0.001 0.679 <0.001

表4  两组患者各量表评分比较(x±s,分)

组别 n
KDTA评分

治疗前 治疗后

SAS评分

治疗前 治疗后

SDS评分

治疗前 治疗后

治疗组 50 53.42±5.88 83.55±5.86 62.35±7.88 32.46±6.49 60.89±4.69 35.26±4.77

对照组 50 54.18±6.12 71.68±5.54 63.05±7.34 48.73±5.48 61.58±5.55 47.56±4.78

t 0.633 10.408 0.460 13.544 0.671 12.880

P 0.528 <0.001 0.647 <0.001 0.504 <0.001

3 讨  论

  慢性肾衰竭患者由于肾单位的损伤,导致肾小管

上皮细胞内活性维生素D生成减少,抑制iPTH分泌

的负 反 馈 作 用,导 致iPTH 大 量 分 泌,进 而 引 起

SHPT。SHPT的发生还会导致磷在机体内聚集,高
磷血症会引起血浆1,25-(OH)2D3 水平降低,从而诱

发低钙血症,加速甲状旁腺细胞的增殖,进一步促进

iPTH分泌,加速病情发展;同时,SHPT还会加重高

磷血症及低钙血症,使活性维生素D的缺乏更为严

重[8],因此,高磷及低钙血症与SHPT相互影响,持续

恶化加重病情。
骨化三醇是一种活性维生素D,能够直接作用于

甲状旁腺,通过抑制甲状旁腺细胞的增殖、iPTH基因

的转录,从而有效减少iPTH 的合成与分泌;同时骨

化三醇还可增加甲状旁腺维生素D受体(VDR)数目,
进而增加其对于钙离子的敏感性,有助于恢复钙调节

点的正常;另外,骨化三醇可通过促进小肠对钙的吸

收,升高血钙水平,以反馈作用抑制iPTH分泌,并且

作用于骨骼的VDR,增加其敏感性和数目,加强骨骼

对iPTH的抵抗,从而明显调节骨代谢,促进骨形成,
有效缓解骨关节疼痛等临床症状;此外,活性维生素

D在降低尿蛋白、改善肾功能等方面均具有一定疗

效[9]。徐方等[10]研究认为,采用骨化三醇联合低钙透

析液治疗维持性血液透析合并SHPT,能够明显改善

患者临床症状,调节钙磷平衡。
血磷增高可通过血清矿物质平衡紊乱、诱导血管

平滑肌凋亡等相关作用机制,增加患者的死亡风险,
因此,有效控制和调节血磷平衡是治疗SHPT的关

键。口服磷结合剂是重要的降磷措施,其通过与胃肠

道食物中的磷结合,形成不溶于血液的含磷复合物,
有效降低磷的吸收[11]。含铝的磷结合剂虽然高效,但
易引起铝中毒;含钙的磷结合剂具有较高的高钙血症

发生风险;碳酸镧作为一种不含钙铝的磷结合剂,可
与消化道或食物中的磷酸盐结合形成不溶性复合物,
且复合物无法进入血液,因此血磷水平不会明显升

高,从而可有效降低机体磷酸盐水平。血磷水平降低

可有效缓解SHPT病情恶化、进展。覃学等[12]指出,
碳酸镧可明显降低高钙、高磷维持性血液透析患者的

血钙、血磷水平,具有一定的安全性。
本研究结果显示,治疗组患者临床症状改善情况

明显优于对照组,有效率明显高于对照组,说明碳酸

镧联合骨化三醇治疗维持性血液透析SHPT患者的

效果优于单独使用骨化三醇,提示碳酸镧通过明显降

低血磷水平,使血清矿物质平衡紊乱、诱导血管平滑

肌凋亡等作用得以缓解,有助于SHPT病情的改善和

好转。王涛等[13]采用碳酸镧联合骨化三醇治疗维持

性血液透析SHPT,结果表明,治疗组总有效率为

81.82%,明显高于对照组的61.36%,与本研究结果

基本相仿;同时,本研究结果还显示,治疗组患者血

钙、血磷及iPTH 水平改善幅度明显大于对照组,说
明碳酸镧降低血磷、升高血钙的作用明显,与冯媛

等[14]碳酸镧可有效降低维持性血液透析合并SHPT
患者血磷水平的研究结论相似;治疗组患者治疗后生

活质量及负性情绪改善均优于对照组,提示碳酸镧联

合骨化三醇治疗SHPT的临床效果更明显,因而使患

者的骨痛、肌无力、皮肤瘙痒等症状得以缓解,生活质

量明显提高,负性情绪得以改善。另外,两组患者不

良反应发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05),提
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示碳酸镧与骨化三醇联合应用不会增加毒副作用,具
有一定的安全性。

综上所述,碳酸镧联合骨化三醇治疗维持性血液

透析SHPT的临床效果明显,可以明显改善患者的临

床症状,提高生活质量,缓解负性情绪。
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  摘 要:目的 观察甲钴胺用于糖尿病周围神经病变临床治疗中改善神经传导功能的效果。方法 选取

该院2018年5月至2020年5月收治的100例诊断为糖尿病周围神经病变并接受常规治疗的患者作为研究对

象,采取随机数字表法分为对照组和观察组,每组各50例。对照组患者不做任何其他联合治疗,观察组患者在

常规治疗的基础上联合甲钴胺治疗。比较两组患者治疗依从性,治疗前后神经传导速度、血清神经功能指标,
以及治疗后临床疗效。结果 观察组患者治疗依从性优良率(98.00%)略低于对照组(100.00%),但差异无统

计学意义(P>0.05)。两组患者治疗前神经传导速度比较,差异无统计学意义(P>0.05);两组患者治疗后神

经传导速度均较治疗前明显提升,并且观察组高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。两组患者治疗前

血清神经功能指标比较,差异无统计学意义(P>0.05);两组患者治疗后血清神经功能指标较治疗前明显提升,
并且观察组高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。观察组患者治疗后临床总有效率(98.00%)高于对

照组(86.00%),差异有统计学意义(P<0.05)。结论 在糖尿病周围神经病变临床治疗中,以甲钴胺进行相应

的联合性治疗,可明显提升患者神经传导速度和血清神经功能指标,提高临床疗效。
关键词:甲钴胺; 糖尿病周围神经病变; 临床治疗; 神经传导功能
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  长期慢性高血糖状态下引起的神经损伤性糖尿

病周围神经病变(DPN)是糖尿病的并发症之一[1],给
患者带来巨大的精神压力和身体折磨,降低了患者的

生活质量,已成为棘手的公共卫生问题,同时给患者

家庭带来巨大的经济负担[2-3]。随着对DPN治疗的

不断深入,临床医生逐渐意识到常规治疗效果较为局

限,需要选择一种疗效较好的药物进行联合治疗[4-5]。
目前,对于

 

DPN
 

的预防和治疗以营养神经为主,以维
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