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　　【摘要】　甲状旁腺激素（ＰＴＨ）是由甲状旁腺主细胞分泌的碱性单链多肽类激素，它

由８４个氨基酸组成，其主要功能是调节钙、磷代谢，促使血钙升高、血磷下降。ＰＴＨ 是

重要的系统性钙调节激素，在调节骨骼和矿物质代谢平衡中发挥重要作用。研究发现，

心力衰竭可能继发甲状旁腺功能亢进症。检测ＰＴＨ水平可能对心力衰竭患者的危险分

层和个体化治疗具有重要意义。
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　　甲状旁腺激素（ＰＴＨ）参与调节骨骼与矿物质

代谢，低钙血症时，ＰＴＨ可作用于不同靶点来提高循

环中的血钙浓度。ＰＴＨ能增加远曲小管、集合管对

钙的重吸收，抑制近端小管、远端小管对磷的重吸收；

ＰＴＨ还可以激活１α羟化酶，催化维生素Ｄ转变为

骨化三醇，骨化三醇能促进肠道吸收食物中的钙和

磷。ＰＴＨ可增加骨骼溶解，促进钙、磷释放入血
［１］。

研究发现，ＰＴＨ 还参与心血管疾病的发生、

发展［２］。

１　甲状旁腺激素与心脏

ＰＴＨ与心肌肥大、心律失常、钙超载和氧化应

激密切相关［３］。（１）心肌肥大：Ｓａｌｅｈ等
［２］通过研究

ＰＴＨ水平与左室质量的相关性，证实了ＰＴＨ对心

肌细胞有直接致肥大作用。ＰＴＨ通过激动蛋白激

酶Ｃ受体，介导直接致肥大效应，并引起胎儿蛋白

的再表达［３］。（２）心律失常：部分肾功能衰竭患者存

在心律失常，这可能与继发性甲状旁腺功能亢进有

关。甲状旁腺功能亢进会导致ＰＴＨ 水平升高，进

一步引起血钙升高，从而促使心律失常发生［４］。（３）

钙超载：ＰＴＨ可介导心肌细胞胞质钙超载。质膜上

Ｌ型钙通道使钙离子二次进入心肌细胞，以及来自

于肌质网的钙的流动，共同介导了细胞内钙的增

加。该效应可以被钙通道阻滞剂（如维拉帕米）拮

抗［５］。（４）氧化应激：甲状旁腺功能亢进能触发氧化

应激。当ＰＴＨ 水平升高，外周血与单核细胞中产

生更多的过氧化氢。ＰＴＨ 介导的心肌细胞钙超载

可能会损伤线粒体功能，影响ＡＴＰ产生，使活性氧

产生增多，诱导氧化应激和炎症反应，导致心肌细

胞坏死［６］。氧化应激可诱发心肌细胞凋亡，特别是

合并心力衰竭（心衰）时，可加重心肌细胞损伤和心

肌重构［７］。

２　犘犜犎与心衰

心衰患者ＰＴＨ水平升高的机制可能为：（１）心

衰患者体内阳离子平衡的破坏，可能是由于交感神

经功能亢进、继发性醛固酮增多症引起的激素变化

所致。利尿剂的应用可促进钙从尿液中流失。（２）

心衰患者维生素Ｄ水平大多偏低，可能导致ＰＴＨ

水平升高［８］。

ＰＴＨ升高水平与心衰严重程度有相关性。

Ａｌｔａｙ等
［９］发现，循环中的 ＰＴＨ 水平与心功能

ＮＹＨＡ分级以及左室射血分数有相关性。Ｃａｌｖｉｅｒ

等［１０］研究发现，在左室射血分数降低的心衰患者

中，ＰＴＨ水平与具有强相关性的其他心衰指标有良

好的 一 致 性，如 Ｎ末 端 Ａ 型 利 钠 肽 原 （ＮＴ

ｐｒｏＡＮＰ）、Ｂ型利钠肽（ＢＮＰ）、Ｎ末端Ｂ型利钠肽

原（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）、Ｂ型利钠肽原（ｐｒｏＢＮＰ）、大内皮

素１（ＢｉｇＥＴ１）以及半乳凝素３（与心脏重构、肾上

腺功能相关的生物标志物）。Ｓｃｈｉｅｒｂｅｃｋ等
［１１］发

现，在射血分数降低的心衰患者中，ＰＴＨ 是独立于

肾小球滤过率、左室射血分数、ＮＴｐｒｏＢＮＰ及年龄

的危险因素，对该类患者死亡率有预测价值。

２．１　与醛固酮的交互作用

ＰＴＨ与醛固酮的交互作用是心血管系统功能

紊乱及心衰的重要发病机制之一［１２］。Ｔｏｍａｓｃｈｉｔｚ

等［１３］研究发现，血浆ＰＴＨ 与醛固酮水平存在明确

的相关性，特别是在维生素Ｄ缺乏的患者中。研究
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证实，原发性醛固酮增多症患者可合并继发性甲状

旁腺功能亢进。在醛固酮增多时，尿液中的钙、镁

排泄增加，使血浆中的钙、镁水平下降，可能导致多

系统效应（如骨质流失），并促进心肌细胞钙超载以

及氧化应激效应。上述因素所致的ＰＴＨ异常升高

可以通过肾上腺手术或螺内酯药物治疗纠正。

Ｃｈｈｏｋａｒ等
［１４］的研究也证实，醛固酮在甲状旁腺功

能亢进症的发病机制中发挥了潜在作用。ＰＴＨ 水

平升高可使肾上腺的醛固酮合成增加，从而触发醛

固酮增多症与甲状旁腺功能亢进症之间的恶性循

环，并加重靶器官损害。Ｂｒｏｗｎ等
［１５］发现，在没有

原发性醛固酮增多症的患者中，ＰＴＨ 与肾素血管

紧张素醛固酮系统（ＲＡＡＳ）存在生理学上的相互

作用。甲状旁腺功能亢进可介导醛固酮相对增多，

引起钠潴留和氧化应激反应，促进心血管疾病的进

展，导致患者死亡率增加。

２．２　与成纤维细胞生长因子２３（ＦＧＦ２３）的交互作用

ＰＴＨ能够刺激ＦＧＦ２３的表达。ＦＧＦ２３是调

节体内磷代谢平衡的关键物质，由骨细胞分泌。

ＦＧＦ２３可以增加磷的排泄，并减少活化的维生素Ｄ

（能促进ＰＴＨ分泌）形成
［１６］。ＦＧＦ２３与心血管疾

病的患病风险以及死亡率密切相关。研究发现，

ＦＧＦ２３与左心室质量指数、左心室肥大及慢性肾

病患者的死亡率有相关性。Ｓｃｉａｌｌａ等
［１７］进一步证

实，在没有肾功能损伤的患者中，ＦＧＦ２３与左心室

功能不全及心房颤动也存在相关性。

ＦＧＦ２３是心肌细胞肥大的潜在刺激因素之

一。ＦＧＦ２３水平升高时，心衰患者病情恶化，远期

死亡率升高［１７］。Ｇｒｕｓｏｎ等
［１８］研究发现，在左心室

肥大的患者中，血浆ＦＧＦ２３水平与ＢＮＰ相关。

３　结语

检测ＰＴＨ水平可能对心衰患者的危险分层具

有重要意义。有研究证实，ＰＴＨ水平与心衰病情的

严重程度存在关联，并且是不良心血管事件、死亡率

和再住院率的独立预测指标。联合检测ＰＴＨ和其他

生物标志物，结合心功能分级，能更准确地评估心衰

患者的病情，指导个体化治疗。维生素Ｄ、醛固酮拮

抗剂的应用可能有益于ＰＴＨ水平升高的心衰患者。
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［１５］　ＢｒｏｗｎＪＭ，ＷｉｌｌｉａｍｓＪＳ，ＬｕｔｈｅｒＪＭ，ｅｔａｌ．Ｈｕｍａｎｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓｔｏ

ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅ ｎｏｖｅｌ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｒｅｎｉｎ

ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｓｙｓｔｅｍａｎｄｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ［Ｊ］．

Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２０１４，６３（２）：２７３２８０．

［１６］　ＲａｚｚａｑｕｅＭＳ．ＴｈｅＦＧＦ２３Ｋｌｏｔｈｏａｘｉｓ：ｅｎｄｏｃｒｉｎｅｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ

ｏｆｐｈｏｓｐｈａｔｅｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，２００９，５

（１１）：６１１６１９．

［１７］　ＳｃｉａｌｌａＪＪ，ＷｏｌｆＭ．Ｒｏｌｅｓｏｆｐｈｏｓｐｈａｔｅａｎｄｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｇｒｏｗｔｈ

ｆａｃｔｏｒ２３ｉｎｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＮｅｐｈｒｏｌ，

２０１４，１０（５）：２６８２７８．

［１８］　ＧｒｕｓｏｎＤ，ＬｅｐｏｕｔｒｅＴ，ＫｅｔｅｌｓｌｅｇｅｒｓＪＭ，ｅｔａｌ．Ｃｔｅｒｍｉｎａｌ

ＦＧＦ２３ｉｓａｓｔｒｏｎｇｐｒｅｄｉｃｔｏｒｏｆｓｕｒｖｉｖａｌｉｎｓｙｓｔｏｌｉｃｈｅａｒｔ

ｆａｉｌｕｒｅ［Ｊ］．Ｐｅｐｔｉｄｅｓ，２０１２，３７（２）：２５８２６２．

（收稿：２０１４１０２９　修回：２０１４１１２５）

（本文编辑：孙　雯）
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