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  [摘 要] 肌萎缩侧索硬化(ALS)属临床罕见的神经元疾病之一,甲状旁腺功能亢进症(HPT)发病机制

仍有待进一步研究,故ALS合并 HPT病例更为罕见,漏诊及误诊率极高,容易耽误患者病情。该文报道了

1例ALS合并HPT患者的临床诊治情况,并复习了相关文献,分析了2种疾病之间的相通点及易混点,并为今

后临床上该类疾病的诊疗提供参考。
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[Abstract] Amyotrophic

 

lateral
 

sclerosis
 

(ALS)
 

is
 

one
 

of
 

the
 

rare
 

neuronal
 

diseases
 

in
 

clinic.The
 

patho-
genesis

 

of
 

hyperparathyroidism
 

(HPT)
 

remains
 

to
 

be
 

further
 

studied.Therefore,ALS
 

combined
 

with
 

HPT
 

is
 

more
 

rare,and
 

the
 

rate
 

of
 

missed
 

diagnosis
 

and
 

misdiagnosis
 

is
 

very
 

high,which
 

is
 

easy
 

to
 

delay
 

the
 

patient's
 

condition.This
 

article
 

reported
 

the
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

one
 

patient
 

with
 

ALS
 

combined
 

with
 

HPT,reviewed
 

the
 

relevant
 

literature,analyzed
 

the
 

common
 

points
 

and
 

easy
 

mixing
 

points
 

between
 

the
 

two
 

diseases,and
 

provided
 

a
 

reference
 

for
 

the
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

such
 

diseases
 

in
 

the
 

future.
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  肌萎缩侧索硬化(ALS)是一种临床上罕见的运

动神经元疾病[1],表现为全身多个骨骼肌进行性萎

缩、无力,甚至瘫痪,此类疾病由于神经元的受损部位

不同,且存在较大的个体差异,使得诊断具有挑战

性[2]。同样,甲状旁腺功能亢进症(HPT)发病机制目

前仍不完全清楚,可能与甲状旁腺激素(PTH)分泌量

增多引起人体内电解质(以钙、磷离子为主)代谢紊乱

相关,长期存在高血钙会出现以四肢近端为主的肌无

力和萎缩,下肢重于上肢,可有肌束震颤表现[3-4]。近

期大理大学第一附属医院收治了1例临床表现较复

杂的患者,完善相关检查后经联合会诊最终诊断为

ALS合并HPT,现将其诊治过程报道如下。
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1 临床资料

1.1 病例资料 患者,男,82岁,务农,因“四肢乏力、
行走困难进行性加重10月余”于2022年10月20日

收入院。患者10个月前无明显诱因感四肢乏力、迈
步困难,伴双侧足底烧灼痛,偶感四肢刺痛,每次持续

数十秒至数分钟,伴双下肢酸痛、麻木,步态不稳,自
觉躯体左右摇晃,遂至当地医院就诊,予完善腰椎CT
检查(未见报告单)后诊断为“腰椎退行性变”,予“中
药、输液”治疗(具体不详)后症状未见明显好转。为求

进一步治疗,患者于2022年2月至大理大学第一附属

医院神经外科门诊就诊,进一步完善腰椎 MRI检查

后提示:(1)腰椎退行性骨关节病;(2)腰椎骨质疏松;
(3)骶管小囊肿可能,建议住院治疗。但患者拒绝并

至当地卫生院继续口服中药(成分不详)治疗,感四肢

酸痛、麻木稍好转,但四肢无力、行走困难无改善。10
个月来,患者感上述病情进行性加重,不能提重物,蹲
站费力,行走慢,步伐小,需拄拐,伴全身肌肉萎缩,偶
感肌肉震颤。为求进一步诊治,患者于2022年10月

20日就诊于大理大学第一附属医院门诊,遂神经内科

门诊医生以“运动神经元病”收住神内二病区。病程

中,患者除时感咳嗽、咳痰外,余无特殊不适,精神、睡
眠尚可,饮食稍差,大小便正常,体重减轻约10+kg。
既往史:有多次车祸外伤史,予外伤缝合处理,余无特

殊。个人史:患者既往曾饮酒20余年,每天约100
  

mL白酒,6个月前因病戒酒,否认吸烟史,余无特殊。
家族史:无特殊。
1.2 相关检查 (1)查体:血压

 

113/68
 

mm
 

Hg
(1

 

mm
 

Hg=0.133
 

kPa)。神志清晰,语言流利,体形

消瘦,定向力等正常,双侧软腭上抬差,悬雍垂偏右,
双侧咽反射阴性未能引出;伸舌居中,有舌肌震颤及

萎缩。多处肌肉出现不同程度萎缩(双侧冈上、下肌、
骨间肌、大小鱼际肌)。四肢近端、远端肌力Ⅳ+级,
四肢肌张力正常、肌腱反射正常,右侧巴宾斯基征阳

性,左侧巴宾斯基征可疑阳性,余查体未见明显异常。
(2)辅助检查:血电解质中氯(Cl-)

 

113.2
 

mmol/L
(↑)、磷(P3-)

 

0.59
 

mmol/L(↓)、钙(Ca2+)
 

2.98
 

mmol/L(↑),其余正常;血PTH
 

1
 

688.00
  

pg/mL(↑)。
脑电波(EEG)显示:轻度异常(发作间期放电,睡眠期:
中央、中线区高波幅尖波单个发放)。肌电图(EMG)和
神经传导速度(NCV)检测数据显示:①双侧正中神经

CMAP波幅降低;②右侧尺神经SNAP波幅降低;③右

侧腓总神经各段CMAP潜伏期延长、波幅降低、MNCV
减慢;④右侧胫前肌插入电位正常、静息时未见明显失

神经电位、轻重收缩均呈无力收缩,具体数据见表1。
胸部CT显示(图1):①慢支炎肺气肿,双肺下叶炎

症;②食管右侧壁(甲状腺水平)囊实性混杂结节影。
甲状腺超声显示(图2):右侧甲状腺后方低回声结节

(考虑甲状旁腺占位)。血常规、甲状腺功能、心电图、心
腹、下肢血管超声、颈椎MRI无特殊异常。

图1  患者胸部CT

表1  患者NCV-EMG数据

MUPs 波幅(uV) 时限(ms) 相位 多相波(%) 募集相
自发电位

纤颤电位 正锐波
插入电位

右三角肌 750 11.7 3.8 25 单混相 - - 正常

右股四头肌 484 11.7 3.5 10.5 力弱 - - 正常

右背侧骨间肌 429 11.6 2.4 0 单混相 - - 正常

右胫前肌 - - - - 无力收缩 - - 正常

其他肌肉患者不能耐受

MNCS
 

Nerve 潜伏期(ms) 波幅(mV) 距离(mm) 传导速度(m/s) 时限(ms) 面积(ms×mV)

尺神经运动(左)

 腕-ADM 2.40 6.8 5.4 18.7

 肘下-腕 3.94 6.5 80.0 51.9 5.5 18.1

 肘上-肘下 7.54 6.0 180 50.0 6.3 17.8

尺神经运动(右)

 腕-ADM 2.45 6.7 5.6 19.6

 肘下-腕 3.81 6.4 75.0 55.1 5.5 18.2

 肘上-肘下 7.66 6.3 200 51.9 6.2 17.5

正中神经运动(左)
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续表1  患者NCV-EMG数据

MNCS
 

Nerve 潜伏期(ms) 波幅(mV) 距离(mm) 传导速度(m/s) 时限(ms) 面积(ms×mV)

 腕-APB 2.96 4.4 6.4 18.8

 肘-腕 7.10 3.7 225 54.3 6.8 15.2

正中神经运动(右)

 腕-APB 3.02 2.1 7.2 9.8

 肘-腕 7.01 1.31 220 55.1 7.2 5.5

胫神经运动(左)

 踝-AH 3.24 9.6 5.9 18.5

 腘窝-踝 11.4 6.4 365 44.7 7.3 14.2

胫神经运动(右)

 踝-AH 2.98 10.2 5.6 21.6

 腘窝-踝 11.2 7.4 390 47.4 6.6 17.9

腓总神经运动(左)

 踝-EDB 2.52 3.5 5.6 10.4

 腓骨小头-踝 9.98 2.5 300 40.2 5.8 7.0

 膝上-腓骨小头 11.2 2.7 55.0 45.1 6.1 8.4

腓总神经运动(右)

 踝-EDB 3.85 1.49 6.8 5.5

 腓骨小头-踝 12.1 1.46 310 37.6 5.6 4.2

 膝上-腓骨小头 14.1 1.54 65.0 32.5 5.1 4.3

SNCS
 

Nerve 潜伏期(ms) 波幅(mV) 距离(mm) 传导速度(m/s) 感觉阈值(mA)

尺神经感觉(左)

 指Ⅳ-腕 2.40 7.3 130 54.2 5.6

 指Ⅴ-腕 2.21 6.0 120 54.3

尺神经感觉(右)

 指Ⅳ-腕 2.27 4.7 135 59.5 5.6

 指Ⅴ-腕 2.32 4.8 125 53.9

正中神经感觉(左)

 指Ⅰ-腕 2.13 10.2 115 54.0 5.5

 指Ⅱ-腕 2.72 10.3 145 53.3

 指Ⅲ-腕 2.72 6.4 150 55.1

正中神经感觉(右)

 指Ⅰ-腕 2.27 14.1 110 48.5 5.6

 指Ⅱ-腕 2.67 7.9 145 54.3

 指Ⅲ-腕 2.75 7.0 150 54.5

腓浅神经感觉(左)

 Med.Dor.Cutan.-Med.Dor.Cutan 1.52 15.5 90.0 59.2 6.2

腓浅神经感觉(右)

 Med.Dor.Cutan.-Med.Dor.Cutan 1.48 22.1 85.0 57.4 6.0

腓肠神经感觉(左)

 小腿中-外踝 2.19 19.3 110 50.2 6.2

腓肠神经感觉(右)

 小腿中-外踝 2.26 16.8 125 55.3 6.2

  注:-表示无此项;ADM为小指展肌;APB为拇短展肌;AH为中足母展肌;EDB为趾短伸肌。
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图2  患者甲状腺超声图

2 讨  论

  根据患者病史、查体及相关辅助检查结果均不支

持患者肌肉萎缩是肌源性,更倾向于神经源性,有进

行性无力加重及检查发现的上下运动神经元损害症

状,加之PTH水平偏高,P3-、Ca2+紊乱且影像学提示

甲状旁腺占位,最终诊断为ALS合并HPT。
目前研究可知,ALS在临床表现和个体差异等方

面存在着极大的异质性,且在病理上呈运动神经元进

行性丧失表现[5]。GRAD等[6]认为,ALS不应只是一

种疾病,更应将其视为一个组群或综合征,有学者认

为其还包括基因突变等多个不同病因所致[7]。ALS
的误诊率可达13%~72%[8-9],大多数患者因考虑脊

柱、神经疾病至外科首诊[10],本例患者也如此。ALS
患者早期初发症状轻,不易察觉,也易与其他内科专

科疾病相混淆,如 HPT,患者最初可仅有无力、疲倦、
肌痉挛感等,随病情发展逐渐演变为全身肌肉萎缩和

吞咽困难,最终表现为呼吸衰竭[11-12]。若因误诊而行

手术治疗,ALS患者症状不减反增,预后愈差[9,13-15]。
PATTEN等[14]研究结果发现,HPT的严重神经

肌肉疾病类似于ALS。ALS神经肌肉受累的解剖定

位可与HPT相同,其机制是神经源性萎缩与正常的

神经传导时间有关,表明功能障碍存在于轴突或运动

神经元胞体本身。与ALS相同,HPT患者无法最大

限度地激活正常数量的运动单位,这表明至少总运动

神经元的功能异常。而以下几位学者持保留看法,
BREUER等[16]研究发现,多肽PTH可以调节轴突运

输,增加细胞器顺行方向速度,是ALS运动神经轴突

的一个特征,但PTH水平升高对神经肌肉功能的长

期影响仍有待评估;JACKSON
 

等[15]、ROMAN[17]和
RISON等[18]研究表明,允许两者之间存在联系,而不

一定意味着存在致病关系。RODRIGUEZ等[19]研究

未表明甲状旁腺功能和P3-、Ca2+代谢的改变与ALS
的发生之间存在生理学上的联系,不能轻易归因于其

中一个与另一个相关。
作者认为,无论何种情况,目前最主要的是采用

“依达拉奉、利鲁唑、熊去氧胆酸”等对症治疗,以改善

患者症状,但仍建议患者行组织及基因检测,进一步

探究 ALS和 HPT之间的关系,以期得到更好的治

疗,提高患者生活质量,从而使其生存时间得以延长。

目前,有关ALS合并 HPT个案外文文献报道极

少[14-15,18],所以,关于本例患者的报道极大可能性为

国内首次诊断和报道的 ALS合并 HPT病例。综上

所述,ALS和 HPT之间的关系有待进一步研究,值
得未来临床学者加以重视。
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