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　　[摘要]　目的:研究血清免疫球蛋白及血、尿液轻链检测对多发性骨髓瘤(MM)患者的早期诊断价值。方

法:选择2019年3月至2021年4月诊治的疑似 MM 患者157例,根据临床诊断分为 MM 组62例和非 MM 组95
例,另选择同期体检的健康志愿者109例作为对照组。检测血清免疫球蛋白 G(IgG)、血清及尿液轻链水平,分析

其对 MM 的诊断效能,并分析IgG、血清及尿液轻链水平对 MM 分型和ISS分期的鉴别诊断价值。结果:MM 组

患者血清IgG水平、血清κ和λ轻链、尿液κ和λ轻链水平均高于非 MM 组、对照组(P<0.05);血清IgG、血/尿

液轻链水平联合诊断 MM 的 AUC以及特异度最高(P<0.05);血清IgG水平、血清κ和λ轻链、尿液κ和λ轻链

水平比较:Ⅲ期>Ⅱ期>Ⅰ期,差异有统计学意义(P<0.05);不同分型患者血清IgG、血清κ和λ轻链、尿液κ和

λ轻链水平比较差异无统计学意义(P>0.05)。结论:血清IgG、血/尿液轻链水平在 MM 患者体内存在异常升

高,三者联合对于 MM 具有较高的诊断效能,并可为 MM 的疾病分期判断提供依据。
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Abstract　Objective:Tostudythevalueofserumimmunoglobulinandserumandurinelightchainsinearly
diagnosisofpatientswithmultiplemyeloma(MM).Methods:157patientssuspectedofMM wereadmittedtoour
hospitalbetweenMarch2019andApril2021.Accordingtotheclinicaldiagnosisresults,thepatientsweredivided
intoMMgroup(62cases)andnon-MMgroup(95cases).Meanwhile,109healthyvolunteerswhocametoour
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hospitalforphysicalexaminationduringthesameperiodwereselectedasthecontrolgroup.Thelevelsofserum
immunoglobulinG(IgG),serumandurinelightchainsweredetected,andtheirdiagnosticefficienciesforMM
wereanalyzed.ThevalueofIgG,serumandurinelightchainsinMMclassificationandISSstagingwasanalyzed.
Results:ThelevelsofserumIgG,serumκandλlightchains,urineκandλlightchainsintheMMgroupwere
higherthanthoseinthenon-MMgroupandthecontrolgroup(P<0.05).TheAUCandspecificityofcombined
diagnosisofMM withserumIgGandserum/urinelightchainswerethehighest(P<0.05).Thelevelsofserum
IgG,serumκandλlightchains,urineκandλlightchainsdecreasedinorderfromstageⅢ,stageⅡtostageⅠ
(P<0.05).TherewasnostatisticallysignificantdifferenceinthelevelsofserumIgG,serumκandλlight
chains,urineκandλlightchainsbetweenpatientswithdifferenttypes(P>0.05).Conclusion:Thelevelsofser-
umIgGandblood/urinelightchainswereabnormallyelevatedinpatientswithMM.Thecombinationofthethree
maybehighlyefficientinthediagnosisofMM,whichcanprovideabasisforthediagnosisandclassificationof
MM.

Keywords　immunoglobulin;lightchain;multiplemyeloma;diagnosticefficiency

　　多发性骨髓瘤(multiplemyeloma,MM)是因

B淋巴细胞的浆细胞异常增生引起的恶性肿瘤,也
是目前唯一不可治愈的血液系统疾病[1]。国内

MM 发病率约为十万分之一,占恶性肿瘤的1%,
占恶性血液系统疾病的10%。近年来随着我国人

口老龄化以及检测技术的发展,MM 的发病率有增

高趋势[2]。MM 患者的临床表现千差万别,部分症

状相对隐匿,常规血清蛋白电泳、免疫固定电泳等

方法多为定性检测,且敏感度不高,导致 MM 临床

诊治中误诊、漏诊率较高。既往研究表明 MM 患

者疾病进展可引起高钙血症、肾脏损害等,预后较

差并难以逆转[3]。因此早期诊断 MM 并给予及时

治疗至关重要。MM 的发生会导致机体分泌大量

的免疫球蛋白(Ig),其中以IgG 最为多见,已有研

究表明血清IgG可辅助诊断 MM,具有较好的诊断

效能[4]。Ig由血清游离轻链构成,MM 细胞合成

并分泌Ig时,轻链的合成速度高于重链,促使Ig
装配过程中出现轻链过剩现象,导致血液、尿液中

均可检测到轻链含量[5]。国外已有文献对血清轻

链的检测以及临床意义进行研究[6]。为此,本研究

选择以医院为基础的病例进行研究,观察Ig及血、
尿液轻链检测对 MM 患者的早期诊断价值。
1　资料与方法

1.1　资料

选择我院2019年3月至2021年4月诊治的

疑似 MM 患者157例,根据临床诊断分为 MM 组

62例和非 MM 组95例。所有患者临床资料完整,
其中 MM 组患者均符合 MM 诊断标准[7]。另选择

同期在我院体检的健康志愿者109例作为对照组。
MM 组男36例,女26例;年龄45~81岁,平均

(61.87±9.41)岁;按 国 际 分 期 系 统 (ISS)分

期:Ⅰ期28例,Ⅱ期19例,Ⅲ期15例;疾病分型:κ
轻链型33例,λ轻链型29例。非 MM 组男57例,
女38例;年龄38~81岁,平均(62.11±9.37)岁;
疾病类型:肝硬化24例,感染28例,自身免疫病21

例,其他22例。对照组男65例,女44例;年龄28
~90岁,平均(64.14±9.25)岁。3组研究对象性

别、年龄比较差异无统计学意义(P>0.05),具有

可比性。
1.2　方法

采集3组研究对象空腹静脉血5mL,抗凝保

存,确认标本无脂血及溶血,37℃静置2h,3000r/
min离心5min,取上清液,-20℃保存。血清轻

链、IgG水平均采用免疫比浊法检测,仪器选用全

自动特定蛋白分析仪(贝克曼库尔特公司,型号为

IMMAGE800),试剂盒由宁波普瑞柏生物技术有

限公司提供,按试剂盒说明书操作严格进行数据检

测。收集所有研究对象晨尿 10 mL,当日检测,
3000r/min离心10min,留取上清液,采用免疫比

浊法检测尿液轻链水平。
1.3　统计学分析

采用SPSS20.0统计软件分析数据。计量资

料以■X±S 表示,2组间比较采用t检验,多组间比

较进行单因素-方差分析,进一步两两比较采用

LSD-t检验;使用受试者工作曲线(ROC)分析血清

IgG、血/尿液轻链水平对 MM 的诊断价值,P<
0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　3组患者血清IgG、血/尿液轻链水平比较

MM 组患者血清IgG 水平、血清κ和λ轻链、
尿液 κ和 λ轻链水平均高于非 MM 组及对照

组(P<0.05),见表1。
2.2　血清IgG、血/尿液轻链水平对 MM 的诊断

血清IgG、血/尿液轻链水平联合诊断 MM 的

AUC以及特异度最高(P<0.05),见表2、图1。
2.3　不同ISS分期患者血清IgG、血/尿液轻链水

平比较

血清IgG 水平、血清κ和λ轻链、尿液κ和λ
轻链水平比较:Ⅲ期>Ⅱ期>Ⅰ期,差异有统计学

意义(P<0.05),见表3。
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表1　3组对象血清IgG、血/尿液轻链水平比较 g/L,■X±S

分组 例数 IgG 血清κ轻链 血清λ轻链 尿液κ轻链 尿液λ轻链

MM 组 62 18.16±4.651) 20.66±5.051)2) 11.96±3.471)2) 9.74±3.631)2) 12.75±3.241)2)

非 MM 组 95 17.52±4.191) 17.73±4.011) 9.45±2.661) 5.89±1.841) 9.44±3.061)

对照组 109 10.62±2.12 8.74±1.43 4.50±0.99 2.34±0.75 2.85±1.17
F 125.874 277.801 219.005 245.708 348.636

　　与对照组比较,1)P<0.05;与非 MM 组比较,2)P<0.05。

表2　血清IgG、血/尿液轻链水平对 MM的诊断价值

指标 AUC 标准误 渐进Sig 置信区间 敏感度/% 特异度/%
IgG 0.545 0.048 0.345 0.451~0.639 29.03 86.32
血清κ轻链 0.663 0.045 0.001 0.574~0.752 67.74 63.16
血清λ轻链 0.701 0.044 <0.001 0.615~0.787 62.90 73.68
尿液κ轻链 0.826 0.038 <0.001 0.753~0.900 75.81 82.11
尿液λ轻链 0.783 0.039 <0.001 0.706~0.860 70.97 81.05
联合诊断 0.910 0.027 <0.001 0.858~0.962 74.19 95.79

2.4　不同分型患者血清IgG、血/尿液轻链水平比较

不同分型患者血清IgG、血清κ和λ轻链、尿液

κ和 λ 轻 链 水 平 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义 (P >
0.05),见表4。
3　讨论

MM 的发生导致单克隆Ig水平升高,并使正

常多克隆Ig合成受抑制,引起反复感染、出血、贫
血、骨质破坏的发生,还会导致高钙血症、肾功能损

伤等一系列并发症,最终导致不良结局[8]。骨髓涂

片是目前确诊 MM 的重要依据,但其操作过程具

有损伤性,且检测结果易受干扰[9],临床一直致力

于寻找具有高诊断效能的生化指标为 MM 的早期

诊断提供客观依据。正常人血清中Ig分子由多克

隆性质的浆细胞按一定比例合成,故血清中Ig和

轻链保持在特定范围,MM 的发生会打破这一平

衡,故检测血/尿液上述指标水平对于 MM 诊断具

有重要指导意义。 图1　血清IgG、血/尿液轻链水平对 MM的诊断ROC曲线

表3　不同ISS分期患者血清IgG、血/尿液轻链水平比较 g/L,■X±S
ISS分期 例数 IgG 血清κ轻链 血清λ轻链 尿液κ轻链 尿液λ轻链

Ⅰ期 28 14.18±2.83 17.17±4.07 9.43±2.85 6.68±1.99 10.15±2.62
Ⅱ期 19 19.66±1.761) 21.76±1.381) 13.19±1.331) 10.59±1.331) 13.78±1.011)

Ⅲ期 15 23.68±2.711)2) 25.81±4.721)2) 15.13±2.971)2) 14.39±2.171)2) 16.32±1.601)2)

F 74.356 28.310 28.197 86.581 49.241

　　与Ⅰ期比较,1)P<0.05;与Ⅱ期比较,2)P<0.05。

表4　不同分型患者血清IgG、血/尿液轻链水平比较 g/L,■X±S
疾病分型 例数 IgG 血清κ轻链 血清λ轻链 尿液κ轻链 尿液λ轻链

κ轻链型 33 18.58±3.95 20.67±4.17 13.18±2.68 12.12±2.87 13.18±2.68
λ轻链型 29 17.67±5.36 20.65±5.98 12.26±3.77 11.77±4.09 12.26±3.77
t 0.771 0.018 0.741 0.402 1.123
P 0.444 0.986 0.461 0.689 0.266
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　　正常Ig是由2条相同的轻链和2条相同的重

链在B淋巴细胞发育过程中,通过二硫键连接而

成,而轻链合成速度略快,故血清轻链是浆细胞分

泌免疫球蛋白而产生的副产品[10]。血清轻链的半

衰期在2~6h,其中小部分在肾脏近端小管被分

解,绝大部分通过肾小球重吸收,而超过肾小管重

吸收的部分可从尿液中排出,进而在尿液中检测到

轻链的存在[11]。国内外均有研究表明 MM 患者体

内血/尿液轻链存在异常升高情况[12-13],与本研究

结果相同。笔者认为其原因是 MM 患者体内B淋

巴细胞克隆性增殖,血清轻链浓度可增加到正常人

的30~40倍,而肾脏对其清除负荷过重,超过其正

常代谢能力,因而产生异常血/尿液轻链浓度值,从
而为浆细胞疾病的克隆性增殖提供了较为敏感的

定量指标。MM 患者通常表现为大量IgG分泌,血
清IgG检测相比于免疫固定电泳,具有结果准确、
重复性好、方便快捷等优点,本研究结果显示 MM
组患者血清IgG水平高于非 MM 组、对照组,国内

也有文献资料显示 MM 患者Ig水平显著高于可引

起球蛋白升高的其他疾病[14],故血清IgG 对于

MM 有一定的诊断与筛查能力。通过 ROC曲线

分析血清IgG、血/尿液轻链对于 MM 的诊断价值,
结果发现血清IgG、血/尿液轻链水平联合诊断

MM 的 AUC以及特异度最高,提示血清IgG、血/
尿液轻链水平可较好的鉴别诊断 MM 与其他球蛋

白升高疾病,联合检测诊断效能更高。分析原因,
部分患者因大量单克隆Ig轻链从尿中排出,血液

中含量减少,导致血清IgG以及轻链敏感度较低,
出现漏诊现象,而尿液中游离轻链不受肾脏功能以

及尿量影响,三者联合检测具有更好的敏感度和特

异度。笔者认为,当患者出现不明原因IgG水平高

表达时,临床诊断需警惕 MM 的发生,建议进一步

做血/尿液轻链水平检测,从而提高对 MM 的鉴别

诊断能力,降低其漏诊和误诊。此外,本研究还针

对不同ISS分期以及不同分型的 MM 患者血清

IgG、血/尿液轻链水平进行比较分析,结果显示血

清IgG 水平、血清、尿液 κ和 λ轻链水平比较:
Ⅲ期>Ⅱ期>Ⅰ期,提示血清IgG、血/尿液轻链水

平的异常升高程度可为判断 MM 患者疾病分期提

供参考。但不同分型患者血清IgG、血清、尿液κ
和λ轻链水平差异比较无统计学意义,推测其原因

可能与本研究样本量较少,且纳入 MM 对象均为

IgG类型等因素有关。因目前临床对于 MM 疾病

分型多集中于免疫蛋白分型,而关于血清IgG、血/
尿液轻链水平对κ、λ轻链型鉴别诊断的研究尚少,
故本研究结果仍需进一步研究。

综上所述,血清IgG、血/尿液轻链水平在 MM

患者体内存在异常升高,三者联合对于 MM 具有

较高的诊断效能,可为 MM 的疾病分期判断提供

依据。
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