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　　多发性骨髓瘤（ｍｕｌｔｉｐｌｅｍｙｅｌｏｍａ，ＭＭ）是克隆性浆细胞

异常增生性疾病，随着人口老龄化，ＭＭ 的发病率呈上升趋

势。据国内外统计，多发性骨髓瘤肾损害发生率为６０％～

９０％。蛋白尿是 ＭＭ 肾病早期的表现，部分患者仅表现为

蛋白尿，数年后才出现骨髓瘤的其他症状或肾功能不全，故

易误诊为肾小球肾炎、无症状性蛋白尿或隐匿性肾炎。本研

究回顾了我科自１９９６年至今以蛋白尿为首发症状的 ＭＭ患

者６１例的临床资料，旨在提高肾内科医生对该病的认识，避

免漏诊和误诊。

１　资料和方法

１．１　临床资料　以蛋白尿和肾病综合征（肾功能正常）为首

发症状的 ＭＭ患者６１例，均符合 ＭＭ的诊断标准：（１）血清

蛋白电泳出现异常 Ｍ 蛋白；（２）溶骨性损害；（３）骨髓涂片异

常浆细胞＞１５％。符合以上３条标准中至少２条，即诊断为

ＭＭ。其中男３９例，女２２例，年龄３５～７６岁，中位年龄５７
岁，４０岁以下３例（５％），４１～５０岁１１例（１８％），５１～６０岁

２０例（３３％），６１～７０ 岁 １７ 例 （２８％），７０ 岁以上 １０ 例

（１６％）。

１．２　方法　回顾性分析１９９６年至今我科收治的以蛋白尿

和肾病综合征为首发症状、肾功能正常的 ＭＭ患者６１例，并

根据 Ｍ蛋白的性质进行分型，根据血红蛋白、血清钙及 Ｍ
蛋白水平，有无骨骼破坏进行分期（Ｄｕｒｉｅ分期系统）［１］。

１．３　统计学处理　用ＳＰＳＳ１０．０统计软件进行统计学处

理，计量资料的描述以珚ｘ±ｓ表示，计量资料组间比较采用ｔ
检验。

２　结　果

　　６１例患者中表现为蛋白尿３８例（６２％），肾病综合征２３
例（３８％），仅１２例患者同时合并有镜下血尿。临床分期Ⅰ
期３１例（５１％），Ⅱ期１９例（３１％），Ⅲ期１１例（１８％）。免疫

分型ＩｇＧ型２８例（４６％），ＩｇＡ型１７例（２８％），ＩｇＤ型３例

（５％），轻链型１３例（２１％）。ＭＭ仅表现为蛋白尿和表现为

肾病综合征患者间的比较见表１。

　　２３例肾病综合征患者１２例行肾脏病理检查，肾淀粉样

变６例，结节样肾小球硬化４例，系膜增生１例，ＩｇＡ肾病１
例。３８例蛋白尿患者行肾脏病理检查１４例：系膜增生６例，

微小病变４例，ＩｇＡ肾病１例，结节样肾小球硬化１例，慢性

间质性肾炎１例，局灶节段硬化性肾炎１例。其中１例局灶

节段硬化性肾炎患者是在肾活检半年后第二次入院时行 Ｍ
蛋白鉴定发现异常 Ｍ蛋白而确诊。

表１　蛋白尿和肾病综合征两组

临床和实验室检查比较

蛋白尿组 肾病综合征组

性别（男／女） ２３／１５ １６／７
年龄（岁） ５５．７±１０．０ ６０．７±９．５
Ｈｂ（ｇ／Ｌ） １０２±１２ ８９±１３

球蛋白（ｇ／Ｌ） ３３±３ ２８±５

血钙（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．４±０．３ ２．２±０．４
骨损害 ８ １１
２４ｈ尿蛋白定量（ｇ） ２．２±１．７ ４．７±３．５

Ｍ蛋白分型［ｎ（％）］

　　ＩｇＧ型 １７（４５） １１（４８）

　　ＩｇＡ型 １１（２９） ６（２６）

　　ＩｇＤ型 ２（５） １（４）

　　轻链型 ８（２１） ５（２２）
临床分期［ｎ（％）］

　　Ⅰ期 ２５（６６） ６（２６）

　　Ⅱ期 １０（２６） ９（３９）

　　Ⅲ期 ３（８） ８（３５）

　Ｐ＜０．０１与蛋白尿组比较

３　讨　论

　　ＭＭ是恶性浆细胞病中最常见的一种。１８４６年Ｊｏｈｎ和

Ｄａｌｒｍｐｌｒ首先描述了１例严重贫血伴大量蛋白尿患者，１８７３
年Ｒｕｓｔｉｚｋｙ称其为 ＭＭ。随着人口的老龄化，ＭＭ发病有上

升的趋势，在欧美国家发病率约为４～５／１０万人口，ＭＭ发病

有明显种族差异，美国黑人、新西兰毛利人发病率最高，亚太

地区如日本、印度、菲律宾发病率最低。本病在我国确切发病

率尚不清楚。本组资料的结果显示发病的中位年龄为５７岁，

５０～７０岁年龄段为发病高峰，与国内文献报道基本一致［１］。

　　ＭＭ 患者常有不同程度的肾脏病变，称为骨髓瘤肾

（ｍｙｅｌｏｍａｋｉｄｎｅｙ），依临床表现可分为：（１）近端肾小管功能

失调；（２）蛋白尿或肾病综合征；（３）肾功能不全（ｒｅｎａｌｆａｉｌ

ｕｒｅ，ＲＦ）３种类型。骨髓瘤肾病易误诊为原发性肾小球疾

病，据统计，误诊率可达５４％～６９．１％［２］。
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　　绝大部分（＞９０％）多发性骨髓瘤患者都有蛋白尿。蛋

白尿可以是多发性骨髓瘤的早期唯一表现，无症状期可有数

年，甚至长达２０年［３］。本组资料也显示蛋白尿组患者较肾

病综合征组年龄小（差异虽无统计学意义），而且主要以Ⅰ期

的病例为多，占６６％，其他肾外表现较少，贫血较轻，高钙血

症和骨质破坏少见。蛋白尿组绝大部分患者有血浆球蛋白

升高，为临床诊断提供了线索。尿蛋白量可多可少，２４ｈ尿

蛋白从几克到１０多克，国外报道最多可达７０克。肾病综合

征范畴的尿蛋白提示累及肾小球，应注意有无肾淀粉样变、

肾静脉血栓和轻链肾病。

　　本组资料显示以肾病综合征为主要表现的 ＭＭ 患者肾

脏病理主要以肾淀粉样变和结节样肾小球硬化为多见；而以

蛋白尿为主要表现的患者病理类型则以系膜增生和轻微病

变较多见，少数也可表现为局灶节段硬化［４］和ＩｇＡ肾病等其

他类型，临床上应注意与原发性慢性肾小球肾炎进行鉴别。

蛋白管型多见，部分还可见到骨折线，小管间质病变相对较

重。遗憾的是在过去１０年中还未开展轻链免疫病理检查。

　　ＭＭ患者肾淀粉样变的发生率约为１０％［５］，肾小球、肾

血管和肾间质均可见到 ＡＬ型淀粉样物质呈弥漫性沉积。

肾淀粉样变以蛋白尿为突出表现，约３／４肾淀粉样变患者表

现为肾病综合征。

　　另一以肾病综合征为主要表现的常见病理类型为轻链

肾病，发生率亦近１０％［６］。主要由轻链蛋白沉积于肾小管基

底膜（ＴＢＭ）、肾小球基底膜（ＧＢＭ）和系膜区导致。沉积的

机制可能与轻链蛋白异常糖化和聚合特性相关。轻链肾病

呈结节样肾小球硬化，与糖尿病肾病的结节性肾小球硬化在

光镜下很难区别，此时如果有条件的话，最好用特异性抗轻

链血清做免疫病理检查在鉴别诊断上很有意义，免疫病理可

发现异常单株轻链沿ＴＢＭ、肾小球囊壁和ＧＢＭ呈弥漫线条

样沉积。电镜检查轻链肾病的超微结构特点是ＧＢＭ有连续

的、电子密度不一的细颗粒样沉积物。系膜结节内有散在分

布的、不同密度的细颗粒状或细丝状电子致密物沉积［７］。

　　综上所述，我们认为４０岁以上不明原因的蛋白尿和肾

病综合征患者，尤其伴有贫血或高球蛋白血症、高钙血症或

血清单项免疫球蛋白或轻链异常增高，而其他免疫球蛋白明

显下降时，一定要认真排除多发性骨髓瘤的可能性，应该进

一步行血尿免疫球蛋白电泳、骨髓、Ｘ线片等检查以进一步

明确诊断，尽量避免漏诊或误诊。
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