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摘  要 

目的：探究初诊多发性骨髓瘤(newly diagnosed multiple myeloma, NDMM)患者肾功能损伤可逆性的

预测指标及初步构建预测模型。方法：收集并回顾性分析2013年3月至2025年3月我院收治的101例
NDMM且伴有肾功能损伤患者的临床资料，根据国际骨髓瘤工作组(international myeloma working 
group, IMWG)定义的抗骨髓瘤治疗肾反应的标准，分为肾损伤恢复和肾损伤未恢复组，分析两组患者的

一般临床资料和实验室指标，采用单因素和多因素Logistic回归分析，筛选出肾功能损伤恢复的独立影响

因素并构建预测模型。结果：多因素Logistic分析结果得出白蛋白是多发性骨髓瘤患者肾功能损伤恢复的

独立保护因素，而胱抑素C是影响肾功能恢复的独立危险因素(P < 0.05)。构建模型：P(z) = 1/(1 + e−z)，
z = −3.888 + 0.123 × 白蛋白 − 0.827 × 胱抑素C，联合预测概率的最佳临界值为0.73。在此截断值下敏

感度为80.6%，特异度为82.8%。结论：血清白蛋白与胱抑素C是初诊多发性骨髓瘤患者肾功能损伤恢复

的独立预测因子，基于两者联合建立的预测模型具有较高的预测价值。 
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Abstract 
Objective: To explore the predictive indicators for the reversibility of renal impairment in patients with 
newly diagnosed multiple myeloma (NDMM) and to preliminarily construct a prediction model. Meth-
ods: The clinical data of 101 NDMM patients with renal impairment admitted to our hospital from March 
2013 to March 2025 were collected and retrospectively analyzed. According to the criteria for renal 
response to anti-myeloma therapy defined by the International Myeloma Working Group (IMWG), the 
patients were divided into a renal recovery group and a renal non-recovery group. The general clinical 
characteristics and laboratory examinations of the two groups were compared. Univariate and multi-
variate logistic regression analyses were performed to identify the independent influencing factors for 
renal recovery and to construct a prediction model. Results: Multivariate logistic regression analysis 
demonstrated that albumin was a protective factor for the recovery of renal impairment in patients 
with multiple myeloma, whereas cystatin C was a risk factor (P < 0.05). The constructed prediction 
model was formulated as P(z) = 1/(1 + e−z), where z = −3.888 + 0.123 × albumin − 0.827 × cystatin C. 
The optimal cut-off value for the combined predicted probability was 0.73. At this threshold, the sensi-
tivity was 80.6% and the specificity was 82.8%. Conclusions: Serum albumin and cystatin C are inde-
pendent predictors for the recovery of renal impairment in patients with NDMM, and the prediction 
model constructed by combining these two indicators demonstrates favorable predictive efficacy. 
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1. 引言 

多发性骨髓瘤(multiple myeloma, MM)是一种浆细胞克隆性增殖所致的恶性肿瘤，其发病率在多个国

家的血液系统肿瘤中高居第二位[1] [2]，起病早期通常无明显症状，随着疾病的进一步发展，可导致人体

多种组织和器官发生损害，常见并发症表现为贫血、高钙血症、溶骨性病变、肾损伤及感染等[3]，其发

生肾损害的核心是恶性浆细胞产生的单克隆游离轻链[4] [5]，它们在肾小管内形成管型导致梗阻，并直接

毒害肾小管细胞[6]。同时高钙血症、脱水、高尿酸血症等因素会协同加重损伤，最终导致肾功能进行性

恶化。肾功能损害在 MM 患者中发生率高达 20%~40%，是导致总生存期缩短的独立预后因素[7]。硼替

佐米为基础的诱导治疗被国际骨髓瘤工作组(IMWG)共识推荐为 A 级，可作为骨髓瘤相关肾功能受损患

者的初始治疗，可使 70%以上的管型肾病患者获得肾功能改善，同时已有研究证明 MM 患者肾损伤恢复

可以显著提示其生存预后及降低死亡率[8] [9]。因此，早期实施积极的抗骨髓瘤与肾脏支持治疗至关重要，

这有助于促进肾功能恢复并优化患者的长期生存。本研究收集 101 例初诊伴有肾损伤的多发性骨髓瘤患

者，依据既往临床资料进行回顾性研究，通过分析 MM 患者肾功能损伤恢复的预测因素，构建初步的预

测模型，对于临床防治干预、提高 MM 肾功能恢复率及改善生存等方面具有重要意义。 

2. 病例资料 

2.1. 一般资料 

收集 2013 年 3 月至 2025 年 3 月于安徽医科大学第二附属医院血液内科初诊为 MM 并伴有肾功能损
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害的患者的临床资料。MM 的诊断标准参考诊断标准参考多发性骨髓瘤临床实践指南(2017.V3 版) [10]，
采用 IMWG 的标准将肾损害定义为血清肌酐 > 2 mg/dL 或肌酐清除率(CrCl) < 40 ml/min [11]，采用 CKD-
EPI 公式计算 eGFR 评估肾功能[12]。 

纳入标准：1、在我院初诊初治且临床资料完整的多发性骨髓瘤患者；2、符合肾损伤的判定标准；3、
肾功能改善需要持续至少 6 周；4、规律化疗 4 个周期以上。排除标准：1、既往存在肾脏疾病病史；2、合

并有高血压、糖尿病等可能造成肾损伤的基础疾病；3、合并严重心血管疾病、风湿免疫性疾病、脓毒血症

等；4、基线资料不全及失访的患者。本研究经医院医学伦理委员会批准同意执行(伦理批号：YX2022008)。 

2.2. 方法 

收集患者的临床及实验室检查资料，包括一般情况、血液生化指标、肿瘤负荷相关参数及治疗方案等信

息。按照公式：校正钙(mmol/L) = 测得总钙(mmol/L) + 0.02 × [40 − 测得白蛋白(g/L)]计算校正后血钙。根据

IMWG 定义的抗骨髓瘤治疗肾反应的标准，定义肾脏恢复情况，将肾脏完全反应、部分反应及微小反应均定

义为肾损伤恢复组，无肾脏反应的病人定义为肾损伤未恢复组，把病人分为肾损伤恢复组和未恢复组。 

2.3. 统计学分析 

采用 SPSS27.0 软件进行统计学分析处理。正态分布连续变量以 x s± 表示，组间比较运用独立样本 t
检验，偏态分布变量则以 M(P25, P75)表示，组间比较选用非参数检验(Mann Whitney U 检验)，组间比较

采用 χ2 检验或 Fisher 精确检验。将单因素分析中 P < 0.05 的因素纳入多因素 Logistic 回归分析，筛选独

立影响因素并构建预测模型，模型校准度通过 Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验评估。绘制受试者工作特

征(receiver operating characteristic, ROC)曲线分析并计算曲线下面积(area under curve, AUC)以评价预测效

能，根据约登指数(敏感性 + 特异性 − 1)来确定最佳截断值，采用 DeLong 检验比较 AUC 之间的差异

性。在分析中由于血清轻链数值范围很大，为改善模型拟合和增强结果可解释性，我们对其进行了以 10
为底的对数转换后纳入分析。 

3. 结果 

3.1. 基本资料 

共有符合纳排标准的 101例多发性骨髓瘤患者纳入本研究，其中男性 68例(67.3%)，女性 33例(32.7%)、
平均年龄为(64.29 ± 10.91)岁、体重中位数为 58.00 kg。101 例患者按照 D-S 分期分为Ⅰ期 4 例(4.0%)，Ⅱ期 11
例(10.9%)，Ⅲ期 86 例(85.1%)；ISS 分期分为Ⅱ期 17 例(16.8%)，Ⅲ期 84 例(83.2%)；患者的所有免疫分型

中 IgG 型占比最高：39 例(38.6%)、IgA 型 24 例(23.8%)、λ轻链型 19 例(18.8%)、κ轻链型 14 例(13.9%)、
IgD 型 5 例(4.9%)。101 例初诊伴有肾功能损害的 MM 患者中 70 例为肾损伤恢复组，占总例数的 69.3%，

肾损伤未恢复的病人 31 例，占 30.7%。患者采用的治疗方案有：VAD (长春新碱 + 多柔比星 + 地塞米松)、
VRD (硼替佐米 + 来那度胺 + 地塞米松)、VTD (硼替佐米 + 沙利度胺 + 地塞米松)、BD (硼替佐米 + 地
塞米松)、VCD (硼替佐米 + 环磷酰胺 + 地塞米松)、PCD (泊马度胺 + 环磷酰胺 + 地塞米松)，肾损伤未

恢复组中采用含硼替佐米方案的有 25 例(80.6%)，肾损伤恢复组有 62 例(88.6%)，见表 1。 

3.2. 两组患者临床资料的比较 

两组患者的基线特征如：性别、年龄、体重、免疫分型、D-S 分期、ISS 分期、β2-MG、是否使用含

蛋白酶体抑制剂的治疗方案均无差异性(P > 0.05)；肾功能损伤未恢复组的尿受累轻链、球蛋白、尿素氮、

胱抑素 C、矫正后血钙均高于肾功能损伤恢复组，血清受累轻链及白蛋白小于肾损伤恢复组，差异有统
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计学意义(P < 0.05)，见表 1。 
 
Table 1. Comparison of general data and laboratory parameters between the renal recovery group and the non-recovery group 
表 1. 肾损伤恢复组和未恢复组的一般资料和实验室资料的比较 

 肾功能未恢复组(n = 31) 肾功能恢复组(n = 70) t/Z/χ2 P 

性别[男，n(%)] 19 (61.3) 49 (70.0) 0.741 0.491 

年龄(岁， x s± ) 65.48 ± 11.82 64.12 ± 10.81 0.534 0.595 

体重[kg, M(P25, P75)] 57.00 (49.00, 64.00) 58.00 (55.00, 65.00) −1.411 0.160 

免疫分型[n(%)]   4.017 0.397 

IgA 型 6 (19.4) 18 (25.7)   

IgD 型 3 (9.7) 2 (2.9)   

IgG 型 10 (32.3) 29 (41.4)   

k 轻链型 4 (12.9) 10 (14.3)   

λ轻链型 8 (25.8) 11 (15.7)   

D-S 分期[n(%)]   0.974 0.715 

Ⅰ期 2 (6.4) 2 (2.8)   

Ⅱ期 4 (12.9) 7 (10.9)   

Ⅲ期 25 (80.7) 61 (87.2)   

ISS 分期[n(%)]   1.056 0.304 

Ⅱ期 7 (22.6) 10 (14.3)   

Ⅲ期 24 (77.4) 60 (85.7)   

使用蛋白酶体抑制剂[n(%)] 25 (80.6) 62 (88.6) 1.131 0.352 

骨髓原始细胞比例[%, M(P25, P75)] 23.00 (8.00, 37.00) 34.48 (14.50, 49.50) −1.548 0.123 

血清受累轻链[mg/L, M(P25, P75)] 4320.00 (2320.00, 11500.00) 7390 (3250.00, 18100.00) −2.176 0.029 

尿受累轻链[mg/L, M(P25, P75)] 921.00 (135.46, 1800) 391.00 (95.80, 1020.00) −2.217 0.026 

β2-MG [mg/L, M(P25, P75)] 16.80 (7.35, 21.60) 10.90 (7.23, 17.10) −1.532 0.127 

Hb (g/L, x s± ) 80.96 ± 21.30 77.99 ± 19.98 0.716 0.475 

A (g/L, x s± ) 28.27 ± 7.46 33.13 ± 7.78 −2.940 0.004 

G (g/L, x s± ) 57.68 ± 22.35 51.54 ± 24.67 2.034 0.045 

LDH [U/L, M(P25, P75)] 184 (145.00, 222.00) 167 (120.00, 232.00) −1.864 0.062 

UA (μmol/L, x s± ) 559.33 ± 193.21 526.20 ± 189.23 0.959 0.340 

BUN [mmol/L, M(P25, P75)] 15.66 (9.78, 26.36) 11.93 (8.09, 18.15) −2.084 0.037 

Cys C [mg/L, M(P25, P75)] 3.08 (2.11, 4.35) 2.05 (1.18, 2.89) −3.647 <0.001 

矫正钙[mmol/L, M(P25, P75)] 2.1 (2.18, 2.95) 2.48 (2.29, 3.01) −2.003 0.045 

P [mmol/L, M(P25, P75)] 1.67 (1.32, 1.88) 1.50 (1.31, 1.63) −1.871 0.061 

注：D-S 分期：杜氏–沙尔蒙分期系统；ISS 分期：国际分期系统；β2-MG：β2 微球蛋白；Hb：血红蛋白；A：白蛋

白；G：球蛋白；LDH：乳酸脱氢酶；UA：尿酸；BUN：尿素氮；Cys C：胱抑素 C；P：血清磷。 

3.3. MM 患者肾损伤恢复的单因素和多因素 Logistic 回归分析 

将组间比较中 P < 0.05 的差异变量纳入的单因素 Logistic 回归分析中。结果显示血清受累轻链、尿
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受累轻链、胱抑素 C、白蛋白与肾损伤的恢复有关(P < 0.05)，对这些变量进行了多重共线性诊断，结果

显示所有变量的方差膨胀因子(VIF)均远<5，容差均>0.9，表明变量间不存在多重共线性。将这 4 个指标

共同纳入多因素 Logistic 回归分析，采用逐步回归法筛选变量，结果显示白蛋白是多发性骨髓瘤患者肾

功能损伤恢复的保护因素(OR = 1.130, 95%CI: 1.050~1.217, P = 0.001)，而胱抑素 C 是影响肾功能恢复的

危险因素(OR = 0.438, 95%CI: 0.278~0.690, P < 0.001)，见表 2。 

3.4. 对肾功能恢复的预测价值分析 

根据多因素 Logistic 回归分析的结果，构建 MM 肾损伤恢复的预测模型。模型预测概率 P(z) = 1/(1 + 
e−z)，z = −3.888 + 0.123 × 白蛋白 − 0.827 × 胱抑素 C，Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验显示模型校准度

良好(χ2 = 7.801, df = 8, P = 0.453)，采用 ROC 曲线评估白蛋白、胱抑素 C、二者联合对肾功能损伤恢复的

预测价值，见图 1。结果显示胱抑素 C 和白蛋白分别预测多发性骨髓瘤患者肾损伤恢复的 AUC 为 
 
Table 2. Logistic regression analysis of renal recovery in multiple myeloma patients with renal impairment 
表 2. 多发性骨髓瘤肾损伤恢复的 Logistic 回归分析 

变量 
单因素回归分析 多因素回归分析 

OR 95%CI P OR 95%CI P 

血清受累轻链 3.148 (1.079, 9.185) 0.036 3.448 (0.880, 13.507) 0.076 

尿受累轻链 0.525 (0.294, 0.940) 0.030 0.581 (0.267, 1.264) 0.171 

尿素氮 0.987 (0.962, 1.012) 0.305    

胱抑素 C 0.489 (0.326, 0.734) <0.001 0.438 (0.278, 0.690) <0.001 

白蛋白 1.087 (1.024, 1.153) 0.006 1.130 (1.050, 1.217) 0.001 

球蛋白 0.989 (0.972, 1.007) 0.236    

矫正钙 1.966 (0.815, 4.746) 0.133    
 

 
Figure 1. ROC curves of albumin, cystatin C, and their combina-
tion for predicting renal recovery 
图 1. 白蛋白、胱抑素 C、二者联合对于肾损伤恢复预测价

值的 ROC 曲线 

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1651957


李亚伟，秦慧 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1651957 1554 临床医学进展 
 

0.735 (95%CI: 0.631~0.840, P < 0.01)和 0.657 (95%CI: 0.537~0.766, P = 0.019)，而两者联合预测的 ROC 曲

线下 AUC 为 0.826 (95%CI: 0.737~0.916, P < 0.01)。根据约登指数最大化原则，联合预测概率的最佳临界

值为 0.73。在此截断值下敏感度为 80.6%，特异度为 82.8%。采用 DeLong 检验比较 ROC 曲线下面积，

结果显示联合预测模型的诊断效能显著优于单独使用胱抑素 C (AUC：0.826 vs 0.735，差值 = 0.091，
95%CI：−0.175~−0.06，P < 0.05)。 

4. 讨论 

多发性骨髓瘤患者肾损伤的病理生理学机制多样，尽管临床及指南推荐以快速逆转肾功能为核心的

综合干预策略，但目前仍缺乏简便、高效的早期预测工具来识别肾功能难以恢复的高危患者。本研究发

现较高水平的血清白蛋白是 NDMM 患者肾功能恢复的独立保护因素，而基线胱抑素 C 的升高则是阻碍

肾功能恢复的独立危险因子，且两指标联合在预测肾脏损伤恢复方面的良好效能，显著优于单一指标的

预测价值。 
在我们的研究中，胱抑素 C 是多发性骨髓瘤患者肾功能损伤恢复的独立危险因素，校正混杂因素后

这一关联依然稳固。胱抑素 C 作为一种理想的内源性肾小球滤过率标志物，其血清浓度几乎完全由肾小

球滤过决定，且不受年龄、性别、肌肉量等因素干扰[13]。因此，基线胱抑素 C 水平升高直接反映了肾实

质损伤的严重程度，功能性肾单位丧失越多，肾小球滤过功能损害越重，肾脏恢复的解剖学基础越薄弱。

Li等的研究也证实基线胱抑素C水平与癌症患者发生急性肾损伤以及随访期间肾功能未能恢复有关[14]。
Zhang 等人发现胱抑素 C 不仅是个代表肾脏排泄的指标，更是反应着肿瘤负荷的指标，既往基因表达谱

研究表明骨髓瘤细胞自身可异常高表达胱抑素 C 基因，较高的肿瘤负荷也提示着更多的具有肾小管毒性

的单克隆轻链，同样导致了肾损伤的难以逆转[15]。 
恶性肿瘤患者往往处于高分解代谢和系统性炎症状态，这种炎症环境不仅抑制肝脏合成白蛋白，还

加速其降解。既往研究表明，治疗前的非自愿性体重减轻和营养储备下降是预测癌症患者早期死亡的独

立因素[16] [17]。在多发性骨髓瘤中，血清白蛋白不仅是营养指标，更是疾病分期的重要依据，低白蛋白

血症是国际分期系统和修订后的国际分期系统的关键组成部分，长期以来一直被认为是预后不良的重要

因素[18] [19]。近期一项前瞻性研究发现，采用 4%人血白蛋白溶液的血浆置换联合以硼替佐米为基础的

化疗，能有效减轻轻链对多发性骨髓瘤患者肾功能的损害[20]。这可能是因为较高的白蛋白水平提示患者

具有更好的营养摄入和蛋白质合成能力，充足的蛋白质和能量储备是受损肾单位修复和再生的基础。同

时也提示我们，较轻的全身炎症状态及较轻的细胞因子负荷，对肾小管和间质造成的损害越小，越有利

于肾脏的修复[21]。本研究发现较高的基线血清白蛋白是 NDMM 患者肾功能损伤恢复的独立保护因素。 
既往大量文献报道提示，血清游离轻链是导致多发性骨髓瘤患者肾损伤的主要因素[22] [23]。MM 患

者每日产生的血清游离轻链的水平可达健康受试者的数百倍，远超近端小管的重吸收能力，从而导致大

量游离轻链随尿液排出，所以 MM 患者发生肾损伤的风险可能与其尿液游离轻链的排泄水平直接相关

[24]。本研究发现，两组患者的尿轻链存在显著差异，尿轻链升高是肾功能未恢复的危险因素，但不是独

立危险因素。由于多重共线性诊断已排除了变量间信息重叠的统计学干扰，这可能主要与多因素模型中

的权重竞争及其背后的病理生理机制有关。尽管尿受累轻链是触发骨髓瘤肾病的重要因素，但肾脏功能

最终能否获得可逆性恢复，往往更取决于肾小球与肾小管已发生的实质性、不可逆损伤程度以及残存的

内源性储备功能。对于血清轻链而言，并未呈现出理想的趋势，可能由于轻链包括与重链结合的部分和

游离部分，游离轻链则是特指独立存在的轻链。目前针对 NDMM 肾损伤恢复可逆性的成熟预测模型仍较

少，因此本研究将该模型与传统预测指标进行比较，包括国际分期系统(ISS)及经典预后标志物 β2-MG。

DeLong 检验结果显示，该联合模型的预测效能显著优于 ISS 分期系统(Z = 3.813, P < 0.001)及 β2-MG (Z 
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= 3.547, P < 0.001)，提示其在区分肾功能恢复与否方面具有更高的判别能力。这种差异可能与不同指标

所反映的生物学内涵有关。ISS 分期系统主要用于评估多发性骨髓瘤的肿瘤负荷及总体预后，其设计初衷

并非针对肾功能损伤的预测，因此在评估肾功能恢复方面存在一定局限性。β2-MG 虽可反映肿瘤负荷及

肾功能状态，但其水平同时受肿瘤分泌及肾小球滤过功能双重影响，特异性相对有限。相比之下，本研

究构建的模型联合白蛋白与胱抑素 C，分别反映机体营养炎症状态及肾小球滤过功能，能够更直接地评

估肾功能损伤的可逆性，因此表现出更优的预测性能。但作为一项单中心、回顾性队列研究，我们的样

本量相对有限，未来需要在多中心、前瞻性的研究框架下，以及引入外部验证队列，以进一步证实本联

合预测模型的可靠性。 
综上所述，血清白蛋白与胱抑素 C 的联合模型在预测 NDMM 患者肾功能逆转方面显著优于单一指

标，根据约登指数最大化原则，当预测恢复概率 P < 0.73 (即患者基线特征满足：0.123 × 白蛋白 − 0.827 
× 胱抑素 C < 4.882)时，提示患者存在极高的不可逆肾损伤风险。通过指导临床医生早期识别高危人群，

从而采取更加具有针对性的早期干预措施，如应首选不依赖肾脏代谢且能迅速降低血清游离轻链负荷的

靶向药物，优先推荐采用含蛋白酶体抑制剂的联合方案或尽早引入抗 CD38 单克隆抗体。同时也可以更

加积极地评估并尽早联合血浆置换或高截流量血液透析，通过机械性干预快速清除循环中的致病性轻链，

防止不可逆的肾小管间质纤维化，争取提高患者肾脏反应率，从而得到更多的生存获益。 
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