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彩色多普勒超声结合背向散射积分诊断

多发性骨髓瘤肾损伤
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　　【摘要】　目的　利用彩色多普勒超声结合背向散射积分技术评价多发性骨髓瘤（ＭＭ）患者肾脏改变。
方法　对于 ７１ 例 ＭＭ患者及 ２０例对照组进行彩色多普勒超声和背向散射积分检查评价肾脏改变，计算超
声检测指标与检验指标的相关性，并建立多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型预测患者有无肾损伤。 结果　ＭＭ肾损伤
组皮质 ＩＢＳ％值、髓质 ＩＢＳ％值、叶间动脉阻力指数（ＲＩ）高于对照组及 ＭＭ无肾损伤组，叶间动脉收缩期最大
流速（ＰＳＶ）低于对照组及 ＭＭ无肾损伤组，ＭＭ 肾损伤组肾脏长度及体积均小于 ＭＭ 无肾损伤组（P均 ＜
０畅０５）。 ＭＭ患者皮质 ＩＢＳ％值、髓质 ＩＢＳ％值和叶间动脉 ＲＩ与血肌酐、尿素氮、尿酸和β２微球蛋白呈正相关
（P均＜０畅０５），叶间动脉 ＰＳＶ与上述指标呈负相关（P均＜０畅０５）。 进入 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型因素为肾脏体积、
髓质 ＩＢＳ％、叶间动脉 ＰＳＶ和叶间动脉 ＲＩ，回归模型准确度为 ９１畅５％（６５／７１）、敏感度 ８０畅８％（２１／２６）、特异
度 ９７畅８％（４４／４５）。 结论　ＭＭ肾损伤组肾脏长度及体积较小，皮质及髓质 ＩＢＳ％值增高，叶间动脉 ＰＳＶ 减
低、ＲＩ增高，皮质及髓质 ＩＢＳ％值和叶间动脉 ＰＳＶ及 ＲＩ与检验指标相关性良好，利用回归模型可以较好地预
测 ＭＭ患者有无肾损伤。
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【Abstract】　Objective　Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｃｏｌｏｒ Ｄｏｐｐｌｅｒ ａｎｄ ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ ｂａｃｋｓｃａｔｔｅｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ
ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｍｙｅｌｏｍａ ｗｉｔｈ ｒｅｎａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ．Methods　 Ｓｅｖｅｎｔｙ唱ｏｎｅ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｍｙｅｌｏｍａ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ｔｗｅｎｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌｓ
ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ｒｅｎａｌ ｃｏｌｏｒ Ｄｏｐｐｌｅｒ ａｎｄ ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ ｂａｃｋｓｃａｔｔｅｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｅｘａｍ ， ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ
ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ａｎｄ ｒｅｎａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｍａｒｋｅｒｓ ｗｅｒｅ ｃａｌｃｕｌａｔｅｄ ．Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｊｕｄｇｅ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｗｉｔｈ ａｎｄ ｗｉｔｈｏｕｔ ｒｅｎａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ．Results　Ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｍｙｅｌｏｍａ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｎａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｓｈｏｗｅｄ ａ
ｈｉｇｈｅｒ ＩＢＳ％ ｏｆ ｃｏｒｔｅｘ ａｎｄ ｍｅｄｕｌｌａ， ａｎｄ ｒｅｓｉｓｔｉｖｅ ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｉｎｔｅｒｌｏｂａｒ ｒｅｎａｌ ａｒｔｅｒｙ ｔｈａｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ｒｅｎａｌ
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ａｎｄ ｐｅａｋ ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｖｅｌｏｃｉｔｙ ｏｆ ｉｎｔｅｒｌｏｂａｒ ｒｅｎａｌ ａｒｔｅｒｙ ｗｅｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ ，ｕｒｅａ ｎｉｔｒｏｇｅｎ，ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ａｎｄ
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ｍｏｄｅｌ ａｓ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｒｅｎａｌ， ＩＢＳ％ ｏｆ ｍｅｄｕｌｌａ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｓｉｓｔｉｖｅ ｉｎｄｅｘ ａｎｄ ｐｅａｋ ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｖｅｌｏｃｉｔｙ ｏｆ ｉｎｔｅｒｌｏｂａｒ ｒｅｎａｌ
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ｍｅｄｕｌｌａ，ｔｈｅ ｒｅｓｉｓｔｉｖｅ ｉｎｄｅｘ ａｎｄ ｐｅａｋ ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｖｅｌｏｃｉｔｙ ｏｆ ｉｎｔｅｒｌｏｂａｒ ｒｅｎａｌ ａｒｔｅｒｙ ａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒｅｎａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｍａｒｋｅｒｓ．Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｆｕｌ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｒｅｎａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｉｎ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｍｙｅｌｏｍａ ｐａｔｉｅｎｔｓ ．
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ｓｃａｔｔｅｒ

　　多发性骨髓瘤（ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｍｙｅｌｏｍａ，ＭＭ）是一种恶性 单克隆浆细胞异常增生性疾病，肾损伤作为重要并发
症影响着此类患者的预后［１］ ，以往的研究证实彩色多
普勒超声发现肾实质回声增强、肾稍缩小、段动脉和叶
间动脉收缩期最大流速（ＰＳＶ）降低及阻力指数（ＲＩ）升
高提示 ＭＭ肾损害［２唱３］ ，背向散射积分技术为近年来发
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展的一种超声组织定征技术，能够敏感、可靠地检出组
织中的微观变化，本文旨在将彩色多普勒超声与背向
散射积分技术结合用于提高 ＭＭ肾损伤的诊断效果。

资料与方法

１．一般资料：选取 ２０１１ 年 １ 月至 ２０１２ 年 ２ 月在
怀化市第一人民医院住院治疗 ＭＭ 患者 ７１ 例，均符合
枟血液病诊断及治疗标准枠［４］ ，其中男 ４３ 例，女 ２８ 例，
年龄 ３７ ～８２ 岁，平均年龄（５７畅９ ±１１畅１）岁。 根据国际
骨髓瘤工作组（ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｍｙｅｌｏｍａ Ｗｏｒｋｉｎｇ Ｇｒｏｕｐ ）
２００３ 年提出的标准［５］将上述患者分为 ＭＭ 肾损伤组
（血肌酐 ＞１７３ ｍｍｏｌ／Ｌ，共 ２６ 例）和 ＭＭ 无肾损伤组
（血肌酐≤１７３ ｍｍｏｌ／Ｌ，共 ４５ 例），并选取同时段年龄、
性别配对的健康志愿者 ２０ 例作为对照组，对照组经体
格检查、血常规、肝肾功能、肾脏超声及超声心动图等
检查排除疾患。

２．仪器与方法：患者入院后次日晨抽血检查血常
规、肝肾功能，当日上午空腹进行超声检查，采用 Ｐｈｉｌ唱
ｉｐｓ ７５００ 彩色多普勒超声诊断仪，Ｃ３５４０ 凸阵探头，肾
脏专用程序，频率２ ～４ ＭＨｚ。 首先取侧卧位探查，利用
二维超声检查显示肾脏长轴并测量肾脏长度，然后取
肾门横切面测量肾脏宽度及厚度，利用公式计算肾脏
体积：肾脏体积＝π／６ ×长度×宽度 ×厚度，嘱患者屏
气后测量双肾内肾锥体两侧的叶间动脉 ＰＳＶ和 ＲＩ，选
取 ３ ～５ 处取平均值。 然后患者取俯卧位探查，利用背
向散射积分技术评价肾脏

［６］ ：调整仪器总增益至 ６０，对
比度 ８０，深度 １７ ｃｍ，ＴＧＣ 为 １００，取消 ＬＧＣ，整个研究
过程中上述条件保持不变，打开 ＩＢＳ 成像条件后获取
肾脏长轴切面，再次嘱患者屏气，存储一个 ｌｏｏｐ图像至
硬盘中。 然后调出图像进行分析，选取 ２１ ×２１ 像素的
椭圆形感兴趣区（ＲＯＣ）分别置于肾脏上极、中极和下
极的皮质及髓质及肾窦区域进行数据采集，测量参数
为感兴趣区所有像素回声的平均值（ａｖｅｒａｇｅ ｉｍａｇｅ ｉｎ唱
ｔｅｎｓｉｔｙ，ＡＩＩ）。 由于个体差异，即使在保持仪器设置一
致的条件下，超声在到达不同个体肾表面时能量已不
相同，为了提高所得结果的可比性，使用校正 ＩＢＳ
值［６］ ，方法为：皮质 ＩＢＳ％ ＝（皮质 ＡＩＩ／对应位置肾窦

ＡＩＩ） ×１００％，髓质 ＩＢＳ％ ＝（髓质 ＡＩＩ／对应位置肾窦
ＡＩＩ） ×１００％，每只肾脏取上、中、下极 ＩＢＳ％值取平均
作为肾脏 ＩＢＳ％值。 肾脏长度、肾脏体积、皮质 ＩＢＳ％
值、髓质 ＩＢＳ％值及叶间动脉 ＰＳＶ 和 ＲＩ 测值均取双肾
平均值。

３．统计学分析：采用 ＳＰＳＳ １３畅０ 软件进行统计学
分析，计量资料以均数±标准差（珋x ±s）表示，采用 t 检
验，计数资料使用 χ２

检验，超声检测指标与检验结果
之间相关性采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析，P ＜０畅０５ 认为差
异有统计学意义。 利用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型（纳入
标准 P ＜０畅０５，排除标准 P ＞０畅１０）探寻预测 ＭＭ患者
有无肾损伤的超声指标，方法选用赋值法（Ｆｏｒｗａｒｄ：
Ｗａｌｄ），并利用准确性评价预测模型效果。

结　　果

１．一般资料（表 １）：三组年龄和性别与对照组差
异无统计学意义（P ＞０畅０５）。 ＭＭ肾损伤组血肌酐、尿
素氮、尿酸、β２ 微球蛋白及 Ｃ 反应蛋白均高于对照组
及 ＭＭ无肾损伤组，ＭＭ 无肾损伤组血肌酐、尿酸、β２
微球蛋白及 Ｃ反应蛋白高于对照组（P ＜０畅０５）。

２．超声检查结果（表 ２）：ＭＭ肾损伤组皮质 ＩＢＳ％
值、髓质 ＩＢＳ％值和叶间动脉 ＲＩ 高于对照组及 ＭＭ 无
肾损伤组，叶间动脉 ＰＳＶ 低于对照组及 ＭＭ 无肾损伤
组，ＭＭ肾损伤组肾脏长度及体积均小于 ＭＭ无肾损伤
组，ＭＭ无肾损伤组肾脏体积及叶间动脉 ＲＩ 高于对照
组（P ＜０畅０５）。

３．ＭＭ患者超声检查指标与检验指标相关性（表
３）：肾脏长度与血肌酐、尿素氮和β２ 微球蛋白呈负相
关，肾脏体积与尿素氮呈负相关，皮质 ＩＢＳ％值、髓质
ＩＢＳ％值和叶间动脉 ＲＩ 与血肌酐、尿素氮、尿酸和 β２
微球蛋白呈正相关，叶间动脉 ＰＳＶ 与血肌酐、尿素氮、
尿酸和β２微球蛋白呈负相关（P ＜０畅０５），超声检查指
标中无因素与 Ｃ反应蛋白相关（P ＞０畅０５）。

４．预测ＭＭ患者有无肾损伤的超声资料多因素分
析（表 ４）：将上述六个指标引入多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模
型进行分析，进入模型为下列四个因素：肾脏体积、髓
质 ＩＢＳ％、叶间动脉 ＰＳＶ和叶间动脉 ＲＩ。 回归模型的

表 1　对照组与 ＭＭ患者一般资料比较
组别 例数

男／女

（例）

年龄

（岁，珋x ±s）
血肌酐

（μｍｏｌ／Ｌ，珋x ±s）
尿素氮

（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋x ±s）
尿酸

（μｍｏｌ／Ｌ，珋x ±s）
β２ 微球蛋白

（ｍｇ／Ｌ，珋x ±s）
Ｃ 反应蛋白
（ｍｇ／Ｌ，珋x ±s）

对照组 ２０ 梃１２／８ X５７ 帋．９ ±９．６ ６８  ．１ ±１７．３ ４ r．９９ ±１．５４ ２５１ >．６ ±４２．８ １ 拻．００ ±０．８２ １ '．８１ ±０．９８

ＭＭ 无肾损伤组 ４５ 梃２６／１９ l５７ 帋．６ ±１１．１ ８２  ．８ ±２５．１ ａ ５ r．７２ ±１．８３ ３７４ >．７ ±１２４．７ ａ ４ 拻．８２ ±３．０２ ａ ３ '．６２ ±３．８０ ａ

ＭＭ 肾损伤组 ２６ 梃１７／９ X５８ 帋．４ ±１１．３ ２７７  ．６ ±１５７．７ ａｂ １３ r．８０ ±５．６９ ａｂ ５３１ >．９ ±１４５．８ ａｂ １１ 拻．２２ ±５．５２ ａｂ １７ '．３２ ±２６．８３ ａｂ

　　注：与对照组比较，ａP ＜０．０５；与 ＭＭ 无肾损伤组比较，ｂP ＜０．０５
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表 2　对照组与 ＭＭ患者超声检查指标比较（珋x ±s）
组别 肾脏长度（ｍｍ） 肾脏体积（ｍｌ） 皮质 ＩＢＳ％ 髓质 ＩＢＳ％ 叶间动脉 ＰＳＶ（ ｃｍ／ｓ） 叶间动脉 ＲＩ
对照组 １０２ 崓．５ ±９．２ １２３ [．２ ±２１．２ ７５ =．４ ±５．０ ６１  ．３ ±４．９ ３０ *．９ ±１．７ ０ �．５９ ±０．０３

ＭＭ 无肾损伤组 １０７ 崓．０ ±９．９ １３９ I．４ ±３３．１ ａ ７６ =．２ ±５．７ ６０  ．１ ±６．８ ３０ *．２ ±２．５ ０ 祆．６４ ±０．０６ ａ

ＭＭ 肾损伤组 ９６ 弿．４ ±１４．５ｂ １０９ H．８ ±３８．１ ｂ ８４ <．１ ±８．１ ａｂ ６９  ．０ ±９．５ ａｂ ２５ )．９ ±３．８ ａｂ ０ 篌．７０ ±０．０５ ａｂ

　　注：与对照组比较，ａP ＜０．０５；与 ＭＭ 无肾损伤组比较，ｂP ＜０．０５

表 3　ＭＭ患者超声检查指标与检验指标相关性
指标

血肌酐

r值 P 值

尿素氮

r值 P 值

尿酸

r值 P 值

β２ 微球蛋白

r值 P 值

Ｃ 反应蛋白
r值 P 值

肾脏长度 －０  ．３３３ ０ 帋．００４ －０ z．３５３ ０ 腚．００３ －０ 鬃．１６６ ０ H．１６７ －０ 4．２７４ ０ ゥ．０２１ －０ 憫．１５１ ０  ．２０９

肾脏体积 －０  ．２２８ ０ 帋．０５６ －０ z．２４６ ０ 腚．０３８ －０ 鬃．１１０ ０ H．３６２ －０ 4．２２３ ０ ゥ．０６２ －０ 憫．１６０ ０  ．１８２

皮质 ＩＢＳ％ ０ 趑．６３０ ０ 帋．０００ ０ Q．５１２ ０ 腚．０００ ０ �．３０３ ０ H．０１０ ０  ．５３１ ０ ゥ．０００ ０ h．１０５ ０  ．３８３

髓质 ＩＢＳ％ ０ 趑．６０３ ０ 帋．０００ ０ Q．５０９ ０ 腚．０００ ０ �．３１５ ０ H．００７ ０  ．５１５ ０ ゥ．０００ ０ h．０６５ ０  ．５９０

叶间动脉 ＰＳＶ －０  ．２５４ ０ 帋．０３３ －０ z．３１６ ０ 腚．００７ －０ 鬃．２７７ ０ H．０２０ －０ 4．２９１ ０ ゥ．０１４ －０ 憫．１２１ ０  ．３１７

叶间动脉 ＲＩ ０ 趑．３４１ ０ 帋．００４ ０ Q．２５８ ０ 腚．０３０ ０ �．３３０ ０ H．００５ ０  ．３４７ ０ ゥ．００３ ０ h．１１５ ０  ．３４０

准确度为 ９１．５％（６５／７１）、敏感度 ８０畅８％（２１／２６）、特
异度 ９７畅８％（４４／４５）、阳性预测值 ９５畅５％（２１／２２）、阴
性预测值 ８９畅８％（４４／４９）。

表 4　预测 ＭＭ患者有无肾损伤的超声资料多因素分析
因素 B Wald df P值 OR（９５％ CI）

肾脏体积 －０ 3．０３０ ５ S．４０４ １ 枛０ +．０２０ ０ ]．９７０（０．９４６ ～０．９９５）

髓质 ＩＢＳ％ ０  ．１４７ ７ S．６７１ １ 枛０ +．００６ １ ]．１５９（１．０４４ ～１．２８６）

叶间动脉 ＰＳＶ －０ 3．４９６ ８ S．５５１ １ 枛０ +．００３ ０ ]．６０９（０．４３７ ～０．８４９）

叶间动脉 ＲＩ １７  ．７２１ ４ S．２５２ １ 枛０ +．０３９ ５ I．０ｅ＋７（２．４ ～１．０ｅ＋１５）
常数项 －３ 1．９００ ０ P．３３３ １ 棗０ (．５６４ ０ p．０２０

讨　　论

肾损伤是 ＭＭ 一种常见而严重的并发症，在首诊
患者中检出率约 ３０％ ～４０％［７］ ，目前肾损伤的诊断标
准为血肌酐＞１７３ μｍｏｌ／Ｌ［５］或者肌酐清除率＜４０ ｍｌ／
ｍｉｎ［８］ ，肌酐清除率测定较复杂，且受较多因素影响，故
本研究将血肌酐水平升高者诊断为肾损伤。 ＭＭ 肾损
伤的机制尚未完全清楚，一般认为管型肾病是主要原
因：ＭＭ产生的大量轻链超过了近端小管细胞的重吸收
能力，小管内轻链浓度增高，诱导小管细胞凋亡和 ＤＮＡ
降解，并且引起远端小管管型形成，最终导致肾小管萎
缩和肾小管间质纤维化

［９］ 。
ＭＭ患者较少出现肾萎缩，ＭＭ无肾损伤组与对照

组比较肾脏长度及体积并不减小，而 ＭＭ 肾损伤组肾
脏长度及体积均减小，其中肾脏体积进入 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归
模型，相对危险度为 ０畅９７０，说明肾脏体积每减少 １ ｍｌ
罹患肾损伤的概率增加 １畅０３ 倍。 既往报道认为管型

阻塞远端肾小管后将增高肾小囊静水压，继而影响叶
间动脉 ＰＳＶ 及 ＲＩ［３］ ，本研究资料叶间动脉 ＰＳＶ 及 ＲＩ
均进入回归模型，证实此两项因素异常均增加了罹患
肾损伤的概率。 背向散射积分技术原理为超声波在介
质中传播时，遇到声阻抗差大于 ０畅１％的两种介质所形
成的界面，且界面直径远远小于其波长时即发生散射，
散射是各向性的，朝向探头的散射称为背向散射，被探
头所接收各散射信号功率谱的积分即为 ＩＢＳ 值［１０］ ，肾
小管萎缩及肾小管间质纤维化增加了肾皮质及髓质

（特别是肾髓质）单位体积内散射体的浓度、并使之排
列紊乱，故肾皮质及髓质 ＩＢＳ％值均显著高于无肾损伤
者，Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型中肾髓质 ＩＢＳ％相对危险度为
１畅１５９，对于诊断有着重要的意义。

血肌酐、尿素氮和尿酸是常用的肾功能检验指标，
骆宜茗等［１１］发现血肌酐是影响ＭＭ预后独立因素。 超
声检查指标中肾脏长度与血肌酐和尿素氮呈负相关，
原因可能是随着病情的发展，肾小管以及继发肾小球
病变范围不断增加，肾脏不断减小，同时能够有效滤过
的肾单位的减少导致肾功能的恶化。 皮质及髓质
ＩＢＳ％值和叶间动脉 ＰＳＶ 及 ＲＩ 与血肌酐、尿素氮及尿
酸相关性良好，可以敏感地反映肾功能变化。 β２ 微球
蛋白是人类 ＨＬＡ 抗原的一个亚基，分子量为 １１ ８００，
ＭＭ患者由于瘤细胞增生，细胞周转加速引起大量 β２
微球蛋白合成并进入血循环，众多研究证实β２ 微球蛋
白是预测 ＭＭ 患者疾病进展及无进展生存情况的因
素

［１２唱１３］ ，肾脏长度、皮质及髓质 ＩＢＳ％值、叶间动脉 ＰＳＶ
及 ＲＩ值与β２微球蛋白相关性良好。 Ｃ反应蛋白由 ＩＬ唱
６诱导产生，故 Ｃ反应蛋白可间接反映 ＩＬ唱６ 水平，能够
预测疾病疗效［１４］ ，本组资料未发现超声检查指标与 Ｃ
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反应蛋白相关。
ＭＭ肾损伤组患者肾脏较小，皮质及髓质 ＩＢＳ％值

增高，叶间动脉 ＰＳＶ 减低、ＲＩ 增高，皮质及髓质 ＩＢＳ％
值和叶间动脉 ＰＳＶ及 ＲＩ与检验指标相关性良好，利用
肾脏体积、髓质 ＩＢＳ％、叶间动脉 ＰＳＶ和叶间动脉 ＲＩ的
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型能够较好地预测 ＭＭ 患者有无肾
损伤。
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