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尿游离轻链与尿总轻链检测在尿轻链定量
监测中的价值比较

刘元 a，　王　焰 a，　施新明 b，　徐文彬 c，　王学锋 b，　糜坚青 a

（上海交通大学医学院附属瑞金医院　a.血液科；b.检验科；c.全科医学科，上海　200025）

【摘要】　目的：探讨新型尿游离轻链（urine free light chain，uFLC）检测在尿轻链定量监测方面是否优于传统尿

总轻链（urine total light chain，uTLC）检测。方法：收集 2022 年 1 月至 2023 年 3 月间上海交通大学医学院附属瑞金医

院的 280 例患者（包括浆细胞疾病患者 153 例和非浆细胞疾病患者 137 例）的血、尿配对样本，共 458 例次。应用卡

方检验、McNemar 配对检验和 Spearman 相关性分析等方法，统计检测的 uFLC 和 uTLCκ 值、λ 值、κ/λ 比值结果，并分

析其与尿免疫固定电泳（urine immunofixation electrophoresis, uIFE）、血游离轻链（serum free light chain，sFLC）等检测

结果之间的阳性相符率及相关性。结果：102 例次 uIFE 阳性的样本中，88.2%（90/102）的样本有 uFLC κ/λ 比值异常，

87.3%（89/102）的样本有 uTLC κ/λ 比值异常（P<0.001）。在 183 例次 sFLC κ/λ 比值异常的样本中，65.6%（120/183）
的样本存在 uFLC κ/λ 比值异常，51.4%（94/183）的样本存在 uTLC κ/λ 比值异常（P<0.001）。457 例次同时检测了

uFLC 和 uTLC 的样本中，164 例次（35.9%）的 uFLC κ/λ 比值异常，123 例次（26.9%）的 uTLC κ/λ 比值异常（P<0.001）。

uFLC 检测与 uTLC 检测的相应 κ 值、λ 值、κ/λ 比值之间均有着较强的相关性（r 值分别为 0.849、0.697 和 0.648，P<
0.001）；uFLC 检测与 sFLC 检测的相应 κ 值、λ 值、κ/λ 比值之间的相关系数 r 值分别为 0.628、0.552 和 0.640（P<
0.001）；而 uTLC 与 sFLC 检测的 κ 值、λ 值、κ/λ 比值之间的相关系数 r 值分别为 0.520、0.533 和 0.551（P<0.001），均为

中等相关。与 uTLC 与 sFLC 结果之间的相关性相比，uFLC 与 sFLC 结果间的相关性更强。结论：uFLC 检测在尿轻

链定量监测方面较 uTLC 检测更灵敏，其结果与 uIFE 及 sFLC 等检测结果间的阳性相符率及相关性更高，能更客观

地反映尿轻链的定量，在临床尿轻链定量监测中，可优先行 uFLC 检测。
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[Abstract]　Objective: To explore whether the novel urine free light chain (uFLC) assay is superior to the traditional 
urine total light chain (uTLC) assay in quantitative monitoring of urine light chain. Methods: A total of 458 paired samples 
of blood and were collected from 280 patients (including 153 patients with plasma cell diseases and 137 patients with non⁃
plasma cell diseases) from January 2022 to March 2023 at Ruijin Hospital， Shanghai Jiao Tong University School of Medi⁃
cine. The positive concordance rates and correlations between the κ value, λ value and κ/λ ratio of uFLC and uTLC assays 
with the results of urinary immunofixation electrophoresis (uIFE) and serum free light chain (sFLC) were analyzed by Chi⁃
squared test, MeNemar’s test and Spearman correlation coefficient calculation. Result: Among the 102 uIFE positive 
samples, 88.2% (90/102) of the samples had abnormal uFLC κ/λ ratio, and 87.3% (89/102) had abnormal uTLC κ/λ ratio (P
<0.001). Among the 183 samples with abnormal sFLC κ/λ ratio, 65.6% (120/183) of the samples had abnormal uFLC κ/λ 
ratio, and 51.4% (94/183) had abnormal uTLC κ/λ ratio (P<0.001). Among the 457 samples with both uFLC and uTLC re⁃
sults, 164 samples (35.9%) had abnormal uFLC κ/λ ratio, and 123 samples (26.9%) had abnormal uTLC κ/λ ratio (P<
0.001). There was a strong correlation between the levels of κ light chain, λ light chain, and κ/λ ratio of uFLC and uTLC (r 
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values were 0.849, 0.697 and 0.648, respectively, P<0.001). The r values between the levels of corresponding κ light chain, 
λ light chain, and κ/λ ratio of uFLC and sFLC were 0.628, 0.552, and 0.640 (P<0.001), while the r values between the lev⁃
els of κ light chain, λ light chain, and κ/λ ratio of uTLC assay and sFLC assay were 0.520, 0.533, and 0.551, respectively (P
<0.001). Moderate correlations were indicated and the correlation between uFLC and sFLC was stronger than that between 
uTLC and sFLC. Conclusions: Compared with the uTLC assay, the uFLC assay is more sensitive in the quantitative moni⁃
toring of urine light chain and has higher positive concordance rates and stronger correlations with uIFE and sFLC results, 
indicating an objective quantitative determination of urine light chain. It is recommended to prioritize the use of uFLC assay 
in clinical quantitative monitoring of urinary light chain.
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轻链是免疫球蛋白分子的重要组成部分[1]，血

尿轻链的检测在浆细胞疾病和部分非浆细胞疾病

的临床诊治中，都有着非常重要的作用。在单克隆

浆细胞疾病中，浆细胞克隆性增生，产生特征性的

单克隆免疫球蛋白（M 蛋白），这些 M 蛋白可以是重

链 和 轻 链 按 不 同 组 合 ，亦 可 仅 以 游 离 轻 链（free 
light chain，FLC）形式存在[2⁃3]。无论何种形式的 M
蛋白，均会伴随血清 FLC 升高，超过肾脏重吸收的

能力后，尿中轻链含量亦会明显增加。血游离轻链

（free light chain，sFLC）检测具有灵敏度高、特异度

强、稳定性佳等特点[4]，已被各大国内外诊疗指南纳

入 ，成 为 浆 细 胞 疾 病 的 重 要 诊 断 和 疗 效 评 估 指

标[5⁃6]；而尿轻链检测的价值虽不如 sFLC，但在指南

中仍属于必不可缺的一部分[7⁃8]。同时，在自身免疫

性疾病、慢性肾病和感染等非浆细胞疾病患者中，

亦可见血和（或）尿轻链的测值升高和（或）比值异

常，检测血和（或）尿轻链在此类疾病患者的疗效评

估和预后判断上亦具有重要价值[1,9]。
尿轻链的定量检测有 2 种方式，一种是检测尿

总轻链（urine total light chain，uTLC），另一种是检

测尿游离轻链（urine free light chain，uFLC）。uTLC
检测所应用的抗体是针对轻链与重链结合后仍暴

露在外的表面位点，其检测结果包含了游离轻链与

结合轻链的总量[10]。uFLC 检测所应用抗体针对的

则是轻链与重链结合面内部的位点，在结合轻链中

该位点是被隐藏的而不能被检测到，而在轻链处于

游离状态时，方可检测到此位点。目前，国内多数

单位在对尿轻链检测中采用的主要还是以传统的

uTLC 检测,而随着方法学的进步，近年来也有部分

单位开展了 uFLC 检测。

对于这 2 种尿轻链检测方法对尿轻链定量的

应用价值比较，目前尚未明确。本研究比较 uFLC
与 uTLC 检测间的差异，以明确 uFLC 检测方法在尿

轻链定量监测中的价值。

1　资料与方法

1.1　资料

2022 年 1 月至 2023 年 3 月间，收集上海交通大

学医学院附属瑞金医院同时检测了 uFLC、uTLC、

uIFE 或 sFLC 的 458 例 次 标 本 。 纳 入 的 样 本 中 ，

457 例次进行了 uFLC 检测，458 例次全部都进行了

uTLC 检测，454 例次进行了免疫固定电泳（urine 
immunofixation electrophoresis , uIFE）检 测 ，450 例

次进行了 sFLC 检测。所有标本来自 290 例患者，

其中男性 163 例，女性 127 例，年龄为 15～86 岁，中

位年龄 59.5 岁。153 例患者诊断为克隆性浆细胞

疾病，包括多发性骨髓瘤、浆细胞白血病、淀粉样变

性、意义未明的单克隆免疫球蛋白病等，137 例为

非浆细胞疾病，其中血液系统疾病（如淋巴瘤、白血

病等）70 例，其余 67 例为其他系统疾病（如神经系

统疾病、心血管病和皮肤病等）。

1.2　方法

1.2.1　sFLC 和 uFLC 检测

sFLC 和 uFLC 检测均采用德国西门子公司的

游离 κ、λ 型轻链测定试剂盒（免疫散射比浊法），使

用西门子 BNⅡ特定蛋白分析仪，分别检测患者血

清中 sFLC 和 uFLC 的 κ 轻链值、λ 轻链值，并计算 κ/
λ 比值。sFLC 的参考区间为，κ 6.7～22.4 mg/L，λ 
8.3～27 mg/L，κ/λ 0.31～1.56。 uFLC 的 参 考 区 间

为，κ <25.8 mg/L，λ <11.3 mg/L，κ/λ 1.40～6.20。κ/
λ 比值过低或过高均属异常。

1.2.2　uTLC 检测

采用德国西门子公司的总 κ、λ 型轻链测定试

剂盒（免疫散射比浊法），使用西门子 BNⅡ特定蛋

白分析仪，检测尿液中 uTLC 的 κ 轻链测值、λ 轻

链测值，并计算 κ/λ 比值。uTLC 的参考区间为，κ
<8 mg/L，λ<5 mg/L，κ/λ 0.75~4.51。κ/λ 比值过低或
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过高均属异常。

1.2.3　uIFE 检测

尿样本琼脂糖凝胶区带电泳检测使用美国海

伦娜（Helena Laboratories）spife⁃3000 蛋白电泳仪。

当区带分离后，覆盖抗 κ 轻链或抗 λ 轻链抗体的滤

纸，当抗体与尿中的轻链结合并形成免疫复合物沉

淀，即固定，再通过漂洗与染色，即可鉴别轻链类型。

1.2.4　统计学方法

计数资料的比较应用卡方检验，配对检验应用

McNemar 检验，非参数资料相关性分析应用 Spear⁃
man 检验方法。所有数据均应用 SPSS 26.0 软件进

行统计分析，以 P<0.05 判定为差异有统计学意义。

变量的相关强度判断以相关系数（r）的值为依据，

0.8~1.0 为极强相关；0.6~0.8 为强相关；0.4~0.6 为中

等程度相关；0.2~0.4 为弱相关；0~0.2 为极弱相关

或不相关。

2　结果

2.1　各类血尿 κ/λ 比值检测

2.1.1　uFLC 及 uTLC 的 κ/λ 比值与 uIFE 结果间的

比较

uFLC 检测的 κ/λ 比值（uFLC κ/λ）、uTLC 检测

的 κ/λ 比值（uTLC κ/λ）与 uIFE 结果之间的阳性相

符率比较结果见表 1。453 例次样本同时进行了

uFLC 和 uIFE 的 检 测 ，454 例 次 样 本 同 时 进 行 了

uTLC 和 uIFE 的检测。在 102 例次 uIFE 检测 κ/λ 比

值为阳性的样本中，88.2%（90/102）的样本有 uFLC 
κ/λ 比值的异常，87.3%（89/102）的样本有 uTLC κ/λ
比值的异常，uIFE 和 uFLC κ/λ、uIFE 和 uTLC κ/λ 两

两之间均具有显著相关性（P<0.001），且 uFLC κ/λ
的异常率较 uTLC κ/λ 略高。

表 1　uFLC κ/λ、uTLC κ/λ 与 uIFE 结果之间的比较[n (%)]
Table 1　Comparison of uFLC κ/λ, uTLC κ/λ with uIFE 
results [n (%)]
Indice
uFLC κ/λ

Abnormal
Normal
Total

uTLC κ/λ
Abnormal
Normal
Total

uIFE
Total

162 (35.8%)
291 (64.2%)
453 (100%)

123 (27.1%)
331 (72.9%)
454 (100%)

Positive

90 (88.2%)
12 (11.8%)

102 (100%)

89 (87.3%)
13 (12.7%)

102 (100%)

Negative

72 (20.5%)
279 (79.5%)
351(100%)

34 (9.7%)
318 (90.3%)
352(100%)

P

<0.001

<0.001

2.1.2　uFLC、uTLC 的 κ/λ 比值与 sFLC 的 κ/λ 比值

比较

449 例次样本同时进行了 uFLC 和 sFLC 检测，

450 例次样本同时进行了 uTLC 和 sFLC 的检测。在

183 例次 sFLC κ/λ 比值异常的样本中，65.6%（120/
183）的样本存在 uFLC κ/λ 比值的异常，51.4%（94/
183）的样本存在 uTLC κ/λ 比值的异常（见表 2）。

sFLC κ/λ 和 uFLC κ/λ、sIFE κ/λ 和 uTLC κ/λ 两两之

间均具有显著相关性（P 均<0.001），且在 sIFE κ/λ
异常样本中，uFLC κ/λ 的异常率比 uTLC κ/λ 的异

常率更高。
表 2　uFLC、uTLC 与 sFLC 间 κ/λ 结果的比较[n (%)]
Table 2　 Comparison of uFLC κ/λ and uTLC κ/λ with 
sFLC κ/λ results [n (%)]
Indice
uFLC κ/λ

Abnormal
Normal
Total

uTLC κ/λ
Abnormal
Normal
Total

sFLC κ/λ
Total

163 (36.3%)
286 (63.7%)
449 (100%)

123 (27.3%)
327 (72.7%)
450 (100%)

Positive

120 (65.6%)
63 (34.4%)

183 (100%)

94 (51.4%)
89 (48.6%)

183 (100%)

Negative

43 (16.2%)
223 (83.8%)
266 (100%)

29 (10.9%)
238 (89.1%)
267 (100%)

P

<0.001

<0.001

2.1.3　uFLC 与 uTLC 间的 κ/λ 比值差异性分析

457 例次样本同时进行了 uFLC 和 uTLC 检测，

其中 uTLC κ/λ 的异常率为 26.9%，而 uFLC κ/λ 的异

常率更高，为 35.9%，差异有统计学意义（P<0.001）
（见表 3）。
表 3　uFLC κ/λ 和 uTLC κ/λ 结果之间的配对比较[n (%)]
Table 3　Paired comparison between results of uFLC κ/λ 
and uTLC κ/λ [n (%)]
Indice
uTLC κ/λ

Abnormal
Normal
Total

uFLC κ/λ
Total

123 (26.9%)
334 (73.1%)
457 (100%)

Abnormal

94 (20.6%)
70 (15.3%)

164 (35.9%)

Normal

29 (6.3%)
264 (57.8%)
293 (64.1%)

P

<0.001

2.2　各类血尿 κ 轻链值、λ 轻链值和 κ/λ 比值等数

据之间的相关性分析

2.2.1　uFLC 与 uTLC 的 κ 轻链值、λ 轻链值与 κ/λ
比值各自之间的相关性分析

uFLC κ 轻 链 值（uFLC κ）与 uTLC κ 轻 链 值

（uTLC κ）之间的相关系数 r=0.849（P<0.01）；uFLC 
λ 轻链值（uFLC λ）与 uTLC λ 轻链值（uTLC λ）之间
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的 r=0.697（P<0.01）；uFLC κ/λ 与 uTLC κ/λ 之间的 r
=0.648（P 均<0.01）（见表 4）。uFLC 的与 uTLC 相应

的检测值之间均有着较强的相关性。

2.2.2　uFLC 和 uTLC 检测值与 sFLC 对应值间的相

关性

uFLC 和 uTLC 检测的 κ 轻链值、λ 轻链值及 κ/λ
比值与 sFLC 对应测值、比值各自之间的相关系数

基 本 在 0.5～0.6 之 间 ，提 示 相 关 性 中 等（P 均 <
0.01）。uFLC κ 与 sFLC κ 之间的 r=0.628，uTLC κ 与

sFLC κ 之间的 r=0.520，相比之下，前者之间的相关

性更大一些；同样，uFLC λ 与 sFLC λ 之间 r=0.552，

比 uTLC λ 与 sFLC λ 之间 r=0.533 略大；uFLC κ/λ 与

sFLC κ/λ 之间 r=0.640，比 uTLC κ/λ 与 sFLC κ/λ 之

间的 r=0.551 亦更大。结果提示，uFLC 检测的 κ 轻

链值、λ 轻链值、κ/λ 比值与 sFLC 检测的相应结果各

自之间的相关性，均比 uTLC 检测与 sFLC 检测的相

应结果之间的相关性更强。
表 4　血和尿轻链相关检测之间的相关性分析

Table 4　 Correlation analysis between serum and urine 
light chain determination

Indice
uFLC κ

uFLC λ

uFLC κ/λ

uTLC κ

uTLC λ

uTLC κ/λ

uTLC κ

0.849*

-
-
-
-
-

uTLC λ

-
0.697*

-
-
-
-

uTLC κ/λ

-
-

0.648*

-
-
-

sFLC κ

0.628*

-
-

0.520*

-
-

sFLC λ

-
0.552*

-
-

0.533*

-

sFLC κ/λ

-
-

0.640*

-
-

0.551*

*: P<0.01.

3　讨论

免疫球蛋白是由 B 细胞识别抗原并增殖分化

为浆细胞后在内质网中生成的一类糖蛋白，能与相

应抗原特异性地结合，是体液免疫功能中的重要分

子。完整的免疫球蛋白分子由 2 条相同的轻链与

2 条相同的重链，通过二硫键和非共价分别结合再

1:1 组装后形成，从而发挥其生理功能。根据蛋白

结构和抗原性的差异，重链分为 G、A、D、M 和 E
这 5 种类型，而轻链则分为 κ 和 λ 2 种类型。正常

情况下，为了完整的免疫球蛋白分子合成后形成适

当的构象，轻链的产量大约比重链多 40%。少量未

与重链结合的轻链，可以游离状态存在于血清中，

此部分轻链被称为 sFLC[1]。sFLC 分子量较小，可通

过肾小球基底膜孔，但近端肾小管可将其重吸收，

从而避免大量蛋白质和肽在尿液中丢失，因此尿液

中的游离轻链一般含量很低[11]。
3.1　尿轻链检测的重要临床价值

尿轻链的检测对浆细胞和部分非浆细胞疾病

都有着相当重要的临床应用价值。其中，单克隆浆

细胞疾病的特征是血、尿中有 M 蛋白的存在，血尿

M 蛋白的检测在此类疾病的诊断、鉴别诊断和疗效

评价中都有着重要作用。单靠血 M 蛋白和 sFLC 的

检测并不足以全面判断患者疾病情况[12⁃13]，尿轻链

检测在浆细胞疾病的早期诊断和疗效评估方面仍

然有着重要地位，特别在某些以游离轻链为主要 M
蛋白形式的浆细胞疾病中更是如此[14⁃15]。同时，在

某些非浆细胞疾病中也存在轻链浓度和比值异常

的现象，且与疾病预后及疗效评价相关[16⁃17]。有报

道，随着慢性肾脏病（chronic kidney disease，CKD）

分期期次的增加，血和尿轻链水平逐渐升高，轻链

检值能够有效预测出 CKD 3 期以上患者，对 CKD
患者的分层管理具有重要参考价值[9]；血轻链检测

亦可有助于多发性硬化的早期诊断，艾滋病患者的

免疫缺陷状态评估及人类免疫缺陷病毒相关的淋

巴瘤发病预测等[1]。
3.2　尿轻链的检测方法

尿轻链的检测分为定性和定量两方面。uIFE
是经典的尿轻链定性方法，其检测灵敏度和特异度

均较高，但其局限性在于不能定量。尿蛋白电泳则

是经典的尿轻链定量方法，但其灵敏度不够，易受

到尿中其他成分、尿液浓缩比例、肾功能等影响，且

国内因为试剂和方法的问题，很多单位均无法正常

开展该项检测。因此，国内大多单位还是以采用免

疫方法进行尿轻链定量检测为主，其灵敏度更高，

即使是在尿轻链含量较低的情况下亦可得到较为

准确的结果，从而更精准地判断患者的病灶残余或

复发等情况[18]。
应用免疫学方法对尿轻链的定量检测，目前有

2 种方式，根据检测位点的不同，分别检测 uTLC 和

uFLC。当然，在肾功能正常时，结合型轻链理论上

不能被肾小球滤过，尿液中本身就是游离轻链为

主，只在肾脏功能受损时尿液中才可能同时有结合

型轻链的存在[19]。在 uFLC 检测技术出现之前，临

床常规采用 uTLC 检测来进行尿轻链监测，但 uTLC
的结果往往非常不稳定，与其他血尿轻链检测的结

果常不同步且不可比，从而影响了疾病疗效判定和

治疗选择。近年新出现了 uFLC 检测技术，其检测

结果与 uTLC 的检测结果有一定差异，若能明确哪

一种尿轻链结果更灵敏、更可靠、与其他血尿轻链
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检查结果间更相符，那就更推荐将其用于日常临床

实践中。

3.3　uFLC 检测尿轻链定量较 uTLC 检测具有更高

的应用价值

uIFE 检测是经典的尿轻链定性检测方法，其

灵敏度和特异度均较佳，而免疫方法检测尿轻链定

量的灵敏度已知比 uIFE 更高，但特异度不如 uIFE。

如果某种尿轻链定量检测方式的结果能与 uIFE 结

果间的阳性相符率更高，也就能更多检出 uIFE 阳

性的病例，就说明该检测方式灵敏度更佳。因此，

本研究首先将 uFLC 及 uTLC 的 κ/λ 比值与 uIFE 的

结果进行了相符率的比较分析，结果发现，在 uIFE
阳性的样本中，uFLC κ/λ 异常的比例比 uTLC κ/λ
异 常 的 比 例 略 高 ，可 见 uFLC κ/λ 的 灵 敏 度 性 比

uTLC κ/λ 相对略高，更有利于尿轻链异常的早期发

现和评估监测。

sFLC 检测在浆细胞和非浆细胞疾病的诊治均

具有重要地位[20⁃21]。本研究将 uFLC、uTLC 分别与

sFLC 的结果进行了相符率的比较分析，结果显示，

在 sFLC κ/λ 异常样本中，uFLC κ/λ 异常的比例较

uTLCκ/λ 更高，这也和以往的报道及笔者的经验一

致，即 uTLC 检测的灵敏度在临床常规使用中仍是

不够的[20⁃21]，而改用 uFLC 检测就可能进一步提高检

测灵敏度和稳定性，提升日常诊治效率。另外，本

研究对 uTLC 和 uFLC 检测的结果进行了非参数配

对检验，直接比较这 2 种尿液轻链检测之间的差异

性，结果显示，uFLCκ/λ 的异常检出率明显更高。

这也进一步证实了 uFLC 的检测效率更佳，有助于

更早检出尿轻链的异常，促进早期诊断和判断早期

复发等情况。

本研究将 uFLC、uTLC 和 sFLC 检测的所有定量

测 值 综 合 在 一 起 进 行 了 相 关 分 析 。 结 果 显 示 ，

uFLC 检测的 κ 轻链值、λ 轻链值、κ/λ 比值与 uTLC
的相应轻链值及比值之间互相均有着较强的相关

性，说明这 2 种尿液轻链的检测方法之间具有良好

可比性，日常检测中做其中一种即可。同时，uFLC
检测的 κ 轻链值、λ 轻链值、κ/λ 比值与 sFLC 的相应

轻链值及比值之间均有着中度相关性，uTLC 检测

的上述结果与 sFLC 检测的相应结果之间同样中度

相关，且 uFLC 与 sFLC 之间的相关性均比 uTLC 与

sFLC 之间的相关性更强，这也提示 uFLC 检测比

uTLC 检测更能符合 sFLC 的变化，能提供更为科

学、可靠的尿轻链数据，从而指导临床疗效评估。

综上所述，血尿轻链的检测在浆细胞疾病和部

分非浆细胞疾病的诊治中均起到重要作用。其中，

尿轻链的检测尽管不如血轻链检测的价值更高、应

用更广，但在相关疾病的疗效判断等方面仍缺之不

可，尤其在某些以尿轻链为主要可评估病灶的病例

如轻链型骨髓瘤中，其作用仍无可替代。本研究对

2 种尿轻链的检测方式进行了比较，发现 uFLC 检

测相对更灵敏，与其他血尿轻链检测结果间的相符

率更高，更优先推荐用于相关疾病的尿轻链定量监

测，有条件的单位建议首选该检查。
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