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摘  要 

目的：研究体重指数(Body Mass Index, BMI)在评估硼替佐米治疗多发性骨髓瘤(Multiple Myeloma, 
MM)中发生周围神经病变(Peripheral Neuropathy, PN)的价值。方法：随机抽样的方法选取潍坊医学院

附属医院收治的以硼替佐米为中心治疗的MM患者80例，采集初诊时患者信息，观察并记录患者治疗期

间及治疗后硼替佐米相关周围神经病变(Bortezomib-induced peripheral neuropathy, BIPN)的发生情

况，进行相关的统计学分析。结果：80例患者中，28例出现BIPN (35%)，且BIPN组BMI高于非BIPN组
(P < 0.05)，超重及肥胖组BMI与BIPN的发生率呈正相关(P < 0.05)，而对于BMI <24 kg/m2的患者，体

重指数与PN的发生无明显意义(P > 0.05)。结论：在硼替佐米治疗MM过程中，BMI可能与BIPN的发生

有关。 
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Abstract 
Objective: The aim of the study was to investigate the value of body mass index in evaluating pe-
ripheral neuropathy in patients with multiple myeloma treated with bortezomib. Methods: 80 
cases of MM patients treated with bortezomib in the Affiliated Hospital of Weifang Medical Uni-
versity were selected by random sampling method. Collectedthe information of patients at the ini-
tial diagnosis, and the occurrence of bortezomib related peripheral neuropathy during and after 
the treatment was observed and recorded for relevant statistical analysis. Results: Among the 80 
patients, 28 cases (35%) had BIPN, and the BMI of BIPN group was higher than that of non-BIPN 
group (P < 0.05). The BMI of overweight and obesity group was positively correlated with the in-
cidence of BIPN (P < 0.05), but for patients with BMI < 24 kg/m2, there was no significant differ-
ence between BMI and the incidence of BIPN (P > 0.05). Conclusion: In the course of bortezomib 
treatment of MM, BMI may be related to the occurrence of BIPN. 
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1. 引言 

多发性骨髓瘤(Multiple Myeloma, MM)是一种由单克隆浆细胞恶性增值并广泛浸润引起的恶性浆细

胞疾病，目前病因尚不明确，中老年人多见，性别差异显著，男:女 = 1.5~2:1，发病率位居血液学恶性肿

瘤第二位，且近年来有发病率不断上升的趋势[1] [2]。主要表现为骨痛、反复持续的感染、贫血、肾功能

损害等[3]。现阶段针对多发性骨髓瘤的治疗方案主要以蛋白酶体抑制剂硼替佐米为一线用药[4]，其抗肿

瘤作用较强、临床疗效较好、克服耐药缺点且价格适中，为多发性骨髓瘤患者带来了福音[5] [6]。硼替佐

米的常见不良反应主要有骨髓抑制、周围神经病变等，其中 PN 发生率高、生存质量降低，且会导致用

药剂量减少、更换替代治疗方案甚至治疗中断[7] [8] [9]，严重影响患者的治疗及预后，近年来得到越来

越多的关注。如何更好的评估和预防 PN，提高 MM 患者的治疗效果及生存质量，有待进一步探究，本

文主要探讨体重指数这一指标对评估 BIPN 发生率的意义。 

2. 资料与方法 

2.1. 基础资料 

本研究为回顾性单中心研究，研究对象选取潍坊医学院附属医院 2015 年至 2020 年期间收治的应用

硼替佐米治疗多发性骨髓瘤的患者 80 例。本研究经医院伦理委员审核批准。列入本研究的患者均满足以

下条件：1) 纳入研究的 MM 患者符合国际骨髓瘤协作组(IMWG)关于 MM 的诊断标准[10]，且排除合并

严重心、肺功能异常及其他重大疾病患者。2) 均接受至少一个完整周期的方案治疗。3) 均为之前未经其

他治疗的、新诊断的多发性骨髓瘤患者。4) 硼替佐米采用皮下注射途径。5) 患者均根据患者实际体重接

受硼替佐米的剂量。 
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2.2. 方法 

根据 BMI 计算公式：BMI = 体重/身高的平方(国际单位 kg/m2)，按照 BMI 分类的世界卫生组织标准

将患者分为以下 3 组：低体重(BMI < 18.5)、体重正常(18.5 ≤ BMI < 24)、超重及肥胖(BMI ≥ 24)。患者的

周围神经病变依据美国国立癌症研究所通用毒性标准(NCI CT-CAE4.0)进行诊断。 

2.3. 统计学方法 

计算周围神经病变的发生率，利用统计分析的方法分析体重指数与周围神经病变发生的相关性。对

采集过程记录的数据均采用 SPSS 22.0 软件进行统计学的处理和分析，正态分布的计量资料采用 t 检验分

析，非正态分布的计数资料采用秩和检验，采用 Spearman 检验相关性，分析体重指数评估周围神经病变

发生的价值，P < 0.05 认为有显著的统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 患者一般资料 

本研究收集 80 例应用硼替佐米治疗 MM 的患者，年龄 50~82 岁，平均 63.4 ± 4.2 岁，按入院时 BMI
将病人分为低体重组 15 例、正常体重组 37 例、超重及肥胖组 28 例。其中有 28 例患者出现 BIPN，占

35%，低体重组 4 例(14%)，正常体重组 9 例(32%)，超重及肥胖组 15 例(54%)。 

3.2. 回归分析与 BIPN 发生率相关的影响因素 

将对可能影响 BIPN 发生的相关危险因素纳入分析：性别、年龄、是否吸烟、ISS 分期、浆细胞比

值、白蛋白、肌酐、β2 微球蛋白、乳酸脱氢酶、体重指数设为自变量，以是否发生 CIPN 为因变量，进

行二元 Logistic 回归分析。分析结果显示，BMI 与 BIPN 发生率有影响(P < 0.05)，余性别、年龄、是否

吸烟、ISS 分期、浆细胞比值、白蛋白、肌酐、β2 微球蛋白、乳酸脱氢酶均未显示对 BIPN 的发生率有

显著影响(P > 0.05)，由此得出，在硼替佐米治疗 MM 的患者中，BIPN 发生的影响因素可能是体重指

数，见表 1。 
 
Table 1. Results of Logistic regression analysis of influencing factors of BIPN 
表 1. BIPN 影响因素的 Logistic 回归分析结果 

自变量 B Wald P 值 Exp (B) 
95% EXP (B)之信赖区间 

下限 上限 

性别 0.578 0.627 0.428 1.783 0.426 7.457 

年龄 0.033 0.538 0.463 1.034 0.946 1.130 

吸烟 0.508 0.535 0.464 1.662 0.426 6.474 

临床分期 0.347 0.766 0.381 1.414 0.651 3.075 

浆细胞 −0.015 0.732 0.392 0.985 0.951 1.020 

白蛋白 0.016 0.131 0.717 1.016 0.932 1.107 

微球蛋白 −0.084 1.463 0.226 0.920 0.803 1.053 

肌酐 0.007 1.440 0.230 1.007 0.996 1.018 

LDH −0.014 1.542 0.214 0.986 0.964 1.008 

BMI 0.853 4.608 0.032 2.347 1.077 5.114 
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3.3. BIPN 组和非 BIPN 组体重指数比较 

秩和等级检验显示，两组患者 BMI 水平比较，BIPN 组高体重患者明显多于非 BIPN 组，且差异有

统计学意义(P < 0.05)，见表 2。 
 
Table 2. Comparison of BMI between BIPN group and non-BIPN group 
表 2. BIPN 组和非 BIPN 组体重指数比较 

组别 例数 低体重 体重正常 超重及肥胖 Z 值 P 值 

BIPN 组 28 4 9 15 
−2.202 0.028 

非 BIPN 组 52 11 28 13 

3.4. 不同组体重指数患者与 BIPN 发生相关性比较 

利用 Spesrman 方法进行相关性分析，分析不同等级体重指数与 BIPN 发生的相关性，结果显示，患

者用药前的体重指数与周围神经病变的发生有相关性(P < 0.05)，且对于体重指数 ≥ 24 kg/m2 的患者，体

重指数与 BIPN 的发生率呈正相关，而对于低体重组及正常体重组的患者，体重指数与 BIPN 的发生无明

显意义，见表 3。 
 
Table 3. Correlation between BMI and BIPN in different groups 
表 3. 不同组体重指数患者与 BIPN 发生相关性 

 低体重 体重正常 超重及肥胖 

BIPN 4 例(27%) 9 例(24%) 15 例(28%) 

P 0.100 0.986 0.042 

rs 0.441 −0.03 0.387 

4. 讨论 

周围神经病变是周围神经损伤引起的远端对称多神经病变，包括感觉、运动以及自主神经病变。BIPN
最常见的是感觉神经受损，主要表现为远端肢体感觉异常和袜套样感觉缺失，静息状态可引起急剧的周

围神经痛[11]。有研究表明，硼替佐米所致 PN 呈剂量依赖性，且具有可逆性，大部分患者在调整剂量或

停药后症状都可以得到不同程度的缓解[12]。BIPN 的机制可能与多种路径有关，包括硼替佐米通过调节

腰椎脊髓及背根神经节的蛋白激酶通路，导致神经元细胞内出现嗜酸物质沉积和染色质的溶解，诱导 PN
发生；通过促进内质网中钙离子的释放增多，激活 caspase-12，导致线粒体和内质网损伤；也可能与基因

异常、肿瘤坏死因子表达增加有关[13]。周围神经病变的相关危险因素尚不明确，本研究显示体重指数与

PN 的发生密切相关，肥胖患者的脂肪组织可分泌大量细胞因子，有研究表明，肥胖患者的白介素-6 水平

明显高于正常人，而 CD4+细胞亚群失衡导致 Th2 细胞分泌的高水平 IL-6 与神经病理性疼痛相关。同时，

肥胖患者体内高水平的瘦素、脂联素等脂肪因子可引起代谢综合征，可引起脂肪酸氧化、脂质代谢紊乱，

也可导致血管损伤从而进一步引起神经组织的结构和功能损害[14]。 
综上所述，对于应用硼替佐米治疗多发性骨髓瘤的患者，体重指数可能对评估化疗相关周围神经病变

的发生有一定价值，且对于 BMI ≥ 24 kg/m2的患者，体重指数与 BIPN 的发生率呈正相关，值得注意的是，

体重指数作为可调节指标，作者认为对临床治疗有一定的指导价值，成年多发性骨髓瘤患者应尽量将体重

指数控制在正常范围内，而对于 MM 患者是否可以应用药物控制体重指数尚需考证。本研究仍存在研究时

间较短及样本数较少的缺点，需在今后进一步延长随访时间及扩大样本数量，从而做出更好的分析。 
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