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血清补体Ｃ１ｑ测定在恶性肿瘤诊断中的意义
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　　［摘要］　目的　探讨补体Ｃ１ｑ在恶性肿瘤患者血清中的水平及其在恶性肿瘤诊断中的临床意义。
方法　血清补体Ｃ１ｑ水平采用免疫比浊法进行定量检测，通过 ＬＩＳ系统统计 ２０２０年 ９月至 ２０２１年
３月在我院初次确诊且未采取任何治疗措施的４６８例恶性肿瘤患者（其中肺恶性肿瘤患者１６４例、肝恶
性肿瘤患者１２３例、胃恶性肿瘤患者１０８例、多发性骨髓瘤患者７３例）的血清补体Ｃ１ｑ水平进行回顾性
分析，同时与健康对照组（５０例体检健康者血清Ｃ１ｑ水平）进行比较。结果　肺恶性肿瘤组、肝恶性肿
瘤组、胃恶性肿瘤组、多发性骨髓瘤组、健康对照组的血清 Ｃ１ｑ水平（ｍｇ／Ｌ）分别为（１５５．１７±３４．８１）、
（１６４．７６±４８．７９）、（１５６．８７±３２．７０）、（１２４．３９±３１．７１）、（１９１．６９±２１．９４），与对照组比较，四个恶性肿瘤
组的血清Ｃ１ｑ水平均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；四组恶性肿瘤患者血清 Ｃ１ｑ检测的灵敏度均在９０％
以上，多发性骨髓瘤的诊断效果较好（灵敏度９１．７％，特异度８６．３％）；以正常组为对照，对多发性骨髓
瘤、肺恶性肿瘤、肝恶性肿瘤、胃恶性肿瘤分别作ＲＯＣ曲线分析，多发性骨髓瘤患者血清补体 Ｃ１ｑ水平
的Ｃｕｔｏｆｆ值为１５７．８ｍｇ／Ｌ，ＡＵＣ面积为０．９５４；肺恶性肿瘤、肝恶性肿瘤、胃恶性肿瘤、全体肿瘤的补体
Ｃ１ｑ水平的 Ｃｕｔｏｆｆ值分别为 １６４．３、１６４．４、１６４．３、１６４．４ｍｇ／Ｌ，ＡＵＣ面积分别为 ０．８３６、０．７５７、０．８１７、
０．８３０。结论　血清Ｃ１ｑ水平测定对恶性肿瘤具有辅助诊断意义，尤其对多发性骨髓瘤的诊断效果较佳。
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　　补体Ｃ１ｑ是一种球蛋白，主要由肠上皮细胞、脾
脏、骨髓基质细胞和巨噬细胞合成，因其在免疫系统中

的作用而被熟知，是与免疫系统密切相关的非特异性

免疫的关键辅助因子［１］。作为补体经典途径起始因

子之一，Ｃ１ｑ与免疫复合物结合激活补体系统，引发一
系列级联酶促反应形成攻膜复合物，从而发挥溶解细

胞、细菌和病毒的作用，同时也参与循环免疫复合物的

清除及炎症反应过程。因此，关于 Ｃ１ｑ的早期报
道［２－４］大多是其在自身免疫性疾病（如系统性红斑狼

疮）和动脉粥样硬化病理相关疾病（如急性冠脉综合

征）发病机制中的作用。随着 Ｃ１ｑ研究的深入，人们
发现除了在补体激活中的一系列作用外，Ｃ１ｑ还参与
了一系列不依赖于补体激活的病理生理功能。Ｃ１ｑ已
被证实在妊娠病理生理（胎盘发育）、组织修复（促进

血管生成和转移）、神经系统（感觉突触修剪相关疾病

如阿尔茨海默症）中具有重要作用［５］。最新研究表

明，Ｃ１ｑ与肿瘤的进展及其发病机制有关［８－１０］。

　　恶性肿瘤患者在早期通常不易察觉，而有临床症
状就医时往往已是中、晚期。目前已有部分肿瘤标志

物应用于临床且数量不断增多。有研究表明，血清补

体Ｃ１ｑ可作为骨肉瘤、多发性骨髓瘤的治疗及预后评
估标志物［１，１１］。我们通过此次回顾性研究显示，Ｃ１ｑ
作为一种新的标志物，对恶性肿瘤有辅助诊断意义，现

报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　我们通过 ＬＩＳ系统导出 ２０２０年 ９月至 ２０２１年
３月在我院初次确诊的４６８例恶性肿瘤患者。肺恶性
肿瘤１６４例［其中男性１１１例，女性５３例，年龄（６１．１±
９．３９）岁］、肝恶性肿瘤１２３例［其中男性１０６例，女性
１７例，年龄（５７．１±１０．９）岁］、胃恶性肿瘤 １０８例［男
性７８例，女性３０例，年龄（５７．４±１１．５）岁］、多发性骨

髓瘤７３例［其中男性４０例，女性３３例，年龄（６３．３±
１１．６）岁］，均符合国际诊断标准，并排除初诊前患有
自身免疫性疾病（如系统性红斑狼疮）、糖尿病、高血

压、全身炎症反应综合征等可影响患者血清 Ｃ１ｑ水平
的疾病及资料不完整者；同期来我院的健康体检者５０
例［其中男性２７例，女性２３例，年龄（４６．７±１３．６）岁］
作为对照组。

１．２　方法
　　血清补体 Ｃ１ｑ水平采用免疫比浊法对空腹静脉
血（３ｍＬ）进行３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ后的血清进行
检测，排除脂血、溶血等不合格样本；仪器系日立

Ｈ７６００全自动生化分析仪；检测试剂盒由重庆中元汇
吉生物技术有限公司提供。操作过程严格参照实验室

ＳＯＰ文件及试剂说明书。血清 Ｃ１ｑ正常参考范围为
１５９．００～２３３．００ｍｇ／Ｌ（检测试剂盒说明书并经过验
证），超出此范围为异常。

１．３　统计学处理
　　采用ＳＰＳＳ１９．０统计学软件进行数据分析。计数
资料采用ｎ（％）表示，组间比较使用列联表卡方检验；
计量资料采用 珋ｘ±ｓ表示，组间比较采用单因素方差分
析，多组均数间的两两比较采用最小显著差数法

（ＬＳＤ），以Ｐ＜０．０５为有统计学差异；诊断效果评价，
计算灵敏度、特异度、Ｙｏｕｄｅｎ指数等指标，对补体 Ｃ１ｑ
水平诊断恶性肿瘤的效果做ＲＯＣ曲线分析。

２　结果

２．１　恶性肿瘤患者血清补体Ｃ１ｑ水平及异常率
　　不同疾病补体Ｃ１ｑ水平差异显著（Ｆ＝２５．１１４，Ｐ＜
０．００１），见表１。多发性骨髓瘤、肺恶性肿瘤、肝恶性
肿瘤、胃恶性肿瘤的补体 Ｃ１ｑ水平显著低于正常对照
组（Ｐ＜０．００１），多发性骨髓瘤的补体 Ｃ１ｑ水平显著低
于肺恶性肿瘤、肝恶性肿瘤和胃恶性肿瘤（Ｐ＜０．００１），
肺恶性肿瘤的补体Ｃ１ｑ水平显著低于肝恶性肿瘤（Ｐ＜
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０．０５），其他组间比较无显著差异（Ｐ＞０．０５）。
　　按照补体 Ｃ１ｑ水平低于 １５９ｍｇ／Ｌ为异常，不同
疾病补体 Ｃ１ｑ水平异常率差异显著（χ２＝８７．９９３，Ｐ＜
０．００１），多发性骨髓瘤、肺恶性肿瘤、肝恶性肿瘤、胃
恶性肿瘤的补体Ｃ１ｑ水平异常率显著高于正常对照组
（Ｐ＜０．００１），多发性骨髓瘤的补体Ｃ１ｑ水平异常率显著
高于肺恶性肿瘤、肝恶性肿瘤和胃恶性肿瘤（Ｐ＜０．０１），
肺恶性肿瘤的补体Ｃ１ｑ水平异常率显著高于肝恶性肿
瘤（Ｐ＜０．０１），其他组间比较无显著差异（Ｐ＞０．０５）。

表１　恶性肿瘤患者血清补体Ｃ１ｑ水平及异常率［ｎ（％），珋ｘ±ｓ］

组别　 例数 补体Ｃ１ｑ（ｍｇ／Ｌ） 补体Ｃ１ｑ异常率

正常对照组 ５０ １９１．６９±２１．９４ ６（１２．０）

多发性骨髓瘤组 ７３ １２４．３９±３１．７１ａ ６６（９０．４）ａ

肺恶性肿瘤组 １６４ １５５．１７±３４．８１ａｂ １１９（７２．６）ａｂ

肝恶性肿瘤组 １２３ １６４．７６±４８．７９ａｂｃ ７１（５７．７）ａｂｃ

胃恶性肿瘤组 １０８ １５６．８７±３２．７０ａｂ ６９（６３．９）ａｂ

χ２／Ｆ ２５．１１４ ８７．９９３

Ｐ ＜０．００１ ＜０．００１

ａ：与正常对照组比较Ｐ＜０．００１，ｂ：与多发性骨髓瘤组比较
Ｐ＜０．００１，ｃ：与肺恶性肿瘤组比较Ｐ＜０．０１

２．２　恶性肿瘤患者血清Ｃ１ｑ水平诊断效果
　　按照补体 Ｃ１ｑ水平低于 １５９ｍｇ／Ｌ为异常，不同
疾病的诊断效果见表２，四种肿瘤的灵敏度均在 ９０％
以上，肺恶性肿瘤的灵敏度最高（９５．２％），多发性骨
髓瘤的特异度最高（８６．３％），肺恶性肿瘤、肝恶性肿

瘤、胃恶性肿瘤的特异度介于 ４５．８％～５３．０％。综合
来看，多发性骨髓瘤的诊断效果较好（灵敏度９１．７％，
特异度８６．３％）。
２．３　恶性肿瘤患者血清Ｃ１ｑ水平ＲＯＣ曲线
　　以临床诊断的多发性骨髓瘤、肺恶性肿瘤、肝恶性
肿瘤、胃恶性肿瘤、全部恶性肿瘤为患者，以正常为对

照，分别作ＲＯＣ曲线分析（表 ３），获得多发性骨髓瘤
的补体Ｃ１ｑ水平的Ｃｕｔｏｆｆ值为１５７．８ｍｇ／Ｌ，ＡＵＣ面积
为０．９５４；肺恶性肿瘤、肝恶性肿瘤、胃恶性肿瘤、全体
肿瘤的补体 Ｃ１ｑ水平的 Ｃｕｔｏｆｆ值为 １６４．３、１６４．４、
１６４．３、１６４．４ｍｇ／Ｌ，ＡＵＣ面积为０．８３６、０．７５７、０．８１７、
０．８３０，说明补体Ｃ１ｑ水平对恶性肿瘤的诊断具有较好
的效果，特别是多发性骨髓瘤的诊断效果较佳。

３　讨论

　　补体系统是肿瘤微环境中存在的免疫参与者之
一，有研究［１２－１３］表明，Ｃ１ｑ在各种类型肿瘤的微环境
中高度表达，在肿瘤的发展过程中起着重要的作用。

有学者报道，在前列腺癌细胞中，Ｃ１ｑ通过激活肿瘤抑
制因子诱导细胞凋亡而起到抗肿瘤的作用［１４］。在卵

巢癌中，Ｃ１ｑ已被证明通过激活肿瘤坏死因子α，上调
Ｆａｓ，下调哺乳动物靶标雷帕霉素、Ｒｉｃｔｏｒ和 Ｒａｐｔｏｒ生
存通路，诱导具有代表性的 ＳＫＯＶ３细胞凋亡［１５］。这

些研究结果均表明Ｃ１ｑ水平在恶性肿瘤发生、发展中
的重要作用。而血清补体 Ｃ１ｑ测定在恶性肿瘤诊治
中的临床应用报道较少。

表２　恶性肿瘤患者血清Ｃ１ｑ水平诊断效果

组别　 敏感度（％） 特异度（％） 符合率（％） Ｙｏｕｄｅｎ指数 ＬＲ＋ ＬＲ－ ＤＯＲ

多发性骨髓瘤组 ９１．７ ８６．３ ８９．４ ０．７７９ ６．６７９ ０．０９７ ６９．１４３

肺恶性肿瘤组 ９５．２ ４９．４ ７６．２ ０．４４６ １．８８３ ０．０９７ １９．３９３

肝恶性肿瘤组 ９２．２ ４５．８ ６６．５ ０．３８０ １．７０２ ０．１７０ １０．０１３

胃恶性肿瘤组 ９２．０ ５３．０ ７１．５ ０．４５０ １．９５８ ０．１５１ １２．９７４

合计 ９８．３ ２６．７ ７５．５ ０．２５０ １．３４０ ０．０６４ ２１．０３０

表３　 恶性肿瘤患者血清补体Ｃ１ｑ水平ＲＯＣ曲线分析

组别　 Ｃｕｔｏｆｆ ＡＵＣ ＳＥ Ｐ ９５ＣＩ 敏感度 特异度

多发性骨髓瘤组 １５７．８ ０．９５４ ０．０１６ ０．０００ ０．９２２－０．９８７ ０．９０ ０．８９

肺恶性肿瘤组 １６４．３ ０．８３６ ０．０２８ ０．０００ ０．７８２－０．８９０ ０．８８ ０．７６

肝恶性肿瘤组 １６４．４ ０．７５７ ０．０３６ ０．０００ ０．６８７－０．８２８ ０．８８ ０．６３

胃恶性肿瘤组 １６４．３ ０．８１７ ０．０３３ ０．０００ ０．７５２－０．８８２ ０．８８ ０．６９

全部肿瘤组 １６４．４ ０．８３０ ０．０２２ ０．０００ ０．７８７－０．８７２ ０．８８ ０．７３
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　　有报道显示：在肺腺癌中 Ｃ１ｑ具有促进肿瘤发生
的作用［１８］，即 Ｃ１ｑ在肺腺癌患者的肿瘤微环境中表
达，患者血清中的补体 Ｃ１ｑ水平会升高。而我们在研
究中发现肺恶性肿瘤组的补体 Ｃ１ｑ水平显著低于对
照组，且其均值低于正常参考范围下限，是否因为肺恶

性肿瘤各细胞学分类有差异，有待我们进一步研究。

在本次研究中，肝恶性肿瘤组的补体 Ｃ１ｑ水平虽显著
低于对照组，但其均值处于正常参考范围。有报道称

随着肝损伤的进展，血清 Ｃ１ｑ水平也随之升高［１９］，肝

恶性肿瘤、急性肝炎、慢性侵袭性肝炎和肝硬化患者的

血清Ｃ１ｑ水平均升高。我们的结果与之有异，是否与
肝癌的具体分期有关，尚需进一步研究。胃恶性肿瘤

在我国发病率较高，目前关于补体 Ｃ１ｑ在胃恶性肿瘤
发病机制中的作用及其水平如何变化鲜有报道。本次

研究显示胃恶性肿瘤组血清补体 Ｃ１ｑ水平显著低于
对照组。多发性骨髓瘤是一种浆细胞异常增生的恶性

肿瘤，其补体 Ｃ１ｑ水平大幅度降低，可能是异常浆细
胞产生抗Ｃ１ｑ抗体导致血清中 Ｃ１ｑ的大量消耗。有
研究显示多发性骨髓瘤患者存在免疫缺陷［１１，２０］，而

Ｃ１ｑ缺乏可能导致免疫缺陷状态的出现，致使多发性
骨髓瘤患者的补体Ｃ１ｑ水平低于正常人，我们的结果
与此一致。

　　目前关于血清补体 Ｃ１ｑ测定在恶性肿瘤诊断中
的临床应用报道极少，这次回顾性研究算是一次探索。

我们的结果显示：４组恶性肿瘤的血清补体 Ｃ１ｑ水平
和异常率均显区别于对照组（二者均 Ｐ＜０．００１），其中
多发性骨髓瘤患者的血清补体 Ｃ１ｑ水平及异常率显
著区别于其他三组恶性肿瘤（Ｐ＜０．００１），见表１；血清
补体Ｃ１ｑ对于恶性肿瘤的诊断显示：四组恶性肿瘤的
敏感性均在在９０％以上，特异性在 ４５．８％～８６．３％之
间，其中对多发性骨髓瘤的诊断效果（敏感性９１．７％，
特异性８６．３％）较好，见表２；恶性肿瘤患者血清 Ｃ１ｑ
水平ＲＯＣ曲线（表３）显示：多发性骨髓瘤的补体 Ｃ１ｑ
水平的Ｃｕｔｏｆｆ值为１５７．８ｍｇ／Ｌ，ＡＵＣ面积为０．９５４；肺
恶性肿瘤、肝恶性肿瘤、胃恶性肿瘤、全体肿瘤的补体

Ｃ１ｑ水平的 Ｃｕｔｏｆｆ值接近，分别为 １６４．３、１６４．４、
１６４．３、１６４．４ｍｇ／Ｌ，ＡＵＣ面积为０．８３６、０．７５７、０．８１７、
０．８３０，该结果提示：补体 Ｃ１ｑ水平对这四组恶性肿瘤
具有较好诊断效果，尤其对多发性骨髓瘤的诊断效果

较佳。血清补体 Ｃ１ｑ联合其他肿瘤标志物以及影像
学等检查，可以进一步提高恶性肿瘤的临床诊断效率。

本研究中的不足之处是健康对照组例数偏少，在以后

的研究设计中应加以注意。

　　综上所述，血清补体 Ｃ１ｑ水平测定对恶性肿瘤具
有辅助诊断意义，尤其对多发性骨髓瘤有较佳的诊断

效果。
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