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补体Ｃ１ｑ与类风湿关节炎活动度相关性研究
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　　摘　要：目的　探讨血清补体Ｃ１ｑ水平在类风湿关节炎（ＲＡ）活动度中的应用价值。方法　收集１６０例ＲＡ患者（ＲＡ活动组

１１０例，ＲＡ缓解组５０例）和３０例健康体检人群（健康对照组）的外周静脉血，测定其血清补体Ｃ１ｑ水平，同时检测与ＲＡ疾病活

动度相关指标红细胞沉降率（ＥＳＲ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、类风湿因子（ＲＦ）及环瓜氨酸肽（ＣＣＰ）的表达，采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行比

较分析。结果　ＲＡ活动组Ｃ１ｑ、ＥＳＲ、ＣＲＰ水平高于ＲＡ缓解组和健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），而ＲＡ缓解组与健

康对照组Ｃ１ｑ水平差异无统计学意义（犘＞０．０５），ＥＳＲ、ＣＲＰ与Ｃ１ｑ比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；ＲＡ活动组ＲＦ阳性率高

于ＲＡ缓解组和健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），ＣＣＰ阳性率高于健康对照组，但与ＲＡ缓解组比较，差异无统计学意

义（犘＞０．０５），Ｃ１ｑ与ＲＦ比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），而与ＣＣＰ比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）；Ｃ１ｑ、ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ与

２８类风湿关节炎疾病活动分数（ＤＡＳ２８）呈显著相关（犘＜０．０５），ＣＣＰ与ＤＡＳ２８无显著相关。结论　补体Ｃ１ｑ与ＲＡ活动度呈显

著相关，可作为评价ＲＡ活动度的指标。
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　　类风湿关节炎（ＲＡ）是一种慢性全身性炎性疾病，特点为

持续性滑膜炎导致软骨、肌腱和关节的破坏。ＲＡ病因目前尚

不清楚，近年来研究表明，补体的激活在炎性反应中起到重要

作用，是导致某些自身免疫性疾病和炎性反应的条件，在ＲＡ

炎性反应过程中发挥重要作用［１］。在ＲＡ患者中发现其滑膜

液中补体被消耗、补体的分解产物升高［２４］，这为ＲＡ患者局部

补体激活提供了支持性证据。激活的补体可直接结合Ｃ１ｑ、甘

露糖、凝集素，或间接结合抗体、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ），激活由

Ｃ１ｑ介导的经典补体途径，导致疾病发生。Ｗｏｕｔｅｒｓ等
［４］研究

发现，与ＲＡ缓解期患者比较，ＲＡ活动期患者血清中ＣｌｑＣ４

水平显著升高，且ＣｌｑＣ４与２８类风湿关节炎疾病活动分数

（ＤＡＳ２８）呈显著相关，结果提示经典激活途径的活化可反映疾

病活动性。本研究通过检测血清补体Ｃ１ｑ水平，探讨其在ＲＡ

活动度中的诊断价值。现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１５年８月至２０１６年３月在新疆维吾尔自

治区人民医院风湿免疫科就诊及住院患者１６０例，其诊断符合

美国风湿病协会（ＡＲＡ）１９８７年标准，并排除有严重心脑血管、

肝肾疾病和其他自身免疫性疾病。根据ＤＡＳ２８评分将患者分

为ＲＡ活动组及ＲＡ缓解组，ＲＡ活动组１１０例，ＲＡ缓解组５０

例。同时选取新疆维吾尔自治区人民医院健康体检人群３０例

为健康对照组。其中ＲＡ活动组女８３例，男２７例，年龄１１～

７７岁，平均（４８．６０±０．５０）岁；ＲＡ缓解组女３８例，男１２例，年

龄１８～７７岁，平均（５０．９６±０．５０）岁；健康对照组女２３例，男７

例，年龄１４～７７岁，平均（５９．００±０．５０）岁。３组之间年龄及

性别差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　方法　采集静脉血２ｍＬ，离心后分离血清，２ｈ内检测。

分别检测血清中Ｃ１ｑ、红细胞沉降率（ＥＳＲ）、ＣＲＰ、类风湿因子
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（ＲＦ）、环瓜氨酸肽（ＣＣＰ）水平。其中Ｃ１ｑ和ＣＲＰ通过贝克曼

ＡＵ５８００全自动生化分析仪测定，分别采用免疫透射比浊法和

免疫比浊法；ＲＦ和抗环瓜氨酸肽（ＡＣＰＡ）则由北京欧蒙生物

技术有限公司生产的试剂进行测定，方法分别为速率散射比浊

法和酶联免疫吸附法。所有项目检测过程严格按照说明书规

范操作，且保证所有项目在检测之前室内质控均在控。以

ＥＳＲ≥２０ｍｍ／ｈ、ＣＲＰ≥８ｍｇ／Ｌ、ＲＦ≥２０Ｕ／ｍＬ、ＣＣＰ≥２５Ｕ／

ｍＬ为阳性。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行数据分析，

计量资料以（狓±狊）表示，组间比较采用单因素方差分析，计数

资料组间比较采用χ
２ 检验。以犘＜０．０５表示差异有统计学意

义。各类指标与病情活动度之间的关系采用Ｓｐｅａｒｍａｎ相关

分析。

２　结　　果

２．１　ＲＡ患者与健康对照组血清 ＥＳＲ、ＣＲＰ、Ｃ１ｑ水平的比

较　ＲＡ患者与健康对照组血清ＥＳＲ、ＣＲＰ、Ｃ１ｑ水平的检测，

见表１。ＲＡ活动组ＥＳＲ、ＣＲＰ、Ｃ１ｑ水平高于ＲＡ缓解组和健

康对照组（犘＜０．０５），ＲＡ缓解组ＥＳＲ、ＣＲＰ、Ｃ１ｑ水平高于健

康对照组（犘＜０．０５）。ＲＡ活动组单项目ＥＳＲ、ＣＲＰ与Ｃ１ｑ比

较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

表１　　患者与健康对照组血清ＥＳＲ、ＣＲＰ、Ｃ１ｑ

　　　水平的比较（狓±狊）

组别 狀 ＥＳＲ（ｍｍ／ｈ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） Ｃ１ｑ（ｍｇ／Ｌ）

健康对照组 ３０ ９．６７±６．２７ ２．５０±３．１６ ２０７．００±１６．４０

ＲＡ活动组 １１０ ３８．７１±１９．４７＃△ ２９．３５±３５．０１＃△ ２５２．７１±４２．２１＃

ＲＡ缓解组 ５０ １２．６０±９．９０ ７．６０±５．７１ ２１４．００±１５．１０

　　注：与ＲＡ缓解组、健康对照组比较，＃犘＜０．０５；与健康对照组比

较，犘＞０．０５；与Ｃ１ｑ水平比较，△犘＞０．０５。

２．２　ＲＡ患者与健康对照组血清ＲＦ、ＣＣＰ阳性率比较　ＲＡ

患者与健康对照组血清ＲＦ、ＣＣＰ的检测阳性率，见表２。ＲＡ

活动组ＲＦ阳性率高于ＲＡ缓解组和健康对照组（犘＜０．０５），

ＲＡ活动组ＣＣＰ阳性率高于健康对照组（犘＜０．０５），但与ＲＡ

缓解组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

表２　　ＲＡ患者与健康对照组血清ＲＦ、ＣＣＰ

　　　阳性率比较［狀（％）］

组别 狀 Ｃ１ｑ阳性 ＲＦ阳性 ＣＣＰ阳性

健康对照组 ３０ ２（６．０） ４（１３．３） ２（６．０）

ＲＡ活动组 １１０ ７０（６３．６） ８０（７２．７）＃△ ８５（７７．２）＃△

ＲＡ缓解组 ５０ １０（２０．０） １０（２０．０）＃ ３１（６２．０）

　　注：与ＲＡ缓解组、健康对照组比较，＃犘＜０．０５；与健康对照组比

较，犘＞０．０５；与Ｃ１ｑ水平比较，△犘＞０．０５。

表３　　ＤＡＳ２８与各变量Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析（狀＝１１０）

组别 狉 犘

Ｃ１ｑ ０．２４５ ０．０１４

ＥＳＲ ０．５５０ ０．０００

ＣＲＰ ０．４５０ ０．０００

ＲＦ ０．３５０ ０．０００

ＣＣＰ ０．０７７ ０．３３１

　　注：与ＤＡＳ２８比较，犘＜０．０５。

２．３　ＤＡＳ２８与各变量间的相关性　各项检测指标与ＤＡＳ２８

活动度之间的相关性分析结果，见表３。

３　讨　　论

　　ＲＡ是造成我国人群劳动力丧失和致残的主要病因之一，

在我国患病率已达到０．３２％～０．３６％
［５］，且有上升趋势。ＲＡ

患者大多病程迁延，积极和合理的治疗可使５０％～８０％以上

的ＲＡ患者病情得到控制。近年来，补体在疾病中的作用备受

关注，Ｈｉｅｔａｌａ等
［６］发现，ＲＡ患者体内通常表达 ＭＨＣⅡ类分

子的等位基因ＤＲＢ１０４０１结合Ⅱ型胶原蛋白肽（ＣⅡ），从而

引起Ｔ细胞对ＣⅡ的免疫应答，Ⅱ型胶原蛋白肽与Ｃ１ｑ有相

同结构区域，可造成交叉反应，提示 Ｃ１ｑ可能与 ＲＡ发病有

关［７８］。Ｃ１ｑ水平与ＲＡ疾病状况有关，活化巨噬细胞在Ｃ１ｑ

存在的情况下可增强细胞毒作用及Ｆｃ受体介导吞噬作用。有

学者研究表明，ＲＡ发病机制可能是由辅助性 Ｔ细胞（Ｔｈ细

胞）与入侵体内的致病菌发生一系列免疫反应，形成大量免疫

复合物，沉积在关节及软骨中从而导致迁延不愈的滑膜炎和软

骨破坏，ＲＡ患者体内存在血清免疫球蛋白、补体等水平异常，

这些免疫指标可作为临床ＲＡ活动指标，提示补体在ＲＡ活动

度中起到重要作用。一直以来，不断有研究证明Ｃ１ｑ在ＲＡ中

的作用，刘海波等［９］研究表明，Ｃ１ｑ可作为监测疾病活动度的

重要指标。本研究通过检测补体Ｃ１ｑ在ＲＡ活动期、ＲＡ缓解

期患者及健康对照组人群中的水平，发现补体Ｃ１ｑ水平在不

同组中有显著差异，同时，补体Ｃ１ｑ与ＥＳＲ、ＣＲＰ比较差异无

统计学意义（犘＞０．０５），提示ＲＡ患者体内补体Ｃ１ｑ水平的变

化在疾病活动度中起一定作用，监测 ＲＡ患者血清中的补体

Ｃ１ｑ水平有助于判断疾病活动性，补体Ｃ１ｑ可成为ＲＡ疾病活

动度的１个新指标。将ＲＡ患者与健康对照组血清ＲＦ、ＣＣＰ

阳性率比较后得出，ＲＡ活动组ＲＦ阳性率高于ＲＡ缓解组和

健康对照组（犘＜０．０５），ＲＡ活动组ＣＣＰ阳性率高于健康对照

组（犘＞０．０５），但与ＲＡ缓解组差异无统计学意义（犘＞０．０５），

同时将Ｃ１ｑ阳性率与ＲＦ、ＣＣＰ阳性率比较，Ｃ１ｑ与ＲＦ比较差

异无统计学意义（犘＞０．０５），而与ＣＣＰ比较差异有统计学意义

（犘＜０．０５），说明ＲＦ可作为监测活动度的指标，但ＣＣＰ无法

判断疾病是否处于活动期。

目前，评价疾病活动度的检验指标主要有ＣＲＰ、ＥＳＲ、ＲＦ、

ＣＣＰ，及某些综合性指标，如慢性关节炎系统性指数（ＣＡＳＩ）。

目前，国际上较为公认的ＲＡ活动度判定方法包括ＤＡＳ２８、关

节功能指数、关节症状、炎性指标等。其中，ＤＡＳ２８是判定ＲＡ

活动程度的通用标准。ＤＡＳ２８≤２．６分表明病情处于缓解期，

２．６＜ＤＡＳ２８≤３．２ 分表明病情处于轻度活动期，３．２＜

ＤＡＳ２８≤５．１分表明病情处于中度活动期，ＤＡＳ２８＞５．１分表

明病情处于重度活动期。本研究根据每例患者的临床症状计

算出相应的 ＤＡＳ２８结果，并将单项目 Ｃ１ｑ、ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ、

ＣＣＰ与其对应的ＤＡＳ２８做Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析，评价这些指标

与疾病活动度之间的关系，发现Ｃ１ｑ、ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ与疾病活

动度的高低呈显著相关（犘＜０．０５），ＣＣＰ与ＲＡ疾病活动度高

低比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。提示补体Ｃ１ｑ、ＥＳＲ、

ＣＲＰ、ＲＦ的升高表明疾病很可能处于活动期，且与活动度高低

呈一致性。ＣＣＰ的升高与 ＲＡ 活动度无显著相关。ＥＳＲ、

ＣＲＰ、ＲＦ、ＣＣＰ与ＤＡＳ２８相关性结果与相关学者的研究结果

一致［１０１２］。虽然ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ与疾病活动度呈显著相关，但

是受外界因素影响较多，不能作为单一指标评价疾病活动度。

综上所述，本研究表明ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＦ等传统指标与 ＲＡ
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疾病活动度呈显著相关，且与Ｃ１ｑ呈一致性。说明血清补体

Ｃ１ｑ水平在诊断ＲＡ患者疾病活动度中有一定价值。血清补

体Ｃ１ｑ在分离后的血清中相对稳定。因此笔者建议补体Ｃ１ｑ

可作为一项新指标评估ＲＡ患者疾病活动度。由于本试验为

小样本研究，血清补体Ｃ１ｑ在ＲＡ患者中的临床价值尚待多中

心、大样本研究。
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［１４］郭峰，梁勋，郇京宁．持续血小板减少症预测严重烧伤并

发脓毒症的临床意义［Ｊ］．中华烧伤杂志，２０１４，３０（４）：

２９５２９８．

［１５］但刚，胡莉娜，江忠勇，等．脓毒症患者血小板功能相关指

标检查及临床意义［Ｊ］．检验医学与临床，２０１５，１２（９）：

１１９１１１９２．

（收稿日期：２０１６０２０７　修回日期：２０１６０４２７）
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