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·论著·

补体 C3 和 C4 以及胆固醇水平对 
脓毒症患者预后的预测价值
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【摘要】 目的 探讨血清补体 C3、C4 及胆固醇水平对脓毒症患者预后的预测价值。方法 回顾性分析
2015 年 1 月至 2017 年 1 月新疆军区总医院重症医学科收治的脓毒症患者的临床资料。记录患者入重症医学
科后 24 h 内血清补体 C3、C4、胆固醇水平以及急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分和序
贯器官衰竭评分（SOFA）等，并根据 28 d 预后将患者分为生存组和死亡组，比较两组患者间各指标的差异；绘
制受试者工作特征曲线（ROC），评估补体 C3、C4 和胆固醇水平对脓毒症患者预后的预测效能。结果 最终纳
入 120 例脓毒症患者，其中生存组 57 例，死亡组 63 例。与生存组比较，死亡组 APACHE Ⅱ和 SOFA 评分均显
著升高〔APACHE Ⅱ（分）：20.29±5.90 比 15.32±5.98，SOFA（分）：7.62±3.11 比 5.16±2.50，均 P＜0.01〕，血
清补体 C3、C4 及胆固醇水平明显降低〔C3（g/L）：0.67±0.22 比 0.82±0.24，C4（g/L）：0.17±0.05 比 0.20±0.06，
胆固醇（mmol/L）：2.77±1.23 比 3.46±1.02，均 P＜0.01〕。ROC 曲线分析显示：补体 C3、C4、胆固醇单独预测
脓毒症患者预后的 ROC 曲线下面积（AUC）和 95% 可信区间（95%CI）分别为 0.680（95%CI＝0.583～0.777，
P＝0.001）、0.657（95%CI＝0.560～0.754，P＝0.003）和 0.711（95%CI＝0.619～0.804，P＜0.001）；补体 C3、C4
和胆固醇三者联合预测脓毒症患者预后的价值优于 3个指标单独检测或其中两两联合（C3 + C4 +胆固醇的
AUC＝0.725，95%CI＝0.633～0.817，P＜0.001；C3+C4 的 AUC＝0.697，95%CI＝0.603～0.791，P＜0.001；C3 +
胆固醇的 AUC＝0.718，95%CI＝0.626～0.811，P＜0.001；C4 +胆固醇的 AUC＝0.722，95%CI＝0.629～0.815，
P＜0.001）。结论 补体 C3、C4 与胆固醇联合检测对预测脓毒症患者的预后具有重要价值，可为临床医生提供 
参考。
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【Abstract】 Objective To investigate the predictive values of serum complement C3, C4 and cholesterol 
levels in the prognosis of patients with sepsis. Methods The clinical data of all the patients with sepsis admitted 
to the Department of Critical Care Medicine of the General Hospital of Xinjiang Military Command from January 
2015 to January 2017 were retrospectively analyzed. The levels of serum complement C3, C4, cholesterol, acute 
physiology and chronic health evaluation Ⅱ (APACHE Ⅱ) score, sequential organ failure score (SOFA), etc. were 
recorded within 24 hours after admission, the patients were divided into survival group and death group according 
to the 28-day prognosis, and the differences in various indexes between the two groups were compared respectively; 
the predictive efficacies of C3, C4 and cholesterol levels in the prognosis of sepsis patients were evaluated by plotting 
receiver operating characteristic curves (ROC). Results Finally, 120 patients with sepsis were enrolled, including 
57 patients in the survival group and 63 patients in the death group. Compared with the survival group, the APACHE Ⅱ  
score and the SOFA score of the death group were increased significantly (APACHE Ⅱ score: 20.29±5.90 vs. 
15.32±5.98, SOFA score: 7.62±3.11 vs. 5.16±2.50, both P < 0.01), however, serum C3, C4 and cholesterol levels 
were obviously decreased [C3 (g/L): 0.67±0.22 vs. 0.82±0.24, C4 (g/L): 0.17±0.05 vs. 0.20±0.06, cholesterol 
(mmol/L): 2.77±1.23 vs. 3.46±1.02, all P < 0.01]. ROC curve analyses showed: each of the following items, 
complement C3, C4, and cholesterol, alone predicting the prognosis of sepsis patients, the area under ROC curve 
(AUC) and 95% confidence interval (95%CI) were as follows: AUC = 0.680 (95%CI = 0.583-0.777, P = 0.001), AUC =  
0.657 (95%CI = 0.560-0.754, P = 0.003), and AUC = 0.711 (95%CI = 0.619-0.804, P < 0.001) respectively; when 
complement C3, C4 and cholesterol combination to predict the prognosis of patients with sepsis, the resulting predictive 
value was better than the predictive value results obtained by each one of the items or each combination of any two of 
them (the AUC of C3+C4+cholesterol was 0.725, 95%CI = 0.633-0.817, P < 0.001; the AUC of C3+C4 was 0.697, 
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 脓毒症是由严重感染引起宿主反应性异常而导

致的危及生命的器官功能障碍［1-2］，是使患者入住

重症加强治疗病房（ICU）的主要原因之一，病死率

高［3］。如不能及时纠正，患者将出现心、肺、肾、消

化道、凝血等功能障碍与衰竭［4］，是导致 ICU 患者

死亡的主要原因［5］。随着人们对脓毒症病理生理规

律的不断深入了解，临床医生逐渐认识到，异常宿主

反应对机体自身的伤害是脓毒症发生的核心机制，

其引起免疫功能水平持续低下的程度与患者病死率

呈正相关［6］。有研究显示：脓毒症相关免疫抑制是导

致脓毒症患者死亡的重要原因，而持续免疫抑制状

态亦是患者远期死亡的原因所在［7］。因此，免疫系

统作为脓毒症治疗的重要靶点，调节免疫系统功能

对改善患者预后可能有关键作用。然而，脓毒症引

起的免疫稳态崩溃，无论是从时间点还是位点考虑，

都必需通过长时间的证据积累才能得出全面准确 

的结论。补体是由多种蛋白组成的复杂反应系统，

它广泛参与了机体抗微生物防御反应及免疫调节，

介导了免疫病理的损伤性反应［8］。其中，C3 和 C4

在补体系统中具有重要的地位，因其测定方法简单

准确，是各级医院普遍开展的检测项目。胆固醇是

构成生物膜的重要成分之一，参与维持生物膜的稳

定性及调节流动性，参与细胞间黏附及识别功能，也

可影响机体免疫反应［9］。本研究评估血清补体 C3、

C4 和胆固醇水平在脓毒症患者预后预测方面的潜

在价值，为临床医生评估患者的免疫状态提供参考。

1 对象与方法
1.1 研究对象：回顾性分析 2015 年 1 月至 2017 年
1 月新疆军区总医院重症医学科收治的脓毒症患者

的临床资料。

1.1.1 纳入标准：① 脓毒症诊断参照 Sepsis-3［1］：
有明确感染病史且序贯器官衰竭评分（SOFA）≥ 

2 分； ② 入院 24 h 内诊断为脓毒症且行血清补体

C3、C4 及胆固醇生化检测。

1.1.2 排除标准：年龄＜18 岁；ICU 住院时间＜ 
24 h；孕妇或哺乳期女性；接受免疫抑制治疗；肿瘤；

其他终末期疾病；既往有肺、肝、肾、胰腺等器官移

植病史；无明确感染源的急性胰腺炎；临床资料不

全；发病 28 d 内失访。

1.2 伦理学：本研究符合临床医学伦理学标准， 
并经新疆军区总医院伦理与福利委员会同意、批准 

后实施，所有检测指标均获得患者或家属的知情 

同意。

1.3 研究设计及分组方法：收集患者入院 24 h 内
临床资料及实验室检查指标最差值，包括患者的基

本信息、一般生命体征、动脉血气、血常规、血生

化、血清免疫学检查、生化检查、血清离子水平、格

拉斯哥昏迷评分（GCS）、慢性病情况及是否需要手

术或急诊手术等情况。研究终点为患者入院 28 d

预后，同时根据研究终点将患者分为生存组和死

亡组。用急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ

（APACHE Ⅱ）评分及 SOFA 评分评估患者入院当日

的病情严重程度。

1.4 统计学方法：使用 SPSS 23.0 统计软件进行数
据分析，满足正态分布的计量资料以均数±标准
差（x±s）表示，组间比较采用两样本 t检验；计数
资料比较采用χ2 检验；绘制受试者工作特征曲线

（ROC）评价补体 C3、C4 及胆固醇单独和联合检测

对脓毒症患者预后的预测价值，计算 ROC 曲线下面

积（AUC）及其 95%可信区间（95%CI）。P＜0.05 为
差异有统计学意义。

2 结 果
2.1 一般资料（表 1）：共纳入 128 例脓毒症患者，
其中 4例资料不全，2例为肿瘤终末期阶段，2例失

访，最终 120 例纳入分析，其中生存组 57 例，死亡组

63 例。两组患者性别、年龄比较差异无统计学意义

（均 P＞0.05），表明两组资料均衡，有可比性。

95%CI = 0.603-0.791, P < 0.001; the AUC of C3 + cholesterol was 0.718, 95%CI = 0.626-0.811, P < 0.001; the 
AUC of C4+cholesterol was 0.722, 95%CI = 0.629-0.815, P < 0.001). Conclusion Using combination of serum 
complement C3, C4 and cholesterol levels to predict the prognosis of patients with sepsis may obtain important predicting 
value, that can provide a reference to clinical doctors.

【Key words】 Sepsis; Complement C3; Complement C4; Cholesterol; Outcome

表 1 不同预后两组脓毒症患者间基本资料比较

组别
例数
( 例）

性别（例） 年龄
（岁，x±s）男性 女性

生存组 57 40 17 72.75±18.79
死亡组 63 44 19 78.02±13.94

2.2 两组患者病情严重程度和补体及胆固醇水平
比较（表 2～3）：与生存组比较，死亡组 APACHE Ⅱ

评分及 SOFA 评分均明显升高，而血清补体 C3、

C4 及胆固醇水平均明显降低，差异有统计学意义 

（均 P＜0.01）。
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3 讨 论
 脓毒症患者的发病率每年约有 1 800 万，且呈逐

年上升的趋势［10］，病死率亦很高，故研究脓毒症的发

病机制、病理生理学特点及治疗方案显得尤其重要。

近年来，脓毒症早期免疫功能障碍对预后的影响备

受关注。脓毒症发病时病原菌进入机体即可启动非

特异性免疫系统识别并清除病原微生物［11］。但病

原微生物仍会产生各种生物毒素，介导大量炎症介

质的激活与释放，导致机体免疫功能下降甚至紊乱，

触发机体异常的宿主反应，最终诱发多器官功能障

碍甚至多器官功能衰竭［12］。研究表明，机体免疫功

能异常与脓毒症患者的病情甚至预后均密切相关， 

免疫治疗能改善脓毒症患者的免疫功能和预后［13］。

 免疫功能异常主要表现为损伤的细胞、组织激

活细胞因子或补体系统使机体识别和清除抗原物质

的保护性反应减退或消失。补体系统广泛参与机体

微生物的防御反应和免疫调节［14］，介导免疫病理损

伤性反应，在机体早期非特异性免疫反应中有重要

作用。补体作为补体系统中的非特异性蛋白，通过激

活免疫系统中的经典途径、凝集素途径（MBL途径） 

和旁路途径，参与体内的免疫诱导和免疫调节等功

能，同时还可抵御各种病原体起到抗感染的作用。

在补体蛋白中，C3 作为上述 3条通路的中心产物，

它可以调控免疫反应、参与体液与免疫应答、防止

免疫复合物的沉积和清除。研究表明，补体 C3 缺

乏可导致严重感染的发生［15］。补体 C4 主要参与免

疫识别，在经典和旁路途径中起重要作用。研究显

示，脓毒症患者血清补体 C4 水平显著下降［16］。

 本研究显示，死亡组血清补体 C3 和 C4 水平

明显低于生存组；ROC 曲线分析显示，C3 及 C4 对

脓毒症患者预后评估作用的 AUC 分别为 0.680 和

图 1 补体 C3、C4和胆固醇 
单独检测评估脓毒症患者预后的 ROC曲线

参考线

胆固醇

补体C3

补体C4

f－特异度

o

o．2o

o．4o

o．8o

f．oo

o．6o

o o．2o o．4o o．8o f．ooo．6o

敏
感
度

表 4 补体 C3、C4和胆固醇对脓毒症预后的评估价值
指标 AUC P值 95%CI

C3 0.680 0.001 0.583～0.777
C4 0.657 0.003 0.560～0.754
胆固醇 0.711 ＜0.001 0.619～0.804
C3 + C4 0.697 ＜0.001 0.603～0.791
C3 +胆固醇 0.718 ＜0.001 0.626～0.811
C4 +胆固醇 0.722 ＜0.001 0.629～0.815
C3 + C4 +胆固醇 0.725 ＜0.001 0.633～0.817

图 2 补体 C3、C4、胆固醇联合检测评估 
脓毒症患者预后的 ROC曲线
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2.3 血清补体 C3、C4 及胆固醇水平单独检测对脓
毒症患者预后评估的价值（图 1；表 4）：补体 C3、

C4 单独评估脓毒症患者预后的 AUC 相当，均低于

胆固醇预测脓毒症预后的 AUC。故胆固醇单独用

于预测脓毒症患者预后的价值优于补体 C3 或 C4。

表 2 不同预后两组脓毒症患者间病情严重程度比较（x±s）
组别 例数（例）APACHE Ⅱ评分（分） SOFA 评分（分）

生存组 57 15.32±5.98 5.16±2.50
死亡组 63 20.29±5.90 a 7.62±3.11 a

注：与生存组比较，aP＜0.01

表 3 不同预后两组脓毒症患者间 
补体 C3、C4和胆固醇水平的比较（x±s）

组别 例数（例）补体 C3（g/L） 补体 C4（g/L）胆固醇（mmol/L）

生存组 57 0.82±0.24 0.20±0.06 3.46±1.02
死亡组 63 0.67±0.22 a 0.17±0.05 a 2.77±1.23 a

注：与生存组比较，aP＜0.01

2.4 血清补体 C3、C4 及胆固醇联合检测对脓毒症
患者预后评估的价值（表 4；图 2）：补体 C3 及 C4

联合评估脓毒症患者预后的 AUC 低于补体 C3 或

C4 分别联合胆固醇的 AUC；而补体 C3、C4 和胆固

醇三者联合用于评估脓毒症患者预后的 AUC 最高，

故三者联合检测对脓毒症患者预后的评估价值优于

3个指标单独检测或其中两两联合。
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0.657。说明补体 C3 和 C4 能较好地提示脓毒症患

者的预后情况，但由于本研究样本量较小，且为回顾

性研究，故需大样本前瞻性临床研究进一步证实。

 胆固醇与脓毒症患者预后的关系亦是近几年

人们较为关注的问题，脓毒症发生后，组织细胞缺

氧，局部或全身发生炎症反应，微血管稳定性破坏，

微循环阻塞，组织渗出物增多，大量细胞膜受损。细

胞分化及组织修复却需要大量胆固醇来建立细胞

膜骨架以维持生物膜的稳定性。但对于脓毒症等危

重症患者来说，胆固醇的生成远不及消耗［17］。研究

显示，脓毒症患者血清胆固醇水平显著降低［18-19］。

胆固醇水平的下降可影响细胞免疫反应，其机制可

能与主要组织相容性复合物Ⅱ（MHC Ⅱ）活性下降 

有关［20］。

 本研究显示，死亡组脓毒症患者胆固醇水平明

显低于存活组；ROC 曲线分析显示，胆固醇单独预

测脓毒症患者预后的 AUC 可达 0.711（P＜0.001），
C3、C4 及胆固醇三者联合预测脓毒症患者预后的

AUC可提高至 0.725（P＜0.001），高于任意指标组合
或单独使用。因此，将上述 3个指标组合在一起，能

更好地判断脓毒症患者预后，为临床医生的治疗决

策提供重要信息。本研究还发现，脓毒症患者病死

率高达 52.5%，其原因可能有：本研究计算的病死

率为粗病死率，入组时排除了入院 24 h 内未行血清

补体C3和C4检查的患者；且入选的患者年龄较大，

相对于中年患者来说，其发病相对隐匿；老年人免

疫功能略差，早期炎症反应在体内发生不剧烈。

 综上所述，脓毒症不仅可以通过激活补体系统

等通路消耗血清中的 C3 和 C4；还可以通过加速对

胆固醇的摄取和利用，影响机体的免疫反应，进而影

响脓毒症患者的预后。故临床上治疗脓毒症患者时，

应关注 C3、C4 及胆固醇水平的变化；而在救治脓

毒症患者时，能否以 C3、C4 及胆固醇为免疫治疗靶

点仍有待进一步研究。
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