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血清补体 C1q 水平对冠心病诊断价值的 Meta 分析
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[摘　 要] 　 [目的] 　 分析血清补体 C1q 水平对冠心病的诊断价值。 [方法] 　 计算机检索中国知网、万方数据库、
PubMed、Web of Science、Cochrane、Embase 等数据库,搜集血清补体 C1q 水平对冠心病诊断价值的病例-对照研究,
检索时间截至 2021 年 9 月。 采用 RevMan5. 4 和 Stata16. 0 软件进行 Meta 分析。 [结果] 　 共有 10 篇文献符合纳入

标准,研究对象共计 2 011 例,Meta 分析结果显示血清补体 C1q 水平在冠心病组与对照组中的差异无统计学意义

(SMD=-0. 19,95%CI:-0. 85 ~ 0. 48,P=0. 58)。 [结论] 　 血清补体 C1q 水平也许不能够作为冠心病诊断的一项

指标。
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Diagnostic value of serum complement C1q level in coronary heart disease: a Meta-
analysis
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[ABSTRACT]　 　 Aim　 To evaluate the diagnostic value of serum complement C1q level in coronary heart disease. 　 　
Methods　 Case-control studies on the diagnostic value of serum complement C1q level in coronary heart disease were col-
lected by computer retrieval from CNKI, Wanfang, PubMed, Web of Science, Cochrane, Embase and other databases until
September 2021. 　 Meta-analysis was performed using RevMan 5. 4 and Stata16. 0 software. 　 　 Results　 A total of 10 lit-
eratures met the inclusion criteria, involving a total of 2 011 subjects. 　 Meta-analysis showed that there was no significant
difference in serum complement C1q level between the coronary heart disease group and the control group(SMD= -0. 19,
95%CI: -0. 85 ~ 0. 48,P = 0. 58). 　 　 Conclusion　 Serum complement C1q level may not be a diagnostic indicator of
coronary heart disease.
[KEY WORDS]　 coronary heart disease;　 serum complement C1q;　 Meta-analysis

　 　 冠状动脉粥样硬化性心脏病( coronary athero-
sclerotic heart disease,CHD) 发病机制尚未完全清

楚,但是目前国内外认为慢性炎症免疫反应促进

CHD 发生发展[1-2]。 补体系统作为免疫系统的重要

组成部分,参与炎症反应。 血清补体 C1q 作为补体

系统中经典补体通路的启动子,参与了 CHD 过程,

对于 CHD 的形成具有促进或者抑制作用[3-4]。 近年

来国内外文献报道血清补体 C1q 水平与 CHD 相

关,但研究结论尚不一致[5-6]。 本研究应用 Meta 分

析方法综合评价血清补体 C1q 水平与 CHD 诊断价

值的关系,以期更客观地评价 CHD 的诊断与血清补

体 C1q 水平之间的关系。
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1　 资料和方法

1. 1　 文献检索

　 　 计算机检索截至 2021 年 9 月公开发表在中国知

网、万方数据库、PubMed、Web of Science、Cochrane、
Embase 等数据库中有关血清补体 C1q 水平与冠心

病相关的文献,同时纳入相关文献的参考文献。 中

文检索词包括 C1q、血清补体 C1q、心血管疾病、冠
状动脉粥样硬化性心脏病、冠心病、急性冠状动脉综

合征、缺血性心脏病、心肌梗死、心绞痛等。 英文检索

词包 括 C1q、 Serum complement C1q、 cardiovascular
diseases、coronary atherosclerotic heart disease、coronary
heart disease、acute coronary syndrome、 ischemic heart
disease、myocardial infarction、angina 等。
1. 2　 文献纳入与排除标准

文献纳入标准:①研究内容为国内外人群血清

补体 C1q 水平与冠心病诊断相关的数据资料;②研

究类型为病例-对照研究;③病例组均为经临床诊断

的冠心病患者;④原始资料为已公开发表文献;⑤
纳入文献的语言为中文或英文。 排除标准:①病例

组为非冠心病患者;②综述及病例报告;③重复发

表的文献;④动物实验;⑤通过各种渠道无法提取

数据的文献。
1. 3　 文献质量评价及资料提取

由 2 名医师采用纽卡斯尔-渥太华评分(New-
castle-Otta-wa Scale,NOS),从研究人群选择、病例与

对照可比性及结果测量三方面分别对纳入的文献

质量评价,如有不同意见时讨论解决或请第 3 名医

师参与协商,共同决定最终结果。 质量由低到高分

别对应 0 ~ 9 分,NOS 评分≥6 分认为是高质量研

究。 提取资料包括第一作者、发表年份、地区、样本

量、男性患者占比、平均年龄、糖尿病占比、血清补

体 C1q 水平及检测方法。
1. 4　 统计学处理

采用 RevMan5. 4 和 Stata16. 0 软件进行数据统

计学处理。 计量资料采用标准均数差 ( SMD) 及

95%可信区间(95% CI)表示,以 P<0. 05 表示差异

有统计学意义。 研究结果间的异质性采用 I2 进行

评估,若 I2 <50%说明研究间异质性小,则采用固定

效应模型分析,反之采用随机效应模型分析。 若异

质性较大,采用亚组分析和敏感性分析进一步探讨

异质性来源。 根据 Egger 法检验分析是否存在发表

偏倚。

2　 结　 果

2. 1　 文献入选情况

通过检索电子数据库后初步共检索出 806 篇文

献,通过查看题名和摘要对初步检索结果筛选,再
通过阅读全文和纳入及排除标准进一步筛选,最后

共纳入了 10 篇文献[7-16],研究对象共计 2 011 例,其
中病例组 1 240 例,对照组 771 例。 其中英文文献 2
篇[7-8],中文文献 8 篇[9-16],文献质量评价都≥6 分,
质量较高,纳入文献基本情况见表 1。

表 1. 纳入文献的基本特征

Table 1. Basic characteristics of the included studies

第一作者
发表
年份

地区 样本量 男性 / % 平均
年龄 /岁 糖尿病 / %

C1q / (mg / L)

病例组 对照组

C1q 测量
方法

质量
评分

Hirata[7] 2013 大阪 107 57. 9 66. 0 100 54. 00±10. 28 52. 20±10. 19 ELISA 8

Jia[8] 2021 北京 238 65. 1 61. 9 38. 7 179. 00±38. 87 197. 00±40. 94 ITA 9

党晶艺[9] 2019 西安 134 59. 7 64. 8 23. 1 185. 63±25. 17 270. 41±29. 63 ELISA 9

刘源[10] 2019 扬州 59 62. 7 61. 7 100 222. 45±44. 26 192. 76±42. 83 ITA 8

刘睿泽[11] 2020 青岛 101 70. 3 62. 8 19. 8 160. 90±27. 33 174. 94±29. 87 ITA 8

林文婷[12] 2019 海口 213 55. 9 52. 0 30. 0 146. 66±41. 14 198. 32±50. 23 ITA 9

牛潇晗[13] 2019 银川 158 58. 9 55. 9 24. 1 184. 06±31. 05 122. 22±28. 18 ITA 8

谢明斌[14] 2021 杭州 245 60. 0 60. 4 30. 6 204. 71±30. 81 162. 57±28. 67 ITA 8

邹鹏[15] 2019 银川 350 62. 9 52. 8 25. 4 172. 48±34. 14 194. 37±42. 74 ITA 9

陈孝强[16] 2017 十堰 406 50. 2 61. 9 22. 9 175. 75±40. 76 195. 32±65. 50 ITA 9
　 　 注:ELISA:酶联免疫吸附法;ITA:免疫透射比浊法。
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2. 2　 Meta 分析结果

异质性检验 I2 = 98% ,说明研究之间异质性较

大,故采用随机效应模型分析。 结果显示血清补体

C1q 水平在冠心病组与对照组中的差异无统计学意

义( SMD = -0. 19,95%CI:-0. 85 ~ 0. 48,P = 0. 58;
图 1)。

图 1. C1q 水平对冠心病诊断价值的 Meta 分析森林图

Figure 1. The forest chart of the diagnostic value of serum complement C1q level in coronary heart disease

2. 3　 亚组分析

由于纳入的研究存在高度异质性,通过亚组分

析寻找异质性来源,故将纳入研究对象的平均年龄

(<60 岁和≥60 岁)、男性占比(<60%和≥60%)、样
本量( <200 例和≥200 例)、糖尿病占比( <50% 和

≥50%)和血清补体 C1q 检测方法(ELISA 和 ITA)进
行亚组分析。 通过对平均年龄、男性占比、样本量、糖
尿病占比和检测方法进行亚组分析,结果显示血清补

体 C1q 水平在冠心病组与对照组中的差异均无统计

学意义,未能找到异质性较高的具体原因(表 2)。

表 2. 不同亚组的 Meta 分析结果

Table 2. Meta-analysis results of different subgroups

亚组名称 异质性 效应模型 P 值 SMD 95%CI
平均年龄 <60 岁 P<0. 000 01,I2 =99% 随机 0. 9 0. 10 -1. 41 ~ 1. 61

≥60 岁 P<0. 000 01,I2 =97% 随机 0. 45 -0. 31 -1. 12 ~ 0. 50

男性占比 <60% P<0. 000 01,I2 =99% 随机 0. 44 -0. 48 -1. 68 ~ 0. 72

≥60% P<0. 000 01,I2 =97% 随机 0. 81 0. 10 -0. 69 ~ 0. 89

样本量 <200 例 P<0. 000 01,I2 =98% 随机 0. 85 -0. 15 -1. 74 ~ 1. 41

≥200 例 P<0. 000 01,I2 =97% 随机 0. 51 -0. 23 -0. 91 ~ 0. 45

糖尿病占比 <50% P<0. 000 01,I2 =98% 随机 0. 4 -0. 34 -1. 11 ~ 0. 44

≥50% P=0. 15,I2 =53% 随机 0. 12 0. 38 -0. 1 ~ 0. 86

检测方法 ELISA P<0. 000 01,I2 =99% 随机 0. 37 -1. 48 -4. 73 ~ 1. 77

ITA P<0. 000 01,I2 =97% 随机 0. 71 0. 12 -0. 53 ~ 0. 78

2. 4　 敏感性分析

进行了亚组分析后未找到高度异质性具体原

因,采用敏感性分析,对纳入的研究逐一剔除后重

新进行估计合并效应量。 结果发现剔除每项研究

前后对研究结果的影响仍无明显差异,证明本 Meta
分析结果较稳定。
2. 5　 发表偏倚

将纳入的文献应用 Stata16. 0 软件对发表偏倚

进行定量分析,经 Egger 法检验,所纳入的文献不存

在发表偏倚(P=0. 721;图 2)。

3　 讨　 论

血清补体 C1q 是构成补体系统的重要成分,由
6 个相同的亚单位组成的六聚体,是补体途径的初

始因子。 其不仅作为触发快速增强吞噬作用的识
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图 2. 发表偏倚 Egger 法检验图

Figure 2. The Egger test chart of publication bias

别因子,还能够改变吞噬细胞因子的合成,在炎症

反应和保护性免疫中具有重要意义[17]。 动脉粥样

硬化(atherosclerosis,As)的形成是一种慢性血管炎

症性病变的过程,是 CHD 发生发展的主要病理机

制。 研究发现补体 C1q 可与多种配体结合而被激

活从而发挥多种生物化学功能,包括介导白细胞黏

附、增加血管通透性、促进炎症细胞因子释放等[8]。
随着对补体 C1q 以及 As 炎症机制深入的研究,发
现血清补体 C1q 与 CHD 相关联,但关于血清补体

C1q 在 CHD 中的功能作用不完全清楚。 研究发现

As 早期补体 C1q 通过补体级联反应的激活,从而清

除抗原抗体复合物,还同时作用于巨噬细胞抑制促

炎因子信号通路,维持自身免疫,对 As 起到抑制作

用[18]。 另有研究表明,补体 C1q 通过调节氧化型低

密度脂蛋白可诱导巨噬细胞向 M2 表现型极化,其
诱导的修饰脂蛋白会增加巨噬细胞的胆固醇流出,
减少泡沫细胞的形成,在早期 As 中发挥抗炎作

用[19]。 然而一些研究却发现 C1q 可能由于其促炎

作用而参与了中晚期 As 的加速形成[6]。 研究证实

As 本身可产生 C1q,C1q 沉积从而激活补体系统,
促进膜攻复合物 C5b-9 形成,诱导平滑肌细胞和内

皮细胞激活、增殖,通过协调变化促进斑块不断形

成,加重血管狭窄的严重程度[20]。 目前国内外已有

多项关于血清补体 C1q 水平与冠心病相关性的临

床研 究 报 道, 但 结 论 存 在 明 显 争 议。 部 分 研

究[5,21-22]显示,与对照组相比冠心病患者的血清补

体 C1q 水平下降,低水平 C1q 是冠心病危险因素。
也有研究[6,23-24]认为,冠心病患者血清补体 C1q 水

平升高,低水平 C1q 是冠心病保护因素。 这些不一

致的研究结论可能与研究对象处于冠心病不同发

展阶段、血清补体 C1q 测定方法不同以及样本量不

同相关。
由于本研究存在较大的异质性,进一步探讨异

质性来源。 Hasegawa 等[25] 研究发现血清补体 C1q

水平受到年龄影响,年龄越大血清补体 C1q 水平越

高。 另有研究[26]表明血清补体 C1q 水平与性别相

关,因此年龄和性别可能是异质性的来源。 此外考

虑到血清补体 C1q 水平可能还会受到研究对象样

本量、糖尿病占比和检测方法的影响,因此本研究

分别根据研究对象的平均年龄、男性占比、样本量、
糖尿病占比和血清补体 C1q 检测方法进行亚组分

析。 结果显示,各亚组间异质性仍较高且血清补体

C1q 水平在冠心病组与对照组中的差异均无统计学

意义,与整体研究结果一致,即平均年龄、男性占

比、样本量、糖尿病占比和血清补体 C1q 检测方法

不是本研究主要的异质性来源。 通过对纳入文献

分析异质性可能与研究对象病情的严重程度、体质

指数、地理位置、民族、检测试剂等相关。 由于纳入

研究资料和数量有限,无法对所有可能导致异质性

的原因进行分析,所以异质性来源有待进一步探讨。
本研究利用 Meta 分析方法扩大样本量汇总分

析血清补体 C1q 水平与 CHD 诊断之间的关系,分
析后认为血清补体 C1q 水平也许不能够作为冠心

病诊断的一项指标,可以为日后对血清补 C1q 水平

与冠心病诊断价值关系的研究提供临床参考。 本

研究也存在一些不足,首先纳入的文献多为中文文

献,可能存在选择性偏倚;其次纳入研究存在统计

学异质性,通过进一步分析未能找到异质性来源。
因此今后还需要大样本、多中心和前瞻性临床试验

进一步观察血清补体 C1q 水平与冠心病诊断价值

之间的相关性。
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