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摘  要 

目的：探讨补体经典途径关键酶C1s在急性冠脉综合征(ACS)患者血清中的表达特征，及其与冠状动脉病

变严重程度和心肌损伤的相关性。方法：采用横断面研究，连续纳入因胸痛接受冠状动脉造影的患者264
例，分为急性心肌梗死(AMI, n = 85)、不稳定型心绞痛(UA, n = 61)、稳定型心绞痛(SAP, n = 35)、非冠

脉阻塞性心绞痛(ANOCA, n = 35)及健康对照组(n = 48)。采用ELISA检测血清C1s水平，收集临床资料、

冠脉造影结果(病变支数、Gensini评分)及心肌肌钙蛋白I (cTnI)。结果：AMI组血清C1s水平中位数为

986.5 ng/mL，显著高于UA组(245.2 ng/mL)、SAP组(257.0 ng/mL)、ANOCA组(210.2 ng/mL)及对照

组(147.9 ng/mL) (P < 0.001)。C1s水平随病变支数增加呈现递增趋势。C1s水平与Gensini评分(r = 0.32, 
P < 0.001)及cTnI (r = 0.44, P < 0.001)均呈正相关。ROC曲线分析显示，C1s鉴别AMI的曲线下面积(AUC)
为0.78，优于高敏C反应蛋白(hs-CRP, AUC = 0.68)。多因素Logistic回归分析显示，校正传统危险因素后，

C1s水平每升高100 ng/mL，发生UA和AMI的风险分别增加75%和87% (P < 0.001)。结论：补体C1s在
ACS，尤其是AMI中呈现特异性显著升高，且与冠脉病变解剖学负荷及心肌损伤程度呈适度相关性。C1s
是潜在的、优于hs-CRP的ACS辅助诊断与风险评估生物标志物。 
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Abstract 
Objective: To investigate the expression profile of C1s, a key enzyme of the classical complement 
pathway, in the serum of patients with acute coronary syndrome (ACS) and its correlation with the 
severity of coronary artery lesions and myocardial injury. Methods: This cross-sectional study con-
secutively enrolled 264 patients who underwent coronary angiography for chest pain. They were 
divided into several groups: acute myocardial infarction (AMI, n = 85), unstable angina (UA, n = 61), 
stable angina pectoris (SAP, n = 35), angina with non-obstructive coronary arteries (ANOCA, n = 35), 
and a healthy control group (n = 48). Serum C1s levels were measured by ELISA. Clinical data, coro-
nary angiography results (Gensini score, number of diseased vessels), and cardiac troponin I (cTnI) 
were collected. Results: The median serum C1s level in the AMI group was 986.5 ng/mL, which was 
significantly higher than that in the UA group (245.2 ng/mL), SAP group (257.0 ng/mL), ANOCA group 
(210.2 ng/mL), and the control group (147.9 ng/mL) (P < 0.001). C1s levels showed an increasing 
trend with a higher number of diseased vessels. Furthermore, C1s levels were positively correlated 
with the Gensini score (r = 0.32, P < 0.001) and cTnI levels (r = 0.44, P < 0.001). ROC curve analysis 
showed that the area under the curve (AUC) for C1s in distinguishing AMI was 0.78, which was su-
perior to that of high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP, AUC = 0.68). Multivariate logistic re-
gression analysis revealed that after adjusting for traditional risk factors, each 100 ng/mL increase 
in C1s level was associated with a 75% and 87% increased risk of UA and AMI, respectively (P < 
0.001). Conclusion: Complement C1s is specifically and significantly elevated in ACS, particularly in 
AMI, and shows a moderate correlation with the anatomical burden of coronary artery lesions and 
the extent of myocardial injury. C1s is a potential biomarker for auxiliary diagnosis and risk assess-
ment of ACS, outperforming hs-CRP. 
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1. 引言 

冠状动脉粥样硬化性心脏病(冠心病，CHD)在全球疾病死亡谱和致残原因中持续居于首位，依据《全

球疾病负担研究》系列报告的数据，近三十年来，虽然针对该疾病的防治手段不断进步，但其患病率与

死亡率始终处于非传染性疾病的前列[1] [2]。而急性冠脉综合征(ACS)作为其中一组临床表现较为危重的

类别，包含了 ST段抬高型心肌梗死(STEMI)、非 ST段抬高型心肌梗死(NSTEMI)和不稳定型心绞痛(UA)。
这类疾病共同发病环节表现为动脉粥样硬化斑块破裂、糜烂继而诱发急性血栓形成。除了传统脂质学说

外，炎症反应及免疫机制在斑块不稳定性及血栓形成中发挥的核心驱动作用也已被广泛证实。补体系统
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作为先天免疫的关键效应与放大系统，全程参与了动脉粥样硬化从早期发生、进展到最终并发血栓事件

的各个阶段[3]-[6]。 
比如，有研究表明血清 C3/C4 升高是急性冠心病中复发心血管事件的一种新颖的标志物[7]，受体研

究也证实，C3a 和 C5a 的受体在人类动脉粥样硬化斑块中均有表达。而急性心肌梗死发作后，患者血清

里也能测出补体终末复合物[8]。不过，目前多数研究都集中在补体下游的组分或最终产物上，对启动整

个经典途径的上游关键酶——C1s 的探讨则相对较少[9]。C1s 是 C1 复合物(由 C1q、C1r 和 C1s 组成)中
的一个丝氨酸蛋白酶亚基[10]，它的活化是补体经典途径中决定速度的关键步骤。虽然已有零星报道提到

AMI 患者的 C1r/C1s 水平会上升，但关于 C1s 在整个冠心病谱系(从稳定型心绞痛到急性心肌梗死)中的

动态变化规律、其表达水平是否具有临床表型特异性，以及它与冠脉病变解剖学严重程度、心肌损伤之

间的直接量化关联，目前都还缺乏系统的阐释。 
此外，现有研究大多聚焦于已发生急性事件、冠状动脉有明显狭窄的典型冠心病患者。但在临床上，

还有一个值得关注的群体——他们心绞痛症状明确，冠脉造影却显示没有明显阻塞，这类情况被称为非

冠状动脉阻塞性心绞痛(ANOCA) [11] [12]。这类患者的病理机制可能与微循环障碍等因素有关[13] [14]。
但目前还不清楚的是，他们的补体系统激活状态是否与典型冠心病患者相似，又呈现出哪些特征。本研

究把这类人群纳入分析范围，有助于我们从更广、更宽阔的角度去认识心血管疾病的复杂性和多样性。 
目前临床上广泛使用的高敏 C 反应蛋白(hs-CRP)作为系统性炎症的标志物[15] [16]，它对血管壁局部

炎症的反映并不够特异。因此，寻找那些更能精准捕捉动脉粥样硬化病理特征的新型炎症标志物[17]，对

于优化急性冠脉综合征(ACS)的早期识别、风险分层及预后评估显得尤为关键[18]。本研究采用横断面分

析方法，旨在系统比较不同临床表型冠心病患者血清 C1s 水平的差异，并深入分析其与冠脉病变严重程

度(以 Gensini 评分和病变支数为指标)及心肌损伤标志物[19] (心肌肌钙蛋白 I，cTnI)的相关性。同时，我

们还将初步评估 C1s 在急性心肌梗死(AMI)诊断中的价值，以期明确其作为 ACS 潜在生物标志物的临床

意义。 

2. 研究对象与方法 

2.1. 研究对象与分组 

本研究是一项单中心横断面观察性研究，共收集了 2023 年 12 月至 2024 年 12 月在泰州市人民医院

心内科住院、因胸闷或胸痛前来就诊、并最终接受了冠状动脉造影检查的 216 名患者。各亚组的样本量

分布并非提前设定，而是根据实际临床情况——也就是真实疾病发生比例加上严格的纳入和排除标准自

然形成的。同期，随机选取本院体检中心经评估排除冠心病的健康体检者 48 例作为对照组。所有参与者

均签署知情同意书，研究方案经医院伦理委员会批准。 
病例组依据冠状动脉造影结果及临床表现进行分型：① 急性心肌梗死组 85 例：符合第四版“全球

心肌梗死通用定义”[20]及《2023 ESC 急性冠脉综合征管理指南》[21]；② 不稳定型心绞痛组 61 例：参

考《2023 年 AHA/ACC/ACCP/ASPC/NLA/PCNA 慢性冠心病患者管理指南的 ABCs 指南》[22]中的相关

定义；③ 稳定型心绞痛组 35 例：排除符合不稳定型心绞痛诊断标准的患者；④ 非冠脉阻塞性心绞痛组

35 例：有心绞痛症状及心肌缺血客观证据，但冠状动脉造影显示所有主要冠状动脉狭窄均<50%。 

2.2. 排除标准 

1) 本严重心脏结构异常或功能不全者； 
2) 严重肝、肾、甲状腺或全身性疾病(如自身免疫病、血液病、肿瘤)者； 
3) 长期使用影响免疫或炎症反应药物者； 
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4) 近期有重大创伤、手术或急性感染者； 
5) 妊娠或哺乳期妇女； 
6) 血清样本不足者。 

2.3. 临床资料与血清样本采集 

收集所有研究对象在入院或体检时的人口统计学资料、心血管危险因素及基线实验室检查结果。所

有病例组患者于入院次日清晨(AMI 患者于急诊入院时)采集空腹静脉血 5 mL，对照组于体检当日采集。

血液标本室温静置 2 h 后，3000 rpm 离心 10 min 分离血清，分装后于−80℃冰箱保存待测。 

2.4. 血清 C1s 检测 

采用酶联免疫吸附测定法检测血清 C1s 浓度。使用人血清 C1s ELISA 试剂盒(江莱生物，JL10351)，
严格按说明书操作。简要概述步骤如下：将稀释好的标准品和样本加到预先包被了抗体的微孔板中，接

着加入生物素标记的检测抗体和 HRP 酶结合物，适宜温度下温育相应时间后洗板。然后加入 TMB 底物

进行显色，TMB 在 HRP 酶催化下变成蓝色，加酸终止反应后蓝色转为黄色。最后用酶标仪在 450 纳米

波长下读取吸光度值，再根据标准曲线计算出样本浓度。 

2.5. 冠状动脉造影评估 

所有患者均于本院行冠状动脉造影。根据主要冠状动脉(左主干、左前降支、左回旋支、右冠状动脉)
及其主要分支的狭窄程度(≥50%)计算病变血管支数。并采用 Gensini 评分系统量化冠脉病变的解剖学严

重程度，通过判断病变所在血管节段的重要性和供血范围，赋予相应的权重系数，每处病变的积分为狭

窄程度计分与病变部位系数的乘积，每位患者总 Gensini 积分为其所有病变分支积分之和。总分越高，代

表冠状动脉病变的解剖学严重程度越重。 

2.6. 统计学分析 

采用 SPSS 27.0 软件进行统计分析。连续变量经 Shapiro-Wilk 检验呈非正态分布，以中位数(四分位

间距)表示。分类变量以频数(百分比)表示。多组间比较采用 Kruskal-Wallis H 检验，两两比较采用 Dunn’s
检验并作 Bonferroni 校正。 

采用两阶段分析各组间 C1s 水平差异。首先，采用 Kruskal-Wallis H 检验比较五组间 C1s 水平的总

体差异(未校正任何因素)。其次，为进一步验证在已患病人群中不同临床表型间的 C1s 差异是否独立于

用药史，仅在病例组(AMI, UA, SAP, ANOCA, n = 216)中进行协方差分析(ANCOVA)。以 C1s 水平为因变

量，以临床表型(AMI/UA/SAP/ANOCA)为固定因子，纳入年龄、性别、BMI、吸烟史、及 ACEI/ARB/ARNI、
β受体阻滞剂、钙通道阻滞剂、他汀类、抗血小板药物、硝酸酯类、达格列净作为协变量。模型估计各亚

组校正后边际均值(estimated marginal means)及其 95%置信区间，并采用Bonferroni法进行多重比较校正。 
相关性分析采用 Spearman 秩相关。通过受试者工作特征曲线分析评估 C1s 对 AMI 的诊断效能，计

算曲线下面积及其 95%置信区间。以健康对照组为参照，校正年龄、性别、高血压、糖尿病、吸烟史及

低密度脂蛋白胆固醇水平，采用多因素 Logistic 回归分析 C1s 水平与不同冠心病表型的独立关联。文中

图表绘制采用 GraphPad Prism 10.6 软件。以 P < 0.05 为差异具有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 研究对象基线特征 

本研究最终纳入 264 例受试者。各组基线特征见表 1。总体而言，各组在人口学特征、心血管危险因
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素及常规化验指标上存在一些差异。年龄方面，五组人群整体未见显著差别，但性别构成明显不同——

AMI 组和 UA 组男性占比更高，而 ANOCA 组和对照组女性相对多一些(P = 0.003)。体重指数(BMI)在各

组间差异显著，ANOCA 组和 AMI 组 BMI 偏高，对照组最低(P < 0.001)。在心血管危险因素方面，高血

压、糖尿病、吸烟史和饮酒史的分布都不均衡(P 均<0.05)，其中 AMI 组和 UA 组这些危险因素的比例普

遍较高，SAP 组次之，ANOCA 组再次，对照组最低。实验室指标上，血常规、肝肾功能及血脂谱多数存

在组间差异(P < 0.05)。例如，AMI 组的白细胞、转氨酶、总胆固醇、甘油三酯和低密度脂蛋白水平均明

显高于其他组，而高密度脂蛋白则相反，以对照组最高。整体来看，AMI 组患者的代谢和炎症指标紊乱

更为突出，而对照组各项指标相对平稳。 
 

Table 1. Comparison of baseline characteristics among the five groups 
表 1. 五组研究对象基线特征比较 

变量 AMI 组 
(n = 85) 

UA 组 
(n = 61) 

SAP 组 
(n = 35) 

ANOCA 组 
(n = 35) 

对照组 
(n = 48) 

P 值 
(总体) 

人口统计学 

年龄，岁 60.0 (54.0~74.0) 67.0 (61.0~73.0) 65.0 (56.0~73.0) 63.0 (56.0~70.0) 60.0 (53.5~70.8) 0.084 

性别，(男/女) 64/21 47/14 20/15 16/19 27/21 0.003 

BMI，kg/m2 25.4 (23.5~27.8) 24.2 (22.3~26.6) 24.7 (23.3~27.5) 25.8 (23.0~26.9) 23.4 (22.0~23.9) <0.001 

心血管危险因素 

高血压，n (%) 52 (61.2) 38 (62.3) 21 (60.0) 16 (45.7) 16 (33.3) 0.010 

糖尿病，n (%) 34 (40.0) 22 (36.1) 9 (25.7) 6 (17.1) 7 (14.6) 0.008 

吸烟史，n (%) 52 (61.2) 38 (62.3) 21 (60.0) 16 (45.7) 12 (25.0) <0.001 

饮酒史，n (%) 34 (40.0) 22 (36.1) 9 (25.7) 6 (17.1) 2 (4.2) <0.001 

常规实验室指标 

Hb, g/L 142 (126~155) 137 (125~148) 136 (128~148) 127 (117~147) 147 (133~158) 0.001 

WBC, 109/L 9.37 (7.20~11.68) 6.01 (4.75~7.11) 5.39 (4.75~6.93) 5.68 (4.24~6.85) 6.02 (5.37~7.57) <0.001 

PLT, 109/L 193 (151~251) 165 (139~217) 182 (135~215) 185 (143~225) 221 (188~271) <0.001 

ALT, U/L 33 (20~56) 19 (14~28) 28 (15~40) 21 (15~32) 26 (15~31) <0.001 

AST, U/L 54 (28~161) 21 (17~25) 26 (19~40) 23 (20~30) 21 (17~28) <0.001 

TC, mmol/L 4.62 (3.72~5.19) 3.67 (2.89~4.36) 3.82 (3.20~4.81) 3.78 (3.24~4.40) 4.74 (4.42~5.28) <0.001 

TG, mmol/L 1.69 (1.31~2.17) 1.29 (0.95~1.83) 1.40 (1.04~2.04) 1.19 (0.96~1.84) 1.34 (1.01~1.66) 0.002 

HDL, mmol/L 1.03 (0.88~1.21) 1.08 (0.87~1.21) 1.04 (0.88~1.22) 1.18 (1.05~1.28) 1.36 (1.20~1.53) <0.001 

LDL, mmol/L 2.88 (2.36~3.53) 2.21 (1.67~2.93) 2.39 (1.99~2.98) 2.41 (1.88~2.72) 2.92 (2.48~3.29) <0.001 

3.2. 血清 C1s 水平在不同临床表型中的差异 

血清 C1s 水平在五组间存在极显著差异(P < 0.0001)。如表 2 所示，AMI 组 C1s 水平中位数高达 986.5 
ng/mL，是对照组的 6.7 倍，显著高于其他所有组别(两两比较 P 均<0.0001)。UA 组、SAP 组、ANOCA
组与对照组之间的 C1s 水平无显著差异(图 1)。 
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Table 2. Comparison of C1s Levels in AMI Group, UA Group, SAP Group, ANOCA Group, and Control Group 
表 2. AMI 组、UA 组、SAP 组、ANOCA 组及对照组 C1s 水平比较 

组别 例数 M (P25, P75) 

AMI 组 85 986.5 (328.7~2720.6) 

UA 组 61 245.2 (129.4~380.2) 

SAP 组 35 257.0 (96.1~438.5) 

ANOCA 组 35 210.2 (104.3~490.8) 

对照组 48 147.9 (89.6~247.2) 

P 值  <0.0001 

 

 
Figure 1. Comparison of serum C1s levels among different angina clinical phenotype groups 
图 1. 不同心绞痛临床表型组血清 C1s 水平比较 

3.3. 校正用药史后病例组内 C1s 水平的比较 

考虑到病例组(AMI, UA, SAP, ANOCA)内部基线用药史可能存在差异，为进一步验证不同临床表型

间 C1s 水平的差异是否独立于用药史，采用协方差分析(ANCOVA)在病例组内进行校正分析。校正因素

包括年龄、性别、BMI、吸烟史、及表 3 中列出的所有药物类别(ACEI/ARB/ARNI、β受体阻滞剂、钙通

道阻滞剂、他汀类、抗血小板药物、硝酸酯类、达格列净)。 
结果显示，年龄是唯一对 C1s 水平有显著独立影响的协变量(F = 5.482，P = 0.020，偏 η2 = 0.027)，

提示随年龄增长 C1s 水平可能升高。其他协变量，包括性别(P = 0.263)、BMI (P = 0.413)、吸烟史(P = 0.652)
及各药物类别(均 P > 0.05)，均无显著独立影响，表明这些因素对 C1s 的组间差异贡献有限。 

校正后各组 C1s 水平仍存在显著差异(F = 11.280，P < 0.001，偏 η2 = 0.144)。其中 AMI 组校正后 C1s
水平仍显著高于其他三组，且三组间 C1s 水平依旧无显著差异(均 P > 0.05)。 

上述结果表明，在全面校正混杂因素(尤其是用药史)后，C1s 水平的表型特异性差异依然显著，且独

立于基线用药史，进一步证实了 C1s 与 ACS 严重程度的稳健关联。 
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Table 3. Baseline medication history and adjusted serum C1s levels among patient groups 
表 3. 病例组基线用药史及校正用药史后血清 C1s 水平的比较 

变量 AMI 组 
(n = 85) 

UA 组 
(n = 61) 

SAP 组 
(n = 35) 

ANOCA 组 
(n = 35) P 值 ⁱ 

基线用药史，n (%) 

ACEI/ARB/ARNI 48 (56.5) 38 (62.3) 15 (42.9) 14 (40.0) 0.096 

β受体阻滞剂 67 (78.8) 37 (60.7) 17 (48.6) 11 (31.4) <0.001 

钙通道阻滞剂 18 (21.2) 21 (34.4) 9 (25.7) 11 (31.4) 0.319 

他汀类药物 83 (97.6) 60 (98.4) 31 (88.6) 21 (60.0) <0.001 

抗血小板药物 84 (98.8) 59 (96.7) 31 (88.6) 17 (48.6) <0.001 

硝酸酯类 15 (17.6) 7 (11.5) 3 (8.6) 2 (5.7) 0.252 

达格列净 36 (42.4) 20 (32.8) 9 (25.7) 6 (17.1) 0.042 

血清 C1s 水平(ng/mL) 

校正前 C1sⁱⁱ 986.5 
(328.7~2720.6) 

245.2 
(129.4~380.2) 

257.0 
(96.1~438.5) 

210.2 
(104.3~490.8) <0.001ⁱⁱⁱ 

校正后 C1sⁱⁱⁱⁱ 
(均值[95% CI]) 

1546.3 
[1281.4~1811.3] 

581.9 
[277.3~886.6] 

407.1 
[21.5~792.8] 

495.8 
[21.7~969.9] <0.001ⁱⁱⁱⁱⁱ 

与 AMI 组比较 P 值 ⁱⁱⁱⁱⁱⁱ 参照 <0.001 <0.001 <0.001  

注：ⁱ 组间比较采用 χ2 检验或 Fisher 精确检验(用于用药史)；ⁱⁱ 以中位数(四分位间距)表示；ⁱⁱⁱ 采用 Kruskal-Wallis H
检验；ⁱⁱⁱⁱ 校正因素：年龄、性别、BMI、吸烟史及本表中列出的所有药物类别；ⁱⁱⁱⁱⁱANCOVA 模型整体检验；ⁱⁱⁱⁱⁱⁱ 采用

Bonferroni 法进行多重比较校正。 

3.4. C1s 水平与冠状动脉病变严重程度的相关性 

对 181 例冠心病(AMI + UA + SAP)患者按照病变血管支数进行分组，可分为单支病变组(n = 63)、双支

病变组(n = 68)及多支病变组(n = 50)，如图 2(A)所示，C1s 水平随病变血管支数增加而升高。单支病变组

C1s 水平显著低于双支病变组(P = 0.027)和多支病变组(P = 0.001)。而在双支病变组和多支病变组中间，C1s
水平未见明显差异(P = 0.605)。此外，C1s 水平与 Gensini 评分呈适度正相关(r = 0.32, P < 0.001) (图 2(B))。 

 

 
注：(A) 不同病变支数组的 C1s 水平小提琴图；(B) C1s 水平与 Gensini 评分的散点图及趋势线。*P < 0.05，**P < 
0.01，***P < 0.001。 

Figure 2. Correlation between serum C1s levels and severity of coronary artery disease 
图 2. 血清 C1s 水平与冠状动脉病变严重程度的相关性 
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3.5. C1s 水平与心肌损伤的相关性 

具如图 3 所示，在全部病例(AMI + UA + SAP + ANOCA)中(n = 216)，C1s 水平与心肌损伤标志物

cTnI 呈正相关(r = 0.44, P < 0.001)。在 AMI 组(n = 85)中，C1s 水平与心肌损伤标志物 cTnI 亦呈正相关(r 
= 0.37, P < 0.001)。而在非 AMI 组(n = 131)中，两者间未见明显相关性。 

 

 
Figure 3. Correlation between serum C1s levels and cardiac troponin I (cTnI) 
图 3. C1s 水平与心肌损伤标志物肌钙蛋白的相关性 

3.6. C1s 对急性心肌梗死的诊断价值 

为评估补体成分对急性心肌梗死(AMI)的诊断价值，在所有病例组(n = 216)中进行了 ROC 曲线分析，

并以心肌肌钙蛋白 I (cTnI)和高敏 C 反应蛋白(hs-CRP)作为参照。关键发现如图 4 所示，尽管不如金标准

cTnI 的诊断效能(AUC = 0.98, 95% CI: 0.97~1.00)，血清 C1s 水平鉴别 AMI (与非 AMI 人群比较)的 AUC
为 0.78 (95% CI: 0.72~0.85)，优于传统炎症标志物 hs-CRP 的 AUC 值(0.68, 95% CI: 0.61~0.76)。当 C1s 最
佳截断值为 451.6 ng/mL 时，其诊断灵敏度为 71.8%，特异度为 78.6%。 

 

 
注：CI：置信区间。ROC 曲线比较了 C1s 和 hs-CRP 对 AMI 的诊断效能，对角线为参考线(AUC = 0.5)。 

Figure 4. ROC curves of serum C1s, cTnI, and hs-CRP in differentiating acute myocardial infarction 
图 4. 血清 C1s、cTnI、hs-CRP 鉴别急性心肌梗死的 ROC 曲线 
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3.7. C1s 与冠心病临床表型的多因素 Logistic 回归分析 

以健康对照组为参考，在校正年龄、性别、高血压、糖尿病、吸烟史和 LDL-C 后，多因素 Logistic
回归分析显示(表 4)，血清 C1s 水平每升高 100 ng/mL，与 UA 和 AMI 的关联最为显著，其调整后的比值

比分别为 1.75 和 1.87。C1s 水平与 SAP 和 ANOCA 的关联也具有统计学意义，但关联强度较弱。 
 

Table 4. Multivariate logistic regression analysis of the association between serum C1s level (per 100 ng/mL increase) and 
different angina clinical phenotype groups 
表 4. 血清 C1s 水平(每增加 100 ng/mL)与不同心绞痛表型关联的多因素 Logistic 回归分析 

疾病表型 样本量(n) 调整后 OR 值 95%置信区间 P 值 

AMI 85 1.87 1.36~2.57 <0.001 

UA 61 1.75 1.27~2.39 <0.001 

SAP 35 1.64 1.19~2.26 0.003 

ANOCA 35 1.64 1.19~2.26 0.003 

注：所有分析采用多元 Logistic 回归模型，以健康对照组为参考。模型调整了年龄、性别、高血压史、糖尿病史、吸

烟史及 LDL-C 水平。 

4. 讨论 

4.1. 本研究结果与当前相关研究现状分析 

本研究通过系统分析补体经典途径关键成分 C1s 在冠心病全临床谱系中的表达，获得以下主要发现：

首先，血清 C1s 水平在 ACS 患者，尤其是 AMI 患者中呈现特异性显著升高，其升高程度具有临床表型

依赖性，AMI > UA > SAP/ANOCA/对照组；其次，C1s 水平与冠状动脉病变的解剖学负荷(病变支数、

Gensini 评分)及心肌损伤程度(cTnI)存在明确的正向量化关联；第三，C1s 对 AMI 具有良好的辅助诊断价

值，其诊断效能优于目前广泛应用的 hs-CRP；最后，在校正传统危险因素后，C1s 水平升高仍是 UA 和

AMI 的独立相关因素。 
五组受试者基线资料显示，不同疾病组别具有各自的临床特征。虽然年龄总体无显著差异，但性别

构成、BMI 在各组间差异明显，AMI 与 UA 组男性比例显著更高，与冠心病在男性中更为流行的流行病

学趋势一致[23]，BMI 方面，除对照组外，其余各组均明显偏高(总体 P < 0.001)，再次证实超重或肥胖是

冠心病的普遍危险因素[24] [25]。心血管危险因素(高血压、糖尿病、吸烟饮酒史)在 AMI 和 UA 组中比例

最高，呈现出由疾病组向对照组逐级递减的趋势。实验室检查结果也有明显规律：AMI 组白细胞、转氨

酶及低密度脂蛋白胆固醇水平显著高于其他组[26]，而高密度脂蛋白胆固醇水平最低，反映了 AMI 时炎

症激活、心肌损伤及脂代谢紊乱的特点。相比之下，对照组的血脂谱最理想，HDL 水平最高，LDL 虽与

AMI 组相近但 HDL 明显占优，体现了良好的抗动脉粥样硬化保护因素。 
C1s 在 AMI 中的“爆发性”升高可能源于多重机制。心肌细胞坏死释放大量内源性“危险相关分子

模式”，如线粒体 DNA、热休克蛋白等，这些物质本身就能直接或通过形成免疫复合物激活补体经典途

径。C1s 一旦被激活，就会推动后续的级联反应，产生过敏毒素 C5a 和膜攻击复合物 C5b-9，后者不仅会

加重心肌损伤、造成微循环障碍，还可能让局部炎症陷入一个自我放大的正反馈循环。本研究观察到 C1s
与 cTnI 的高度相关性，以及它在诊断 AMI 时的出色表现，均进一步印证了 C1s 的激活在 AMI 急性期炎

症反应中占据着核心位置。 
值得注意的是，UA 患者 C1s 水平亦显著高于对照组，但远低于 AMI 组。这暗示在斑块开始变得不

稳定但尚未导致血管完全闭塞及心肌坏死的阶段，补体的经典激活途径可能已经悄悄进入了一种“亚临
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床”状态。这种激活很可能是被易损斑块里那些暴露出来的促炎物质——比如氧化型低密度脂蛋白或者

凋亡的细胞碎片——给触发的。而 C1s 作为上游限速酶，其水平变化可能比下游终末产物更能敏感地反

映这种早期的、局部的补体激活现象。 
此外还可观察到，ANOCA 与 SAP 两组患者血清 C1s 水平无显著差异，这可能是因为 SAP 患者虽冠

脉阻塞明确，但若斑块处于“静止”状态，局部炎症活动可能并不强烈；ANOCA 患者无阻塞性病变，但

部分存在微血管炎症或血管痉挛，其炎症负荷与 SAP 重叠，导致两组 C1s 水平难以区分。亚组样本量较

小亦可能影响结果。 
本研究的 ANCOVA 模型显示，用药史(他汀类、ACEI 等)在校正模型中均不显著(均 P > 0.05)，说明

这些药物对 C1s 的直接独立影响有限。然而，这并不排除药物通过改善斑块稳定性、减轻炎症负荷等间

接途径影响 C1s 的可能性。例如，SAP 患者长期规律服用他汀类药物可能通过抗炎作用降低斑块活动性，

从而间接使 C1s 维持在较低水平；而 ANOCA 患者他汀使用率较低，其 C1s 水平可能更直接地反映微血

管炎症状态。值得关注的是，尽管 ANOCA 组他汀及抗血小板药物使用率显著低于其他三组(P < 0.001)，
但校正后 C1s 仍显著低于 AMI 组，这一结果进一步支持 C1s 升高与急性心肌坏死直接相关，而非主要由

药物治疗差异驱动。年龄作为唯一显著的协变量(P = 0.020)，提示临床应用时需考虑年龄对 C1s 水平的潜

在影响。 
本研究的另一重要发现是 C1s 水平与冠脉病变的解剖学严重程度(Gensini 评分)和范围(病变支数)呈

正相关。这表明 C1s 不仅是一个急性炎症标志物，其基础或累积水平可能反映了全身动脉粥样硬化的整

体负荷或活跃度。C1s 与冠脉病变严重度的这种定量关系，为其作为评估冠心病患者远期风险的潜在标

志物提供了依据。 
与 hs-CRP 相比，C1s 在诊断 AMI 时表现更胜一筹。hs-CRP 是由肝脏产生的急性期蛋白，对全身性

炎症反应敏感但特异性不足。而 C1s 作为补体经典途径的特异性蛋白酶，一旦突然升高，很可能直接反

映了心脏局部的免疫激活事件，从这个角度看，它对心脏病变的指向性或许更强。当然，就其诊断性能

尚不能够撼动 cTnI 作为心肌损伤金标准的地位，不过作为一项辅助标志物，C1s 或许可在 cTnI 升高不典

型或结果边缘化时提供有价值的额外补充信息，同时也有助于识别那些炎症负荷比较重的 ACS 患者。 

4.2. 局限性 

本研究存在若干局限性。首先，横断面设计无法确立 C1s 与 ACS 之间的因果关系。其次，样本量相

对有限，尤其是某些亚组。第三，为单中心研究，结论外推需谨慎。未来需要开展大规模、多中心的前瞻

性队列研究，以验证 C1s 对 ACS 发病及主要不良心血管事件的预测价值，并探索其动态变化在诊治过程

中的意义。 

5. 结论 

1) 补体经典途径关键酶 C1s 在急性冠脉综合征，特别是急性心肌梗死患者血清中特异性显著升高，

其水平与冠状动脉病变的解剖学严重程度、范围及心肌损伤程度呈适度正相关。 
2) C1s 对急性心肌梗死具有良好的辅助诊断价值，效能优于高敏 C 反应蛋白。 
3) 血清 C1s 是连接冠心病炎症机制与临床表现的潜在新型整合性生物标志物，有望为 ACS 的早期

识别、风险分层及病理机制研究提供新视角。 
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