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摘　要：目的　了解中国地区新型冠状病毒病（coronavirus disease 2019，COVID-19）康复者严重急性呼吸综合征冠状

病毒 2（severe acute respiratory syndrome coronavirus 2，SARS-CoV-2）特异性抗体 IgG 阳性率的动态变化。方法　计

算机检索 PubMed，Embase，中国知网（CNKI）、万方数据库和维普数据库（VIP）中有关中国地区 COVID-19 康复

者 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率检测相关文献，检索时间为 2019 年 12 月～ 2022 年 2 月 24 日。根据修改后的 
AHRQ (Agency for Healthcare Researoh and Quality, 美国卫生保健质量和研究机构 ) 标准评估文献质量。采用 Freeman-
Tukey 双反正弦转换法计算阳性率，统计分析采用 StataSE15.0 软件。根据检测方法、检测片段进行亚组分析，采用

Egger 法检验发表偏倚。结果　共纳入 12 篇文献，IgG 检测时间为感染 SARS-CoV-2 后第 1 个月～第 12 个月，每个月

样本量总计为 74 ～ 2 907 例。第 1 个月 IgG 阳性率为 81.10%（95%CI：75.76% ～ 85.87%），第 2 个月和第 3 个月阳

性率最高，分别为 96.35%（95%CI：93.98% ～ 98.14%）和 97.23%（95%CI：94.47% ～ 99.05%），随时间推移阳性率

逐渐下降，至第 12 个月为 73.63%（95%CI：50.31% ～ 91.45%）。亚组分析显示不同检测方法的研究间、不同检测片段

的研究间阳性率差异均有统计学意义（χ2=5.02～39.57，均P＜0.05）。Egger法检验发表偏倚为差异无统计学意义（t=1.85，
P =0.101）。结论　大多数 SARS-CoV-2 感染者一年后仍可检出 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG。
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Abstract: Objective　To investigate the dynamic changes of severe acute respiratory syndrome coronavirus 2(SARS-COV-2) 
specific antibody IgG positive rate in coronavirus disease 2019(COVID-19) survivors in China. Methods　the relevant 
literatures about the positive rate of SARS-COV-2 specific antibody IgG in COVID-19 survivors in China were retrieved from 
PubMed, Embase, CNKI, Wanfang database and VIP database from December 2019 to February 24, 2022. The quality of the 
documents were assessed according the revised AHRQ(Agency for Healthcare Research and Quality) statement. Freeman-tukey 
double arsinusoidal conversion method was used to calculate the positive rate, and StataSE15.0 software was used for statistical 
analysis. Subgroup analysis was performed according to detection method and fragment, and publication bias was examined by 
Egger method. Results　A total of 12 articles were included, IgG was detected from the first month to the twelfth month after 
SARS-COV-2 infection, and the total sample size ranged from 74 to 2 907 cases per month. The positive rate was the highest 
in the second month and the third month, 96.35% (95%CI: 93.98% ～ 98.14%) and 97.23% (95%CI: 94.47% ～ 99.05%) 
respectively. The positive rate decreased gradually with time, and reached 73.63% (95%CI: 50.31% ～ 91.45%) in the twelfth 
month. The results of subgroup analysis showed that the heterogeneity between studies with the different detection method and 
the different detection fragment were significant differences(χ2=5.02 ～ 39.57, all P<0.05). Egger method test published bias, and 
the difference was not statistically significant (t=1.85, P=0.101). Conclusion　Most people , one year after infection with SARS-
COV-2, could still detect SARS-COV-2 specific antibody IgG.
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严重急性呼吸综合征冠状病毒 2（severe acute 
respiratory syndrome coronavirus 2，SARS-CoV-2）

为单股正链 RNA 病毒，是感染人类的第七种冠状

病毒家族成员 [1]，自 2019 年 12 月发现以来，正

在引起全球流行性新型冠状病毒病（coronavirus 
disease 2019，COVID-19）。截至 2022 年 7 月 3 日，

世界卫生组织报告的确诊病例超过 5.46 亿例，死

亡病例超过 630 万例 [2]，严重危害人类健康。机

体感染 SARS-CoV-2 后可产生具有免疫保护性的

SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG，IgG 持续时间对评估

SARS-CoV-2 感染和疫苗接种时间有重要的参考价

值 [3-4]。研究 [5-6] 报道 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG
在感染后第 3 个月就会迅速下降，也有学者 [7-8] 发

现 SARS-CoV-2 感染康复者 SARS-CoV-2 特异性抗

体 IgG 持续时间长达 8 个月。然而，鲜有研究报道

中国地区 SARS-CoV-2 感染康复者 SARS-CoV-2 特

异性抗体 IgG 阳性率及其随时间推移的动态变化。

因此，本研究旨在分析中国 SARS-CoV-2 感染康复

者血清中 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率随时

间推移的动态变化，特开展此 meta 分析。

1　材料与方法

1.1　资料来源

1.1.1　文献来源：计算机检索 PubMed，Embase，

中国知网、万方和维普中文科技期刊全文数据库，

检索时限为 2019 年 12 月～ 2022 年 2 月 24 日，筛

选中国地区 COVID-19 康复者血清 SARS-CoV-2 特

异性抗体 IgG 检测相关文献，并追溯纳入文献的参

考文献，以补充获得全部相关文献。

1.1.2　文献纳入与排除标准：纳入标准：①研究类

型为横断面研究，或可提取基线资料的其他研究；

②研究对象为中国地区 SARS-CoV-2 感染的康复者；

③研究报告血清 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 的阳

性率，其开始基线时间为症状出现或确诊时；④语

言为中文或英文。排除标准：①综述、案例、临床、

药物、机制相关文献；②研究对象为动物、疫苗，

或非 COVID-19 康复者，或非 SARS-CoV-2 特异性

抗体 IgG 检测，或未经核酸确诊；③研究为方法学

评价；④信息不完整、不能提取数据。

1.2　方法

1.2.1　检索方法：英文以“severe acute respiratory  
syndrome coronavirus-2 or SARS-CoV-2 or 2019 nov-
el coronavirus or 2019-nCoV，2019-nCoV disease or 
COVID-19，survivor or convalescent，antibody or im-
munoglobulin or IgG”为检索策略，检索 PubMed，

Embase；中文以“严重急性呼吸综合征冠状病毒 2 
or 新型冠状病毒，新型冠状病毒肺炎，康复者，抗

体 or 免疫球蛋白 or IgG”为检索策略，检索中国知网、

万方和维普中文科技期刊全文数据库。

由 2 名研究者独立检索文献，依据既定的纳入

与排除标准筛选文献及提取资料，若有分歧，与第

三名研究者协商解决。文献提取资料包括：第一作

者、发表时间、研究地点、检测 SARS-CoV-2 特异

性抗体 IgG 的时间、例数及阳性数、检测方法、检

测片段。

1.2.2　文献质量评价：由 2 名研究者独立采用美国

卫生保健研究与质量机构（the agency for healthcare 
research and quality，AHRQ）推荐的横断面研究的

标准进行质量评价。评价标准为 11 个条目，将评价

结果描述为“是”、“不清楚”、“否”的条目分别

记为 1 分、0.5 分、0 分，修改后的 AHRQ 量表满

分为 11 分。

1.3　统计学分析　采用 StataSE 15.0 软件完成统计

分析。以阳性率（%）为效应量指标，提供 95% 置

信区间（confidence interval，CI），纳入文献阳性率

较高，采用 Freeman-Tukey 双反正弦转换法计算阳

性率。采用 χ2 检验和 Ⅰ 2 评估异质性，Ⅰ 2 ≤ 50% 表

示各研究间异质性较小，以固定效应模型合并数据；

Ⅰ 2>50% 认为各研究间存在较大异质性，采用随机

效应模型分析数据。异质性较大时，根据检测方法

和检测片段进行亚组分析，探讨异质性来源。采用

漏斗图及 Egger 回归法对纳入文献数≥ 10 篇的研

究评估发表偏倚。α=0.05 为检验水准。

2　结果

2.1　文献检索流程及结果　见图 1。检索初步获得

文献 1 860 篇，根据纳入与排除标准，最终纳入文

献 12 篇，其中中文 1 篇，英文 11 篇。

2.2　SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率纳入文

献基本特征及质量评价　见表 1。SARS-CoV-2 感

染后第 1 ～ 12 个月均有不同数量研究报告 SARS-
CoV-2 特异性抗体 IgG 检测情况，所有纳入研究

AHRQ 质量评分均大于 7 分，质量较高。  
2.3　 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率 meta 分

析　见表 2。SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 每个月合

计样本量为 74 ～ 2 907 例，阳性者为 64 ～ 2 803 例。

第 2 个月与第 3 个月 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 
阳 性 率 最 高，分 别 为 96.35%（95%CI：93.98% ～ 
98.14%）和 97.23%（95%CI：94.47% ～ 99.05%），

随时间推移呈下降趋势，至第 12 个月为 73.63%
（95%CI：50.31% ～ 91.45%）。

2.4　SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率亚组分

析　见表 3。按检测方法和检测片段进行亚组分

析，亚组文献数≥ 2 篇的研究将进行亚组分析， 仅
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检测 RBD 片段的第 1 个月和第 2 个月、ELISA 法

检测的第 9 个月的研究符合，亚组分析显示 SARS-
CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率在不同方法、不同片

段的研究间阳性率存在差异，差异有统计学意义

（χ2=5.02 ～ 39.57，均 P ＜ 0.05）。

图 1　文献检索流程及结果

表 1                       SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率纳入文献基本特征及质量评分

第一作者 发表时间 研究地点 第 i 月检测例数（ni）及阳性数（ei） 检测方法 检测片段 质量分（分）

加明明 [9] 2021 武汉
n1=215，e1=187；n4=213，e4=172；n7=181，e7=90；
n10=170，e10=79

胶体金 - 8.5

YU Siyangl[10] 2021 深圳 n1=502，e1=377 CLIA*1 RBD*6 7.5

SHI Danrong [11] 2021 杭州

n1=329，e1=208；n2=157，e2=146 QD-LFIA*2 RBD 8

n1=329，e1=268；n2=157，e2=153 S2*7 8

n1=329，e1=252；n2=157，e2=146 N*8 8

ZHU Liguo[12] 2021 江苏 n8=141，e8=112 CLIA S*9/N 8

ZHAN Yan[13] 2021 襄阳 n12=121，e12=75 CMIA*3 RBD/N 9.5

YAO Lin[14] 2021
    江苏、
    山东、

浙江

n9=59，e9=33 ELISA*4 RBD 8.5

n9=59，e9=55 S 8.5

n9=59，e9=58 N 8.5

WANG Yanan [15] 2021 武汉
n1=96，e1=85；n2=168，e2=168；n3=163，e3=162；
n4=18，e4=16

CLIA S/N 8.5

WANG Hao[16] 2021 武汉 n10=191，e10=187 ELISA - 9

LIU Chuanmiao[17] 2021 蚌埠
n1=52，e1=48；n2=52，e2=46；n3=33，e3=30；n6=22，
e6=21

 MCLIA*5 RBD 7.5

LI Kening[18] 2020 武汉 n1=465，e1=360；n2=1845，e2=1 787；n3=313，e3=306 MCLIA S/N 9.5

LI C[19] 2021 武汉

n1=103，e1=96；n2=287，e2=273；n3=115，e3=109；
n4=41，e4=39；n5=74，e5=64；n6=167，e6=141；n7=97，
e7=95；n8=36，e8=34；n9=10，e9=8；n10=186，e10=134；
n11=433，e11=346；n12=233，e12=195

ELISA RBD 8

LAU E H Y[20] 2021 香港 n1=46，e1=35；n2=84，e2=84；n3=43，e3=43 ELISA RBD 8

注：*1 为 化 学 发 光 免 疫 分 析（chemiluminescence immunoassay，CLIA），*2 为 量 子 点 - 侧 流 免 疫 层 析（quantum dot-lateral flow 
immunochromatography assay，QD- LFIA），*3 为 化 学 发 光 微 粒 免 疫 分 析（chemiluminescence microparticle immunoassays，CMIA），

*4 为酶联免疫吸附测定法（enzyme linked immunosorbent assay，ELISA），*5 为化学发光磁酶免疫分析法 (magnetic chemiluminescence 
immunoassay，MCLIA)，*6 为受体结合域（receptor-binding domain，RBD），*7 为棘突 2（spike 2，S2），*8 为核衣壳（nucleocapsid，N），

*9 为棘突（spike，S）。
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表 2                                                SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率 meta 分析结果

检测时间 文献数（篇） 例数（n） 阳性数（e）
阳性率

[%（95%CI）]
效应模型

异质性

I2（%） χ2 P 值

第 1 个月 10 2 466 1 916 81.10（75.76 ～ 85.87） 随机 89.7 87.20 <0.001

第 2 个月 8 2 907 2 803 96.35（93.98 ～ 98.14） 随机 82.0 38.20 <0.001

第 3 个月 5 667 650 97.23（94.47 ～ 99.05） 随机 62.7 10.72 0.03

第 4 个月 3 272 227 87.04（75.89 ～ 95.10） 随机 68.9 6.43 0.04

第 5 个月 1 74 64 86.49（86.15 ～ 86.82） NA NA NA NA

第 6 个月 2 189 162 85.56（80.23 ～ 90.18） 固定 47.7 1.91 0.167

第 7 个月 2 278 185 79.10（21.32 ～ 98.02） 随机 99.0 100.66 <0.001

第 8 个月 2 177 146 86.29（69.48 ～ 97.03） 随机 81.0 5.25 0.022

第 9 个月 4 187 154 84.13（59.01 ～ 98.44） 随机 93.2 43.87 <0.001

第 10 个月 3 547 400 76.10（39.59 ～ 98.30） 随机 98.8 165.04 <0.001

第 11 个月 1 433 346 79.91（79.83 ～ 79.99） NA NA NA NA

第 12 个月 2 354 270 73.63（50.31 ～ 91.45） 随机 88.0 19.69 <0.001

表 3                                          SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率亚组分析结果

影响因素 例数（n） 阳性数（e）
阳性率

[%（95%CI）]
异质性 Pearson 卡方

I2（%） P 值 χ2 P 值

检测方法 #1        ELISA 149 131 85.63（63.49 ～ 97.82） 87.2 0.005
17.47 <0.001

                           其它 #4 883 633 76.61（63.64 ～ 87.44） 93.0 <0.001

检测方法 #2       ELISA 371 357 97.88（90.44 ～ 99.95） 87.1 0.005
5.02 0.022

                           其它 #5 209 192 91.45（86.84 ～ 95.14） 11.6 0.287

检测片段 #3         RBD 69 41 63.30（42.14 ～ 82.03） 50.0 0.157
39.57 <0.001

                           S/N 118 113 95.37（89.20 ～ 99.03） 42.6 0.187

注：#1 为 SARS-CoV-2 感染后第 1 个月检测 RBD 片段的研究，#2 为 SARS-CoV-2 感染后第 2 个月检测 RBD 片段的研究，#3 为 SARS-
CoV-2 感染后第 9 个月 ELISA 法检测的研究，#4 为 QD-LFIA+MCLIA+CLIA ，#5 为 QD-LFIA+MCLIA。

2.5　SARS-CoV-2 感染后第 1 个月 SARS-CoV-2 特

异性抗体 IgG 阳性率纳入文献发表偏倚评估　见图

2。将第 1 个月 10 篇文献绘制漏斗图，散点图基本

分布在轴线两侧，Egger 法定量检测发表偏倚，差

异无统计学意义（t=1.85，P=0.101）。

3　讨论

COVID-19 大流行给人们生活带来了巨大的灾

难。目前为止，对 SARS-CoV-2 的致病机制、流行

病学和疫苗等研究取得了很大的进展。SARS-CoV-2
通 过 其 刺 突 蛋 白 的 受 体 结 合 域（receptor-binding 
domain，RBD）与其专性受体血管紧张素转换酶 2
（angiotensin-converting enzyme 2，ACE2） 结 合 
感染机体 [21-22]，机体对 SARS-CoV-2 作出免疫反应，

合 成 SARS-CoV-2 特 异 性 抗 体 IgA, IgM 和 IgG，

抵御病毒的入侵，是适应性免疫的重要组成部分。

IgA 和 IgM 抗体在感染的早期产生并随时间推移逐

渐减少，IgG 一般晚于 IgM 合成，血液中含量较丰

富、稳定，对疾病的诊断、流行及疫苗的效用性评

估有重要的价值。大多数 COVID-19 候选疫苗使用

的抗原与 SARS-CoV-2 相同，疫苗诱导的抗体反应

类型和动力学与 SARS-CoV-2 诱导相似 [23]，接种疫

苗产生的特异性抗体 IgG 对机体有免疫保护作用，

有效的疫苗接种是实现群体免疫最安全的途径。因

此，了解 COVID-19 康复者 SARS-CoV-2 特异性抗

体 IgG 的可持续时间对接种疫苗具有较大的临床 
意义。

图 2　第 1 个月 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 阳性率纳入
文献发表偏倚结果
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感 染 SARS-CoV-2 的 第 1 周，部 分 患 者 出 现

SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 血清学转阳 [9-11,19-20]，

随着时间的推移更多患者检出 IgG，第 2 个月、第

个 3 月 IgG 阳性率最高。而同为冠状病毒科 β 属

的严重急性呼吸综合征冠状病毒（SARS-CoV）感

染与之不同， SARS-CoV 特异性抗体 IgG 阳性率在

第 1 个月达 100%，并持续稳定时间长达 16 个月 [24]。 
国外文献 [25] 报道 SARS-CoV-2 感染后的第 1 个月、

第 3 个月、第 6 个月和第 12 个月均可检出 SARS-
CoV-2 特异性抗体 IgG，且具有中和活性，免疫记

忆可持续至一年。随着时间推移，SARS-CoV-2 特

异性抗体 IgG 阳性率呈下降趋势，下降速度与康复

者感染 SARS-CoV-2 时的年龄和疾病严重程度有关，

老年、病情较重的感染者康复后阳性率下降较慢 [26]。

本研究结果显示 SARS-CoV-2 感染 1 年后多数康复

者仍可检出 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG，与国外

研究 [6, 8, 25] 结果相似。虽然尚不清楚 SARS-CoV-2
特异性抗体 IgG 在多大程度上保护 COVID-19 康复

者免受再次感染，但血清 SARS-CoV-2 特异性抗体

IgG 阳性与 SARS-CoV-2 再次感染风险降低有关 [27]，

也有 SARS-CoV-2 传播模型预测，机体免疫长期

持续有助于消除 SARS-CoV-2，降低总体感染发生 
率 [28]。所以，持续性关注 COVID-19 康复者 SARS-
CoV-2 特异性抗体 IgG 动态变化很有必要，此外，

有学者 [29] 研究发现， SARS-CoV-2 感染后少数个

体未能产生 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG，可能与

个体免疫屏障差异有关。

目前，SARS-CoV 特异性抗体 IgG 血清学检测

主要是基于刺突蛋白、RBD 蛋白和核衣壳蛋白为

靶点，检测方法不同和检测片段不同可能是研究结

果异质性来源之一。不同检测方法 [30] 和不同检测

片段 [31-32] 重组抗原的不同和捕获抗体的差异，影

响 IgG 检测的敏感度，导致阳性率的差异。SARS-
CoV-2 感染者疾病严重程度不同， IgG 表达量存在

一定差异 [31, 33]，康复后 IgG 阳性率下降速度存在差

异。此外，每个月 IgG 检测时间存在跨度，也可能

导致阳性率的差异。本研究漏斗图定性和 Egger 法

定量检验未见发表偏倚，研究结果稳定可靠。 
本研究存在一定的局限性：①纳入文献数量偏

少，研究间异质性较大，结果可能存在偏倚；②纳

入文献研究时间较短，均在一年以内，需要较长时

间的随访结果以了解 SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG
阳性率长期动态变化；③检测方法和检测片段不统

一；④未对研究对象按照年龄、疾病严重程度进

行分类研究，无法了解不同年龄、不同疾病程度间

IgG 阳性率及其动态变化。

综上，本研究分析了 COVID-19 康复者 SARS-

CoV-2 感 染 后 12 个 月 内 SARS-CoV-2 特 异 性 抗

体 IgG 阳性率的动态变化，大多数感染者 SARS-
CoV-2 特 异 性 抗 体 IgG 可 持 续 至 一 年， 对 了 解

SARS-CoV-2 特异性抗体 IgG 血清学流行和疫苗接

种策略提供一定的参考价值。由于受纳入研究数量、

质量、时间等限制，上述研究结果尚需开展更多高

质量、持续性研究予以验证。
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