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［摘要］ 目的　研究抗 C1q 抗体与儿童活动性系统性红斑狼疮 （systemic lupus erythematosus, SLE） 和狼疮性

肾炎 （lupus nephritis, LN） 的相关性，以及对活动性 SLE 和活动性 LN 的诊断价值。方法　回顾性选择 2016 年 1

月—2019 年 3 月中南大学湘雅二医院儿童医学中心住院的 SLE 患儿 90 例为 SLE 组，所有患儿均检测抗 C1q 抗体。

收集同期住院的 70 例其他自身免疫性疾病 （other autoimmune diseases, OAD） 患儿为 OAD 组，比较两组抗 C1q 抗

体水平差异，分析抗 C1q 抗体与 SLE 和 LN 各指标的相关性，评价抗 C1q 在 SLE 和 LN 中的诊断价值。结果　SLE

组患儿血清抗 C1q 抗体水平高于 OAD 组 （P<0.05）。SLE 疾病活动性指数与抗 C1q 抗体呈正相关 （rs=0.371，P

<0.001），与抗双链 DNA 抗体呈正相关 （rs=0.370，P<0.001）。抗 C1q 抗体诊断活动性 SLE 的灵敏度和特异度分别

为 89.90% 和 53.90%，曲线下面积为 0.720 （P<0.05），临界值为 5.45 U/mL。抗 C1q 抗体水平对诊断活动性 LN 的灵

敏度和特异度分别为 58.50% 和 85.00%，曲线下面积为 0.675 （P<0.05），临界值为 22.05 U/mL。结论　抗 C1q 抗体

可作为评价儿童 SLE 疾病活动性或预测 LN 活动性的无创生物学指标之一。

［中国当代儿科杂志，2024，26 （8）：835-839］

［关键词］ 系统性红斑狼疮；狼疮性肾炎；抗 C1q 抗体；活动性；儿童

Correlation of anti-C1q antibodies with active systemic lupus erythematosus and 
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Abstract: Objective　 To study the correlation of anti-C1q antibodies with active systemic lupus erythematosus 

(SLE) and lupus nephritis (LN) in children, as well as their diagnostic value for active SLE and LN. Methods　 A 

retrospective selection of 90 hospitalized children with SLE at the Children's Medical Center of Second Xiangya 

Hospital, Central South University from January 2016 to March 2019 as the SLE group, all of whom were tested for anti-

C1q antibodies. A control group was formed by collecting 70 hospitalized children with other autoimmune diseases 

(OAD) during the same period. The differences in anti-C1q antibody levels were compared between two groups. The 

correlation of anti-C1q antibodies with various indicators of SLE and LN was analyzed, and the diagnostic value of anti-

C1q in SLE and LN was evaluated. Results　The serum levels of anti-C1q antibodies in the SLE group were higher than 

those in the OAD group (P<0.05). The SLE disease activity index score was positively correlated with anti-C1q 

antibodies (rs=0.371, P<0.001) and positively correlated with anti-double-stranded DNA antibodies (rs=0.370, P<0.001). 

The sensitivity and specificity of anti-C1q antibodies for diagnosing active SLE were 89.90% and 53.90%, respectively, 

with an area under the curve of 0.720 (P<0.05) and a critical value of 5.45 U/mL. The sensitivity and specificity of anti-

C1q antibody levels for diagnosing active LN were 58.50% and 85.00%, respectively, with an area under the curve of 
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0.675 (P<0.05) and a critical value of 22.05 U/mL. Conclusions　 Anti-C1q antibodies can serve as non-invasive 

biomarkers for evaluating the activity of SLE or predicting the activity of LN in children.
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儿 童 期 起 病 的 系 统 性 红 斑 狼 疮 （childhood-

onset systemic lupus erythematosus, cSLE） 占 所 有

（systemic lupus erythematosus, SLE） 病例的 20%［1］，

是一种以产生自身抗体为特征的慢性自身免疫性

疾病，往往较成人发病更严重，脏器损伤更明显，

尤其是肾脏，出现肾损伤及进入终末期肾病的风

险更大［2］。抗双链 DNA 抗体、补体 C3、补体 C4 目

前是比较公认的评估 SLE 活动性的血清免疫学标志

物［3］，而血清肌酐及其清除率通常用于临床评估

狼疮性肾炎 （lupus nephritis, LN） 患者的肾损伤程

度，但其灵敏度和特异度低［4］，不足以及时、准

确反映肾脏病变程度，而肾穿刺活检虽是 LN 诊断

“金标准”，但其有创性决定了该项检查不适合重

复多次检测，无法实时反映 LN 患儿的肾损伤程度

及病情变化。

C1q 作为一种自身抗原成分，是经典补体途径

的启动蛋白，在清除免疫复合体和细胞凋亡片段

中起关键作用。在 SLE 中 C1q 经常靶向结合抗 C1q

抗体。一项纳入 378 例成人 SLE 患者的大队列观察

性研究显示，抗 C1q 抗体水平与 SLE 疾病活动度呈

正相关［5］，尤其与活动性 LN 密切相关［6］，高水平

的抗 C1q 抗体提示更严重的肾组织学病变及组织学

活动指数［7］。抗 C1q 抗体是否与儿童活动性 SLE 和

活动性 LN 相关，是否可以作为评判肾损伤标志

物，在儿童 LN 中无类似研究。本研究探讨抗 C1q

抗体与活动性 SLE 和活动性 LN 的相关性，并评价

其诊断价值。

1 资料与方法

1.1　研究对象与分组

回顾性收集 2016 年 1 月—2019 年 3 月在中南大

学湘雅二医院儿童医学中心住院的 96 例 SLE 患儿

作为 SLE 组。收集同期住院的其他自身免疫性疾病

（other autoimmune diseases, OAD） 儿童患者 70 例为

对照 （OAD 组），包括过敏性紫癜和幼年特发性关

节炎，因为这两类疾病为最常见的儿童自身免疫

疾病。

纳入标准：（1） SLE 患儿均符合 2019 欧洲抗

风湿病联合联盟和欧洲肾脏协会-欧洲透析和移植

协会分类标准［8］；（2） 年龄 6~17 岁；（3） 初发/复

发患儿。LN 患儿符合 2016 年中华医学会儿科学分

会肾脏病学组制订的标准［9］。排除标准：（1） 存

在已知的原发性免疫缺陷史、脾切除术或任何使

参与者易受感染的潜在疾病史；（2） 存在丙型肝

炎、活动性乙型肝炎、人类免疫缺陷病毒感染、

结核感染、严重真菌感染的证据，或者其他严重

感染；（3） 有任何肿瘤或者癌症史。根据 SLE 疾病

活 动 性 指 数 （SLE disease activity index, SLEDAI）

评分，将 SLE 组患儿分为非活动性 SLE （SLEDAI

评分<7 分） 和活动性 SLE （SLEDAI 评分≥7 分）［3］。

活动性 LN 定义为经活检证实的 LN，且 24 h 尿蛋白

定量>0.5 g；非活动性 LN 定义为经活检证实的 LN，

且 24 h 尿蛋白定量≤0.5 g［10］。本研究经中南大学湘

雅二医院伦理委员会批准，批件号：（2022） 年伦

审 （临研） 第 （63） 号。

1.2　资料收集

收集患儿年龄、性别、病程、体重、尿常规、

24 h 尿蛋白、补体 C3、补体 C4，以及传统血清学

抗体 ［抗核抗体 （anti-nuclear antibody, ANA）、抗

双链 DNA 抗体、抗 Sm 抗体］、肾活检结果等资料。

1.3　血清抗C1q抗体测定方法

利用酶联免疫吸附法进行定量检测，试剂购

买于德国 ORGENTEC 公司。结果判读：<10 U/mL

为阴性，≥10 U/mL 为阳性［11］。

1.4　统计学分析

采用 SPSS 27.0 统计软件对数据进行统计学分

析。正态分布的计量资料用均数±标准差 （x̄ ± s）

表示，非正态分布的计量资料用中位数 （四分位

数间距）［M （P25，P75）］ 表示，两组间比较采用

Mann-Whitney U 检验。计数资料以例数和率 （%）

表示，两组间比较采用卡方检验或连续校正卡方

检验或 Fisher 确切概率法。采用 Spearman 秩相关分

析法分析 SLEDAI 评分与各血清自身抗体之间的相

关 性 。 采 用 受 试 者 操 作 特 征 曲 线 （receiver 

operating characteristic curve, ROC 曲线） 分析抗 C1q

抗体对活动性 SLE 及活动性 LN 的诊断价值。以 P

<0.05 为差异有统计学意义。
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2 结果

2.1　一般资料

本 研 究 共 纳 入 96 例 SLE 患 儿 ， 男 性 16 例

（17%）， 女 性 80 例 （83%）； 活 动 性 SLE 79 例

（82%），非活动性 SLE 17 例 （18%）。LN 86 例，活

动性 LN 66 例 （77%），非活动性 LN 20 例 （23%）。

96 例 SLE 患儿的临床资料见表 1。

2.2　SLE组与OAD组基本信息和血清抗C1q抗体

水平比较

SLE 组与 OAD 组在年龄、性别方面比较差异

无统计学意义 （P>0.05）。SLE 组抗 C1q 抗体水平

高于 OAD 组 （P<0.001）。见表 2。

2.3　SLE 患儿 SLEDAI 评分与血清自身抗体的相

关性分析

Spearman 秩 相 关 分 析 结 果 显 示 ， SLE 患 儿

SLEDAI 评分与血清抗双链 DNA 抗体呈正相关 （rs=

0.370， P<0.001）， 与 抗 C1q 抗 体 呈 正 相 关 （rs=

0.371，P<0.001），而与抗 Sm 抗体无显著相关性

（P=0.126）。

2.4　血清抗 C1q 抗体、抗双链 DNA 抗体和抗 Sm

抗体对活动性SLE的诊断价值比较

活动性 SLE 患儿抗 C1q 抗体水平高于非活动性

SLE 患 儿 ［22.64 （9.10， 38.40） U/mL vs 5.40

（3.65，23.83） U/mL，Z=3.655，P=0.004］。抗 C1q

抗体诊断活动性 SLE 的灵敏度和特异度分别为

89.90%和53.90%，曲 线 下 面 积 为 0.720 （95%CI：

0.572~0.869， P<0.05），临界值为 5.45 U/mL。抗双

链 DNA 抗体诊断活动性 SLE 的灵敏度和特异度分

别 为 70.60% 和 73.40%， 曲 线 下 面 积 为 0.742

（95%CI：0.620~0.865，P<0.05）。抗 Sm 抗体对活

动性 SLE 无诊断价值 （P>0.05）。见表 3。

2.5　血清抗 C1q 抗体、抗双链 DNA 抗体和抗 Sm

抗体对活动性LN的诊断价值比较

活动性 LN 患儿抗 C1q 抗体水平高于非活动性

LN 患 儿 ［24.30 （9.10， 38.48） U/mL vs 13.05

（5.43，21.54） U/mL，Z=2.229，P=0.019］。抗 C1q

抗体水平诊断活动性 LN 的灵敏度和特异度分别为

58.50% 和 85.0%， 曲 线 下 面 积 为 0.675 （95%CI：

0.542~0.807，P<0.05），临界值为 22.05 U/mL。抗

双链 DNA 抗体和抗 Sm 抗体对诊断活动性 LN 无诊

断价值 （P>0.05）。见表 4。

表1　96例SLE患儿的临床资料

临床特征

女性 [例(%)]

年龄 [M(P25, P75), 岁]

活动性 SLE [例(%)]

非活动性 SLE [例(%)]

LN [例(%)]

　活动性 LN*

　非活动性 LN*

抗 C1q 抗体 [M(P25, P75), U/mL]

抗双链 DNA 抗体 [例(%)]

　-

　+

　2+

　3+

抗 Sm 抗体 [例(%)]

　-

　+

　2+

　3+

C3 [M(P25, P75), g/L]

C4 [M(P25, P75), g/L]

SLEDAI 评分 (x̄ ± s, 分)

初发病例 [例(%)]

病程 [M(P25, P75), 月]

24 h 尿蛋白定量 [M(P25, P75), mg/(kg·d)]

结果

80(83)

11.00(9.25, 13.00)

79(82)

17(18)

86(90)

66(77)

20(23)

20.35(7.70, 35.61)

33(34)

50(52)

9(9)

4(4)

64(67)

24(25)

4(4)

4(4)

0.33 (0.19, 0.53)

0.05 (0.03, 0.09)

12±6

60(62)

1.75(0.76, 4.38)

18.48(4.20, 64.32)

注：［SLE］ 系统性红斑狼疮；［LN］ 狼性性肾炎。*分母是 86。

表2　两组患儿年龄、性别、抗C1q抗体比较

组别

OAD 组

SLE 组

t/Z/χ2值

P 值

例数

70

96

性别 (男/女, 例)

12/58

16/80

0.000

0.193

年龄 (x̄ ± s, 岁)

10.0±2.5

11.0±2.6

0.307

0.110

抗 C1q 抗体 [M(P25, P75), U/mL]

0.36(0.27, 0.64)

20.35(7.70, 35.61)

28.309

<0.001

注：［OAD］ 其他自身免疫性疾病；［SLE］ 系统性红斑狼疮。
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3 讨论

相对于成人患者，儿童 SLE 疾病活动程度往往

更明显，长期生存率更低。SLE 具有高度的临床异

质性，有效的治疗在很大程度上取决于对疾病活

动度和器官损害的正确评估。大量自身抗体产生，

形成免疫复合物沉积于脏器，是 SLE 的主要特点，

抗双链 DNA 抗体、抗 Sm 抗体目前是明确的监测

SLE 疾病活动性的血清免疫学指标。补体 C1q 是经

典补体激活途径的第一道防线。C1q 的遗传缺陷可

导致 SLE 样综合征［12］，经典型 SLE 也可出现继发

性 C1q 缺乏，抗 C1q 抗体在 SLE 发生发展中的作用

已被证实，并在成人 SLE 中与疾病活动度有显著相

关性［5］。本研究结果也提示 SLE 组血清抗 C1q 抗体

水平显著高于 OAD 组，SLEDAI 评分与抗 C1q 抗体

呈正相关，并对活动性 SLE 具有诊断价值，曲线下

面积为 0.720，临界值为 5.45 U/mL。

既往研究报道显示，超过 50% 的 SLE 患儿可

出现肾脏受累［13］，从某种程度上说，LN 直接决定

SLE 的预后，而 LN 治疗方案的制订目前仍参考肾

脏病理组织学分类。故了解 LN 的发病机制及寻找

可以反映 LN 肾脏免疫病理反应的无创标志物有非

常重要的意义。有研究指出，几乎所有成人活动

性 LN 患者均能检测到 C1q 自身抗体［14］，并认为

C1q 参与了肾脏损伤，与 LN 的预后有关［15］。抗

C1q 抗体升高对 IV 型或 V 型成人 LN 的阳性预测值

为 50%，阴性预测值为 100%［16］。而在儿童 LN 中

抗 C1q 的相关性研究较少。既往一项埃及队列研究

发现，相对于健康儿童，SLE 和 LN 儿童中血清

C1q 蛋白水平显著下降，且 LN 患儿的 C1q 抗体滴

度显著升高，与血清 C1q 蛋白水平呈负相关［17］，

但国内无相关报道。

本研究结果表明，活动性 LN 的抗 C1q 抗体水

平显著高于非活动性 LN 组，且抗 C1q 抗体对活动

性 LN 具有诊断价值，曲线下面积分别为 0.675，临

界值为 22.05 U/mL。既往有成人研究也将血清抗

C1q 抗体 20 U/mL 作为临界值，该研究还发现当血

清抗 C1q 抗体>80 U/mL 时患者补体不足更严重，

SLEDAI 评分更高，血尿、蛋白尿发生率更高 （P

<0.05）［18］，而当抗 C1q 抗体水平>134 U/mL 时，发

生 LN 的风险增加了 27 倍［19］，提示抗 C1q 抗体参与

了 SLE 和 LN 的发展，可能是判断 SLE 活动性及 LN

肾脏损伤严重程度有价值的生物标志物之一。严

重 SLE 患者经利妥昔单抗、硼替佐米等生物制剂治

疗后的体液免疫功能监测结果分析发现，上述 B 细

胞靶向药物除了降低甚至根除 SLE 相关自身抗体

外，抗 C1q 抗体的降低也显著［11］，提示抗 C1q 抗

体可作为临床疗效的生物标志物。

C1q 是如何参与 SLE 和 LN 发生发展的。在 Toll

样受体 7 依赖性蛋白酶引发的 LN 模型中发现，抗

C1q 抗体水平升高和 C1q 缺乏可能会削弱巨噬细胞

趋化因子的产生［12］，C1q 还可通过抑制 NF-κB 通路

改善 LN 小鼠肾组织炎症、巨噬细胞浸润和系膜细

胞增殖［20］。

抗 C1q 抗体是否可以作为评价 SLE 疾病活动性

的指标之一，或者是否可以预测 LN 活动性，还需

要大样本的证实。
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表3　血清抗双链DNA抗体、抗Sm抗体、抗C1q对活动性SLE的诊断价值比较

血清自身抗体

抗 C1q 抗体

抗双链 DNA 抗体

抗 Sm 抗体

临界值

5.45 U/mL

-

-

灵敏度 (%)

89.90

70.60

29.10

特异度 (%)

53.90

73.40

47.10

AUC

0.720

0.742

0.357

95%CI

0.572~0.869

0.620~0.865

0.199~0.515

P

0.004

0.002

0.065

表4　血清抗双链DNA抗体、抗Sm抗体、抗C1q对活动性LN的诊断价值

血清自身抗体

抗 C1q 抗体

抗双链 DNA 抗体

抗 Sm 抗体

临界值

22.05 U/mL

-

-

灵敏度 (%)

58.50

33.80

89.20

特异度 (%)

85.00

70.00

15.00

AUC

0.675

0.511

0.501

95%CI

0.542~0.807

0.363~0.658

0.352~0.650

P

0.019

0.885

0.988
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