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自身免疫性脑炎（autoimmune encephalitis， AE）

是一类非感染性神经系统炎性疾病，由自身免疫反

应引起［1］。自 2007 年 Dalmau 等［2］首次在女性畸胎

瘤患者血液及脑脊液中发现抗 N- 甲基 -D- 天冬氨

酸受体以来，众多 AE 相关的抗体被不断发现，其中

新发现的抗富含亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1（leucine-
rich glioma-inactivated protein 1， LGI1）抗体是一类

神经细胞膜表面抗原抗体［3］，主要累及边缘系统。

抗 LGI1 抗体脑炎的典型临床特征有认知功能障

碍、癫痫发作、面 - 臂肌张力障碍发作（faciobrachial 

dystonic seizure，FBDS）、精神障碍、低血钠（尤其是

顽固性低钠血症），脑 MRI 平扫示颞叶内侧或海马异

常信号，血清或脑脊液抗 LGI1 抗体呈阳性［4］。抗

LGI1 抗体脑炎是较为罕见的中枢神经系统疾病，部

分患者症状不典型，临床易漏诊、误诊、延误治疗。

本文报告2例伴癫痫发作的抗LGI1抗体脑炎患者的

临床资料，并复习相关文献，旨在为临床早期识别、

诊断提供思路。本研究已获得新乡医学院第二附属

医院伦理委员会审批［审批号：XYEFYLL-（科研）-

2023-81］，患者均已签署知情同意书。

临床资料 患者1，男，73岁，以“阵发性胸部不

适伴头晕2个月，记忆力减退7 d”为主诉于2022年 

4 月 25 日收住新乡医学院第二附属医院。入院 2 个

月前患者无明显诱因出现胸部不适，表现为发作性

前胸部发紧、发凉，感觉有一股电流穿进头部，后感

头晕，伴双上肢抖动，不自主发出“哎哎”的声音，大

汗，无牙关紧闭、口吐白沫等，持续约5 s自行缓解，

每天发作 10 余次。遂就诊于当地某医院，行心脏彩

超示右位心，节段性室壁运动异常；冠状动脉 CT 血

管造影示冠状动脉粥样硬化、冠状动脉搭桥术后、全

内脏反位；头颅CT平扫示脑干左侧低密度灶。按“冠

状动脉粥样硬化性心脏病”治疗，期间出现幻视、幻

听，电解质检查示低血钠，给予补钠，后幻视、幻听

症状消失，但发作性胸部不适伴头晕症状无改善。

转至当地其他医院，动态心电图检查示Ⅰ度房室传

导阻滞；电解质检查示钠离子浓度 128.9 mmol/L， 

继续按“冠状动脉粥样硬化性心脏病，低钠血症”

治疗，效果差出院。院外患者仍阵发胸部不适伴头

晕；入院 7 d 前无明显诱因出现记忆力差，不能回忆

近期发生事件，有时找不到家、厕所，伴反应稍迟

钝，其他症状同前，为求进一步诊治收入院。既往
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史：10 年前因急性心肌梗死于外院行冠状动脉造影

术、冠状动脉旁路移植术，术后长期口服“阿司匹林

肠溶片、瑞舒伐他汀钙片”等药物；发现“血糖高” 

2 个月，未口服降糖药物。神经系统查体：神清语利；

智能：近期记忆力减退，远期记忆力、计算力、定向

力及理解判断力尚可，反应稍迟钝。颅神经及运动

系统未见明显异常。

辅助检查及治疗：电解质检查示钠离子浓度

为 132 mmol/L；肝功能、肾功能、凝血功能、血脂、

甲状腺功能无异常；头颅 MRI 平扫 + 增强示双侧海

马异常信号影，见图 1。24 h 视频脑电图示双侧大

脑半球较多散在 4～7 Hz 低中幅（40 μV）θ 波。给

予抗癫痫、补钠、抗血小板聚集、降血脂、改善心肌

缺血等治疗。2022年4月28 日行腰椎穿刺，脑脊液

压力为 160 mmH2O（1 mmH2O=0.009 8 kPa），脑脊液

常规示多个核细胞为 14%，脑脊液生化示总蛋白为 

512.00 mg/L，脑脊液自身免疫脑炎 12 项示 LGI1 抗

体 IgG 滴度为 1∶100，见图 2A。抗 LGI1 抗体脑炎诊

断明确，给予免疫治疗，具体方案为静脉输注甲泼

尼龙 1 000 mg/d，治疗 3 d；然后改为 500 mg/d，再治

疗 3 d 后改为 80 mg/d，2 周后改口服泼尼松 60 mg/d， 

此后每 2 周减 5 mg。静脉输液免疫球蛋白 25 g/d，

5 d 后停用，同时预防性补钾、补钙、护胃等。治疗

5 d 复查头颅 MRI 示双侧海马病变消失，见图 3。治

疗 10 d，患者几乎未再发作胸部不适伴头晕，记忆

力减退明显好转，后出院。出院 5 个月泼尼松减量

至停用后再发阵发性胸部不适伴头晕来院，复查头

颅 MRI 平扫示右侧海马异常信号影，见图 4；脑脊液

自身免疫脑炎 12 项示LGI1 抗体IgG滴度 1∶100，考

虑抗LGI1抗体脑炎复发，应用醋酸泼尼松片10 mg/d 

（半年），免疫球蛋白 25 g/d（5 d），后好转出院。随访

至今未复发。

患者 2，男，59 岁，以“阵发性头晕伴右手扭转

动作15 d，频发2 d”为主诉于2022年2月24日入院。

患者入院 15 d 前无明显诱因出现头晕，表现为突发

头部昏沉不适、双眼视物不清伴右手不自主扭转、

易发脾气，症状持续 2～3 s 好转，对发病过程回忆，

每天发作约 5 次，遂就诊于当地医院，查头颅 MRI 和

磁共振血管造影示“右侧基底节区腔隙灶，脑磁共

振血管成像无明显异常”；按“短暂性脑缺血发作；

癫痫？”治疗 13 d，上述症状发作次数较前增加，遂

至我院就诊。既往史：2 型糖尿病史半年余，规律口

服二甲双胍缓释片、阿卡波糖片，血糖控制可；肺结

核病史 3 年余，现已治愈。神经系统查体：神志清，

认知功能正常，情绪不稳，易激惹，颅神经及运动系

统未见明显异常。

辅助检查及治疗：电解质检查示钠离子浓度为

131 mmol/L，肝功能、肾功能、凝血四项、甲状腺功

能、S-100β 蛋白、24 h 视频脑电图无异常。给予抗

癫痫、抗血小板聚集、调脂稳斑、稳定情绪、补钠等

治疗。2022 年 3 月 7 日行腰椎穿刺术，脑脊液压力

250 mmH2O，脑脊液生化示氯离子浓度为115 mmol/L， 

脑脊液总蛋白为618.00 mg/L，脑脊液自身免疫脑炎 

12项示LGI1抗体IgG滴度为1∶100，见图2B。2022 年 

3 月 8 日电解质检查示钠离子浓度为 124 mmol/L，氯

离子浓度为 88 mmol/L；复查头颅 MRI 示无新发病

灶。抗 LGI1 抗体脑炎诊断明确，给予免疫治疗，静

脉输注甲泼尼龙 1 000 mg/d，共治疗 3 d；静脉输液

免疫球蛋白 30 g/d，共治疗 3 d，同时预防性补钾、补

钙、护胃等。治疗 3 d 后患者头晕伴右手扭转动作

明显减少，后转院规范治疗，随访至今无复发。

讨论 目前，AE患者占脑炎患者的10%～20%，

报道的主要症状有精神行为异常、认知障碍（尤其是

近期记忆力下降）、癫痫发作、自主神经功能障碍（其

  注：A～E 为双侧海马斑片状异常信号影；A 为双侧海马区斑片状稍长 T1 信号影；B 为双侧海马区斑片状稍长 T2 信号影；C 为 T2 加权液体衰减反转恢复序列呈

高信号；D 为弥散加权成像呈稍高信号，E 为增强扫描未见强化；LGI1 富含亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1

图1 患者 1 抗 LGI1 抗体脑炎首次发作头颅磁共振成像资料
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中最常见的是心律失常、血压异常）、不自主运动、

意识障碍等［5］。LGI1 为一种分泌性突触蛋白，在海

马和颞叶皮层等边缘系统中高表达［6］，在神经元兴

奋性突触传递中起重要作用。抗 LGI1 抗体 2010 年

首次由 Irani 于抗钾离子通道抗体阳性患者脑组织

提取物中发现，可抑制电压调控钾通道 Kv1.1 亚基

失活，使 α- 氨基 -3- 羟基 -5- 甲基 -4- 异恶唑丙酸

受体突触簇数量减少，进而影响突触传递，这可能

是抗 LGI1 脑炎患者癫痫发作及认知功能障碍的病

理机制［7］。有研究发现，LGI1 蛋白基因突变或存在

抗 LGI1 抗体可引起颞叶癫痫［8］。

抗LGI1抗体脑炎的主要临床特点如下：（1）多见

于中老年男性。本文2例患者均为老年男性。（2）多

急性或者亚急性起病。FBDS 为其特征性表现，主

要表现有癫痫发作、认知障碍（特别是近事记忆力下

降）、精神行为异常以及幻觉、睡眠障碍、焦虑抑郁、

自主神经功能紊乱等，这与该病常累及颞叶内侧、

海马、杏仁核等部位有关［9］。癫痫发作以颞叶癫痫

常见。一项纳入 22 例伴癫痫发作的抗 LGI1 抗体脑

炎的研究中，局灶性癫痫发作（伴或不伴意识障碍）

13例（59.1%），继发全面强直-阵挛发作14例（63.6%），

FBDS发作 10 例（45.5%）。本案例中，患者 1 初始症

注：A 示患者 1 抗 LGI1 抗体强阳性；B 示患者 2 抗 LGI1 抗体强阳性；LGI1 富含亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1

图2 患者脑脊液抗 LGI1 抗体细胞转染间接免疫荧光法结果（×200）

注：A～E 分别为 T1、T2、T2 加权液体衰减反转恢复序列、弥散加权成像、增强扫描示无异常信号影

图3 抗 LGI1 抗体脑炎患者 1 治疗 5 d 后头颅磁共振成像资料

 注：A～E 示右侧海马小斑片状异常信号；A 为右侧海马等 T1 信号影；B 为右侧海马稍长 T2 信号影；C 为右侧海马 T2 加权液体衰减反转恢复序列高信号；D 为弥散

加权成像呈等信号；E 为增强扫描示未见强化；LGI1 富含亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1

图4 患者 1 抗 LGI1 抗体脑炎复发时头颅磁共振成像资料
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状为阵发性胸部不适伴头晕、非典型的 FBDS，误

诊为冠状动脉粥样硬化性心脏病，后出现幻听、幻

视、近期记忆力下降、胡言乱语、视空间障碍，完善

相关检查后确诊抗 LGI1 抗体相关脑炎。目前，以发

作性胸部感觉异常发病的抗 LGI1 抗体脑炎较罕见， 

Lee 等［10］于 2013 年报道 1 例抗 LGI1 抗体脑炎患者，

表现为发作性胸部疼痛、压榨感、麻木、束带感，每

次持续 10～30 s，视频脑电图示颞叶异常放电，部分

性癫痫发作。患者1行24 h脑电图示未见癫痫发作，

确诊抗 LGI1 抗体脑炎后给予免疫治疗，发作性胸部

不适次数减少，可能与岛叶和颞叶调节心脏自主功

能有关［11］。目前还报道有胸痛症状，由于老年患者

常合并高血压、高血糖、心血管疾病，易误诊为冠状

动脉粥样硬化性心脏病延误诊治。患者 2 表现为局

灶性癫痫发作及非典型的 FBDS、头晕、视物模糊、

易激惹。本文 2 例患者均出现非典型 FBDS，患者 1

表现为发作性双上肢抖动，患者 2 表现为发作性右

手不自主扭转。目前，FBDS 是否为癫痫发作仍存在

争议，且临床表型复杂，还包括双侧发作、伴感觉先

兆、构音障碍、意识障碍、不明原因摔倒、自动症等。

其发病机制尚不清楚，单纯的 FBDS 发作可能源于

基底节区，其临床表现多样性可能与神经网络的激

活有关［12］。单纯的 FBDS 免疫治疗可有效降低其发

作频率，当伴有癫痫发作的特征或脑电图提示痫性

放电时，抗癫痫药物可能是必要的［13］。（3）低钠血症。

可见于约 67% 的患者，本文 2 例患者均存顽固性低

钠血症，该症状被认为是抗 LGI1 抗体脑炎的前驱症

状［14］，考虑机制为抗 LGI1 抗体作用于下丘脑和肾

脏，引起抗利尿激素分泌不当［15-16］。抗 LGI1 抗体

脑炎的诊断依赖于特征性临床症状和辅助检查，诊

断的金标准为脑脊液和血清抗体检测。辅助检查首

选头颅 MRI 和脑脊液检查，还包括血液检查、脑电

图和肿瘤筛查等，必要时可行氟脱氧葡萄糖 - 正电

子体层扫描（FDG-PET）检查。

目前，抗 LGI1 抗体脑炎首选免疫治疗，一线免

疫治疗包括糖皮质激素、静脉注射免疫球蛋白和血

浆置换，二线免疫治疗包括利妥昔单抗等抗 CD20

单抗与静脉注射环磷酰胺，具体可参考中国自身免

疫性脑炎诊治专家共识［5-6］。本文 2 例患者确诊

为抗 LGI1 抗体脑炎后，均规范采用一线免疫治疗，

患者 1 治疗 10 d 左右几乎未再发作胸部不适伴头

晕，记忆力减退较前明显好转；免疫治疗 6 个月后

出现复发，因患者拒绝使用免疫抑制剂，再次给予

小剂量激素维持及免疫球蛋白冲击后好转，目前未

再复发。患者 2 治疗 3 d 后阵发性头晕伴右手扭转

动作明显减少，转院正规治疗，随访无复发。目前，

关于抗 LGI1 抗体脑炎复发的研究较少，多定义为症

状好转或稳定 2 个月以上重新出现症状，复发率为

12.5%～35.0%。一项病例对照研究提示过快、过早

减停免疫药物可能会增加复发风险［17］。指南推荐所

有AE复发患者均应接受一线免疫治疗，并应考虑及

时启动二线免疫治疗和（或）长程（维持）免疫治疗。

综上所述，抗 LGI1 抗体相关脑炎临床表现多

样且复杂，临床中较少见。当患者出现急性或亚急

性认知功能障碍（尤其是近期记忆力下降）、癫痫发

作、精神行为异常及低血钠，特别是 40 岁以上的患

者，应提高警惕。FBDS 临床表型复杂，应注意鉴别。

非特异性症状如发作性胸部不适、头晕等需引起重

视，尽快完善头颅 MRI 及血清和脑脊液抗体检测明

确诊断，FDG-PET检查可用于头颅MRI检查阴性时。

大多数患者对免疫治疗反应好，早期诊断、早期积

极治疗可阻止该病的进展，改善预后；同时在治疗

过程中需完善相关检查以除外潜在肿瘤。抗 LGI1

抗体脑炎复发率较高，治疗后应长期严密随访，复

发后应再次全面筛查肿瘤，复查脑脊液抗体滴度，

个性化选择免疫抑制剂种类和使用周期。
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《神经疾病与精神卫生》杂志网站新版本已正式上线，现已启用新域名（www.jnmh.cn），原域名（www.
ndmh.com）已停止使用。欢迎通过新域名访问我刊官方网站（http://www.jnmh.cn/）。如有疑问请致电：（010）
83191160、83191161。
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