
国际临床医学：2024 年 6 卷 7 期
ISSN: 2661-4839

    62

以精神症状为首发抗 LGI1 抗体边缘叶脑炎一例文献复习
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摘　要：边缘叶脑炎（limbic encephalitis，LE）：是自身免疫性脑炎 [1]（autoimmune encephalitis，AE）根据不同的抗神

经元抗体和相应的临床综合征进行分类的一种主要类型之一。抗 N- 甲基 -D- 天冬氨酸受体（N-methyl-D-aspartate 

receptor，NMDAR）脑炎首次被发现是在 2007 年 [2]。有关抗谷氨酸脱羧酶（glutamic acid decarboxylase，GAD）抗体、抗

富含亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1（leucine-rich glioma-inactivated protein 1，LGI1）抗体、抗 γ- 氨基丁酸 B 型受体（γ-amino 

butyric acid type B receptor，GABABR）抗体与抗 α 氨基 3 羟基 5 甲基 4 异唑酸受体（αamino3hydroxy5methyl4soxazolepro

pionic acid receptor，AMPAR）抗体等，其临床表现与边缘叶脑炎的特征高度吻合，以抗 NMDAR 脑炎最为常见，它在 AE

疾病中呈现 54% 至 80% 的比重 [3]，而抗 LGI1 抗体相关脑炎及抗 GABABR 抗体相关脑炎等在临床上也偶尔遇见。由于抗

LGI1 抗体相关脑炎是近些年来新发现的一类抗神经元表面抗原抗体相关的边缘叶脑炎，与经典的副肿瘤性边缘叶脑炎不同，

临床症状缺乏特异性，早期容易漏诊或误诊。该文报道 1 例有头痛等前驱症状，出现幻觉伴面部抽搐发作的抗 LGI1 抗体相

关性边缘叶脑炎患者的诊治过程。
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1	临床资料

1.1 一般资料

女性，25 岁，急性起病，因“头痛，幻觉 1 周，伴面

部抽搐发作”于 2024 年 4 月 6 日 A 医院入院。2024 年 3 月

22 日复诊于 B 医院门诊，服药后睡眠改善，但白天困倦 , 头晕。

2 个月来容易紧张 , 焦虑 ,3 天前急起发作 , 伴心慌心悸 , 恶

心呕吐 , 便意明显 , 前往综合医院系统检查未见异常。临床

医生建议头颅 MR 排除脑部疾病，当日在 B 医院行头颅 MR

示：双侧海马区见 FLAIR 高信号影，考虑海马硬化可能，

建议综合性医院诊治。原服用曲唑酮 50mg 每晚一次改为盐

酸帕罗西汀肠溶缓释片 25mg*30 片 / 盒，每日一次；劳拉西

泮片 1mg*28 片 / 盒，睡前一片。症状无改善。2024 年 4 月

5 日就诊 A 医院门诊，主诉为头痛，间断出现幻觉半月，伴

面部抽搐发作。既往史、个人史、月经史、家族史（-）。

体格检查 R:20 次 / 分 P:109 次 / 分 BP:128/96mmHg T:37.5℃。

一般情况 :（-）。结合患者病史、体格检查及辅助检查结果，

诊断考虑颅内感染可能。

1.2 实验室和影像学检查

患者入院后查血、尿、粪常规，抗核抗体、传染 3 项、

ENA 多肽抗体谱、血脂、肿瘤标志物均无异常。脑脊液常规、

细胞性检查均正常；脑脊液生化：脑脊液总蛋白 326mg/

L ↑；氯 118.94mmol/L ↓；葡萄糖 5.00mmol/L ↑。电解质六项：

血 钾 3.13mmol/L ↓、 血 钠 136mmol/L ↓、 血 氯 97.26mmol/

L ↓，其他无异常。血清自身免疫性脑炎抗体检测：以细胞

因子微球检测技术（cytometric bead array，CBA）对采集的

患者血清进行检测，得到检测结果为抗 LGI1 抗体 IgG 阳性。

颈部血管、腹部及盆腔超声未见明显异常；心脏彩超，三尖

瓣轻微反流。两肺、心膈未见异常。第 1 次头颅 MR 平扫 +

增强：双侧海马及右侧额颞顶叶皮层异常信号，以右侧海马

显著，自身免疫性脑炎。第 2 次复查头颅 MR 对比：双侧海

马及右侧额颞顶叶皮层异常信号，肿胀较前略好转。

2	治疗经过

入院前服用精神科药物，症状无明显改善。入院后用

丙戊酸钠抗癫痫，治疗效果差。基于抗 LGI1 抗体相关脑炎

的评估与确诊，患者将接受激素及免疫球蛋白冲击治疗，后

病情逐渐好转，现病情允许，准予出院。出院情况：患者一

般情况可，头痛及面部抽搐消失，仍有幻嗅。
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3	讨论

2013 年金丽日等首次于国内报道该类型脑炎，抗 LGI1

抗体相关边缘叶脑炎的临床症状集中在癫痫、精神行为异

常、认知功能障碍等，其中一些患者会出现睡眠、语言等方

面的异常和障碍，以及自主神经功能异常、低钠血症等。

癫痫发作的几率在 82% 左右，主要表现为典型的颞叶

癫痫发作、全身强直阵挛发作、猝倒发作等，其中以面 -

臂肌张力障碍发作（faciobrachial dystonic seizures，FBDS）

的特异性最为明显，发作较频繁时，一天可达几十次。该例

患者主要表现为面部抽搐发作，头颅 MR 出现双侧海马及右

侧额颞顶叶皮层异常信号，考虑癫痫发作。研究开展过程中，

笔者发现该名患者在接受治疗时，抗癫痫药物应用所呈现的

治疗效果不佳，与边缘叶脑炎癫痫共同的特征相符，即作为

诊断的依据具有较好的可靠性。但激素及免疫球蛋白冲击治

疗后，再使用丙戊酸钠抗癫痫治疗，面部抽搐发作得到控制，

出院时面部抽搐消失。

精神行为异常多表现为妄想、幻觉、脾气暴躁、性格

异常、打骂人等，其发生机制尚不十分明确。边缘叶脑炎患

者常出现幻觉、妄想作为主诉进行发病。发病后伴头痛，其

实这都是该常的常见症状，该例患者因头痛、幻觉来就诊入

院，符合精神行为异常。所谓幻觉包括我们所说的视触嗅听

味觉，对于边缘叶脑炎的幻觉，发病初期有幻视、幻嗅、幻

听等，而随着癫痫发作的进展，后期可能会慢慢发展成幻视、

幻嗅或者幻触。边缘叶脑炎患者更多的是以幻视、幻嗅多见，

而不是幻听，幻听作为精神科的诊断，也是精神分裂症最主

要的核心诊断症状，但是幻视、幻嗅等主要见于脑部疾病或

者躯体疾病。因此该患者的幻觉以幻嗅为主，而幻嗅对于她

来说非常重要。导致有效治疗后头痛及面部抽搐消失，仍有

幻嗅。

顽固性低钠血症亦是其中一类相对特异性的临床表现，

通常会与低钾、低氯血症等同时出现与存在。根据相关文献

所述的研究报道可知，低钠血症发生率在 60% 至 74% 的区

间，出现的机理受到下丘脑和肾脏共同表达 LGI1 基因的影

响：LGI1 抗体的异常存在，干扰了抗利尿激素（ADH）的

正常分泌，低钠血症由此出现。因而对于持续经历低钠血症

的患者而言，LGI1 抗体检测不仅是必要的诊断步骤，更是

指导后续治疗方向的重要依据。参与本研究的患者在入院

时，本身已有低血钠、低钾、低氯等症，及时对其进行口服

浓钠补充、静脉生理盐水注射治疗之后，其血钠水平显著改

善且持续降低，同时具有程度较为严重的精神障碍。再对患

者实施对应的免疫治疗，其上述病症得以明显缓解，在每日

口服 30ml 的 10% 浓钠基础上对其血钠水平进行监测，结果

显示，指标能够基本维持在 138mmol/L 的水平。

由研究结果可知，睡眠障碍也是 LGI1 抗体相关脑炎患

者患病与治疗期间会经常出现的症状，但形成机理在目前尚

不明确 [4]，关键因素可能在于机体下丘脑神经元功能受到不

同程度的损伤而致失眠、嗜睡等情况 [5]。该例患者入院前服

用曲唑酮，因服药后白天困倦 , 头晕，改服盐酸帕罗西汀肠

溶缓释片及劳拉西泮片，效果差。经免疫治疗后，失眠现象

较前明显改善。

作为 LGI1 抗体相关脑炎特异性指标的重要构成，脑脊

液或血清 LGI1 抗体的检测在疾病诊断与治疗过程中都发挥

着关键作用 [6]。参与本研究的患者，其病情的诊断依据就

来源于脑脊液或血清 LGI1 抗体的检测结果提示。头颅磁共

振成像（magnetic resonance imaging，MRI）、PET、脑电图

等影像学检查方式随着医学科技的发展而在该病诊断、评

估、治疗指引等环节逐渐受到越来越广泛的应用。MRI 检

测所得结果可明确呈现单侧或者双侧颞叶内侧（杏仁体与

海马）异常信号，基于部分信号的表现，可见杏仁体肥大；

在影像学检查中，液体衰减反转恢复序列（FLAIR）对于检

测这些变化尤其敏感，能够清晰显示相关异常；检查还会提

示一些患者基底节区域的异常信号。目前，对于抗 LGI1 抗

体相关脑炎的诊断，常规脑脊液、脑电图和头颅 MRI 检查

虽然很难确诊，25% 的患者脑脊液常规生化检查结果为阳

性，个别患者脑脊液细胞数可稍增多，脑电图异常比例仅

为 21%~30% 左右，头部 MRI 阳性率也仅占 50% 左右，对

于 LGI1 抗体相关脑炎也还是有帮助的，有助于早期诊断 [7]。

尤其当抗 LGI1 抗体及头颅 MRI 阴性时，PET 内侧颞叶与基

底节区呈高代谢表达，阳性率可高达 90% 左右，因此 PET

还可用于查找肿瘤和治疗监测。图 1 展示本例患者头部 MRI

属于典型影像表现，双侧海马 T2 加权成像、FLAIR 信号弥

漫性增高，增强后右侧海马头部、尾部小片状强化。图 2 为

出院前复查 MRI，双侧海马异常信号，肿胀较前略好转。符

合 MRI 阳性率的结论，再完善了血清抗体检测，结果提示

抗 LGI1 抗体 IgG 阳性，因此脑电图及 PET 都未再进行。
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（a图 T1 加权成像双侧海马呈低信号，b图 T2FLAIR 双侧海马呈高信号，c图 DWI 双侧海马呈稍高信号，d图 T1 增强右侧海马头部、

尾部见小片状明显强化影。）

图 1		第 1 次头颅MR

（a图 T1 加权成像双侧海马呈低信号，b图 T2FLAIR 双侧海马呈高信号，海马肿胀较前略有好转，c图 DWI 双侧海马呈稍高信号，d图

T2 加权成像矢状位海马呈高信号。）

图 2		第 2 次头颅MR

上述类型的抗 LGI1 抗体边缘叶脑炎患者并不会面临高

程度的肿瘤伴发可能性，相关文献报道该发生率仅在 5% 至

10% 的区间，以合并小细胞瘤、胸腺瘤等作为主要发展方

向 [8]。参与本研究的患者为青年女性，但后续也应通过全面、

科学的肿瘤筛查，明确有否其他类型的副肿瘤相关性脑炎。

该例患者胸部筛查、腹部及盆腔超声未出现肿瘤灶，因此给

予免疫球蛋白联合激素冲击疗法、小剂量奥氮平治疗后症状

控制较明显，兼顾治疗癫痫和低钠血症这些特征性症状，也

逐渐好转。

综上所述，中国自身免疫性脑炎诊治专家共识 2022[9]，

抗 LGI1 抗体相关脑炎临床少见，国内精神科文献鲜有报道，

然而此类患者因精神症状反复就诊精神专科屡见不鲜，初期

症状不典型，极易被诊断为精神障碍而贻误治疗。尤其当患

者伴有典型的近期记忆力障碍、幻觉、癫痫发作时，及时完

善各种影像学及相关抗体的检查，早诊、早治。抗 LGI1 抗

体相关边缘叶脑炎是一种可治性疾病。
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