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抗富亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1抗体相关脑炎
临床特征分析

潘合跃 仲玲 李艳 王守勇 史向松 徐建洋

【摘要】 目的 总结抗富亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1（LGI1）抗体相关脑炎临床特点。方法与结果

江苏省淮安市第三人民医院 2018年 3月至 2022年 10月诊断与治疗 13例抗 LGI1抗体相关脑炎患者，首

发症状分别为局灶性癫痫发作 6例、精神症状 3例、近事记忆减退 2例、面⁃臂肌张力障碍发作 2例；10例
血清抗 LGI1抗体阳性，2例脑脊液抗 LGI1抗体阳性；4例伴低钠血症；9例 MRI异常，表现为海马 FLAIR
成像高信号 3例、腔隙性梗死 4例、皮质及皮质下轻度萎缩 1例、额叶皮质下白质缺血性改变 1例；10例
脑电图异常，表现为局灶性痫样放电 5例，慢波增多 5例；12例行免疫治疗，6例同时行抗癫痫发作治疗；

10例预后良好，3例预后不良。结论 抗 LGI1抗体相关脑炎临床主要表现为癫痫发作、精神障碍、近事

记忆减退，面⁃臂肌张力障碍发作为其特征性表现，可伴低钠血症，应尽早启动免疫治疗。
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【Abstract】 Objective To summarize the clinical features of anti⁃leucine⁃rich⁃glioma⁃inactivation 1
(LGI1) antibody associated encephalitis. Methods and Results A total of 13 patients with anti ⁃ LGI1
antibody associated encephalitis were admitted to Huai'an No. 3 People's Hospital from March 2018 to
October 2022. The first symptoms were focal seizure in 6 cases, psychiatric symptom in 3 cases, recent
memory loss in 2 cases and faciobrachial dystonic seizures (FBDS) in 2 cases. Serum anti ⁃LGI1 antibody
was positive in 10 cases, cerebrospinal fluid (CSF) anti⁃LGI1 antibody was positive in 2 cases. And 4 cases
had hyponatremia. MRI showed abnormal findings in 9 cases, including 3 cases of hippocampal FLAIR
hyperintensity, 4 cases of lacunar infarction, one case of cortical and subcortical mild cerebral atrophy, and
one case of subcortical white matter ischemic changes. EEG abnormalities were observed in 10 cases,
including focal epileptoid discharge in 5 cases and slow wave increase in 5 cases. Twelve cases received
immunotherapy and 6 cases received antiepileptic seizure medicine. The prognosis was good in 10 cases
and poor in 3 cases. Conclusions The main clinical manifestations of anti ⁃ LGI1 antibody associated
encephalitis include seizures, mental disorders and recent memory loss, FBDS as its characteristic
manifestations, may be accompanied by hyponatremia, immunotherapy should be started as soon as possible.
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抗富亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1（LGI1）抗体相关

脑炎是一种抗 LGI1抗体介导的自身免疫性脑炎

（AE），于 2010年首次报道［1⁃2］，临床表现主要包括癫

痫发作、近事记忆减退、精神行为异常等边缘系统

症状［3］，面 ⁃臂肌张力障碍发作（FBDS）是其特征性

表现［4］，因临床表现具有异质性且首发症状不同，以

精神症状首发者易误诊为精神障碍［5］。有 50% ~
80%的抗 LGI抗体相关脑炎患者一线治疗有效［6］，

包括糖皮质激素、静脉注射免疫球蛋白（IVIg）和血

浆置换疗法，因此，及时诊断与治疗对改善预后具

有重要意义。本研究回顾江苏省淮安市第三人民

医院近 5年诊断与治疗的 13例抗 LGI1抗体相关脑

炎患者的诊断与治疗经过，总结其临床特征，以为

疾病的早期诊断与治疗提供依据。

临床资料

一、病例选择

1.诊断标准 抗 LGI1抗体相关脑炎的诊断符

合《中国自身免疫性脑炎诊治专家共识（2022年

版）》［7］，血清和（或）脑脊液抗 LGI1抗体阳性，并满

足以下 4项条件中的 3项：（1）亚急性发病（3 个月内

迅速进展）的工作记忆缺陷（近事记忆减退）、精神

症状、癫痫发作等边缘系统症状。（2）头部 MRI显示

双侧颞叶内侧异常 FLAIR成像高信号或 PET提示

颞叶内侧和基底节区高代谢。（3）脑脊液白细胞计

数增加（> 5 × 106/L）和（或）脑电图提示颞区痫样放

电、慢波活动。（4）合理排除感染、代谢、肿瘤等其他

病因。

2.纳入与排除标准 （1）符合抗 LGI1抗体相关

脑炎的诊断标准。（2）病程 ≤ 90 d。（3）排除合并其他

病原体感染，如病毒、细菌、真菌、寄生虫等；合并代

谢性疾病，如 Wernicke⁃Korsakoff综合征、桥本脑病

等；合并中枢神经系统肿瘤；以及临床资料不完整

患者。

3.一般资料 选择 2018年 3月至 2022年 10月
在我院神经内科住院治疗的抗 LGI1抗体相关脑炎

患者共 13例，男性 8例，女性 5例；年龄 2 ~ 74岁，平

均（54.92 ± 23.54）岁；受教育程度 0 ~ 12年，中位值

为 4（0，11）年；病程 1 ~ 90 d，中位值 10.00（7.00，
17.50）d。13例抗 LGI1抗体相关脑炎患者的临床资

料参见表 1。
二、临床特征

1.首发症状 本组 13例患者首发症状分别为

局灶性癫痫发作 6例（例 1、例 3、例 4、例 6、例 10、例
11）；精神症状 3例（例 2、例 5、例 13），主要表现为言

语行为紊乱、幻视、偏执等；近事记忆减退 2例（例 8、
例 9）；FBDS 2例（例 7、例 12）。

2.实验室检查 （1）抗神经元细胞内抗原抗体：

本组有 9例（例 1、例 2、例 3、例 4、例 5、例 6、例 7、例
11、例 13）仅行血清抗神经元抗体检测，2例（例 8、例
9）仅行脑脊液抗神经元抗体检测，2例（例 10、例 12）
同时行血清和脑脊液抗神经元抗体检测，包括抗

LGI1、N⁃甲基⁃D⁃天冬氨酸受体（NMDAR）、接触蛋白

相关蛋白 ⁃2（CASPR2）、α⁃氨基 ⁃3⁃羟基 ⁃5⁃甲基 ⁃4⁃异
唑 丙 酸 受 体（AMPAR）、γ ⁃氨 基 丁 酸 A 型 受 体

（GABAAR）抗体。有 10例（例 1、例 2、例 3、例 4、例
5、例 6、例 7、例 10、例 11、例 13）血清抗 LGI1抗体阳

性（1∶10 ~ 1∶300，图 1），2例（例 8、例 9）脑脊液抗

LGI1抗体阳性（1∶3.20和 1∶32），2例（例 3、例 4）血

清抗 NMDAR抗体阳性（均为 1∶10），余项指标均

未见异常。（2）其余血清学指标：4例（例 3、例 8、例
9、例 13）伴低钠血症，血清钠 126.88 ~ 130.48 mmol/L
（正常参考值 132 ~ 155 mmol/L），其中 1例（例 8）为

难治性低钠血症。2例（例 7、例 10）甲状腺功能异

常，其中 1例（例 7）游离三碘甲状腺原氨酸（FT3）
2.96 pmol/L（3.08 ~ 6.47 pmol/L），1例（例 10）三碘甲

状腺原氨酸（T3）3.36 nmol/L（1.06 ~ 3.31 nmol/L）、

FT3 6.58 pmol/L，二者抗甲状腺过氧化物酶（TPO）和

甲状腺球蛋白（TG）抗体均阴性。（3）其余脑脊液指

标：4例（例 8、例 9、例 10、例 12）行脑脊液生化检查，

1例（例 9）蛋白定量 550 mg/L（150 ~ 450 mg/L），1例
（例 12）白细胞计数 6 × 106/L［（0 ~ 5）× 106/L］。（4）肿

瘤标志物筛查：所有患者均行肿瘤标志物筛查，未

见明显异常。

3.影像学特征 13例患者均行头部 MRI检查，

9例异常，表现为海马 FLAIR成像高信号 3例（例 6、
例 7、例 13，图 2），腔隙性梗死 4例（例 1、例 2、例 11、
例 12），皮质及皮质下轻度萎缩 1例（例 8），额叶皮

质下白质缺血性改变 1例（例 9）。

4.脑电图特征 13例患者均行 24 h长程视频

脑电图（VEEG）监测，10例异常，包括局灶性痫样放

电 5例（例 1、例 3、例 4、例 11、例 12，图 3），慢波增多

5例（例 6、例 7、例 8、例 9、例 13）。其中 2例（例 7、例
13）临床监测到 FBDS（图 4）。

三、治疗与转归

本组患者共住院 2 ~ 30 d，平均（13.85 ± 6.40）d。
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（1）免疫治疗：本组有 12例患者住院期间进行免疫

治疗，10例静脉滴注甲泼尼龙琥珀酸钠 1000 mg/d，
连续 3 d后减至 500 mg/d，再 3 d后减至 80 mg/d，维
持治疗 2周，调整为醋酸泼尼松 1 mg/（kg·d）口服并

序贯减量（每 2周减 5 mg）至停药；1例（例 4）为儿

童患者，静脉滴注甲泼尼龙琥珀酸钠 500 mg/d，连续

3 d后减至 250 mg/d，再 3 d后减至 40 mg/d，维持治

疗 2周，调整为醋酸泼尼松 1 mg/（kg·d）口服并序贯

减量（每 2周减 5 mg）至停药；1例（例 8）静脉滴注甲

泼尼龙琥珀酸钠 1000 mg/d、连续治疗 3 d后减至

500 mg/d，联合静脉注射免疫球蛋白 0.40 g/（kg·d），

连续 5 d后停用免疫球蛋白，仍静脉滴注甲泼尼龙

琥珀酸钠 500 mg/d，治疗 1 d后减至 80 mg/d，维持治

疗 2周，调整为醋酸泼尼松 1 mg/（kg·d）口服并序贯

减量（每 2周减 5 mg）至停药；余 1例（例 3）因家属拒

绝未行免疫治疗。（2）抗癫痫发作治疗：本组有 6例
免疫治疗的同时服用抗癫痫发作药物，其中有 4例
给予单药治疗 1 个月，分别为 2例（例 1、例 6）予以拉

考沙胺（100 mg/次、2次/d），1例（例 3）予以左乙拉西

坦（0.50 g/次、2 次/d），1 例（例 10）予以丙戊酸钠

（0.50 g/次、2次/d）；2例（例 4、例 11）予拉考沙胺

（100 mg/次、2次/d）联合左乙拉西坦（1 g/次、2次/d）
治疗 1个月。本组有 2例（例 7、例 12）以 FBDS为首

发症状的患者予以丙戊酸钠（0.50 g/次、2次/d）联合

拉考沙胺（100 mg/次、2次/d）治疗 7 d，但疗效欠佳

停药。

所有患者随访 1 ~ 24 个月，中位时间 9.00（7.00，
13.50）个月。10例预后良好，近事记忆和精神症状

明显改善、无癫痫发作、FBDS消失，mRS评分为 0 ~
2分；3例预后不良，1例（例 13）出院后 3 个月近事记

忆减退进一步加重，mRS评分 4分，复查血清抗 LGI1
抗体 1∶100，于 2022年 12月 8日再次入院，予静脉

滴注甲泼尼龙琥珀酸钠 1000 mg/d，连续 3 d后减至

500 mg/d，再 3 d后减至 80 mg/d，维持治疗 2周，调整

为醋酸泼尼松 1 mg/（kg·d）口服并序贯减量（每 2周
减 5 mg）至停药，近事记忆好转，再次出院后 3个月

（首次出院后 6 个月）复查血清抗 LGI1抗体 1∶32，
仅遗留轻度近事记忆减退，免疫治疗维持 1年；1例
（例 6）遗留自身免疫相关性癫痫，mRS评分为 2分；

余 1例（例 9）出院后 7 个月因癫痫持续状态（SE）、肺

部感染、重度内环境稳态失衡而死亡。

讨 论

2010年，Lai等［2］首次在抗电压门控性钾离子通

道（VGKC）复合体抗体相关自身免疫性脑炎患者血

清和脑脊液中检测到抗 LGI1抗体。LGI1是一种由

表 1 13例抗 LGI1抗体相关脑炎患者临床资料
Table 1. Clinical data of 13 patients with anti⁃LGI1 antibody associated encephalitis
序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13

性别

男性

男性

女性

女性

女性

男性

男性

女性

男性

女性

男性

男性

男性

年龄
（岁）

68
74
2
10
44
67
63
74
62
49
72
69
60

首发症状

癫痫发作

精神症状

癫痫发作

癫痫发作

精神症状

癫痫发作

FBDS
近事记忆减退

近事记忆减退

癫痫发作

癫痫发作

FBDS
精神症状

实验室检查

血清抗 LGI1抗体 1∶300
血清抗 LGI1抗体 1∶30
血清抗 LGI1抗体 1∶30，
血清钠 130.48 mmol/L
血清抗 LGI1抗体 1∶10
血清抗 LGI1抗体 1∶10
血清抗 LGI1抗体 1∶32
血清抗 LGI1 抗体 1∶100，
血清 FT3 2.96 pmol/L
脑脊液抗 LGI1抗体 1∶3.20，
血清钠 126.88 mmol/L
脑脊液抗 LGI1抗体 1∶32，
血清钠 130.47 mmol/L
血清抗 LGI1抗体 1∶10，
血清 FT3 6.58 pmol/L、T3 3.36 nmol/L
血清抗 LGI1抗体 1∶10
正常

血清抗 LGI1抗体 1∶32，
血清钠 126.93 mmol/L

MRI特征

腔隙性梗死

腔隙性梗死

正常

正常

正常

左侧海马 FLAIR成像高信号

右侧海马 FLAIR成像高信号

皮质及皮质下轻度萎缩

额叶皮质下白质缺血性改变

正常

腔隙性梗死

腔隙性梗死

双侧海马 FLAIR成像高信号

脑电图特征

右侧额区、前中颞区尖慢复合波

正常

右侧额区尖波

右侧中颞区尖波

正常

慢波增多

慢波增多

慢波增多

慢波增多

正常

右侧前颞区尖慢复合波

双侧前中颞区尖慢复合波

慢波增多

FBDS，faciobrachial dystonic seizures，面⁃臂肌张力障碍发作；LGI1，leucine⁃rich glioma⁃inactivated 1，富亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1；FT3，free tri⁃iodothyronine，游离三碘甲状腺原氨酸；T3，tri⁃iodothyronine，三碘甲状腺原氨酸
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LGI1基因编码的分泌蛋白，主要表达于海马和颞叶

皮质，通过连接突触后膜解整合素 ⁃金属蛋白酶 22
（ADAM22）及突触前膜 ADAM23影响突触间信号传

递［8］，是癫痫发作及近事记忆减退的主要发病机制。

抗 LGI1抗体相关脑炎通常于 50 ~ 70岁发病，平均发

病年龄约 64岁，男女比例约为 2∶1，呈急性或亚急

性病程［2］，近事记忆减退、精神症状、癫痫发作、

FBDS是主要临床表现，有 62.5% ~ 78%患者伴难治

性低钠血症［9］。

本组 13例患者均呈急性或亚急性发病，以癫痫

发作、精神症状、近事记忆减退、FBDS等为主要临

床表现，4例伴低钠血症。其中 12例血清和（或）脑

脊液抗 LGI1抗体阳性，结合头部影像学和视频脑电

图特征，排除感染性、代谢性疾病等，参照《中国自

身免疫性脑炎诊治专家共识（2022年版）》［7］，抗

LGI1抗体相关脑炎诊断明确；余 1例（例 12）虽然抗

LGI1抗体阴性，但具有边缘系统脑炎和 FBDS表现，

经脑脊液检查、肿瘤标志物筛查、甲状腺功能试验

等排除病毒性脑炎、桥本脑病等，抗癫痫发作等对

症治疗无效，激素冲击治疗后 FBDS消失，近事记

图 1 例 13 血 清 抗 LGI1 抗 体 阳 性 CBA 法 ×
400 1a 首次入院时血清抗 LGI1抗体滴度为 1∶
32 1b 再次入院时血清抗 LGI1抗体滴度为 1∶
100 1c 再次出院后随访 3 个月血清抗 LGI1抗体
滴度为 1∶32
Figure 1 Serum anti⁃LGI1 antibody was positive in
Case 13 CBA × 400 Serum anti ⁃ LGI1 antibody
at first admission was 1∶32 (Panel 1a). Serum anti⁃
LGI1 antibody at second admission was 1 ∶ 100
(Panel 1b). Serum anti ⁃ LGI1 antibody at secondary
discharge and follow ⁃ up again for 3 months was 1∶
32 (Panel 1c).

图 2 头部 MRI检查所见 2a 例 6横断面
T2⁃FLAIR成像显示左侧海马高信号（箭头所
示） 2b 例 13横断面 T2⁃FLAIR成像显示
双侧海马高信号（箭头所示）
Figure 2 Head MRI findings Axial T2 ⁃FLAIR showed hyperintensity in the left
hippocampus of Case 6 (arrow indicates,
Panel 2a). Axial T2 ⁃ FLAIR showed
hyperintensity in the bilateral hippocampus of
Case 13 (arrows indicate, Panel 2b).
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忆和精神症状改善，mRS评分明显减少（减少 2分），

疑似自身免疫性脑炎，出院后 2 个月复查血清抗

LGI1抗体阳性（1∶10），明确诊断为抗 LGI1抗体相

关脑炎。分析该例患者入院时抗 LGI1抗体阴性的

原因，可能与抗体滴度较低、疾病早期抗原暴露有

限、检测方法局限等有关［10］。血清或脑脊液抗 LGI1
抗体阳性均可明确诊断抗 LGI1抗体相关脑炎，血清

抗 LGI1抗体滴度约为脑脊液的 80倍，故血清抗

LGI1抗体检出率显著高于脑脊液［11］。本组有 2例
患者甲状腺功能异常，但抗甲状腺过氧化物酶和甲

状腺球蛋白抗体均呈阴性，无甲状腺功能亢进症和

甲状腺功能减退症表现，结合影像学检查等排除桥

本脑病等甲状腺疾病导致的神经精神障碍。

FBDS是抗 LGI1抗体相关脑炎特征性表现［4］，

约 50% 的 抗 LGI1 抗 体 相 关 脑 炎 患 者 可 表 现 为

FBDS［12］，但病理生理学机制尚不明确，其起源一直

存在争议。有研究发现，基底节区异常信号的抗

LGI1抗体相关脑炎患者可伴发 FBDS，且通常出现

在对侧，提示 FBDS可能起源于基底节区［13］。也有

研究提出，FBDS可能源于皮质与皮质下区域之间

的神经网络功能障碍，即 FBDS由额叶⁃颞叶⁃基底节

回路产生并传播，病变可能源于神经网络中任一部

位［14］。目前 FBDS是肌张力障碍还是癫痫发作仍存

争议［15］。FBDS主要表现为单侧上肢、下肢及面部

不自主运动，仅持续数秒，发作频繁者每日发作高

达数百次，抗癫痫发作药物通常无效，但免疫治疗

可显著减少发作频率［11］。本组有 2例（例 7、例 12）
以 FBDS为首发症状，2例（例 8、例 13）病程中出现

FBDS，其中 2例首发患者予以抗癫痫发作药物联合

治疗 1周，效果均欠佳，4例均予以免疫治疗后完全

缓解，与既往研究结果相一致［11］。

抗 LGI1抗体相关脑炎的癫痫发作常表现为颞

叶发作和继发性全面性强直 ⁃阵挛发作（GTCS）［16］。

自身免疫性脑炎尤其抗 LGI1相关脑炎患者经过免

疫治疗之后较少遗留自身免疫相关性癫痫 ［17］。

2020年 7月，国际抗癫痫联盟（ILAE）自身免疫和炎

症工作组在《继发于自身免疫性脑炎的急性症状性

癫痫发作和自身免疫相关性癫痫：概念性定义》［18］

中指出，自身免疫性脑炎急性症状性癫痫发作系发

生于自身免疫性脑炎活跃期的癫痫发作，需数周甚

至数月方可得到控制，自身免疫性脑炎病情控制

后，癫痫发作也可得到控制；自身免疫相关性癫痫

图 3 例 1视频脑电图显示右侧额区、前中颞区尖慢复合波（箭头所示）
Figure 3 The VEEG of Case 1 showed sharp and slow wave complex in the right frontal area and the anterior
middle temporal area (arrows indicate).
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系充分免疫治疗后仍存在的持续性癫痫发作，且无

明显炎症反应证据。自身免疫性脑炎急性期出现

急性症状性发作，应尽早开始免疫治疗同时辅以抗

癫痫发作药物［19］。本组有 6例出现癫痫发作，均为

颞源性癫痫发作，其中 4例为继发性全面性强直 ⁃阵
挛发作，免疫治疗同时给予抗癫痫发作治疗（单药

或联合用药），大多数抗 LGI1抗体相关脑炎癫痫发

作预后良好，仅少部分患者进展为慢性癫痫［20］。本

组仅 1例（例 6）随访 15 个月，经充分免疫治疗后末

次随访时仍遗留癫痫发作，门诊复查头部 FLAIR成

像可见左侧海马高信号，符合自身免疫相关性癫痫

的诊断。抗 LGI1抗体相关脑炎发病初期头部影像

学检查可正常，随着疾病进展，41% ~ 95%患者可出

现海马萎缩［21］，部分患者 PET显像可见颞叶内侧和

基底节区高代谢［7］。本组有 3例患者头部 FLAIR成

像显示海马、颞叶高信号。但遗憾的是，本组患者

受条件所限均未行 PET显像。

约 67%的抗 LGI1抗体相关脑炎患者伴低钠血

症，其发生机制尚不明确，可能为抗 LGI1抗体作用

于下丘脑和肾脏，或者下丘脑抗 LGI1抗体引起抗利

尿激素分泌异常［22⁃23］。难治性低钠血症被认为是抗

LGI1抗体相关脑炎的前驱症状［24］。本组有 4例患

者并发低钠血症，经免疫治疗后血清钠均恢复正

常，临床症状改善，提示低钠血症可能与疾病严重

程度有关。有 5% ~ 10%的抗 LGI1抗体相关脑炎患

者合并肿瘤，尤以胸腺瘤多见［7］，可能是由于肿瘤细

胞与神经细胞存在共同的抗原决定簇，肿瘤细胞作

为抗原引起交叉免疫反应，导致神经损伤［25］。对于

确诊时尚未发现肿瘤的抗 LGI1抗体相关脑炎患者，

应定期随访，密切监测肿瘤标志物。本组有 2例（例

3、例 4）患者血清抗 NMDAR抗体阳性（均 1∶10），虽

根据《中国自身免疫性脑炎诊治专家共识（2022年
版）》［7］，尚无法诊断为抗 NMDAR抗体脑炎，但提示

存在潜在恶性肿瘤或脑炎的副肿瘤性质以及临床

综合征叠加的可能［26］。

抗 LGI1抗体相关脑炎的治疗与其他类型自身

图 4 例 13于清醒状态下临床监测到右侧面部、上肢、下肢 FBDS，同步视频脑电图显示肌电伪迹掩盖脑电信号，
爆发约 3 s后减弱

Figure 4 FBDS occurred on the right face, upper limb and lower limb during waking state of Case 13, and the
VEEG showed myoelectric artifacts masked EEG signals, and weakened after about 3 s.
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［王佳伟 , 曹阳月 . 应重视无菌性脑膜炎及抗体阴性的自身免

疫性脑炎的诊断［J］. 中国现代神经疾病杂志 , 2021, 21:335⁃
338.］
Ramberger M, Berretta A, Tan JMM, Sun B, Michael S, Yeo T,
Theorell J, Bashford ⁃Rogers R, Paneva S, O'Dowd V, Dedi N,
Topia S, Griffin R, Ramirez⁃Franco J, El Far O, Baulac S, Leite
MI, Sen A, Jeans A, McMillan D, Marshall D, Anthony D,

免疫性脑炎相似，包括免疫治疗、对症治疗、支持治

疗和康复治疗，合并肿瘤者予肿瘤切除术等抗肿瘤

治疗［7］。免疫治疗包括一线免疫治疗、二线免疫治

疗、长程（维持）免疫治疗、升级免疫治疗等［7］。一线

免疫治疗包括糖皮质激素、静脉注射免疫球蛋白和

血浆置换疗法，已广泛应用于自身免疫性脑炎［27］。

研究显示，IgG4为 LGI1 IgG 的主要亚型，少数为

IgG1，IgG4与 Fcγ受体的亲和力较低，而免疫球蛋白

主要通过竞争性阻断 Fcγ受体、阻止补体激活而发

挥治疗作用［28］，因此抗 LGI1抗体相关脑炎患者静

脉注射免疫球蛋白效果有限。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，

主要用于一线免疫治疗效果欠佳的重症患者［27，29］。

若经 2种及以上一线免疫治疗 2周后病情仍无明显

好转，应及时启动利妥昔单抗二线免疫治疗［7］。利

妥昔单抗具有靶向 B淋巴细胞的作用，通过特异性

结合 B淋巴细胞表面 CD20引起 B淋巴细胞耗竭，并

产生免疫调节活性［30］。本组有 1例（例 13）首次入

院时血清抗 LGI1抗体滴度为 1∶32，予以静脉滴注

甲泼尼龙琥珀酸钠治疗，出院后 3 个月复查血清抗

LGI1抗体升至 1∶100，再次入院静脉滴注甲泼尼龙

琥珀酸钠，再次出院后 3个月（首次出院后 6 个月）

复查血清抗 LGI1抗体降至 1∶32，仅遗留轻度认知

功能障碍，免疫治疗维持 1年。该例患者可以考虑

予以利妥昔单抗，但因无法获得该药物且病情有所

改善，随访过程中病情稳定，故继续予以激素治疗。

一般认为，自身免疫性脑炎临床症状改善或病情稳

定 ≥ 2 个月再次出现边缘系统症状或症状加重

（mRS评分增加 ≥ 1分）即为复发［7］。本组有 1例患

者（例 13）首次出院后 3 个月认知功能障碍明显加

重，复查血清抗 LGI1抗体滴度为 1∶100，mRS评分

增加 2分，考虑抗 LGI1抗体相关脑炎复发。长程免

疫治疗适用于复发性、难治性或慢性病程的自身免

疫性脑炎，包括吗替麦考酚酯、硫唑嘌呤和重复利

妥昔单抗等［27］。血清和（或）脑脊液抗 LGI1抗体滴

度与复发风险的相关性尚存一定争议［31］。

综上所述，对于急性或亚急性发病且表现为近

事记忆减退、癫痫发作和精神行为异常等边缘系统

症状的患者，应考虑自身免疫性脑炎，出现特征性

FBDS和难治性低钠血症，应高度怀疑抗 LGI1抗体

相关脑炎，及时行抗体检测以明确诊断［32］。本文样

本量较小，随访时间较短，循证医学证据等级较低，

血液和脑脊液样本同时送检比例较低，后续尚待进

一步积累样本深入探究。
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下期内容预告 本刊 2023年第 11期报道专题为脑小血管病，重点内容包括：中国常染色体显性遗传性脑动脉病伴皮质下梗死

和白质脑病临床诊治指南（2022版）计划书；脑小血管病诊断与预后评价标志物研究进展；血脑屏障改变与脑小血管病相关性

研究进展；脑白质高信号评价的演变；Wills环变异与脑大血管和小血管病变相关性研究进展；Parry⁃Romberg综合征微血管血

栓形成机制：两例报告并文献复习；颈动脉斑块和狭窄与脑小血管病进展相关性分析；甘油三酯⁃葡萄糖指数与脑小血管病不

同影像学标志物相关性分析；青年脑微出血致认知功能障碍两例；COL4A2基因变异致儿童遗传性脑小血管病一例
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