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　　患者，男，３９岁，维吾尔族，因“反复意识丧失伴头痛、四肢
抽搐１个月”于２０２２年１２月６日就诊于我科。患者于１个月
前突发意识丧失、四肢僵直抽搐，具体持续时间不详，约１小时
后患者苏醒，醒后不能回忆发作时的情况，醒后伴前额部及双

颞侧胀痛、恶心呕吐，呕吐后疼痛不能缓解，同时伴左侧肢体无

力，遂于当地医院就诊，完善头颅 ＣＴ未见出血，按“脑梗死”予
对症治疗后头部不适仍反复发作，２０日前患者再次出现意识丧
失，四肢抽搐，具体抽搐时间仍不详，伴恶心呕吐，再次就诊于

当地医院，完善头颅 ＣＴ未见出血，予输液治疗后症状较前缓
解，但仍有行走不稳，期间患者逐渐出现四肢无力，翻身困难。

１周前患者出现小便困难，故就诊于我院急诊科，以“头痛待查”
收住我科。既往史、个人史、家族史均无特殊。入院后体格检

查：Ｔ３８．８℃，Ｐ９４次／ｍｉｎ，Ｒ２０次／ｍｉｎ，ＢＰ１２５／７９ｍｍＨｇ，营养
中等，全身浅表淋巴结未触及肿大，心肺腹部体格检查均无明

显异常。神经系统体格检查：神志清晰，精神欠佳，问话无应

答，双侧额纹对称，眼睑无下垂，双侧瞳孔等大等圆，直径３ｍｍ，
对光反射灵敏，双侧鼻唇沟对称，咽反射存在，伸舌居中，四肢

肌肉形态正常，四肢肌张力正常，四肢肌力４级，四肢腱反射减
弱、双侧 Ｂａｂｉｎｓｋｉ征阳性、Ｃｈａｄｄｏｃｋ征可疑阳性，颈部略有抵
抗，克氏征、布氏征均为阴性。辅助检查：入院后完善血常规、

凝血功能、糖化血红蛋白测定、肾脏循环免疫组合、肝肾功能、

乙肝５项（乙肝表面抗原及抗体、乙肝ｅ抗原及抗体、乙肝核心
抗体）、ＨＩＶ＋丙肝＋梅毒、结核感染Ｔ淋巴细胞检测、血清病原
学检测、血同型半胱氨酸、贫血３项（血清铁蛋白、维生素 Ｂ１２、
叶酸）、肿瘤标志物等检查结果均未见明显异常。心电图结果：

窦性心动过速。肺部 ＣＴ检查结果：纵隔稍高密度淋巴结。浅
表淋巴结超声及泌尿系统彩色超声检查结果均未见明显异常。

头颅增强ＭＲＩ检查结果：胼胝体肿胀，胼胝体及双侧扣带回信
号异常，考虑脑炎较肿瘤性病变可能性大。２０２２年１２月９日
完善腰椎穿刺术送脑脊液常规 ＋生化检查结果示潘氏试验阳
性，ＷＢＣ计数１４９×１０６／Ｌ（０～５×１０６／Ｌ，括号内为正常参考值
范围，以下相同），蛋白定量 １．３６ｇ／Ｌ（０．２０～０．４０ｇ／Ｌ），Ｃｌ－

１１５．４ｍｍｏｌ／Ｌ（１２０．０～１３０．０ｍｍｏｌ／Ｌ）。２０２２年１２月９日复查
头颅ＭＲＩ检查结果：胼胝体肿胀，胼胝体及双侧扣带回信号异
常（图１）。考虑诊断：颅内感染。予更昔洛韦每次２５０ｍｇ、每日

２次静脉注射抗病毒等对症治疗，期间患者症状无明显改善，
２０２２年１２月１５日再次完善脑脊液常规 ＋生化检查结果示潘
氏试验阳性，ＷＢＣ计数８０×１０６／Ｌ，Ｃｌ－１１３．７ｍｍｏｌ／Ｌ，蛋白定量
１．２２ｇ／Ｌ。脑脊液一般细菌涂片、特殊细菌涂片、结核菌涂片、
墨汁染色结果均为阴性。长程视频脑电图结果提示：全脑慢波

活动，左侧中央颞区癫痫样放电。外送血清及脑脊液副肿瘤相

关抗体，抗Ｈｕ、Ｙｏ、Ｒｉ抗体均为阴性，血清抗 Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体
ＩｇＧ阳性。最终诊断：抗Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体相关自身免疫性脑炎
（ＡＥ）。予甲泼尼龙每日５００ｍｇ、连续静脉滴注３日冲击治疗，
随后改为泼尼松每日６０ｍｇ口服，之后每两周减量５ｍｇ直至停
药。患者恢复尚可，进一步完善腹盆腔平扫 ＣＴ检查结果未见
明显异常，建议患者完善ＰＥＴＣＴ以进一步除外肿瘤病变，患者
因个人原因拒绝，嘱出院后密切随访，３个月后随访无复发。

图１　２０２２年１２月９日患者复查头颅ＭＲＩ检查结果

（Ａ：双侧胼胝体压部受累；Ｂ：双侧胼胝体体部受累；横断面）

　　讨　　论
ＡＥ是一组免疫介导的中枢神经系统炎症性疾病，ＡＥ患者

可有多种临床表现，包括行为和精神症状、自主神经功能紊乱、

运动失调和癫痫发作等［１３］。针对患者神经元自身抗原的免疫

反应产生的不同抗体，可将其分为不同的亚群［４］，包括针对细

胞表面抗原的抗体（ＣＳＡａｂ）、针对突触抗原的抗体（ＳｙＡａｂ）和
针对神经元内抗原的抗体（ＩＮＡａｂ）３类［５］。ＡＥ在脑炎患者中
约占１０％～２０％，年平均发病率约为０．８／１０万人［６］。ＡＥ应从
患者的临床表现、影像学检查、脑脊液结果等多方面综合判断。

ＡＥ多累及边缘系统，在ＭＲＩ成像上多表现为边缘系统Ｔ２或液
体衰减反转恢复序列（ＦＬＡＩＲ）异常信号。而双侧胼胝体受累的
ＡＥ患者在临床上少见，胼胝体位于大脑半球纵裂的底部，是最
大的联合纤维，纤维进入两侧半球后散开，投向各个脑回，连接

两侧大脑半球。因其解剖结构的生理特点，累及胼胝体的病变
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比较少见。本例患者为中青年男性，急性起病，存在癫痫发作、

精神行为异常（主要表现为缄默不语，对话无应答）等表现，

ＭＲＩ检查结果提示双侧胼胝体肿胀受累，脑电图检查提示全脑
慢波活动，左侧中央颞区癫痫样放电，副肿瘤抗体检测结果示

血清抗Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体 ＩｇＧ阳性。因此，参照２０２２年《中国
自身免疫性脑炎诊治专家共识》［７］，该患者最终被诊断为抗

Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体相关ＡＥ。
ＡＥ抗原种类多样，最常见的为抗 Ｎ甲基Ｄ天冬氨酸受体

（抗ＮＭＤＡＲ）脑炎［８］。抗Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体阳性自身免疫性脑炎
在临床中较为少见，突触囊泡蛋白 Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ最早于１９９２年
由Ｌｉｃｈｔｅ等［９］发现。这种蛋白负责在 ＧＡＢＡ从轴突末端流出
后，对囊膜进行内吞作用［１０］。Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ功能障碍会导致其
对突触囊泡的内吞作用减弱，进而降低 ＧＡＢＡ能的突触前抑制
作用，可能导致认知功能损害及癫痫［１１１２］。既往研究发现抗

Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体阳性患者在脑干、脊髓和背根神经节有 ＣＤ８＋

Ｔ淋巴细胞浸润，提示体液免疫及细胞免疫可能在该疾病中存
在共同作用［１３］。孤立的抗 Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体阳性患者常表现
为僵人综合征，近年来也发现以边缘性脑炎、脊髓疾病、周围神

经病等形式起病的病例［１４］。陈越等［１５］的报道分析了１２例抗
Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体阳性的副肿瘤神经综合征（ＰＮＳ）患者，其中
６例患者以肢体无力、步态不稳等运动障碍症状起病。随着更
多的神经抗体被发现，既往许多被归类为神经退行性疾病相关

的运动障碍被重新归类为自身免疫介导的运动障碍［１６］。本例

患者在病程中出现肢体无力、行走不稳等症状，推测可能属于

抗Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体介导的自身免疫性疾病导致。
抗Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体属于ＰＮＳ特征性抗体。ＰＮＳ是一种免

疫介导的、在肿瘤未发生浸润及转移情况下通过间接影响导致

的神经系统疾病，大多数患者出现神经系统症状的时间早于癌

症诊断［１７］。早期的研究认为抗 Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体阳性常见于
患有乳腺癌的女性［１８］，之后的研究提示抗 Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体与
结肠腺癌、霍奇金病和小细胞肺癌也有关［１９２０］。也有研究提示

Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体阳性患者可能合并有其他自身免疫性抗体，这
通常高度提示合并癌症可能［２１］。因此对于抗Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体
阳性患者应进行全面的肿瘤筛查。但也有部分抗 Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ
抗体阳性患者经过较长时间的随访仍未见肿瘤［２２］。本例患者

在检测出抗Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体阳性后进一步进行了肿瘤相关筛
查，但未发现异常，建议患者完善ＰＥＴＣＴ，患者因个人原因未进
一步行ＰＥＴＣＴ检查。

早期进行免疫治疗可改善ＡＥ患者预后［２３］。目前针对 ＡＥ
的一线治疗方案包括：静脉注射糖皮质激素、静脉注射免疫球

蛋白（ＩＶＩｇ）、血浆置换，其中静脉注射糖皮质激素作为首选一
线治疗方案［７］。本例患者应用抗病毒治疗及激素冲击治疗后

预后良好。

综上所述，抗Ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ抗体相关的 ＡＥ临床表现多样，
且常常合并肿瘤，当考虑患者为ＡＥ时应进行详细的筛查，避免
漏诊误诊。免疫治疗通常可以取得满意的疗效，但应注意后续

随访。
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