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　 　 抗 α-氨基-3 羧基-5-甲基-4-异恶唑丙酸(α-
amino-3 -hydroxy - 5 -methyl - 4 - isoxazole -propionic

 

acid,AMPA)受体抗体脑炎属于新型边缘性脑炎,其
为自身免疫介导性脑炎,临床发病率较低。 笔者通过

对 1
 

例抗 AMPA2 受体抗体阳性新型边缘性脑炎患

者的病因、病程、临床表现、影像、检验结果进行综合

分析后采用中西医结合治疗,获得显效,现报告如下。
1　 病案资料

　 　 患者,女,22 岁,因“记忆力减退 2
 

d”入院。 患

者家属于 2
 

d 前发现患者记忆力异常,短时记忆丧

失,对约 5
 

min 之前发生的事情完全忘记,如所进食

物、所乘交通工具,定向力减退,不能正确回答当日

日期及所在地点,且计算力下降,远期记忆可。 7
 

d
前患者同事诉其有记忆力下降情况,如反复询问同

一件事。 入院前 4
 

d 诉有头痛,患者对此无记忆。
10

 

d 前患者有呕吐、腹泻病史。 入院查体:体温

36. 3℃,血压 128 / 81
 

mmHg(1
 

mmHg≈0. 133
 

kPa),
脉搏 75 次 / min,心率 18 次 / min;神经系统:神志清

晰,记忆力、定向力下降,双侧瞳孔等大等圆,直径

约 3
 

mm,对光反射灵敏,伸舌居中,四肢肌力肌张力

正常,双侧 Babinski 征(-),共济试验无异常,双侧

深浅感觉无异常,脑膜刺激征( -)。 患者平素纳眠

可,二便调,舌红、苔白腻,脉弦滑。 入院后进一步

完善相关检查,颅脑 CT 示:未见明显异常;脑电图

示:正常范围脑电图;心电图示:大致正常心电图;
颅脑 MRI+MRA 示:双侧海马信号异常(见图 1);颅

脑 MRA 示:未见明显异常;颅脑 MRI 增强示:脑实

质内未见确切异常对比强化灶。 实验室检查结果:
抗甲状腺球蛋白抗体(TGAb)370. 6

 

IU / ml、抗甲状

腺过氧化物酶(TPO) 41. 78
 

IU / ml;同型半胱氨酸

17. 9
 

μmol / L;淋巴细胞百分比 17. 1%;肝、肾功能、
电解 质 等 其 他 化 验 结 果 均 正 常。 脑 脊 液 蛋 白

0. 67
 

g / L,脑脊液糖 4. 8
 

mmol / L。 自身免疫性脑炎

抗体 20 项(外检)示:血清与脑脊液均抗谷氨酸受

体(AMPA2 型)抗体 IgG 阳性(血清及脑脊液阳性

滴度值均 1 ∶30)(见图 2、3);病毒性脑炎 7 项(脑脊

液)定性为阴性;肿瘤标志物未见明显异常,副肿瘤

综合征相关抗体 14 项未见明显异常;妇科及腹部

彩超示:双卵巢多囊样改变。 西医诊断:抗 AMPA2
受体抗体脑炎。 中医诊断:痴呆,痰蒙神窍证。 西

医治疗:予人免疫球蛋白(20
 

g / d 静脉滴注)增强机

体抗感染和免疫调节能力,5
 

d 后停用;甲强龙激素

静脉滴注冲击治疗 5
 

d(前 3
 

d 剂量为 1000
 

mg / d,
后 2

 

d 剂量为 500
 

mg / d),后每 7
 

d 减量,14
 

d 后改

用醋酸泼尼松片口服(20
 

mg,每天 1 次)维持治疗;
注射用阿昔洛韦抗病毒抗感染治疗 14

 

d(前 9
 

d 予

0. 5
 

g,每 8
 

h 静脉滴注 1 次,后 5
 

d 改为每天 2 次)。
中医治则:化痰开窍,安神益智。 予涤痰汤治疗。
处方:人参 10

 

g,半夏 15
 

g,竹茹 12
 

g,胆南星 10
 

g,
枳实 10

 

g,茯苓 10
 

g,九节菖蒲 10
 

g,橘红 10
 

g,炙甘

草 9
 

g。 每天 1 剂,水煎,早晚饭后 30
 

min 温服。 饮

食忌腥辣。 治疗第 3 天,患者病情出现进一步进
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展,症见:神昏,不识人,呼之有反应,无言语应答,
表情淡漠,烦躁,站立、行走不稳,纳少、眠差,停服

中药。 治疗第 6 天加用甘露醇(125
 

ml 静脉滴注,
每天 2 次)降颅内压脱水防止脑水肿,5d 后患者病

情相对稳定停用。 治疗第 17 天患者神志渐清,记

忆力减退,反应迟钝,表情淡漠,烦躁不安,寡言少

语,纳少,腹胀,入睡困难,眠浅易醒,二便调,舌淡、
苔白腻,脉弦滑。 继上方加用生龙骨 15

 

g、酸枣仁

15
 

g、远志 10
 

g。 服用中药治疗至出院。 患者出院

前症状体征明显改善,复查各种实验室指标及影像

学指标明显好转,嘱出院后在家进行康复治疗,并

定期复查。

图 1　 颅脑 MRI(T2
 

Flair)示双侧海马异常

高信号(图中箭头所示)

图 2　 血清样本自身免疫性脑炎 AMPA2
检测结果示红光通道图片(阳性滴度值 1 ∶30)

图 3　 脑脊液样本自身免疫性脑炎 AMPA2
检测结果示红光通道图片(阳性滴度值 1 ∶30)

2　 讨　 　 论

　 　 新型边缘性脑炎作为一种新概念性脑炎,自
2007 年被临床研究者发现并日益受到临床工作者

的重视。 其抗体主要是作用于细胞表面抗原,可合

并肿瘤也可不合并,免疫治疗效果佳。 新型边缘性

脑炎根据受体类型有不同分型,AMPAR 受体脑炎

就是其中一种,虽分型不同,但临床表现无明显差

异,起病多呈急性或者亚急性,少部分也可隐袭起

病。 早期以焦虑等精神障碍表现为主,进而出现严

重的近记忆减退,伴有错乱、幻觉、部分或者全身癫

痫、运动障碍等症状,严重者发展为进展性痴呆,记
忆力减退和痴呆可作为特征性症状。

抗 AMPAR 受体脑炎病因目前尚不明确,但边

缘性脑炎大多由于病毒或者免疫等因素引起,抗

AMPA2 受体是一种四聚体结构,由 Glu
 

R1 ~ 4 亚单

位组成,对许多突触传导及后膜可塑性意义重大,
而抗体作用使得 Glu

 

R1 / 2 亚基数量减少致突触

AMPAR 簇会产生可逆性减少[1] ,进而影响突触信

息传递出现记忆力下降。 AMPAR 抗体作用的可逆

性也就意味着患者血清及脑脊液中 AMPA 受体抗

体滴度逐步减低,记忆力会逐步提高,但目前临床

上未有相关具体研究报道。 颅脑 MRI 上表现具有

多样性,但同样具有一定特异性,表现为完全正常,
也可累及海马区及边缘系统或者边缘系统以外的

皮质,相应病变区域出现 Flair 或 T2 高信号。 脑电

图可正常,或者出现单侧或双侧颞叶尖波或慢波。
临床主要通过血清及脑脊液相关抗体检测确诊。
该患者诊断为抗 AMPA2 受体抗体脑炎,前驱症状

为胃肠反应,首发症状为记忆力减退,MRI 异常定

位于颅脑海马区,因为患者发病前有胃肠免疫反应

加速了海马等组织的病变,Glu
 

R1 / 2 异聚体组成大

多数海马 AMPAR,因其富含于海马的突触 CA3 ~
CA1 区, 所 以 抗 原 抗 体 反 应 时 海 马 表 现 更 为

明显[2] 。
有研究发现,约 70%抗 AMPAR 受体脑炎患者

可伴有肿瘤的发生,以支气管肿瘤、乳腺癌或胸腺

瘤居多[3] 。 部分患者有日后隐匿性肿瘤的情况发

生,因此无论神经系统症状恢复程度如何,仍有学

者建议年龄超过 18 岁的患者需定期进行肿瘤检测

(至少 2 年进行 1 次) [4] 。 该患者检测有 TPO +
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TGAb 指标异常升高。 有研究者发现甲状腺相关抗

体的升高可能加重自身免疫性脑炎的病情(研究包

括 AMPA2 型、NMDAR 型、GABABR 型与 CASPR2
结合型) [5] ,因此若伴随相关免疫疾病可检测到相

关细胞内抗原抗体,但由于抗 AMPA2 受体脑炎患

者数量的限制,无法研究该具体类型脑炎与甲状腺

相关抗体之间的作用机制及临床转归关系。 希望

在今后的临床观察中可以得出相应的结论,为临床

治疗提供参考。
抗 AMPA2 受体脑炎属于中医学“痴呆”范畴,

病因主要以内因为主,包括七情所伤、久病失养等。
病理产物以痰、瘀较为多见,痰、瘀同时又为致病因

素,亦可为疾病加重发展之原因。 本患者主要以痰

致病,故主以痰论。 《辨证录·呆病门》载:“大约其

始也,起于肝气之郁;其终也,由于胃气之衰。 肝郁

则木克土,而痰不能化,胃衰则土不制水而痰不能

消,于是痰积于胸中,盘积于心外,使神明不清,而
成呆病矣。”此说明痰浊与神明不清关系密切,若痰

浊不消,无形之痰阻生于正气亏虚之地,扰乱髓海,
神机失用,则可发为呆病。 本病病位在脑,与五脏

功能密切相关。 患者平素劳倦,思虑伤脾,脾为后

天之本、生痰之源,脾病则水湿运化不利,聚而生

痰,肝风夹痰上蒙清窍,神明不清,则出现头晕、健
忘,甚至痴呆。 该患者因痰湿上犯脑窍而出现记忆

力、计算及定向能力减退;舌红、苔白腻、脉弦滑均

为痰湿之征;痰阻经络则出现肢体麻木或不利。 脾

为气血生化之源,心脾亏虚,脾失健运,水谷精微运

化不利,故心失所养,同时“痰”作祟,故出现失眠、
烦躁不安。 其病性属于本虚标实,治疗遵循标本兼

顾的原则。
目前,临床上西医关于抗 AMPA2 受体脑炎的

治疗无具体指南,首先推荐一线免疫治疗包括糖皮

质类固醇激素、血浆置换、免疫球蛋白联合治疗,二
线免疫治疗包括利妥昔单抗、硫唑嘌呤、环磷酰胺

等免疫抑制剂[6] 。 Hoftberger 等[7] 通过总结 22
 

例

抗 AMPA 受体抗体阳性患者的临床特点发现,其预

后较其他类型脑炎患者稍差,尤其是伴有肿瘤或者

免疫疾病。 本例患者在西医治疗基础上加用中医

疗法,根据患者病情应用涤痰汤变方,化痰与健脾

并存,从根本上杜绝生痰之源,又可化已生之痰,同

时加用养心安神药使脏腑功能相合。 方中人参大

补元气,半夏、胆南星、橘红、竹茹、枳实、九节菖蒲

均有化痰作用,半夏与橘红为治痰要药,胆南星善

走经络,可祛风化痰止痉,枳实归脾胃二经,理气化

痰之力强,茯苓、九节菖蒲、甘草均可健脾,茯苓还

可除湿,竹茹既化痰除烦,又清心解郁;龙骨、酸枣

仁、远志均可安神养心助眠。 患者入院后病情进展

较快,一线治疗及对症治疗效果总体疗效好,临床

医师需警惕该疾病病程病情进展,并及时给予免疫

及对症治疗。
对于突发不明原因的记忆力下降伴高级智能

活动减退患者,临床上要考虑到新型边缘性脑炎的

可能性,因其影像学上表现得多样化,需要深一步

掌握新型边缘性脑炎在影像学上表现,更需要临床

上结合患者病因、病程、症状、体征判断,通过血清、
脑脊液相关抗体确诊,防止误诊漏诊。 因其预后相

对较差,更需要进一步研究中西医治疗提高临床上

此类疾病的治愈率,改善患者日后的生活质量。 半

年后随访,该患者记忆力逐步改善,未有复发情况,
恢复良好,仍嘱其定期进行复查及肿瘤检测,防止

日后复发及肿瘤的发生。
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