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摘  要 

目的：我们旨在通过总结1例抗LGI1抗体相关脑炎合并葡萄膜炎的临床表现和辅助检查等特点，以提高

临床医生对疾病的认识。方法：回顾性分析了1例抗LGI1抗体相关脑炎合并葡萄膜炎的临床资料，并进

行了文献复习。结果：患者为中年男性，既往葡萄膜炎病史，以意识障碍、认知下降、顽固性低钠血症、

面–臂肌张力障碍发作为主要临床表现，颅脑磁共振提示海马、颞叶等脑组织多发异常信号，血清抗体

检测发现LGI1抗体阳性。诊断明确后给予患者激素联合丙种球蛋白治疗，上述症状均较前好转。结论：

LGI1抗体脑炎常合并其他自身免疫性疾病，它应该被进一步的检测。 
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Abstract 
Objective: We aimed to improve clinicians’ understanding of the disease by summarizing the clin-

 

 

*通讯作者 Email: zhch0532@sina.com 

https://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2023.132375
https://doi.org/10.12677/acm.2023.132375
https://www.hanspub.org/


王瑶，周畅 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2023.132375 2653 临床医学进展 
 

ical manifestations and ancillary tests of one case of anti-LGI1 antibody-associated encephalitis 
with uveitis. Methods: The clinical data of one case of anti-LGI1 antibody-associated encephalitis 
combined with uveitis were retrospectively analyzed, and the literature was reviewed. Results: 
The patient is a middle-aged man with a history of previous uveitis, who presented with impaired 
consciousness, cognitive decline, intractable hyponatremia, and face-brachial dystonia. Cranial mag-
netic resonance showed multiple abnormal signals in brain tissues such as hippocampus and tem-
poral lobe, and serum antibody testing is positive for LGI1 antibodies. After the diagnosis was clear, 
the patient was given hormone plus gamma globulin therapy, and the above symptoms were bet-
ter than before. Conclusion: LGI1 antibody encephalitis is often associated with other autoimmune 
diseases, which should be further tested. 
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1. 引言 

抗富亮氨酸胶质瘤失活蛋白 1 (leucine-rich glioma inactivated 1, LGI1)抗体相关脑炎是第二大常见的

自身免疫性脑炎(autoimmune encephalitis, AE) [1]，它以认知功能障碍或快速进行性痴呆、精神障碍、面–

臂肌张力障碍发作(faciobrachial dystonic seizure, FBDS)和顽固性低钠血症为主要特征[2]。葡萄膜炎

(Uveitis)是一组以眼内炎症为特征的疾病，根据病因可以把它分为感染性和非感染性[3]，而大多数的非

感染性葡萄膜炎是一种免疫介导的疾病，临床主要以眼痛、眼部发红、飞蚊症和对光敏感为主要表现[4]。
近年来，赵等人发现，抗 LGI1 型脑炎常合并一些自身免疫性疾病(13/111)，如淋巴瘤性甲状腺肿(6/13)
及白癜风(2/13)等疾病，但 LGI1 抗体相关脑炎合并葡萄膜炎相对较为少见(1/13) [5]。本文对我院于 2022
年 6 月收治的 1 例抗 LGI1 抗体相关脑炎合并葡萄膜炎的患者进行了回顾性分析，并复习了相关文献，进

而提高临床上对该病的认识。 

2. 临床资料 

患者，男性，54 岁，因“头痛伴发热 5 天，意识不清 1 天”于 2022-06-15 入院。患者于 5 天前(2022-06-10)
无明显诱因出现头痛，伴双眼红肿疼痛、视物不清，伴发热，最高达 38℃，自感记忆力减退，以近记忆

力下降为主，表现为对刚说过的话回忆较困难，无吞咽困难、饮水呛咳，无恶心呕吐，无意识障碍及肢

体抽搐等。症状逐渐加重，就诊于当地医院，予以抗感染、补钠、抑酸护胃、降颅压等治疗，病情未见

明显好转。患者于 1 天前(2022-06-14)出现意识障碍，不能言语，仍有发热，就诊于我院急诊，行颅脑

CT 平扫示左侧豆状核密度略增高(图 1)，予以头孢哌酮钠舒巴坦钠(舒普深)抗感染、更昔洛韦抗病毒、化

痰、营养支持等治疗，症状未见明显好转，为进一步诊治收入我科。患者自发病以来，神志逐渐欠清，

精神欠佳，饮食睡眠一般，大小便尚可，体重未见明显减轻。 
既往“葡萄膜炎”2 年，2 月前患者无明显诱因出现发热伴咳嗽、咳黄痰，最高体温 38℃，眼科查

体：结膜混合充血(++)并水肿，角膜透明，前房稍浅，房水浑浊、房水细胞(++)、房水闪辉(++)，广泛虹

膜部分后粘连，瞳孔不圆，形态欠规则，对光反射灵敏，晶状体皮质及核性混浊，III 级核，玻璃体玻璃 
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注：左侧豆状核密度略增高，老年性脑改变 

Figure 1. Cranial CT 
图 1. 颅脑 CT (2022-06-14) 

 
腔内可见大量团絮状浑浊，眼底窥不清，诊断为“葡萄膜炎”，后逐渐出现双耳听力减退，半月前接受

激素续贯治疗半月及双眼球旁注射曲安奈德(TA)各 30 mg 2 次，且分别于 2022-06-01、2022-06-08 分别肌

注“阿达木单抗”80 mg、40 mg 治疗，出院后继续口服激素治疗；既往“慢阻肺”7 年，平素时有咳嗽、

咳痰；否认肝炎病史，无结核病史，否认疟疾病史，否认密切接触史，否认高血压、心脏病史，否认糖

尿病、脑血管疾病、精神疾病史，否认手术史，无外伤史，无输血史，无特殊食物及药物过敏史，预防

接种史不详。个人史及家族史无明显特殊。 
入院神经系统查体：T：38℃，P：120 次/分，R：26 次/分，BP：161/99 mmHg。意识模糊，精神差，

记忆力减退，双眼球结膜充血水肿，瞳孔不圆，形态欠规则，直接及间接对光反射迟钝，双眼视力下降。

双侧鼻唇沟对称，无嘴角歪斜，四肢可见自主活动，四肢肌张力稍高，病理征未引出，颈部抵抗感。余

查体不合作。MMSE 及 MOCA 无法查。 
入院辅助检查：① 甲功：甲状腺球蛋白 159.6 ng/ml (正常参考值：1.4~78)，游离三碘甲腺原氨酸 1.65 

pmol/L (正常参考值：3.1~6.80)，余甲功指标未见明显异常。② 男性肿瘤标志物：癌胚抗原 5.4 ng/ml (正
常参考值：0~3.4)，糖类抗原 72~47.53 U/ml (正常参考值：0~6.9)，FPSA/TPSA 0.116，余肿瘤标志物指

标未见明显异常。③ 感染相关指标：传染性标志物 4 项检测、结核抗体测定、结核感染 T 细胞检测、出

血热病毒抗体检测、布鲁氏菌胶乳凝集试验、痰培养、血培养未见明显异常。④ 电解质及部分感染指标：

见表 1。⑤ 脑电图(2022-06-15，见图 2)：中度异常脑电图。 
 

Table 1. Electrolyte and infection indicators 
表 1. 电解质指标及感染指标 

指标 正常范围 2022-06-16 2022-06-23 2022-07-04 2022-07-09 

血钠 135~145 mmol/L 127.5 126.3 130.3 134.1 

血氯 96~108 mmol/L 86.3 91.4 96.2 97.9 

白细胞计数 3.5~9.5 * 109/L 18.92 13.46 14.49 13.68 

中性粒细胞计数 1.8~6.3 * 109/L 17.8 11.69 11.46 9.87 

CRP 0~5 mg/l 79.85 1.75 28.28 1.85 

降钙素原 <0.05 ng/mL 48.5 0.34 0.18 - 

https://doi.org/10.12677/acm.2023.132375


王瑶，周畅 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2023.132375 2655 临床医学进展 
 

 
注：慢波，1.5~3 HZ 中波幅 δ活动，额颞区较多量，部分呈节律出现，右侧明显；5~7 HZ 低-波幅 θ活动，各区多

量，大部分呈节律出现。(2022-06-15) 

Figure 2. EEG 
图 2. 脑电图 

3. 诊疗经过 

入院后给予患者更昔洛韦抗病毒、舒普深抗感染、补钠、雾化排痰、营养支持等治疗。入院后患者

病情进行性加重，于 2022-06-15 19:35 出现呼吸急促，伴喘鸣音。查体：体温：38℃，心率 127 次/分，

呼吸 35 次/分，血压 161/95 mmHg，鼻导管吸氧，血氧饱和度 85%，予以面罩吸氧后血氧饱和度改善至

92%。浅昏迷状态，球结膜红肿，双肺呼吸音粗，可闻及广泛湿罗音。给予患者止咳平喘、雾化排痰，

并升级抗生素为美罗培南(1.0 g q8h)等治疗。2022-06-16 0:17 患者突发口角及四肢抽搐，症状持续约 20
秒，给予地西泮 10 mg 静脉注射。2022-06-16 5:00 再次口角及肢体抽搐，症状持续约 10 S，未予特殊处

理，后患者未再发作。考虑患者目前合并葡萄膜炎，病情危重，眼科会诊后给予患者普南扑灵滴眼液、

典必殊滴眼液 点双眼 qid 等治疗。入院后第 2 天(2022-06-16)，排除禁忌症，完善腰椎穿刺术测脑脊液

压力 235 mmH2 (1 mm H2O = 0.0098 kPa)；脑脊液常规示白细胞总数 15.00 * 106/L (正常值：0~8 * 106/L)，
外观无色透明；脑脊液生化示葡萄糖 4.61 mmol/L (正常值：2.2~3.9 mmol/L)，氯 107.0 mmol/L (正常值：

123.0~128.0 mmol/L)；脑脊液免疫球蛋白、脑脊液细菌涂片、腺苷脱氨酶未见明显异常。初步考虑病毒

性脑炎、自身免疫性脑炎等可能，建议外送自身免疫性抗体，患者家属拒绝，考虑患者目前病情危重，

磁共振配合不佳，暂继续给予患者更昔洛韦抗病毒及亚胺培南抗感染、补钠、补液等治疗。治疗期间患

者意识状态较前无明显好转，结合患者发热、头痛、脑膜刺激征、葡萄膜炎、听力减退等症状(但无皮肤、

毛发等变化，如白癜风、脱发、白发)，初步考虑不能除外 Vogt-小柳原田综合征、自身免疫性脑炎等免

疫系统疾病，与患者家属沟通后给予患者甲泼尼龙琥珀酸钠 80 mg/d 静滴 经验性治疗，同时联用抑酸护

胃、补钙等治疗。入院后第 9 天(2022-06-23)，患者仍有意识欠清，不能言语，但无发热、肢体抽搐等情

况，且血常规、CRP、降钙素原等指标均较前明显好转，完善颅脑 MR 平扫及增强(见图 3(A)，图 3(B))， 
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注：多发脑组织肿胀，皮层为著，呈稍高 T2-FLAIR 信号(A、C、E)、弥散高信号(B、D、

F)；(A、B：2022-06-23；C、D：2022-07-09；E、F：2022-10-03)。 

Figure 3. Cranial MR 
图 3. 颅脑 MR 

 
示脑内多发异常信号，且强化不明显，脑炎可能，符合脑白质血管性脱髓鞘改变(Fazekas 1 级)，脑室系

统轻度扩张，双侧上颌窦炎，双侧腮腺改变。入院后第 10 天(2022-06-24)再次动员患者家属复查腰椎穿

刺并外送自身免疫性抗体，排除相关禁忌症后，腰椎穿刺测脑脊液压力 240 mm H2O，脑脊液细胞数及外

观正常，脑脊液生化：氯 112.1 mmol/L (正常值：123.0~128.0 mmol/L)，脑脊液免疫球蛋白测定示脑脊液

免疫球蛋白 M 1.89 mg/L (0~1.3 mg/L)，脑脊液免疫球蛋白 G 61.60 mg/l (0~34 mg/L)，脑脊液细菌涂片三

项检测、腺苷脱氨酶、脑脊液细菌培养均未见明显异常。入院后第 12 天(2022-06-27)，外送结果回示：

脑脊液自身免疫性脑炎抗体阴性，血清自身免疫性脑炎抗体：LGI1 抗体 IgG 阳性 1:100+，余抗体均为

阴性。诊断为 LGI1 抗体相关脑炎，同患者家属交待病情，调整治疗方案，建议使用激素冲击治疗，并应

用丙种球蛋白或血浆置换治疗，患者家属商议后拒绝应用大剂量激素冲击治疗，同意使用丙种球蛋白进

行免疫抑制治疗。具体如下：丙种球蛋白静滴 30 g/d 连用 5 天(2022-06-28~2022-07-02)，同时继续抗感染、

补钠、补钾及补充白蛋白等治疗。经激素及并丙种球蛋白治疗 5 天内，患者意识逐渐转清，可简单对答，

认知功能略有改善，电解质逐渐恢复正常。入院后第 19 天(2022-07-09)，复查颅脑 MR 平扫(见图 3(C)，
图 3(D))，示脑炎治疗后复查所见，较前好转，符合脑白质血管性脱髓鞘改变(Fazekas 1 级)，脑室系统轻

度扩张，双侧上颌窦炎。入院后第 21 天(20222-07-11)，完善眼科检查示 视力右眼 0.2，左眼 0.15，眼压

右 15 mmHg，左 8 mmHg，双眼角膜透明，前房深度正常，房水清，瞳孔不圆，直径 4 mm，对光反射迟

钝，虹膜部分后粘连，晶状体不均匀混浊表面见色素颗粒，玻璃体混浊，眼底窥不清。OCT 检查示双眼

黄斑中心凹处浅脱离。眼科会诊后初步诊断双眼陈旧性葡萄膜炎、双眼白内障，双眼炎症较前明显改善，

建议继续使用激素静脉滴注治疗。患者病情平稳后于 2022-07-14 出院，出院后口服激素 60 mg 并缓慢减
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量。出院后 2 月余门诊随访，患者仍有头晕头痛，但尚能耐受，反应及记忆力较前改善不明显，复查颅

脑 MR 平扫(2022-10-03，见图 3(E)，图 3(F))较前(2022-07-09，见图 3(C)，图 3(D))明显好转(诊疗经过，

见图 4)。 
 

 
Figure 4. Process of diagnosis and treatment 
图 4. 诊疗过程 

4. 讨论 

LGI1 抗体相关脑炎是一种由 LGI1 抗体介导的自身免疫性脑炎，据报道它的发病率占自身免疫性脑

炎的 12.8%，是第二大常见的自身免疫性脑炎[6]。LGI1 是钾离子电压门控通道复合物(voltage-gated po-
tassium channel, VGKC)的一部分，主要表达于海马、杏仁核、颞叶皮层等边缘系统[7]。而 LGI1 抗体的

出现破坏了突触间信号传导，导致了神经过度兴奋及可塑性降低，使患者出现近记忆力下降、精神障碍

以及癫痫发作等症状[7] [8]。抗 LGI1 抗体脑炎的诊断需要评估患者的临床表现、颅脑影像、脑电图

(Electroencephalogram, EEG)、脑脊液(Cerebrospinal fluid, CSF)结果和脑脊液与血清抗体等方面[2]。 
快速进展的认知功能减退是 LGI1 抗体相关脑炎的一个较为常见的临床表现，其中以近记忆力下降为

主要突出表现[9]，这与我们的病例特点是相一致的。其致病机制可能与以下几方面有关。第一，Petit-Pedrol
等人发现 LGI1 抗体可以通过干扰 LGI1-ADAM 信号通路，减少 Kv1.1 及 AMPARs 的表达，降低突触可

塑性，从而导致严重的记忆损害[7]。第二，Ariño 等人认为 LGI1 抗体相关脑炎的认知功能下降可能与双

侧海马区结构萎缩和硬化引起的言语和空间定向功能障碍有关[10]。研究显示抗 LGI1 抗体相关脑炎颅脑

影像学早期可能以海马(87.5%)和/或杏仁核(62.5%)肿胀、信号增高为主要表现，但随着病情的加重可能

会出现颞叶内侧高信号(25%) [10]，甚至约 40%~50%的患者会发展为海马的萎缩[11] [12]；且病灶多累及

左侧海马，这可能与 LGI1 主要表达在左侧大脑半球有关[13]，这与本例患者的颅脑 MR 变化相一致。正

电子发射断层扫描成像也可以在 LGI-1 抗体相关性脑炎患者的疾病活动期观察到颞叶内侧、海马、基底

节等高代谢改变，即使在颅脑 MR 结果为阴性的情况下[14] [15]。 
据报道有 60%~80%的 LGI1 抗体相关脑炎患者常合并有顽固性低钠血症[16] [17]，其致病机制可能

与 LGI1 抗体作用于同时表达 LG1 受体的下丘脑和肾脏而导致的抗利尿激素分泌不当综合征有关[18]。与
之前的研究相一致[19]，我们的病例在积极补钠后血钠水平仍旧处于较低水平(波动在 126~127 mmol/L)，
但经过激素及丙种球蛋白等免疫治疗后血钠水平逐渐接近正常范围，这提示了血钠水平可能与疾病的严
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重程度相关[20]。另外，Muhr 等人认为顽固性低钠血症是 LGI1 抗体相关脑炎的前驱症状[21]。因此，不

明原因的顽固性低钠血症也可以作为 LGI1 抗体相关脑炎早期诊断的线索之一。 
血清和/或脑脊液 LGI1 抗体阳性是诊断 LGI-1 脑炎的特异性指标。在本例患者中，我们仅在血清学

抗体检测中发现了 LGI1 抗体的存在，而在脑脊液抗体检测中并没有发现相应抗体的存在。目前认为它可

能与以下原因有关。第一，部分研究显示间接免疫荧光法测定血清LGI1抗体的敏感度高于脑脊液[20] [22]。
第二，一项基于 10 例钾通道抗体相关脑病的回顾性研究显示脑脊液中电压门控钾通道抗体(VGKC-Ab)
抗体滴度为血清抗体滴度的 1%~11% [23]。此外，van Sonderen 等人发现 8 例 CBA 阴性的脑脊液样本中

有 6 例患者在大鼠海马组织上显示了典型的 LGI1 抗体染色，这表明 LGI 抗体实际上是存在于脑脊液中

的，可能只是滴度偏低[24]。第三，Malter 和 van Sonderen 等学者发现 LGI1 抗体相关性脑炎患者缺乏鞘

内抗体合成[24] [25]。因此，同时检测血清和脑脊液 LGI-1 抗体是十分有必要的。 
近年来，越来越多的人发现 AE 患者常常同时合并一个或多个自身免疫性疾病。并且一个基于 AE

抗体阳性患者的回顾性队列研究表明 LGI1 抗体相关脑炎患者发生自身免疫性共病的频率高于抗

NMDAR 脑炎患者(13/111 vs. 16/307, P = 0.021) [5]，这可能是因为与抗 NMDAR 脑炎相比，LGI1 抗体相

关脑炎似乎表现出由人类白细胞抗原(HLA) II 类等位基因介导的更强的遗传易感性[5] [26] [27]。 
葡萄膜炎是一种对视力有严重威胁的疾病，高达 35%的患者可能存在视力损害[28]。既往研究表明

约 20%~40%的葡萄膜炎病例是非感染性的，其中部分患者可能与自身免疫性疾病有关，如白塞氏病、系

统性硬化及 Vogt-小柳原田综合征等[28]。我们以“autoimmune encephalitis”“uveitis”主题词联合自由

词检索 PubMed 数据库，以“自身免疫性脑炎”“葡萄膜炎”为中文检索词检索万方数据库和中国知网

数据库，我们发现了 2 例自身免疫性脑炎合并葡萄膜炎的患者。Kryshtalskyj 等学者报道了 1 例接触蛋白

相关样蛋白 2 (Caspr2)抗体阳性的莫旺综合征合并双侧泛葡萄膜炎的患者[29]，主要表现为左眼无痛性视

力丧失、双侧飞蚊、皮疹、脑炎、认知改变等。莫旺综合征(Morvan Syndrome)是由 VGKC 相关蛋白作为

靶抗原的一种自身免疫性疾病，它以周围神经过度兴奋、自主神经功能障碍和中枢神经系统症状为主要

临床特点[30]。与较低的脑脊液抗体阳性率相比，莫旺综合征患者血清中与 VGKC 复合物相关的自身抗

体(如：LGI1 和/或 CASPR2)阳性率更高[31]。该患者是第一个记录的眼内疾病与 Caspr2 抗体综合征相关

联的病例[29]。此外，赵京等人在 517 例自身免疫性脑炎患者中发现了 1 例患者(LGI1 抗体相关脑炎)同
时合并了葡萄膜炎，其患病率为 0.19%，相对较为少见[5]。但考虑到自身免疫性脑炎与葡萄膜炎目前研

究相对较少，两者之间的相关性及共病可能的原因还有待进一步探索。 
国内外研究表明对患有 LGI1 抗体相关的自身免疫性脑炎患者应尽早给予免疫治疗。接近 70%的患

者对免疫治疗有效，且早期免疫治疗有利于遏制疾病进展及降低疾病的复发率[32]。一线治疗主要包括是

糖皮质激素、免疫球蛋白(IVIG)和血浆置换；当一线治疗后症状无明显改善，可使用利妥昔单抗、环磷

酰胺、吗替麦考酚酯等免疫抑制剂进行二线治疗，但疗效尚不确定[32]。研究表明联用激素和 IVIG 治疗

较单用激素治疗疾病在临床转归方面效果更好，推荐在疾病早期就给予联合治疗[33] [34]。本例患者早期

给予激素后症状改善不明显，但联用 IVIG 治疗 5 天后患者意识状态、认知情况、低钠血症等症状均较前

明显改善，出院后继续口服激素治疗。 

5. 结论 

综上所述，本论著报道并回顾性分析了 1 例抗 LGI1 抗体相关脑炎合并葡萄膜炎的临床资料，如遇此

类患者，为提高诊断率，应尽早在完善颅脑 MR、脑电图的基础上，同时完善血清及脑脊液相关抗体检

测，并在确诊后尽早给予激素联合丙种球蛋白治疗。此外，目前合并葡萄膜炎的 LGI1 抗体相关脑炎较为
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罕见，可能与病例数少及人们认识不足有关；两者的发病机制及相互联系在未来需要我们进一步的研究。 
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