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一、案例一

1. 临床资料：患者，女，24 岁，以“担心、害怕、

躯体不适半月余”为主诉入院。半月前无明显诱因

出现耳部憋闷不适，双手不自主抖动。症状持续多

日，未作特殊处理，后逐渐出现自觉听力下降，就诊

当地医院具体诊断不详，给予“头孢类药物”治疗，

效果欠佳，后开始出现担心害怕，过度关注自己的

耳部问题，自觉头脑不清亮。1 周前无明显诱因出

现夜间右侧肢体抽动，至某三甲医院查头颅 CT 示：

可疑蛛网膜下腔出血。肝肾电解质、血常规、甲状

腺功能均正常，具体用药不详。之后患者反复担心

脑出血问题，终日紧张不安，感觉自己变得很“麻

木”，反应迟钝，记忆力下降，注意力难以集中，就诊

郑州大学第一附属医院神经内科，查头颅 MRI、脑

电图、耳科听力相关检查均未见异常。今为进一步

治疗，遂至精神科，门诊以“焦虑状态”收入院。既

往史、家族史无特殊。病前性格：内倾。体格检查：

未见明显异常。神经系统查体：间断右侧上肢不自

主运动，四肢肌力、肌张力正常，双侧病理征阴性。

精神检查：意识清，接触交谈合作，时间、地点、人

物定向力正常，存在焦虑、恐惧、紧张不安、行为做

作，情绪低落，内感性不适，自主神经功能紊乱症状

群，注意力、记忆力下降，意志活动减退，自知力存

在。入院诊断：焦虑状态。

2. 住院及会诊经过：（1）住院前 6 d 病程：患者神

志清，仍表现焦虑，耳部憋闷不适，紧张、恐惧，担

心自己会出现脑出血，看见小狗担心有狂犬病，少

语少动。偶出现紧张不安伴单侧肢体抖动，给予暗

示能缓解。辅助检查结果回示： 同型半胱氨酸、C

反应蛋白、血尿常规、肝肾功能、电解质、血糖、甲

状腺功能、性激素均未见明显异常。脑电图、心电

图、胸片、心脏彩超、甲状腺彩超均未见异常。根据
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患者的症状，结合病史，考虑存在焦虑，伴有一定的

癔症表演色彩，给予谷维素、乌灵胶囊、疏肝解郁

等药物治疗及心理暗示。第 5 天患者出现重复、唠

叨言语，夜眠差，给予奥氮平 5 mg 改善症状。患者

及家属因环境差，强烈要求晚上院外休息。第6天晨

起返院途中家属代诉患者突然出现意识丧失，双眼不

自主上翻，牙关紧闭，四肢抽搐，无舌咬伤、大小便失

禁，症状持续15 min左右缓解。急送至我院急诊科抢

救室，多参数心电监测示：心率140次/min，血氧88%。

意识不清，间断出现颈部后仰，牙关紧闭，口角不自

主抽动，病情危重，生命体征不稳定，经家属同意后

转综合ICU进一步治疗。家属再次补充病史，患者于

第5天夜间曾间断出现过抽搐症状，时间2~5 min。其

舅舅曾有特殊性脑炎病史，38岁已故。（2）转综合ICU

住院记录：入院第6天转综合ICU。查体：神志昏迷意

识不清，烦躁，呼吸急促，四肢不自主运动，双侧巴宾

斯基征阳性。心肺听诊未闻及明显异常，腹软，无压

痛、反跳痛，肝脾肋下未触及，双肾区无叩击痛，双下

肢无水肿。辅助检查：血常规：白细胞18.70×109/L

（↑），中性粒细胞95.2%（↑），红细胞4.22×1012/L，血红

蛋白122.0 g/L，血小板189×109/L。血气：pH值7.37，

二氧化碳分压 38.0 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa），氧分

压 127.0 mmHg，钠 137.0 mmol/L，钾 3.6 mmol/L，离

子钙1.14 mmol/L，葡萄糖3.7 mmol/L。头颅CT平扫、

肝肾功能、电解质、血糖、凝血功能、ECG均未见明显

异常。 降钙素原0.711 ng/ml（↑），血沉22.00 mm/h（↑），

C 反应蛋白 88.620 mg/L（↑）。暂给予头孢哌酮舒巴

坦抗感染、更昔洛韦抗病毒及营养神经，丙戊酸钠

抗癫痫等药物对症治疗。脑电图回示：轻度弥散性异

常。（3）住院第10天，腰穿回示：测颅内压90 mmH2O

（1 mmH2O=0.009 8 kPa），正常，脑脊液细胞学检查正

常。常规生化细胞学、脑脊液结核、囊虫抗体、病毒、

肿瘤标记物全套均未见异常。自身免疫性脑病全套

示：抗 NMDA 受体抗体 IgG 阳性（+），抗体滴度 1∶3.2

（阳性），自身免疫性脑炎抗 NMDA 受体抗体 IgG 阳

性。血：抗体滴度 1∶32（阳性），抗 NMDA 受体阳性。

患者年轻女性，结合临床表现及脑脊液检查诊断抗

NMDA 受体脑炎，本病常合并妇科、腹部肿瘤。同

时请神经内科会诊建议给予丙种球蛋白冲击治疗。

行胸 + 盆腔 CT 平扫及子宫及双附件区彩超均未见

明显异常。继续抗癫痫、镇静、营养神经、丙种球蛋

白冲击治疗。转科后第 15 天丙种球蛋白及环磷酰

胺冲击结束，患者意识状态明显好转，未在出现癫

痫发作。转科后第 45 天，“临床痊愈” 出院。

二、病例二

1. 临床资料：患者，男，17 岁，以“（代）敏感多疑

1 个月，双眼上翻 2 d，发热伴全身肌肉紧张 1 d”为

主诉入院。1 个月前无明显诱因渐见敏感多疑，觉

得周围人对议论、针对自己，怀疑有人跟踪自己，感

觉恍惚，好忘事。1 周前当地精神专科门诊按“精神

分裂症”，给予“喹硫平 300 mg/d、氯氮平 75 mg/d、

利培酮3 mg/d”治疗，第2天调整至“喹硫平600 mg/d、

氯氮平 100 mg/d、利培酮 3 mg/d、普萘洛尔 40 mg/d、

苯海索片 8 mg/d”。2 d 前患者出现双眼上翻，口舌

不利。1 d 前出现发热，体温最高达 38.7 ℃，发作性

意识丧失，全身僵直、双眼上翻，发作后不能回忆，

不认识家人，全身肌肉紧张，不能放松，上诉症状持

续 10 min 左右。今日带其来院途中出现小便失禁。

今为求进一步诊治，门诊以“药物不良反应；精神障

碍”收入院，自发病以来食欲一般，夜眠一般，大便

基本正常，体重无明显变化。既往史、家族史无特殊。

病前性格：内倾、少语。体格检查：体温37.8 ℃，脉搏

114次/min，呼吸24次/min，血压112/66 mmHg，神志模

糊，表情痛苦，查体不合作。心率快，114次/min，肺听

诊无明显异常，腹软，无压痛、反跳痛，肝脾肋下无

触及，移动性浊音阴性，肠鸣音正常。神经系统查体：

双侧病理征阴性。精神检查：意识不清，接触交谈

不合作，时间、地点、人物定向力不能配合检查，大

小便不知主动如厕，个人卫生需家人照顾。认知活

动、幻觉、思维障碍、注意力、记忆力、智能、自知力

不能配合检查。表情幼稚、痛苦，意志活动减退，行

为冲动。入院诊断：恶性综合征 ?；脑炎 ?

2. 住院及会诊经过：（1）住院第 1 天病程：患者

意识不清，接触交谈不合作，定向力不能配合检查，

表情幼稚、痛苦，行为冲动，大喊大叫。查体：体温

38.2 ℃，脉搏 112 次 /min，呼吸 28 次 /min，肌肉强直。

入院后急查相关结果回示：肌酸激酶 2 873 U/L，肌

酸酶同工酶 36.70 U/L，乳酸脱氢酶 325 U/L；血常规

示：白细胞 20.10×109/L（↑），中性粒细胞 85.2%（↑），

红细胞 5.10×1012/L，血红蛋白 156.0 g/L，血小板总

数 367×109/L（↑），淋巴细胞 6.2%。结合患者 1 周

内使用抗精神药物后出现：意识不清、小便失禁，高

热、肌肉强直、心率过速、呼吸急促，肌酸激酶高、

白细胞升高等症状，考虑“恶性综合征”，同家属商

量后即刻转综合 ICU 治疗。（2）转综合 ICU 前两天：

患者神志昏迷，意识不清，躁动不安，呼吸急促。未

发热，心肺听诊无明显异常。神经系统查体：双侧

病理征阴性。血常规示：白细胞 18.40×109/L（↑），
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中性粒细胞 88.2%（↑），红细胞 4.80×1012/L，血红蛋

白 144.0 g/L，血小板总数 292×109/L。血生化示：肌

酸激酶 2 238 U/L，乳酸脱氢酶 347 U/L，肌红蛋白

344.30 ng/ml。C反应蛋白15.40 mg/L；血沉9 mm/h。血气、

肝肾电解质正常。心电图示：窦性心动过速。符合

“恶性综合征”，但不能排除自身免疫性脑炎，现肌

红蛋白偏高，以上两种疾病均可引起横纹肌溶解致

肌红蛋白升高，待一般情况好转后脑脊液检查。停

止抗精神药物应用，给予溴隐亭 5 mg/d 拮抗精神药

物，大量补液促进药物排泄、碱化尿液避免肌红蛋

白堵塞肾小管致肾功能损害。给予丙泊酚、舒芬太

尼、右美托咪定镇静。卧床期间，给予低分子肝素避

免血栓形成。监测肌酸激酶、肌红蛋白、肝肾功能、尿

量，观察尿液颜色。（2）住院第3天：患者意识仍不清，

发热，最高38.7 ℃，复查结果回示：肌酸激酶5 919 U/L，

肌酸激酶同工酶49 U/L，乳酸脱氢酶329 U/L，肌红蛋

白 525.90 ng/ml，肌酸激酶及肌红蛋白较前升高，行

腰椎穿刺、头颅 MRI 或 CT 排除颅脑病变。发热，白

细胞高，感染不排除，行血培养，给予头孢哌酮舒巴

坦抗感染，其他治疗不变。监测生命体征。结果回示：

胸部 CT 示：右肺及左肺下叶炎症，局部组织实变。

头颅 SCT 平扫未见明显异常。复查肌酸激酶及肌红

蛋白、白细胞、中性粒细胞百分比仍较高，降钙素原

1.314 ng/ml，C 反应蛋白 174.160 mg/L。腰椎穿刺术，

脑脊液压力 500 mmH2O，脑脊液常规生化示：淋巴

细胞增高，另发现 4% 嗜中性粒细胞。自身免疫性

脑病全套示：抗体滴度 1∶3.2（阳性），自身免疫性脑

炎抗 NMDA 受体抗体阳性。行 CT 平扫加增强及生

殖器官彩超检查排除肿瘤。给予丙种球蛋白治疗，

结合降钙素原、炎症 II 及胸部 CT 提示肺炎，炎症指

标较高，痰液为黄脓痰，改头孢哌酮舒巴坦为美罗

培南抗感染治疗，积极吸痰、拍背，肌红蛋白、肌酸

激酶较前升高，如继续上升，行床旁透析预防肾功

能损害，其他治疗继续。（3）住院第6天：患者仍发热，

最高 39.2℃，出现抽搐，嘴角向左侧偏斜。查体：意

识不清，双眼对光反射敏感，肌张力可，脑膜刺激征

阴性，双肺呼吸音粗。心率 98 次 /min，律齐，心脏听

诊未见异常。复查后患者肌红蛋白及肌酸激酶水平

较前下降，白细胞、中性粒细胞百分比较前均下降。

恶性综合征好转。患者仍间断抽搐考虑脑炎导致癫

痫，考虑美罗培南也有导致抽搐的不良反应，减少

美罗培南剂量。（4）住院第9天：患者意识模糊，发热，

最高 37.8℃，抽搐较前频繁，脸部肌肉不自主运动。

复查：抗体滴度 1∶10（阴性），自身免疫性脑炎阴性，

丙种球蛋白应用 5 d，第一周期治疗已结束。患者抽

搐较前频繁，抽搐不排除美罗培南导致，改美罗培

南为头孢哌酮舒巴坦抗感染治疗，继续镇静、营养

神经、抗癫痫保护黏膜、保肝等对症治疗。（5）住院

第 11 天：患者仍意识模糊，呼之不应，无发热，未抽

搐，脸部肌肉不自主运动。痰培养出鲍曼不动杆菌

及金黄色葡萄球菌。增加米诺环素及替加环素抗生

素应用，同时行血浆置换治疗。（6）住院第 18 天：患

者意识障碍，无发热，大便 5 次，不成形。不成形大

便考虑与抗生素长期应用导致伪膜性肠炎，给予万

古霉素抗炎，益生菌调节肠道菌群，丙氨酰谷氨酰

胺保护黏膜。复查血常规：白细胞 18.90×109/L（↑），

中性粒细胞 93.7%（↑），红细胞 4.17×1012/L，血红蛋

白 128.0 g/L，血小板总数 200×109/L。继续抗生素

应用。血浆置换已进行 5 d，患者仍无意识，行第 2

周期丙种球蛋白治疗。（7）住院第 23 天：患者意识

障碍，间断发热。第 2 周期丙种球蛋白治疗已结束。

待肺部炎症好转后行激素治疗抗 NMDA 受体脑炎。

积极治疗恶性综合征，降颅压、抗感染、保肝、护胃

等对症治疗。（8）住院第 40 天：患者胸部 CT 较前比

较明显好转，炎症指标下降，痰液量减少。意识较

前明显好转，智力下降，生命体征平稳，复查：抗体

滴度 1∶10（阴性），自身免疫性脑炎阴性。按“临床

痊愈”出院。

三、专家点评

1. 简述抗 NMDA 受体脑炎临床表现及处理原则

曹素霞，医学博士，郑州大学第一附属医院精

神医学科副教授、副主任医师。兼职河南省医学心

理学专业委员会理事。

抗 N- 甲 基 -D- 门 冬 氨 酸 受 体 脑 炎（anti-N-
methyl-D-aspartate receptor encephalitis），即抗 NMDA

受体脑炎，是一种急性或亚急性起病，可累及海马、

杏仁核及岛叶等边缘结构，与抗 NMDA 受体抗体相

关的边缘叶脑炎，临床表现以精神行为异常、不自

主运动、癫痫发作和意识障碍为特点的一类中枢神

经系统自身免疫性脑炎。

抗NMDA受体脑炎是近年来备受关注的自身免

疫性脑炎，其病因尚不清楚，是一种最常见的与卵

巢畸胎瘤相关的自身免疫性疾病［1］。也有学者认为

感染、自身免疫性疾病、脱髓鞘性疾病、内分泌因素、

基因遗传因素等与未发现肿瘤证据的抗NMDA受体

脑炎发病更相关。结合上述案例均未发现卵巢畸胎

瘤，在案例一发现其舅舅有类似病史，考虑与遗传

因素有关。
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在临床表现方面［1-2］：症状十分严重和复杂，多

表现为急性精神症状、如行为异常、躁动不安、易怒、

焦虑及攻击行为等，或抑郁症状如抑郁、记忆减退、

反应迟钝、淡漠、刻板动作等，也可有行为怪异（如

痴笑），偏执，妄想，幻觉，类似精神分裂症样改变。

还有癫痫、语言障碍、运动功能异常、意识障碍、自

主神经功能紊乱、中枢性低通气、睡眠障碍等，具有

明显的时相性。

在辅助检查方面，脑脊液通常无特异性改变，

可有淋巴细胞和蛋白质的轻度升高；血清与脑脊液

中抗 NMDA 受体抗体（+）；头颅 MRI 检查：表现无特

异性，可完全正常，亦可随病情发展在大脑皮质、边

缘系统、基底节区、小脑、脑干等处出现异常改变，

受累区域或脑膜可有轻度强化，可见到暂时性的脱

髓鞘改变；病情迁延、伴难治性癫痫的患者可见明

显弥漫脑萎缩。脑电图：可出现异常改变，多表现

为非特异性无节律性慢波，少数伴痫性放电。CT

扫描、超声等检查大多用于对肿瘤的排查，多数患

者可发现卵巢畸胎瘤。因脑电图及头颅核磁无特

异性也是上述抗 NMDA 受体脑炎不易被早期识别

的原因。

在治疗方面［3-4］，目前抗 NMDA 受体脑炎尚无

统一的治疗标准，多以一线、二线免疫治疗及肿瘤

切除 （伴有肿瘤者）为主 。一线免疫治疗包括糖皮

质激素、丙种球蛋白静脉用药及血浆置换；二线免

疫治疗主要为环磷酰胺、利妥昔单抗等免疫抑制剂。

在明确诊断后，一线免疫治疗后症状无明显改善者，

可行二线免疫治疗。

精神症状的处理，以对症治疗为主，无须长期

使用抗精神病药。结合案例一患者前 5 天并未给予

典型抗焦虑药物，只给予谷维素、乌灵胶囊、疏肝解

郁等药物治疗及心理暗示，第 5 天奥氮平 5 mg/d 与

第 6 天癫痫持续状态是否有关需要斟酌。案例二在

快速加量过程中及合并用药时，患者出现了恶性综

合征。

2. 结合以上案例谈谈抗 NMDA 受体脑炎所致精

神障碍与功能性精神疾病精神障碍的区别［5］

李恒芬，医学博士，郑州大学第一附属医院精

神医学科教授、主任医师、博士生导师，内二医学部

副主任。兼任中国睡眠研究会睡眠与心理卫生专业

委员会副主任委员、河南省残疾人康复学会精神障

碍康复专业委员会主任委员、河南省医学会精神病

学专业委员会副主任委员，河南省优秀教师，河南

省教育厅学术技术带头人。

抗 NMDA 受体脑炎是一种急性或亚急性起病，

症状十分复杂，疾病早期可无脑电图及头颅核磁等

检查异常或脑电图检查可发现异常，但并无特异

性［6］。可累及海马、杏仁核及岛叶等边缘结构，与

NMDA 受体抗体相关的边缘叶脑炎。临床表现以精

神行为异常、不自主运动、癫痫发作和意识障碍为

特点的一类中枢神经系统自身免疫性脑炎。其与功

能性疾病精神障碍区别：（1）抗 NMDA 受体脑炎与

精神障碍的发生有时间上的密切联系，一般以急性

器质性精神障碍为主，具有急性或亚急性起病，分

5 期，进行性加重。分裂样精神障碍起病隐匿，急性

起病者少，疾病进展相对迟缓、迁延，可有数周或数

月平台期。结合上述案例，两者精神症状出现的时

间短，案例一出现时间半月，案例二出现时间 1 个

月，起病急，病情逐渐进展。（2）抗 NMDA 受体脑炎

具有癫痫发作、不自主运动等体征，癫痫症状一般

发生频率频繁，持续时间较长，症状较重。功能性

精神疾病不具有上述特征。结合案例一患者精神

症状有昼轻夜重的表现，早期出现以夜间为著右侧

肢体不自主抽动，后期出现癫痫发作。案例二早期

出现癫痫发作、尿失禁，病情逐渐加重。用功能性

精神疾病无法解释。（3）抗 NMDA 受体脑炎多有意

识障碍（谵妄）、嗜睡、卧床少动、走路不稳；急性认

知损害症状（注意、记忆症状），在疾病早期就可以记

忆、注意损伤。而功能性精神疾病一般无意识障碍，

注意损害为主，早期少见记忆损害，少见睡眠过多，

卧床不起。结合上述案例患者在早期即出现记忆力

下降、反应迟钝、感觉恍惚、好忘事，后出现意识障

碍。（4）抗 NMDA 受体脑炎所致精神症状的严重程

度一般与疾病的严重程度消长平行；精神障碍的病

程、预后与抗 NMDA 受体脑炎的病程、转归密切相

关，随着疾病的发展会出现脑电图、头颅核磁等阳

性检查结果出现。脑脊液检查：抗体滴度 1：3.2（阳

性），抗 NMDA 受体抗体阳性。功能性精神疾病无阳

性检查结果。（5）功能性疾病所致精神障碍的患者

病前常有一定的人格基础，起病常与心理社会因素

有关，病程往往较长，具有波动性。结合案例一患

者虽表现有焦虑、紧张、行为做作等症状，但患者病

前不具有焦虑人格特点，住院期间也无反复诉说症

状、纠缠等特点，起病前未遭受更多的应激性生活

事件，无明显社会心理诱因。不符合功能性疾病所

致精神障碍的特点。（6）抗 NMDA 受体脑炎出现精

神病性症状（思维与行为）：幻觉、错觉、感知障碍、

妄想、思维联想障碍均不稳定、易变换；行为与认识



· 56 · 神经疾病与精神卫生 2018 年 1 月 20 日第 18 卷第 1 期  Journal of Neuroscience and Mental Health，January 20，2018，Vol.18，No.1

及情感脱节。情感症状：情感失禁、情绪控制障碍

为主。分裂样精神障碍精神病症状相对稳定，认知、

情感与行为之间存在病理上的逻辑关系。早期情感

与思维情感不协调，但可存在病理性关联。以上案

例精神症状均不稳定，易变换。

3. 浅谈脑电图在脑炎诊断中作用与意义

王夏红，神经内科主任医师，医学博士。郑州

市第二人民医院癫痫与神经电生理研究室主任，河

南省抗癫痫协会理事，河南省神经免疫专业委员会

常委，河南省残疾人康复协会精神障碍康复专业委

员会常委。

病毒性脑炎是病毒直接侵犯脑实质引起的炎症

性疾病，临床表现为：发热、意识障碍、癫痫发作和

精神症状等局灶或弥漫性脑症状， 辅助检查包括脑

电图、腰穿、头颅 CT 和头颅 MRI，脑电图诊断检查

对患者创伤小、灵敏度高，经济、方便，其阳性率显

著高于脑脊液及头 CT 和 MRI 等检查。

脑电图电位起源于锥体细胞的突触后电位，在

病毒入侵脑组织后， 出现水肿、出血以及坏死情况，

机体脑功能开始出现障碍，神经元去同步化，神经

传导速度发生改变，从而导致患者脑活动出现异常，

而局部的脑组织放电的频率发生异常，脑电图便可

出现异常。

在病毒性脑炎早期，患者脑电波出现异常，急

性期患者的脑电波异常表现为 α 波频率变慢，波幅

变低，通常会出现节律性减弱，当炎症加重时，患者

颅内压升高， 脑实质开始出现广泛炎性水肿， 产生

高波幅弥漫性、广泛性 θ 波活动，逐渐演变为 δ 活

动，这些慢活动的出现也说明病变的部位在大脑的

深部皮层下部。

随着患者神经系统主要症状发生变化，部分患

者病变部位局限在大脑皮层下的某些部位或者一

侧大脑，脑电图异常范围也同步发生变化，导致了

局灶性异常或者两侧不对称现象，常见于额叶、颞

叶等，头颅 CT 或者 MRI 可发现相对应部位的病灶

存在。

癫痫发作时病毒性脑炎的常见症状，表现为部

分性发作、复杂部分性发作，严重患者发展成癫痫

持续状态，脑电图出现暴发性棘波、尖波，棘慢和

尖慢复合波等癫痫波，这些波形可以解释患者的临

床症状，长程视频脑电图检测有更长的检测时间，

更有可能捕捉到异常的脑电活动， 并且可以记录到

电 - 临床发作，比普通脑电图的阳性率高。脑电图

异常程度与临床病情严重程度有一定的相关性，临

床病情愈重，脑电图异常率愈高，脑电图异常程度

愈明显，但是脑电图检查在脑炎的诊断中缺乏特

异性。

抗NMDA受体脑炎的脑电图和病毒性脑炎相似［7］，

其特征性脑电图表现为极度 δ 刷，即：在 δ 慢波的

背景上叠加 β 快波。可能与皮层或者皮质下白质

受累有关。

总而言之，病毒性脑炎的脑电图特点是：（1）广

泛性、弥漫性慢波；（2）局灶性慢波；（3）癫痫样波形。

该患者病情早期脑电图正常，随着病情进展出现轻

度弥漫性异常，无特异性，也支持临床诊断。
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