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·病例报道·

儿童抗Ｎ甲基Ｄ天门冬氨酸受体脑炎合并横纹肌
溶解症１例
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　　抗Ｎ甲基Ｄ天门冬氨酸受体（ＮｍｅｔｈｙｌＤａｓ
ｐａｒｔａｔｅｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＮＭＤＡＲ）脑炎以精神症状、癫痫发
作、意识障碍、不自主运动增多等为主要表现，是一

种与免疫相关的脑炎［１］。近几年发生在成人的抗

ＮＭＤＡＲ脑炎报道较多，发生在儿童的报道较少，
现报道１例儿童抗 ＮＭＤＡＲ脑炎合并横纹肌溶解
症。

１　临床资料

女性患儿，１２岁，因“发热、烦躁１＋周，意识不
清３ｄ”入院。患儿于１＋周前无明显诱因出现发
热、烦躁、入睡困难，伴语无伦次、胡言乱语；３ｄ前
出现反复抽搐，为强直阵挛发作，持续３～２０ｍｉｎ
不等，就诊于外院检查脑脊液常规、生化、腺苷脱胺

酶无异常，头颅 ＣＴ检查显示右侧颞叶、枕叶可疑
低密度影，肌酶、肝酶增高，诊断“颅内感染”，予

“抗感染、降颅压”等治疗，病情无好转，后转诊我

院。查体：体温３７．５℃，浅昏迷，双瞳等圆等大，光
反射迟钝，颈亢（＋），心肺腹检查无特殊，肢端冰
凉，毛细血管充盈时间约５ｓ，肌张力阵发性增高，
布氏征（－）、克氏征（－）、巴氏征（－）。入院诊
断：（１）病毒性脑炎（重症）？（２）多器官功能障碍
综合征。给予大剂量甲泼尼龙琥珀酸钠（甲泼尼

龙）联合静脉应用免疫球蛋白（ＩＶＩＧ）治疗，并给予
抗感染、降颅压、镇静止惊等治疗，病情加重。患儿

出现排洗肉水样尿，并表现不自主四肢抖动、张口

吐舌、角弓反张，肌酶、肝酶进行性增高，肌酸激酶

（ＣＫ）＞１６８８５０Ｕ／Ｌ，肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）
５２１２．３Ｕ／Ｌ，谷丙转氨酶（ＡＬＴ）８２５Ｕ／Ｌ，谷草转氨
酶（ＡＳＴ）４２３６Ｕ／Ｌ，考虑“合并横纹肌溶解症”，给
予血液透析、血浆置换治疗后尿色转清，肌酶、肝酶

逐渐恢复正常；抗中性粒细胞胞浆抗体（ＡＮＣＡ）、
抗核抗体（ＡＮＡ）无异常，肺炎支原体抗体、结核杆
菌抗体、ＥＢＶ（ＥＢ病毒）抗体、ＴＯＲＣＨ（弓形虫、其
他病原微生物、风疹病毒、巨细胞病毒、单纯疱疹病

毒）抗体无异常；脑电图示慢波增多，头颅 ＭＲＩ无
异常。经全院会诊后考虑“自身免疫性脑炎”，查

癌抗原１２５、癌胚抗原、甲胎蛋白无异常。将患者
的脑脊液送北京协和医院检查证实 ＮＭＤＡＲ抗体
（ＮＭＤＡＲＡｂ）阳性，血清 ＮＭＤＡＲＡｂ阴性，确诊
“抗ＮＭＤＡＲ脑炎”。再次行ＩＶＩＧ及甲泼尼龙冲击
治疗，此后续用泼尼松，神经营养药物、高压氧治

疗，病情逐渐好转，住院６６ｄ。出院时无抽搐、肢体
抖动、张口吐舌等症状，神志清楚，生活自理，肌力、

肌张力正常。出院后继续予泼尼松治疗（６月内减
停），持续康复治疗，定期随访。病程４月时复查
脑脊液 ＮＭＤＡＲＡｂ（＋），血清 ＮＭＤＡＲＡｂ（－），
头颅ＭＲＩ（－）、胸腹部ＣＴ（－）。

２　讨论

抗ＮＭＤＡＲ脑炎发病机制尚不明确，可能是自
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身抗体作用于多种神经元上的 ＮＭＤＡＲ，导致多巴
胺、谷氨酸等神经递质调节紊乱，产生神经精神症

状和运动障碍［２］。抗 ＮＭＤＡＲ脑炎多为亚急性起
病，病前常有发热、头痛、乏力、呕吐、腹泻等呼吸或

消化系统症状。临床表现有精神症状（焦虑、烦

躁、失眠、异常行为、幻觉等）、运动障碍（不自主运

动增多，口咽面部运动障碍最常见）及癫痫发

作［３－４］。有学者将本病分为前驱感染期、精神症状

期、无反应期、运动亢进期及恢复期。儿童常以精

神症状、癫痫发作、不自主运动起病，很少合并肿

瘤［５］。常规血清学检查、脑脊液、脑电图、Ｂ超、胸
腹部 ＣＴ、头颅 ＭＲＩ等检查可有异常，但无特异
性［６－７］。易被误诊为病毒性脑炎、癫痫、精神疾病、

狂犬病、中毒等。目前该病尚无统一的诊断标准，

但如脑脊液和（或）血清 ＮＭＤＡＲＡｂ阳性可确诊。
脑脊液ＮＭＤＡＲＡｂ阳性率较高患儿临床以免疫治
疗为主，合并肿瘤者行手术切除［８］。免疫治疗分

为一线治疗及二线治疗：一线治疗为糖皮质激素、

ＩＶＩＧ、血浆置换。糖皮质激素及 ＩＶＩＧ联合冲击治
疗效果不好时予血浆置换治疗。大多数患者对一

线治疗反应良好；如治疗１０ｄ后病情无好转即可
考虑二线治疗，给予利妥昔单抗（３７５ｍｇ／ｍ２，每周
１次连用 ４周），可同时联用环磷酰胺（首剂
７５０ｍｇ／ｍ２），此后每月使用环磷酰胺。由于近
２０％的患儿会出现复发，故首次免疫治疗后，即使
症状好转、脑脊液及血清抗体滴度下降，也应至少

再给予１年免疫治疗方可考虑停药［９］。其它治疗

包括防治癫痫、改善通气、康复训练等［１０－１１］。本病

例为学龄期女性儿童，有发热等前驱感染症状，以

烦躁、胡言乱语等精神症状起病，后出现抽搐、意识

障碍、不自主运动、角弓反张等，符合本病的临床特

点，通过脑脊液及血清抗体检查得以确诊。经

ＩＶＩＧ联合甲泼尼龙冲击治疗后病情逐渐痊愈。
儿童抗ＮＭＤＡＲ脑炎的临床特点有别于成人：

儿童很少合并肿瘤疾病，起病多以精神症状为主，

容易被家长忽视，早期容易误诊为病毒性脑炎、精

神疾病、癫痫等疾病，治疗不及时容易遗留后遗症。

对于无癫痫、精神疾病的儿童，出现不明原因的精

神行为异常、癫痫发作、不自主运动时，需警惕抗

ＮＭＤＡＲ脑炎可能，应尽早送检脑脊液和（或）血清
检测自身免疫抗体。黄适存等１２］提出［脑电图“δ
刷”有诊断意义。对于疑诊病例，暂无条件确诊

时，应早期给予大剂量 ＩＶＩＧ联合甲泼尼龙冲击治
疗。本病例早期未能确诊，但早期积极的免疫治疗

及对症治疗为后续控制病情、改善预后奠定了基

础。抗ＮＭＤＡＲ脑炎的远期预后与病因有关。本
病例现为初中三年级学生，成绩中等，性格较前内

向，其余无明显异常。随访３年无复发。远期预后
尚待进一步随访。
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