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摘  要 

自身免疫性脑炎(autoimmune encephalitis, AE)是一类由自身抗体介导的神经系统炎症性疾病，近年来

其发病率呈上升趋势。大量临床研究表明，儿童与成人AE患者在病因、临床表现、治疗反应及预后方面

存在显著差异。本文系统综述了儿童与成人AE的流行病学特征、病因学机制、临床表现、辅助检查、治

疗策略及预后等方面的差异。儿童AE多与前驱感染相关，以抗N-甲基-D-天冬氨酸受体(NMDAR)抗体阳

性为主，临床表现以精神行为异常和癫痫发作更为突出；而成人AE与肿瘤相关性更高，抗体谱系更为多

样，更易出现认知功能障碍等后遗症。深入了解这些差异对于制定年龄特异性的诊疗策略、改善患者预

后具有重要意义。本文还对该领域未来的研究方向进行了展望。 
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Abstract 
Autoimmune encephalitis (AE) is a group of inflammatory disorders of the nervous system 
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mediated by autoantibodies, whose incidence has been increasing in recent years. Substantial clin-
ical evidence indicates significant differences between children and adult AE patients in terms of 
etiology, clinical manifestations, treatment response, and prognosis. This article systematically re-
views the differences between pediatric and adult AE in epidemiological characteristics, etiological 
mechanisms, clinical presentations, auxiliary examinations, treatment strategies, and prognosis 
outcomes. Pediatric AE is more associated with preceding infections, predominantly characterized 
by anti-N-methyl-D-aspartate receptor (NMDAR) antibody positivity, and exhibits more prominent 
psychiatric symptoms and seizures. In contrast, adult AE shows a stronger correlation with tumors, 
has a more diverse antibody spectrum, and is more prone to sequelae such as cognitive impairment. 
Understanding these differences is crucial for developing age-specific diagnosis and treatment 
strategies and improving patient prognosis. This paper also provides perspectives on future re-
search directions in this field. 
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1. 引言 

自身免疫性脑炎(autoimmune encephalitis, AE)是近年来神经病学领域认识迅速深化的一类疾病，其本

质是针对神经元胞膜、突触蛋白等自身抗原产生抗体而引发的神经系统功能障碍[1]。自 2007 年抗

NMDAR 脑炎被首次报道以来，越来越多的神经元表面抗体和细胞内抗体相继被发现，构成了一个复杂

多样的 AE 疾病谱[2]。AE 的临床表现复杂多样，包括精神行为异常、癫痫发作、认知障碍、意识水平下

降、运动障碍以及自主神经功能紊乱等[3]。 
值得注意的是，由于儿童的中枢神经系统和免疫系统均处于发育和成熟阶段，其 AE 的疾病特征与

成人存在诸多不容忽视的差异[4]。这些差异体现在病因、临床症状、实验室检查、影像学表现、治疗反

应及长期预后等多个方面。然而，目前的诊疗共识对年龄特异性的管理策略强调仍显不足[5]。因此，本

文旨在通过综述国内外最新文献，系统阐述儿童与成人 AE 的差异性，为临床工作者提供更具针对性的

诊疗思路，最终改善患者预后。 

2. 流行病学特征差异 

近年来，AE 的流行病学特征逐渐明确。儿童 AE 的发病率约为 0.5~1.5/10 万，成人 AE 的发病率约

为 1.5~2.5/10 万[6]。在年龄分布方面，儿童 AE 有两个发病高峰：第一个高峰在 3~8 岁，以抗 NMDAR
脑炎为主；第二个高峰在 12~14 岁，抗体谱开始多样化。成人 AE 的发病年龄分布相对均匀，但在 65 岁

以上人群中，抗 LGI1 抗体相关脑炎的发病率显著增加[7]。 
在性别分布方面，儿童 AE 患者中男女比例大致相当，而成人 AE 中女性患者比例较高，特别是在抗

NMDAR 脑炎患者中，女性约占 80% [8]。这种性别差异可能与激素水平、免疫系统功能差异以及女性更

容易患自身免疫性疾病有关。从地域分布来看，AE 的发病率存在一定的地区差异，可能与遗传背景、环

境因素以及医疗诊断水平的不均衡有关[9]。 
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3. 病因与抗体谱的差异 

3.1. 病因与诱因 

儿童与成人 AE 的病因和诱因存在明显差异。成人 AE 患者中，副肿瘤综合征是一个非常重要的病

因。例如，抗 NMDAR 脑炎的女性患者常与卵巢畸胎瘤相关，抗 Hu 抗体(ANNA-1)多见于小细胞肺癌，

抗 AMPAR 抗体也可与胸腺瘤、肺癌等关联[10]。肿瘤产生的抗原与神经元抗原存在交叉免疫反应(分子

模拟)，从而触发自身免疫应答。研究表明，成人 AE 患者中约 40%与肿瘤相关，这一比例在抗 Hu 抗体

阳性患者中高达 90%以上[11]。 
相比之下，儿童 AE，特别是学龄前儿童，与肿瘤的相关性显著低于成人。一项大型回顾性研究显示，

在 18 岁以下的抗 NMDAR 脑炎患者中，合并肿瘤的比例不足 20%，且多见于青春期女性[12]。儿童 AE
更常见的诱因是前驱病毒感染，特别是单纯疱疹病毒(HSV)等引起的病毒性脑炎。病毒感染可能导致血脑

屏障破坏或自身抗原暴露，从而引发继发性自身免疫反应[13]。此外，疫苗接种、其他自身免疫性疾病等

也可能是儿童 AE 的诱发因素。 

3.2. 抗体谱分布 

抗体类型的分布在年龄间也存在显著特征。儿童群体中，抗 NMDAR 抗体阳性 AE 占据了绝对主导

地位，其比例可高达 80%以上，是儿童 AE 最常见的类型[14]。其他抗体如抗 MOG 抗体相关疾病(现通

常归类为中枢神经系统脱髓鞘疾病)在儿童中也相对多见。近年来研究发现，儿童 AE 中还存在一些特殊

的抗体类型，如抗 GABAa 受体抗体、抗 DPPX 抗体等，但其发生率较低[15]。 
成人群体的抗体谱则更为多样化。除抗 NMDAR 脑炎外，抗 LGI1 抗体脑炎(常表现为边缘性脑炎伴

面–臂肌张力障碍发作和低钠血症)、抗 CASPR2 抗体脑炎(可表现为莫旺综合征或边缘性脑炎)、抗

GABABR 抗体脑炎(多表现为难治性癫痫发作并高度合并小细胞肺癌)等在成人中均有相当比例的报告

[16]。抗 Hu、Yo、Ri 等针对细胞内抗原的抗体相关的副肿瘤性边缘性脑炎也主要见于成人。 

4. 临床表现的差异性 

尽管精神行为异常、癫痫、认知障碍等是 AE 共通的核心症状，但其表现形式和突出程度在儿童与

成人中各有特点。 

4.1. 精神行为异常 

精神行为异常是 AE 最常见的首发症状之一。儿童患者的精神症状往往更为突出和怪异，可表现为

烦躁不安、攻击行为、幼稚言行、喜怒无常、失眠、刻板动作，甚至出现幻觉和妄想[17]。这些症状在学

龄期儿童中极易被误诊为精神分裂症或急性精神障碍。儿童患者还常常表现出明显的情绪不稳和情感不

协调，这可能与儿童大脑边缘系统发育不成熟有关[18]。 
成人患者的精神症状则可能更接近“典型”的精神病性表现，如焦虑、抑郁、妄想、思维紊乱等，但

其发生和发展通常急性或亚急性，并常伴有神经系统“硬体征”(如癫痫、意识障碍)，此为与原发性精神

疾病的重要鉴别点[19]。成人患者更多表现为焦虑抑郁状态和情感淡漠，而儿童则更多表现为行为脱抑制

和情感不稳定。 

4.2. 癫痫发作 

癫痫是 AE 的另一大主征。儿童患者的癫痫发作形式多样，且发生率极高，可表现为全面性强直–

阵挛发作、局灶性发作、癫痫样痉挛，甚至出现难治性癫痫持续状态[20]。癫痫可能是许多患儿的唯一或
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主要表现。儿童 AE 的癫痫发作往往更难控制，需要多种抗癫痫药物联合使用，且更容易发展为癫痫持

续状态，需要重症监护支持[21]。 
成人患者同样有高比例的癫痫发作，但某些特定类型的发作更具特征性。例如，抗 LGI1 抗体脑炎患

者特征性的面–臂肌张力障碍发作(FBDS)，表现为单侧手臂和面部肌肉的短暂、不自主收缩，一天可发

作数十次[22]。抗 GABABR 抗体脑炎则常以频繁的局灶性意识障碍性发作或全面性发作为突出表现。通

常来说成人患者的癫痫发作相对更容易被抗癫痫药物控制，但复发率较高。 

4.3. 运动障碍 

儿童患者的运动障碍通常更为明显和持久，包括口面部不自主运动、手足徐动、肌张力障碍、姿势

异常等。这些症状在抗 NMDAR 脑炎患儿中尤为常见，发生率可达 70%以上[23]。儿童的运动障碍往往

持续时间较长，有时甚至成为恢复期的主要后遗症。 
通常来说成人患者的运动障碍相对较轻，但需除外某些特定类型的 AE (如抗 LGI1 脑炎的 FBDS)，

多表现为轻微的不自主运动或肌张力异常。抗 LGI1 抗体脑炎患者可能出现典型的面–臂肌张力障碍发

作，但其表现形式与儿童不同，更具刻板性和阵发性特征[24]。 

4.4. 自主神经功能障碍 

自主神经功能障碍在 AE 中常见，但年龄差异显著。儿童患者更容易出现中枢性低通气，这是抗

NMDAR 脑炎的重要特征之一，可能需要机械通气支持[25]。其他症状如心动过速、心动过缓、体温失调、

尿便障碍等在儿童中也更为常见和严重。 
成人患者的自主神经功能障碍相对较轻，多表现为心率变异、血压波动、出汗异常等。严重的中枢

性低通气在成人中较为罕见，但抗 LGI1 抗体脑炎患者常伴有顽固性低钠血症，这可能与抗利尿激素分泌

异常有关[26]。 

4.5. 认知功能障碍 

认知功能障碍是 AE 的核心症状，但其表现和恢复过程存在年龄差异。儿童患者急性期主要表现为

注意力不集中、学习能力下降、执行功能障碍等。由于儿童大脑具有较强可塑性，多数患儿认知功能恢

复较好，但可能遗留轻微的学习困难和行为问题[27]。 
成人患者的认知障碍往往更为突出和持久，特别是记忆障碍和执行功能障碍。边缘性脑炎患者常出

现严重的顺行性遗忘和空间定向障碍，这些症状可能持续数月甚至成为永久性后遗症[28]。成人患者的认

知恢复过程较慢，且完全恢复的比例较低。 

5. 实验室与影像学检查特点 

5.1. 脑脊液检查 

脑脊液(CSF)检查是诊断 AE 的重要依据。多数 AE 患者 CSF 可表现为轻度淋巴细胞性炎症，即白细

胞数轻度升高(通常 < 100 × 106/L)，蛋白轻度升高。研究表明，儿童 AE 患者的 CSF 炎症反应可能更明

显，白细胞数和蛋白水平升高的比例和程度可能高于成人[29]。这可能与儿童血脑屏障通透性较高、免疫

反应更为剧烈有关。 
CSF 中存在寡克隆区带(OCB)的比例在儿童和成人中类似，约为 30%~40% [30]。然而，儿童患者 CSF

中特异性抗体的检出率可能更高，这与儿童血脑屏障通透性增加有关。近年来研究发现，CSF 中的神经

丝轻链(NfL)和胶质纤维酸性蛋白(GFAP)水平可能与 AE 的严重程度和预后相关，这些标志物在儿童和成

人中的表达水平可能存在差异[31]。 
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5.2. 血清炎症指标 

近年来，外周血炎症指标如中性粒细胞与淋巴细胞比值(NLR)、血小板与淋巴细胞比值(PLR)、C 反

应蛋白(CRP)等被发现在 AE 中具有潜在的评估价值。研究表明，儿童 AE 患者急性期的 NLR 和 CRP 水

平显著高于成人组，提示儿童患者的全身炎症反应可能更为剧烈，且高 NLR 值与更差的短期预后(如更

高的 mRS 评分)相关[32]。 
这些外周血炎症指标具有检测简便、成本低廉的优点，可作为评估病情严重程度和预后的辅助指标。

特别是在资源有限的医疗环境中，这些指标的应用价值更为突出。然而，需要注意的是，这些炎症指标

缺乏特异性，在解读时需要结合临床表现和其他检查结果。 

5.3. 影像学检查 

头颅磁共振(MRI)：AE 的 MRI 表现多样，可完全正常，也可在颞叶内侧、边缘系统、大脑皮质、基

底节区、脑干等出现 T2/FLAIR 序列高信号。成人患者，特别是抗 LGI1、抗 GABABR 抗体脑炎，更易

出现典型的双侧颞叶内侧异常信号(边缘性脑炎模式) [33]。这些异常信号在随访 MRI 中可能完全消失，

也可能遗留海马萎缩等结构性改变。 
儿童患者的 MRI 阳性率相对较低，且异常信号分布更不典型，可累及皮层、深部灰质或白质，甚至

呈弥漫性改变[34]。儿童 AE 的 MRI 表现往往更为多样化和非特异性，这可能与儿童中枢神经系统发育

不成熟、炎症反应分布不同有关。弥散加权成像(DWI)和增强扫描在儿童 AE 中的诊断价值需要进一步研

究。 
正电子发射计算机断层扫描(PET)：FDG-PET 可能比 MRI 更早地发现脑功能代谢异常，表现为边缘

系统代谢增高或弥漫性代谢减低，在 MRI 阴性的疑似病例中有重要价值。研究表明，儿童和成人 AE 的

PET 表现可能存在差异，儿童更多表现为弥漫性代谢异常，而成人则更多表现为边缘系统为主的代谢异

常[35]。 

5.4. 脑电图(EEG) 

EEG 对 AE 异常敏感，但缺乏特异性。常见表现为弥漫性或局灶性慢波背景活动。儿童患者 EEG 出

现极度 δ刷(Extreme Delta Brush)这一图形的比例虽不高，但是其特征性表现之一，多见于抗 NMDAR 脑

炎，与病情严重程度相关[36]。成人也可出现此图形，但相对少见。 
儿童 AE 的 EEG 异常往往更为明显和持久，可能表现为弥漫性慢波活动、癫痫样放电或电持续状态。

这些 EEG 异常与临床表现的严重程度相关，并可随病情好转而改善。长期 EEG 监测对评估治疗效果和

预测预后具有重要价值[37]。 

6. 治疗与预后 

6.1. 治疗策略 

AE 的一线免疫治疗包括糖皮质激素冲击、静脉注射免疫球蛋白(IVIG)和血浆置换。二线治疗包括利

妥昔单抗、环磷酰胺等免疫抑制剂。总体治疗原则相似，均为早期、联合、足疗程免疫治疗和对症支持

治疗。 
差异主要体现在：对于儿童患者，需更加关注免疫抑制剂的剂量调整和长期副作用(如生长发育影响、

感染风险)。儿童糖皮质激素剂量通常按体重计算(10 mg/kg/d~15 mg/kg/d)，但需要注意个体化调整[38]。
对于成人患者，特别是抗体阳性者，必须进行全面的肿瘤筛查，并根据发现的肿瘤进行针对性治疗，这

对于控制神经系统症状至关重要。 
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近年来研究发现，儿童和成人对免疫治疗的反应存在差异。儿童患者通常对一线免疫治疗反应更好，

起效更快，这可能与儿童免疫系统更为活跃、血脑屏障通透性更高有关[39]。而成人患者，特别是老年患

者，可能需要更积极或更长时间的治疗，且更容易出现治疗抵抗。 

6.2. 预后与后遗症 

总体而言，儿童 AE 患者的预后优于成人。多数抗 NMDAR 脑炎患儿在经过积极免疫治疗后功能恢

复良好，尤其是未合并肿瘤的儿童[40]。儿童的大脑可塑性强，神经功能恢复的潜力更大，即使急性期病

情严重，也可能获得良好的功能恢复。 
然而，后遗症的类型可能有所不同。认知功能障碍是 AE 最常见的长期后遗症。有研究表明，成人患

者更易遗留长期、显著的记忆损害和执行功能下降，尤其是边缘性脑炎患者，可能与海马等结构受损有

关[41]。儿童患者虽然总体恢复较好，但可能在恢复期表现出注意力不集中、学习能力下降、行为问题等，

需要长期的家庭和学校康复支持。 
此外，癫痫也可能是部分患者的长期后遗症，需长期服用抗癫痫药物。儿童 AE 后的癫痫发生率较

高，但多数可通过药物控制。成人 AE 后的癫痫可能更为顽固，需要多种药物联合治疗[42]。 
其他长期后遗症包括运动障碍、自主神经功能紊乱、精神症状等。这些后遗症的发生率和严重程度

在儿童和成人中存在差异，需要个体化的康复治疗和长期随访。 

7. 总结与展望 

综上所述，儿童与成人自身免疫性脑炎在病因、临床表现、辅助检查、治疗反应及预后等方面均存

在系统性差异。儿童 AE 更像一种“感染后”免疫模式，以抗 NMDAR 脑炎为主，精神运动症状突出，

炎症反应强，但神经系统可塑性好，总体预后佳；成人 AE 则与肿瘤关系密切，抗体谱多样，更易出现典

型的边缘系统症状和认知后遗症。 
认识到这些差异具有重要的临床意义： 
(1) 诊断层面：面对急性起病的精神行为异常或癫痫患者，儿童应高度警惕抗 NMDAR 脑炎，成人

则需拓宽抗体和肿瘤筛查的思维。 
(2) 治疗层面：对儿童应积极早期免疫治疗并关注长期发育影响；对成人必须强调肿瘤的筛查和处理。 
(3) 预后评估：需建立年龄分层的预后评估体系，对儿童关注其神经心理发育，对成人侧重认知功能

康复。 
未来研究方向应集中于：① 开展大样本、多中心、前瞻性的儿童与成人 AE 注册登记研究，深入对

比其自然史；② 靶向特定炎症通路(如 IL-6)的治疗在儿童和成人中的疗效与安全性是否存在差异；③ 建
立基于年龄分层的治疗指南和长期康复管理方案，最终实现 AE 的个体化精准诊疗。 
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