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【摘要】 　 目的　 探讨１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像在癫痫发作且 ＭＲＩ 阴性的疑似自身免疫性脑炎

（ＡＥ）患儿中的诊断价值。 方法　 回顾性分析 ２０１９ 年 ５ 月至 ２０２２ 年 ８ 月期间在上海交通大学医学

院附属新华医院有癫痫发作症状且 ＭＲＩ 阴性的 ９４ 例临床疑似 ＡＥ 患儿（男 ４９ 例、女 ４５ 例；年龄 １～
１５ 岁）。 所有患儿行１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 脑显像，按临床最终诊断分为 ＡＥ 组与非 ＡＥ 组，并评估其１８Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 视觉诊断的效能。 评估所有患儿皮质病灶范围评分（Ｓ），测量皮质病灶（Ｌ）、基底节

（Ｂ）和丘脑（Ｔ）的 ＳＵＶｍａｘ、ＳＵＶｍｅａｎ和最小 ＳＵＶ（ＳＵＶｍｉｎ），获得 Ｌ ／ Ｂ、Ｌ ／ Ｔ 的各 ＳＵＶ 比值（ＳＵＶＲ）。 采

用两独立样本 ｔ 检验和 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验分析数据，采用二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析确定 ＡＥ 的独立预

测因素，并建立诊断模型。 通过 ＲＯＣ 曲线分析和 Ｄｅｌｏｎｇ 检验评价诊断效能。 结果　 ＡＥ 组 ５３ 例，非
ＡＥ 组 ４１ 例。１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 视觉分析诊断 ＡＥ 的灵敏度为 １００％（５３ ／ ５３），特异性为 ４３．９％（１８ ／
４１），准确性为 ７５．５％（７１ ／ ９４）。 ＬＳＵＶｍａｘ
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和 Ｓ 在 ＡＥ 组和非 ＡＥ 组间差异具有统计学意义（ ｚ＝ －６．７４，ｔ 值：－８．５１～ －３．９７，

均 Ｐ＜０．００１）。 ＲＯＣ 曲线分析示参数 Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
的 ＡＵＣ 最高（０．９１４）。 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析示，Ｓ［比值比

（ＯＲ）＝ １１．４０，９５％ ＣＩ：２．１８～５９．５２，Ｐ＝０．００４］、Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
（ＯＲ＝ １３．１９，９５％ ＣＩ：２．１１～８２．５１，Ｐ＝ ０．００６）和

Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ
（ＯＲ＝ ９．６６，９５％ ＣＩ：１．５７～５９．５５，Ｐ ＝ ０．０１５）是 ＡＥ 的独立影响因素。 建立诊断模型：Ｐ ＝ １ ／

（１＋ｅ－ｘ），ｘ＝ ２．４３３×Ｓ＋２．５８０×Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
＋２．２６７×Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ

－３．８０２。 该模型的 ＡＵＣ 为 ０．９４８，其诊断 ＡＥ
的灵敏度、特异性和准确性分别为 ９８．１％（５２ ／ ５３）、９０．２％（３７ ／ ４１）和 ９４．７％（８９ ／ ９４）；优化后的评分系

统诊断效能与优化前的模型一致，且均优于 Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
（ ｚ 值：２．０１ 和 ２．０１，Ｐ 值：０．０４０ 和 ０．０４０）。 结

论　 基于１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 半定量分析建立的诊断模型和评分系统对儿童 ＡＥ 有较好的诊断效能，且
优于单独的半定量参数。
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（ｂｏｔｈ ｚ＝ ２ ０１， ｂｏｔｈ Ｐ＝ ０．０４０）．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｍｏｄｅｌ ａｎｄ ｓｃｏｒｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｓｅｍｉ⁃ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／
ＣＴ ｈａｖｅ ｂｅｔｔｅｒ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｆｏｒ ＡＥ ａｎｄ ａｒｅ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｔｏ ｓｅｍｉ⁃ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｌｏｎｅ．

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ； Ｃｈｉｌｄ； Ｅｐｉｌｅｐｓｙ； Ｐｏｓｉｔｒｏｎ⁃ｅｍｉｓｓｉｏｎ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ； Ｆｌｕｏｒｏｄｅｏｘｙｇｌｕｃｏｓｅ Ｆ１８

ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２３１２１３⁃００１３５

　 　 癫痫发作是自身免疫性脑炎（ ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｅｎ⁃
ｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ， ＡＥ）的常见表现，而癫痫可能由多种原因

引起［１］。 传统抗癫痫药物对 ＡＥ 伴随的癫痫治疗效

果不佳，因此在癫痫发作早期识别有无免疫因素参

与至关重要。 ＡＥ 常累及边缘系统，脑 ＭＲＩ 可显示

颞叶内侧的异常信号［２］；但 ＡＥ 的ＭＲＩ 可呈阴性，仅
３０％～５０％的抗 Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天冬氨酸受体（Ｎ⁃ｍｅｔｈｙｌ⁃
Ｄ⁃ａｓｐａｒｔａｔｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＮＭＤＡＲ）脑炎患者脑 ＭＲＩ 结果

异常［３］。１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 在早期检出脑部影像异常方

面比 ＭＲＩ 有更高的灵敏度［４⁃５］。 ２０２０ 年针对儿童的

ＡＥ 诊断标准提出如有条件可行 ＰＥＴ 检查，尤其在

ＭＲＩ 阴性时［６］。
本课题组前期已报道了 ＡＥ 患儿的脑１８ Ｆ⁃ＦＤＧ

ＰＥＴ ／ ＣＴ 典型表现为大范围的脑叶代谢减低伴或不

伴局部高代谢灶［７］。 因相关神经元细胞的功能在

长期的异常电活动中受损，发作间期时的皮质葡萄

糖摄取能力下降，表现为代谢减低病灶，持续或增加

的发作频率可能导致低代谢区域扩大［８］。 因此癫

痫发作间期的１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 表现可能和 ＡＥ 相似，仅
靠视觉分析难以鉴别。 本研究对疑似 ＡＥ 的癫痫发

作儿童的１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像进行半定量分析，以
期帮助临床早期诊断 ＡＥ。

资料与方法

１．研究对象。 回顾性收集 ２０１９ 年 ５ 月至 ２０２２ 年

８ 月在上海交通大学医学院附属新华医院临床疑诊

ＡＥ 并伴有癫痫发作，且进行１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 脑显

像的患儿。 纳入标准：（１）年龄大于 １ 岁，小于 １８ 岁；
（２）临床可疑 ＡＥ，标准如下：①临床症状：癫痫发

作、神经精神改变（如记忆和认知障碍、行为改变、
精神症状）、运动障碍和自主神经功能障碍；②至少

出现以下 １ 种异常：脑脊液 （ ｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ ｆｌｕｉｄ，
ＣＳＦ）细胞增多，ＣＳＦ 特异性寡克隆带阳性或 ＣＳＦ 免

疫球蛋白（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ， Ｉｇ）Ｇ 指数升高，血清中

红细胞沉降率、补体蛋白、抗核抗体、Ｉｇ、淋巴细胞计

数和炎性反应因子升高，异常脑电图，病原学检测阳

性，副肿瘤抗体阳性；（３） ＭＲＩ 无特异性 ＡＥ 改变。
排除标准：（１）拒绝进行 ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像或未能完成

ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像；（２）在没有明确诊断的情况下拒绝进

一步检查或免疫治疗；（３）确诊其他神经系统疾病；
（４）具有其他可能影响 ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像半定量分析的

因素。 最终纳入患儿 ９４ 例，其中男 ４９ 例、女 ４５ 例，
年龄 １～１５ 岁。 本研究经本院伦理委员会批准（伦
审批件号：ＸＨＥＣ⁃Ｃ⁃２０１６⁃０５１），研究符合《赫尔辛基

宣言》的原则。
ＡＥ 诊断标准［９］：（１）抗体阳性 ＡＥ：在血清和

（或）ＣＳＦ 样本中发现自身免疫性神经元抗体；（２）
抗体阴性 ＡＥ：同时符合以下 ３ 个标准：①在血清或

ＣＳＦ 采样中未发现自身免疫性神经元抗体；②存在

至少 １ 个下列特征：ＣＳＦ 特异性寡克隆带阳性，鞘内

合成 Ｉｇ 或 ＣＳＦ ＩｇＧ 指数升高，ＣＳＦ 白细胞增多（＞５ 个

细胞）或蛋白质升高，免疫治疗有效；③合理排除其

他病因。 将符合 ＡＥ 诊断标准的患儿纳入 ＡＥ 组，不
符合 ＡＥ 诊断标准的纳入非 ＡＥ 组。

２．显像方法。１８Ｆ⁃ＦＤＧ 由本院核医学科采用回旋

加速器生产。 采用德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ Ｂｉｏｇｒａｐｈ ｍＣＴ⁃６４ 扫

描仪进行１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 颅脑扫描。 检查前，患者禁

食不少于４ ｈ。按照患者体质量静脉注射３．７ ＭＢｑ ／ ｋｇ
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表 １　 自身免疫性脑炎（ＡＥ）组和非 ＡＥ 组患儿临床资料比较

组别 例数
男 ／ 女
（例）

年龄

［岁；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
病程

［个月；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３］
脑脊液检查异常（例）

有 无

脑电图检查异常（例）

有 无

ＡＥ 组 ５３ ２６ ／ ２７ ７．０（１．０，８．０） 　 ８．５７（０．２５，２６．１０） ２７ ２６ ４９ ４
非 ＡＥ 组 ４１ ２３ ／ １８ ７．０（１．０，１０．５） ２４．００（０．２９，５０．１０） ２ ３９ ３６ ５

检验值 ０．４６ ０．６９ａ １．３８ａ ２３．００ ０．１７
Ｐ 值 ０．２９８ ０．７２４ ０．０４５ ＜０．００１ ０．６８５

组别 例数
记忆下降（例）

有 无

运动障碍（例）

有 无

神经精神症状（例）

有 无

语言障碍（例）

有 无

睡眠障碍（例）

有 无

ＡＥ 组 ５３ ５ ４８ １４ ３９ ２３ ３０ １４ ３９ １０ ４３
非 ＡＥ 组 ４１ ０ ４１ ５ ３６ ４ ３７ ４ ３７ ５ ３６

检验值 ２．４３ ２．９０ １２．７８ ４．１４ ０．７７
Ｐ 值 ０．１１９ ０．０８９ ＜０．００１ ０．０４２ ０．３８１

　 　 注：ａ为 ｚ 值，余检验值为 χ２ 值

１８Ｆ⁃ＦＤＧ，安静休息 ５０ ｍｉｎ 后脑 ＰＥＴ 扫描 １０ ｍｉｎ。
采用三维模式采集 ＰＥＴ 图像，采用低剂量 ＣＴ 扫描：
管电压 １００ ｋＶ，自动管电流 ４８ ～ １１０ ｍＡ，球管旋转

时间 ０．５ ｓ。 通过 ＣＴ 衰减校正，采用有序子集最大

期望值迭代法重建后获得三维及断层图像。
３．图像分析。 在研究开始前统一评估标准，再

由 ２ 名核医学科医师独立评估相同的图像，观点不

一致时协商取得一致意见。 （１）视觉分析。１８Ｆ⁃ＦＤＧ
ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断 ＡＥ 的标准为大范围的脑叶皮质代谢

减低（指 ２ 个及以上脑叶皮质出现广泛的 ＦＤＧ 代谢

减低，或 １ 个脑叶双侧受累）伴或不伴局灶性代谢

增高。 （２）半定量分析。 通过赋分反映大脑皮质病

变范围，命名为皮质病灶范围评分（ｃｏｒｔｉｃａｌ ｌｅｓｉｏｎ ｅｘ⁃
ｔｅｎｔ ｓｃｏｒｅ， Ｓ）：单侧任何 １ 个脑叶的病变均记 １ 分，
总分为 ８ 分。 测量代谢最低的皮质病灶（ｃｏｒｔｉｃａｌ ｌｅ⁃
ｓｉｏｎｓ， Ｌ）、基底节（ｂａｓａｌ ｇａｎｇｌｉａ， Ｂ）和丘脑（ｔｈａｌａｍｕｓ，
Ｔ）的 ＳＵＶｍａｘ、ＳＵＶｍｅａｎ、最小 ＳＵＶ （ｍｉｎｉｍｕｍ ｏｆ ＳＵＶ，
ＳＵＶｍｉｎ）；如果没有明显的低代谢病灶，则测量顶叶皮质

的 ＳＵＶ。 使用德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ ＴｒｕｅＤ 软件以 ＳＵＶｍａｘ 的

４０％作为阈值勾画 ＲＯＩ，Ｌ 勾画范围约 ２００ ｍｍ２。 对于

Ｂ 和 Ｔ，在 ＰＥＴ 图像横截面中的相应区域手动绘制

适当直径的圆形三维 ＲＯＩ。 软件自动测量 ＲＯＩ 的

ＳＵＶｓ，对两侧 Ｂ 和 Ｔ 的 ＳＵＶ 取平均值。 通过

ＳＵＶｍａｘ、ＳＵＶｍｅａｎ和 ＳＵＶｍｉｎ分别构建 Ｌ 与 Ｂ、Ｌ 与 Ｔ 的

ＳＵＶ 比值（ＳＵＶ ｒａｔｉｏ， ＳＵＶＲ）：Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
、 Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍｅａｎ

、
Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍｉｎ

和 Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ
、 Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍｅａｎ

、Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍｉｎ
。

４．统计学分析。 采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ２６． ０ 软件及

ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ９ 进行统计学分析。 符合正态分布

的定量资料用 ｘ±ｓ 表示，组间比较采用两独立样本 ｔ
检验；不符合正态分布的定量资料用 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表
示，组间比较采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验。 定性资料

以频数（百分比）表示，组间比较采用 χ２ 检验。 利用

ＲＯＣ 曲线分析得到各参数的最佳界值和 ＡＵＣ。 将

单因素分析有统计学意义的参数（Ｐ＜０．０５）根据最

佳界值转换为二分类变量，再纳入二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归

分析确定 ＡＥ 的独立预测因素，并建立诊断模型。 采

用ＲＯＣ 曲线分析和Ｄｅｌｏｎｇ 检验评估诊断模型和评分

系统的诊断效能。 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１．一般临床资料。 ＡＥ 组共 ５３ 例，其中 １５ 例抗

体阳性，包括 ＮＭＤＡＲ 抗体阳性 ８ 例，髓鞘少突胶质

细胞 糖 蛋 白 （ ｍｙｅｌｉｎ ｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ，
ＭＯＧ）、恢复蛋白 （ ｒｅｃｏｖｅｒｉｎ）、 α⁃氨基⁃３⁃羟基⁃５⁃甲
基⁃４⁃异唑⁃丙酸谷氨酸受体 １（α⁃ａｍｉｎｏ⁃３⁃ｈｙｄｒｏｘｙ⁃５⁃
ｍｅｔｈｙｌ⁃４⁃ｉｓｏｘａｚｏｌｅ⁃ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ １， ＡＭＰＡＲ１）、
两性 蛋 白 （ ａｍｐｈｉｐｈｙｓｉｎ ）、 人 神 经 节 苷 脂 Ｑ１ｂ
（ＧＱ１ｂ）、接触蛋白关联蛋白 ２（ ｃｏｎｔａｃｔｉｎ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎ ２， ＣＡＳＰＲ２）、２ 型抗神经元核抗体（ａｎｔｉ⁃ｎｅｕ⁃
ｒｏｎａｌ ｎｕｃｌｅａｒ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｔｙｐｅ⁃２， Ｒｉ）抗体阳性各 １ 例；
非 ＡＥ 组 ４１ 例，最终 ３２ 例被诊断为癫痫、５ 例精神

发育迟滞、２ 例热性惊厥、１ 例病毒性脑炎、１ 例躯体

化障碍。 ９４ 例患儿的 ＭＲＩ 均无特异性征象。 表 １
总结了 ２ 组患儿的基线情况，其中神经精神症状（χ２ ＝
１２．７８，Ｐ＜０．００１）和语言障碍（χ２ ＝ ４．１４，Ｐ ＝ ０．０４２）在
ＡＥ 患者中更常见。

２．视觉分析结果。１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断 ７６ 例

患儿为 ＡＥ，１８ 例为非 ＡＥ；其诊断 ＡＥ 的灵敏度为

１００％（５３ ／ ５３），特异性为 ４３．９％（１８ ／ ４１），准确性为

７５．５％（７１ ／ ９４），阳性预测值为 ６９．７％（５３ ／ ７６），阴性

预测值为 １８ ／ １８。
３ ．半定量分析结果。ＡＥ组的Ｓ为４．０（４．０，５．０）分，
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表 ２　 自身免疫性脑炎（ＡＥ）组与非 ＡＥ 组不同脑部位１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取情况

组别 例数
皮质病灶代谢（例）

低代谢 高代谢 高代谢与低代谢均可见 正常

基底节（例）

高代谢 正常

丘脑（例）

低代谢 高代谢 正常

ＡＥ 组 ５３ ４５ ０ ８ ０ ３１ ２２ ３ １８ ３２
非 ＡＥ 组 ４１ ２６ ２ ４ ９ ６ ３５ １０ ０ ３１

χ２ 值 １６．３５ １８．６３ ２０．５９
Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　 　
表 ３　 ＡＥ 组和非 ＡＥ 组患儿 ＰＥＴ 显像参数的比较［ｘ±ｓ 或 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

组别 例数 ＬＳＵＶｍａｘ
ＬＳＵＶｍｅａｎ

ＬＳＵＶｍｉｎ
ＢＳＵＶｍａｘ

ＢＳＵＶｍｅａｎ
ＢＳＵＶｍｉｎ

ＴＳＵＶｍａｘ
ＴＳＵＶｍｅａｎ

ＡＥ 组　 ５３ ５．３５±１．７７ ４．４０±１．４９ ３．１７±１．１９ １０．８０±３．３３ ６．６３±２．５０ １．４７±０．６３ ８．６６±２．４８ ５．５０±１．７２
非 ＡＥ 组 ４１ ７．４４±２．１６ ５．９９±１．７７ ４．２６±１．４８ １０．８０±３．５５ ６．３８±２．１２ １．４８±０．４８ ８．７９±２．９７ ５．４４±１．８３

检验值 －５．１７ －４．７４ －３．９７ ０．０１ ０．５２ －０．０９ －０．２３ ０．１８
Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．９９４ ０．６０８ ０．９３０ ０．８１６ ０．８６１

组别 例数 ＴＳＵＶｍｉｎ Ｓ（分） Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ

Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍｅａｎ
Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍｅａｎ

Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍｉｎ
Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍｉｎ

ＡＥ 组　 ５３ １．６２±１．０３ ４．０（４．０，５．０） ０．５０±０．０９ ０．６２±０．１１ ０．６９±０．１５ ０．８１±０．１６ ２．２７±０．７６ ２．１８±０．８１
非 ＡＥ 组 ４１ １．５２±０．６５ ２．０（１．０，３．０） ０．７１±０．１４ ０．８７±０．１８ ０．９７±０．１７ １．１３±０．２１ ２．９６±０．８５ ３．００±１．０６

检验值 ０．５６ －６．７４ａ －８．２７ －８．１２ －８．４２ －８．５１ －４．１５ －４．２４
Ｐ 值 ０．５７６ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　 　 注：ａ为 ｚ 值，余检验值为 ｔ 值；Ｂ 为基底节，Ｌ 为皮质病灶，Ｓ 为皮质病灶范围评分，ＳＵＶｍｉｎ为最小 ＳＵＶ，ＳＵＶＲ 为 ＳＵＶ 比值，Ｔ 为丘脑

表 ４　 ＰＥＴ 半定量参数预测 ９４ 例患儿 ＡＥ 的 ＲＯＣ 曲线分析结果

半定量参数 ＬＳＵＶｍａｘ
ＬＳＵＶｍｅａｎ

ＬＳＵＶｍｉｎ Ｓ（分） Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ

Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍｅａｎ
Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍｅａｎ

Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍｉｎ
Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍｉｎ

最佳界值 ６．８９ ４．４８ ３．３８ ３．５　 ０．６０ ０．７５ ０．８４ １．０３ ２．３７ ２．５７
ＡＵＣ ０．７８５ ０．７６４ ０．７０８ ０．８９９ ０．９１４ ０．９０５ ０．８９８ ０．８９４ ０．７３４ ０．７４７

　 　

非 ＡＥ 组为 ２．０（１．０，３．０）分（ ｚ＝ －６．７４，Ｐ＜０．００１），表
明 ＡＥ 组皮质病灶的累及范围更广。 当 Ｓ 的最佳界

值为 ３．５ 分时，其诊断 ＡＥ 的灵敏度和特异性分别为

８６．８％（４６ ／ ５３）和 ８２．９％（３４ ／ ４１）。 ＡＥ 组皮质代谢下

降的比例明显高于非 ＡＥ 组（χ２ ＝ １６．３５，Ｐ＜０．００１）；在
ＡＥ 组中，皮质低代谢最常见于顶叶（９６．２％，５１ ／ ５３）
和枕叶（５８．５％，３１ ／ ５３），其次为颞叶（５２．８％，２８ ／ ５３）
和额叶（５０．９％，２７ ／ ５３）。 Ｂ（χ２ ＝ １８．６３，Ｐ＜０．００１）和 Ｔ
（χ２ ＝ ２０．５９，Ｐ＜０．００１）在 ＡＥ 组的高代谢比例高于非

ＡＥ 组（表 ２）。 Ｌ 的 ＳＵＶｍａｘ（ ｔ ＝ －５．１７，Ｐ＜ ０． ００１）、
ＳＵＶｍｅａｎ（ ｔ ＝ －４．７４，Ｐ＜０ ００１）、ＳＵＶｍｉｎ（ ｔ ＝ －３．９７，Ｐ＜
０ ００１）在ＡＥ 组较低，但 Ｂ 和 Ｔ 的各 ＳＵＶ 指标在 ２ 组

间差异没有统计学意义（ｔ 值：－０．２３～０．５６，均 Ｐ＞０．０５）；
此外，Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ

、Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍｅａｎ
、Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍｉｎ

、Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ
、Ｌ ／

ＴＳＵＶＲｍｅａｎ
、Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍｉｎ

在 ＡＥ 组均较低（ｔ 值：－８．５１～－４．１５，
均 Ｐ＜ ０． ００１；表 ３）。 ＲＯＣ 曲线分析 （表 ４） 示，Ｌ ／
ＢＳＵＶＲｍａｘ

的 ＡＵＣ 最高（０．９１４），其诊断灵敏度为 ９２．５％
（４９／ ５３），特异性为 ８７．８％（３６／ ４１），准确性为 ９０．４％
（８５ ／ ９４）。 ＡＥ 和非 ＡＥ 组患儿的典型 ＰＥＴ 脑显像

图见图 １。
４．诊断模型的构建。 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析示，Ｓ［比

值比（ｏｄｄｓ ｒａｔｉｏ， ＯＲ）＝ １１．４０，９５％ ＣＩ：２．１８ ～ ５９．５２，

Ｐ＝ ０．００４］、Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
（ＯＲ＝１３．１９，９５％ ＣＩ：２ １１～８２．５１，

Ｐ＝０．００６）和 Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ
（ＯＲ＝ ９．６６，９５％ ＣＩ：１．５７～５９．５５，

Ｐ＝ ０．０１５）是 ＡＥ 的独立影响因素。 建立回归模型：
Ｐ＝ １ ／ （１＋ｅ－ｘ），其中 Ｐ 是确诊为 ＡＥ 的概率，数值越

接近 １，确诊 ＡＥ 的可能越大；ｘ ＝ ２．４３３×Ｓ＋２．５８０×Ｌ ／
ＢＳＵＶＲｍａｘ

＋ ２． ２６７ ×Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ
－ ３． ８０２。 ＲＯＣ 曲线分析

（图 ２）示，该模型的 ＡＵＣ 为 ０．９４８，灵敏度为 ９８．１％
（５２／ ５３），特异性为 ９０．２％（３７／ ４１），准确性为 ９４．７％
（８９ ／ ９４）。

５．诊断模型的优化。 根据回归系数 β 值的相对

值对每个变量赋分，Ｓ＞３．５ 分、Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
＜０．６０４、Ｌ ／

ＴＳＵＶＲｍａｘ
＜０．７５０ 各为 １ 分，总评分为 ３ 分。 当总评分≥

２ 分时，诊断 ＡＥ 的灵敏度和特异性分别为 ９８．１％
（５２ ／ ５３）和 ９０．２％（３７ ／ ４１），表明诊断模型经过优化

后其诊断效能与优化前的模型一致。 在临床应用

中，当总评分≥２ 分时可诊断为 ＡＥ，总评分为 ０～１ 分

可诊断为非 ＡＥ。 诊断模型和评分系统诊断 ＡＥ 的

效能均优于 ＡＵＣ 最高的单个指标 Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ
（ ｚ 值：

２．０１ 和 ２．０１，Ｐ 值：０．０４０ 和 ０．０４０）。

讨　 　 论

“边缘脑炎”的概念由Ｃｏｒｓｅｌｌｉｓ等［９］ 于１９６８年
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图 １　 自身免疫性脑炎（ＡＥ）和非 ＡＥ 患儿１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 脑显

像图（各图从上到下依次为半卵圆中心层面、基底节层面、正
中矢状面）。 Ａ． ＡＥ 患儿（男，３ 岁，癫痫发作 １１ 个月余）半卵

圆中心层面见右侧额叶及双侧顶叶代谢降低（箭头示），基底

节层面和正中矢状面见双侧基底节和丘脑代谢增高 （箭头

示）；Ｂ．非 ＡＥ 患儿（男，３ 岁，癫痫发作 ９ 个月余）半卵圆中心

层面见右侧顶叶代谢降低（箭头示），基底节层面见基底节和

丘脑代谢正常（箭头示）

图 ２　 诊断模型预测 ９４ 例临床疑诊 ＡＥ 并伴有癫痫发作患儿

的 ＲＯＣ 曲线

提出，然而直到 ２０１６ 年，ＡＥ 诊断标准［２］ 才问世，且
主要针对成人。 儿童在临床表现、辅助检查发现、自
身抗体谱、治疗反应和长期结果方面与成人不同。
癫痫发作是儿童 ＡＥ 的常见症状。 单用抗癫痫药物

治疗 ＡＥ 疗效不佳，且误诊会延误免疫治疗，导致不

良预后。 ２０２０ 年针对儿童的 ＡＥ 诊断标准仍然将

ＭＲＩ 检查列为首要的影像学检查［６］。 不同抗体类

型的 ＡＥ 在 ＭＲＩ 中表现各异，典型的抗 γ⁃氨基丁酸

Ａ 型 受 体 （ γ⁃ａｍｉｎｏｂｕｔｙｒｉｃ ａｃｉｄ ｔｙｐｅ Ａ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，
ＧＡＢＡＡＲ）脑炎的 ＭＲＩ 多显示为多灶性皮质和皮质

下 Ｔ２ ／液体衰减反转恢复序列高信号病变［１０］。 单侧

皮质“火焰”征是抗 ＭＯＧ 相关脑炎的独特的 ＭＲＩ 标
志［１１］。 抗 ＮＭＤＡＲ 脑炎的功能连接成像显示海马

功能连接显著降低，与记忆受损有关［１２］，弥散张量

成像显示白质部分各项异性改变，尤其是扣带

回［１３］。 但很大一部分 ＡＥ 患者的常规 ＭＲＩ 可表现

为正常，初次 ＭＲＩ 检查阴性的比例可高达 ８９％［１４］。
多项研究发现 ＰＥＴ 对 ＡＥ 的病灶检出灵敏度高于

ＭＲＩ［１５］，其灵敏度为 ８０％ ～９２％［１６］。 ＰＥＴ 的半定量

分析能辅助视觉分析，提供更多信息［１７］。 到目前为

止，鲜有关于１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 应用于癫痫患儿中鉴别

诊断 ＡＥ 的研究，本研究构建了 １ 个基于 ＰＥＴ 半定

量参数的诊断模型，以帮助从 ＭＲＩ 阴性的癫痫患儿

中识别 ＡＥ。 目前的半定量研究表明，ＡＥ 的１８Ｆ⁃ＦＤＧ
ＰＥＴ 特征是皮质低代谢，最常涉及顶叶和枕叶皮质，
而高代谢最常涉及 Ｂ［５，１８］。 有研究发现在抗电压门

控钾通道（ ｖｏｌｔａｇｅ⁃ｇａｔｅｄ ｐｏｔａｓｓｉｕｍ ｃｈａｎｎｅｌ， ＶＧＫＣ）
抗体脑炎的症状明显时期，尾状核与顶枕皮质 ＦＤＧ
摄取的比值增加［１９］。 皮质 ／纹状体代谢比值的降低

可用于鉴别 ＡＥ 与轻度认知障碍，并且不局限于 ＡＥ
的抗体类型［２０］。 上述研究均表明，Ｌ 和 Ｂ 受累是

ＡＥ 的突出表现。 本研究结果与现有研究结果一

致，ＡＥ 组 Ｌ ／ Ｂ 的 ＳＵＶＲ 明显较低，且 ＡＥ 组 Ｌ ／ Ｔ 的

ＳＵＶＲ 也较低。
癫痫病变区域在组织病理学上常表现为局灶性

皮质发育不良和海马硬化［２１］。 一项对 １１９ 例耐药

癫痫患儿的研究显示，癫痫中 ＰＥＴ 表现为多脑叶受

累的比例为 ４７％［２２］。 部分癫痫儿童可表现出正常

的葡萄糖代谢模式［２３］。 在本研究中，ＡＥ 组以多病

灶和多个脑叶受累为特征，非 ＡＥ 组的皮质受累范

围相对 ＡＥ 组较小。 ＡＥ 病变范围广泛的可能原因

如下：一方面，中枢神经系统中的抗原，包括一些受

体、离子通道和神经递质相关酶，负责基本的生理功

能，其分布较为广泛，如 ＮＭＤＡＲ 密度在枕叶和顶叶

联合皮质都较高［２４］；另一方面，一项关于抗 ＮＭＤＡＲ
脑炎的研究表明，血清抗体在早期即可扩散到皮

质［１４］。 广泛的皮质病变受累可能是帮助鉴别癫痫

与 ＡＥ 的一个因素。 本研究为 ＡＥ 的诊断提供了新
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方法，即使用基于 ３ 个 ＰＥＴ 半定量参数的模型来诊

断伴有癫痫发作的儿童 ＡＥ。 和本研究类似，也有研

究将参数转变为二分类变量后纳入多因素回归［２５］，
虽然会损失一些病变的差异性信息，但最终构建的

模型仍具有较高的诊断价值。 转换为二分类变量

后，各参数的 ＡＵＣ 仍然较高，更便于实际应用。 诊

断模型可以实现比单独的视觉分析或半定量参数更

好的诊断效果。 经过优化后的评分系统兼顾了临床

实用性和诊断准确性，能简单、高效应用于临床。 有

研究联合临床及检验参数与 ＰＥＴ 参数构建诊断模

型［２６］，未来有待纳入更多临床及检验参数，联合本

研究中的 ＰＥＴ 参数构建诊断模型以期提高诊断准

确性。
本研究的局限性：首先，这是一项具有选择偏倚

风险的单中心回顾性研究，缺少前瞻性研究来验证

模型的诊断价值，本研究得出的诊断最佳界值是否

具有普适性，有待多中心的前瞻性研究来验证；其
次，这项研究的样本量相对较小，缺少验证组，且没

有进行不同病程的分析，因此仅限于阐明该疾病的

整体代谢变化。
综上，ＡＥ 的１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 特征是多发的、大范

围的 Ｌ 低代谢以及 Ｂ 和 Ｔ 代谢增高。 Ｓ、Ｌ ／ ＢＳＵＶＲｍａｘ

和 Ｌ ／ ＴＳＵＶＲｍａｘ
是诊断 ＡＥ 的相关 ＰＥＴ 半定量参数。

本研究纳入上述 ３ 个参数建立的 ＡＥ 诊断模型经过

优化后成为更简便的评分系统，具有较高的诊断效能

和临床实用性，能够在一定程度上帮助在癫痫儿童中

识别 ＡＥ，实现 ＡＥ 的早期诊断，从而改善 ＡＥ 预后。
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·读者·作者·编者·

中华医学会杂志社对一稿两投问题处理的声明

为维护中华医学会系列杂志的声誉和广大读者的利益，现将中华医学会系列杂志对一稿两投和一稿两用问题的处理声

明如下：
１．本声明中所涉及的文稿均指原始研究的报告或尽管 ２ 篇文稿在文字的表达和讨论的叙述上可能存在某些不同之处，但

这些文稿的主要数据和图表是相同的。 所指文稿不包括重要会议的纪要、疾病的诊断标准和防治指南、有关组织达成的共识

性文件、新闻报道类文稿及在一种刊物发表过摘要或初步报道而将全文投向另一种期刊的文稿。 上述各类文稿如作者要重

复投稿，应向有关期刊编辑部做出说明。
２．如 １ 篇文稿已以全文方式在某刊物发表，除非文种不同，否则不可再将该文投寄给他刊。
３．请作者所在单位在来稿介绍信中注明该文稿有无一稿两投问题。
４．凡来稿在接到编辑部回执后满 ３ 个月未接到退稿，则表明稿件仍在处理中，作者欲投他刊，应事先与该刊编辑部联系并

申述理由。
５．编辑部认为文稿有一稿两投嫌疑时，应认真收集有关资料并仔细核实后再通知作者，同时立即进行退稿处理，在做出处

理决定前请作者就此问题做出解释。 期刊编辑部与作者双方意见发生分歧时，应由上级主管部门或有关权威机构进行最后

仲裁。
６．一稿两用一经证实，期刊编辑部将择期在杂志中刊出其作者姓名和单位及撤销该论文的通告；对该作者作为第一作者

所撰写的一切文稿，中华医学会系列杂志 ２ 年内将拒绝其发表；并就此事件向作者所在单位和该领域内的其他科技期刊进行

通报。

中华医学会杂志社
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