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阿尔茨海默病诊断规范共识

中国微循环学会神经变性病专业委员会

【摘要】 随着人口老龄化的加剧，阿尔茨海默病给全球公共卫生系统带来沉重负担。近年阿尔茨

海默病发病机制、诊断方法、疾病修饰治疗等方面取得重大进展，同时对临床提出新的方向和挑战，亟待

制定符合当前临床诊断与治疗的标准化方案。通过深度检索阿尔茨海默病相关文献，包括Meta分析和

系统综述、随机对照试验、队列研究等，采用改编版证据质量和推荐分级的评估、制定与评价方法对推荐

等级和证据级别进行分级，撰写《阿尔茨海默病诊断规范共识》，整合神经心理评估、神经影像学、生物学

标志物等多模态技术的应用要点，兼顾临床实用性与前沿研究证据，为阿尔茨海默病的规范化诊断提出

工作框架和专家推荐建议。
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【Abstract】 With the escalating global aging population, Alzheimer's disease (AD) has imposed
social and economic burden on public health systems worldwide. In recent years, significant advancements
have been achieved in understanding the pathogenesis, diagnostic methods, and disease ⁃modifying therapy
(DMT), which simultaneously present new directions and challenges for clinical practice. Therefore, there is
an urgent need to develop standardized protocols aligned with current clinical diagnosis and treatment
requirements. By comprehensively searching Alzheimer's disease ⁃ related literatures, including Meta ⁃
analyses, systematic reviews, randomized controlled trials, and cohort studies, we adopted modified Grades
of Recommendations Assessment Development and Evaluation (GRADE) system to grade the quality of
evidence and strength of recommendations, the "Consensus on diagnostic criteria for Alzheimer's disease"
has been compiled, integrating key application points of integrating multimodal techniques such as
neuropsychological assessment, neuroimaging and biomarkers, while balancing clinical applicability with
cutting ⁃ edge evidence, to propose a practical framework and expert recommendations for the standardized
diagnosis of Alzheimer's disease.

【Key words】 Alzheimer disease; Diagnostic and treatment guideline; Psychological tests;
Plasma; Cerebrospinal fluid; Amyloid beta ⁃ peptides; Tau proteins; Positron ⁃ emission tomography;
Electroencephalography; Genetic testing

This study was supported by the National Natural Science Foundation of China (No. 82501455), Major
Science and Technology Special Projects and Engineering of Tianjin (No. 24ZXGQSY00070), Tianjin
Natural Science Foundation (No. 25JCLMJC00070), Tianjin Municipal Education Commission Scientific
Research Program (No. 2024ZD060, 2023KJ060), Tianjin Health Research Project (No. TJWJ2023QN060),
and Tianjin Key Medical Discipline (Specialty) Construction Project (No. TJYXZDXK-3-014B).

Conflicts of interest: none declared

doi：10.3969/j.issn.1672⁃6731.2026.02.003
基金项目：国家自然科学基金资助项目（项目编号：82501455）；天津市科技重大专项与工程（项目编号：

24ZXGQSY00070）；天津市自然科学基金资助项目（项目编号：25JCLMJC00070）；天津市教委科研计划项目（项目编号：

2024ZD060）；天 津 市 教 委 科 研 计 划 项 目（项 目 编 号 ：2023KJ060）；天 津 市 卫 生 健 康 科 技 项 目（项 目 编 号 ：

TJWJ2023QN060）；天津市医学重点学科（专科）建设项目（项目编号：TJYXZDXK-3-014B）
通讯作者：李延峰，100730 中国医学科学院 北京协和医学院 北京协和医院神经科，Email：liyanfeng@pumch.cn；

纪勇，300350 天津市环湖医院神经内科，Email：jiyongusa@126.com

·标准与指南·

·· 112



中国现代神经疾病杂志 2026年 2月第 26卷第 2期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, February 2026, Vol. 26, No. 2

阿尔茨海默病（AD）是一种以认知功能障碍、精

神行为异常、社会功能和日常生活活动能力（ADL）
下降为主要临床表现，以 β⁃淀粉样蛋白（Aβ）沉积和

tau蛋白过度磷酸化为主要病理学特征的神经系统

变性疾病。随着全球老龄化进程的加剧，阿尔茨海

默病成为全球性重大公共卫生挑战。来自国际阿

尔茨海默病协会（ADI）的数据显示，截至 2019年全

球约有 5500万例痴呆患者，预计截至 2050年痴呆

病例数将达 1.39亿例［1］。《中国阿尔茨海默病报告

2025》［2］指出，我国阿尔茨海默病发病率和患病率呈

逐年增长趋势，疾病负担远超全球平均水平。我

国 ≥ 65岁人群中痴呆患病率达 9.1%，阿尔茨海默病

达 6.0%，且阿尔茨海默病患病率存在年龄依赖性和

地域差异，女性高于男性、农村高于城市［3］。随着对

发病机制研究的不断深入，阿尔茨海默病诊断与治

疗方法也在持续更新。抗 Aβ单克隆抗体药物仑卡

奈单抗（Lecanemab）和多奈单抗（Donanemab）在国

内相继获得批准，标志着疾病修饰治疗（DMT）在阿

尔茨海默病治疗领域取得重大突破。这对阿尔茨

海默病的临床诊断提出新的要求，需迈向精准诊

断。临床最初采用 PET和脑脊液标志物进行诊断，

受限制于 PET检查费用昂贵、腰椎穿刺有创等因

素，临床难以普及；血液标志物因微创、便捷和适宜

大规模应用，推荐用于阿尔茨海默病的辅助诊断与

疾病筛查。层出不穷的临床诊断方法和治疗方案

给临床工作提出新的方向和挑战，亟待制定符合当

前临床诊疗需求的规范方案，这将有力推动我国阿

尔茨海默病的标准化诊疗模式。在此背景下，中国

微循环学会神经变性病专业委员会发起并制定《阿

尔茨海默病诊断规范共识》（以下简称共识），经 3次
专家会议讨论形成初步草案，又经两轮细致修订，

提交至专家委员会审阅和讨论，再经两轮精细修

改，最终形成 23条推荐意见。共识旨在规范我国阿

尔茨海默病的临床诊断模式，为精准诊断、早期干

预和疾病管理提供参考。

一、病史采集与体格检查

1.病史采集 病史包括现病史、既往史、家族

史、个人史（职业、受教育程度、输血和冶游史）等。

病史采集过程中一方面需询问患者，另一方面应重

视获取知情者的信息。现病史的采集应询问认知

功能障碍的发病时间、发病形式、具体表现、进展方

式（全面了解各认知域损害）、诊断与治疗经过、转

归；评估认知功能障碍对社会功能、日常生活活动

能力、自理能力的影响；记录是否伴精神行为异常

和人格改变及其具体表现（如焦虑、抑郁等情感障

碍症状，幻觉、妄想等精神病症状等），精神行为异

常与认知功能障碍的发生顺序；追问可能的诱因或

诱发事件；记录是否伴肢体功能障碍或其他系统疾

病症状与体征。既往史的采集应注意询问可能导

致痴呆的疾病或诱因，如脑血管病、原发性帕金森

病和帕金森综合征、正常压力脑积水、颅脑创伤、脑

炎、癫痫、长期腹泻或营养不良（维生素 B1或 B12缺
乏）、甲状腺功能障碍、肝肾功能障碍、酗酒、一氧化

碳中毒、药物滥用、血管事件危险因素（如高血压、

糖尿病等）、抑郁和睡眠障碍等。根据现病史和既

往史可初步诊断痴呆以及初步判定痴呆病因。

2.体格检查 体格检查包括一般体格检查和神

经系统检查，详细的体格检查有助于鉴别痴呆病

因。一般体格检查包括体温、心率、呼吸、血压、面

容、皮肤黏膜、头面部、颈部、心脏、肺、肝脏、脾、四

肢和关节等。神经系统检查包括意识、高级皮质功

能（远近记忆力、理解力、定向力、计算力和判断力

等）、脑神经、运动系统（肌容积、肌张力、肌力、不自

主运动、共济运动、步态）、感觉系统（浅感觉、深感

觉、复合感觉）、反射（浅反射、深反射、病理反射）和

脑膜刺激征等。除高级认知功能障碍外，阿尔茨海

默病痴呆（混合型）常伴其他神经系统症状与体征，

应注意有无神经系统局灶性体征（包括中枢性舌面

瘫、肢体瘫痪、感觉障碍、腱反射活跃或亢进、病理

反射阳性、延髓麻痹、视野缺损等）、锥体外系症状

（运动迟缓、肌张力增高、震颤、舞蹈症状等）。

推荐意见推荐意见：：

1.临床应详细采集病史临床应详细采集病史，，除患者本人提供病史除患者本人提供病史

外外，，应获取知情者提供病史信息应获取知情者提供病史信息（（专家共识专家共识）。）。

2.所有患者均应进行一般体格检查和神经系统所有患者均应进行一般体格检查和神经系统

检查检查（（专家共识专家共识）。）。

二、神经心理评估

神经心理评估分为认知功能、日常和社会活动

能力、精神行为三部分，是阿尔茨海默病临床诊断、

严重程度分级和疗效评估的核心手段。目前主要

采用人工评估、电子化评估和智能化评估等方法。

1.人工评估 （1）认知功能评估：①整体认知功

能测验量表，包括蒙特利尔认知评价量表（MoCA）
和简易智能状态检查量表（MMSE）。MoCA量表用

于阿尔茨海默病的早期识别，包括视空间和执行功

能、命名、注意力、记忆力、语言、抽象思维、计算力、
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定向力共 8 个维度，总评分 30分，评分与病理学标

志物相关，可有效区分轻度阿尔茨海默病与正常老

龄化，评分 ≤ 22分为轻度认知功能障碍、> 26分为正

常（受教育程度 ≤ 12年者加 1分校正）［4］。MMSE量

表覆盖定向力、记忆力、注意力、计算力、语言 5 个核

心认知域，总评分 30分，易受受教育程度的影响，需

采用不同临界值，适用于中至重度阿尔茨海默病的

社区筛查，对轻度认知障碍（MCI）不敏感，不推荐作

为早期阿尔茨海默病或阿尔茨海默病源性轻度认

知障碍的唯一筛查工具［5］。②快速测验量表，包括

画钟测验（CDT）和简易认知评估（Mini⁃Cog）。CDT
测验可识别轻度认知障碍与阿尔茨海默病，钟面结

构混乱、指针错误等异常与内侧颞叶或顶叶损伤相

关，可预测轻度认知障碍向阿尔茨海默病转化，对

视空间和执行功能损害较敏感，较少受受教育程度

的影响，评分 ≤ 2分提示可能存在显著认知损害，需

警惕痴呆的可能［6⁃7］。Mini⁃Cog量表是简易认知功

能筛查工具，包括单词回忆和画钟，用时 3 ~ 5 min，
受受教育程度的影响较小，适用于基层，但对轻微

认知功能改变的识别有限，评分 < 3分提示可能存

在认知损害［8⁃9］。（2）特定认知域评估：①记忆力，包

括 Rey听觉词汇学习测验（RAVLT）和逻辑记忆测验

（LMT）。RAVLT测验广泛应用于临床，主要用于评

估听觉词汇记忆能力，特别是情景记忆能力，在阿

尔茨海默病等的早期筛查中具有重要意义 ［10］。

LMT测验主要用于评估情景记忆和叙事记忆能力，

效度较好，对早期阿尔茨海默病和轻度认知障碍较

敏感［11］。②执行功能和注意力，包括数字广度测验

（DST）和词语流畅性测验（VFT）。DST测验用于评

估听觉注意力和工作记忆，应用便捷，适用于阿尔

茨海默病和轻度认知障碍的初步筛查［12］。VFT测

验包括语义流畅性和音位流畅性，语义流畅性与颞

叶功能相关，其损害常见于阿尔茨海默病患者；音

位流畅性与额叶功能相关，其损害多见于额颞叶痴

呆（FTD）或血管性认知损害（VCI）［13］。③言语功

能，主要采用 Boston命名测验（BNT）。BNT测验用

于评估视觉命名能力，对颞顶叶损伤较为敏感［14］，

可鉴别阿尔茨海默病与其他类型痴呆，但应注意的

是，BNT测验区分阿尔茨海默病与原发性进行性失

语（PPA）的特异性有限，二者均可出现命名障碍，故

应结合情景记忆、言语流畅性等综合评估，避免单

独依赖 BNT测验结果进行鉴别。④视空间能力，主

要 采 用 Rey ⁃ Osterrieth 复 杂 图 形 测 验（ROCFT）。

ROCFT测验通过临摹、即时回忆和延迟回忆 3 个阶

段评估视空间结构能力和视觉记忆［15］。延迟回忆

能力下降对阿尔茨海默病有较高的鉴别诊断价值，

其灵敏度和特异度分别达 73.8%和 93.8%［16］。（3）疾

病严重程度与分期评估：包括临床痴呆评价量表

（CDR）和 阿 尔 茨 海 默 病 评 价 量 表 ⁃认 知 分 量 表

（ADAS⁃Cog）。CDR量表是阿尔茨海默病分期的“金

标准”，基于半结构化访谈评估痴呆严重程度，包括

整体评分，覆盖记忆力、定向力、判断与解决问题能

力、社会事务能力、家庭与爱好、自理能力共 6 个维

度，评分 0分（认知功能正常）~ 3分（重度痴呆），其

中 0.50分表示轻度认知障碍，与阿尔茨海默病病理

改变一致，是临床试验的核心指标［17⁃18］。ADAS⁃Cog
量表用于评估核心认知功能，评分越高、认知障碍

越严重，其中标准 11项版本（总评分 70分）对中至

重度认知障碍敏感，对轻度认知障碍的敏感性较

差；扩展的 13项版本（总评分 85分）增加注意力与

执行功能，显著提高对轻度认知障碍的敏感性，成

为早期阿尔茨海默病和轻度认知障碍的首选筛查

量表［19⁃20］。（4）神经精神症状评估：神经精神科问卷

（NPI）通过评估 12类神经精神症状，有效识别阿尔

茨海默病常见症状。特定症状与脑代谢和神经炎

症相关，严重影响生活质量，推荐常规用于阿尔茨

海默病神经精神症状的评估［21⁃22］。汉密尔顿抑郁量

表（HAMD）为他评量表，用于量化抑郁程度。阿尔

茨海默病共病抑郁可加速认知功能下降，需早期干

预。鉴别抑郁性假性痴呆或精确评估时，建议在

NPI问卷基础上增加 HAMD量表［23⁃24］。（5）日常生活

活动能力评估：日常生活活动能力量表（ADL）通过

知情者访谈评估患者近 4周日常生活活动能力，涵

盖工具性和基本日常生活活动能力，其损害与阿尔

茨海默病病理改变相关，工具性日常生活活动能力

轻度损害是临床前期的敏感标志物，可用于疑似或

确诊阿尔茨海默病的患者［25⁃26］。

2.电子化评估 电子化评估指通过计算机、平

板电脑、智能手机等电子设备经标准化程序实施的

神经心理学测验［27］。核心范畴包括三大类，即计算

机化认知测验［28］、数字化行为记录［29］、远程评估平

台［30⁃31］。国外文献报道的测验量表主要分为三类，

即经典量表电子化改编，如电子版自我管理老年认

知检查（eSAGE，需人工评分）和电子版蒙特利尔认

知评价量表（eMoCA），二者均与纸质版等效，可用于

阿尔茨海默病和轻度认知障碍的筛查［32⁃33］；综合评
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估 量 表 ，如 剑 桥 神 经 心 理 自 动 化 成 套 测 验

（CANTAB）通过非文字刺激对阿尔茨海默病的不同

阶段敏感［34］；电子化认知状态简易筛查量表（CBB）
便于纵向监测［35⁃38］；美国国立卫生研究院工具箱认

知成套测验（NIHTB⁃CB）信度高但对轻度认知障碍

不敏感，适合大规模筛查［39⁃40］；社区居家专用量表，

如 iPad版痴呆认知评估 2（CADi2）具有优异的痴呆

鉴别效能［41］，移动端认知筛查（MCS）［42］和国家老年

病学和老年学中心功能评估工具（NCGG⁃FAT）［43］均

支持远程无监督实施。国内量表更侧重本土化整

合，例如，认知障碍评定小程序整合多个量表并自

动评分，可提高社区筛查效率［44］；记忆门诊守卫员

系统关注执行功能和延迟回忆，适用于门诊快速分

诊［45］。电子化评估具有标准化与测评效率高、敏感

性与特异性高、支持纵向监测、可及性强等优势，局

限于对老年群体的数字化素养有要求［28］、部分量表

尚未本土化［7］、数据隐私与安全保障需加强等。

3.智能化评估 智能化评估是神经心理评估的

前沿方向，融合人工智能（AI）、机器学习（ML）和自

然语言处理（NLP）等技术，对个体认知行为、语音、

书写、步态、眼动等多模态数据实现自动化与精细

化分析［46］。国外报道的智能化认知评估工具包括

Panoramix严肃游戏、iVitality在线平台和 CogEvo测
试，分别适用于社区筛查、大规模低成本筛查和轻

度认知障碍识别，其中 Panoramix严肃游戏与传统纸

质版量表的相关性良好［47］；iVitality在线平台可以

整合手机 App与传感器［48］；CogEvo包含 12项测试，

但任务难度差异可能影响结果［49］。国内的智能化

认知评估工具如特霍芬自我认知筛查工具（TCSA），

是国内首个触摸屏两步式认知筛查工具，其两步模

型的受试者特征（ROC）曲线下面积分别达 0.937
（95%CI：0.900 ~ 0.980）和 0.942（95%CI：0.900 ~
0.980），适用于社区和高危人群筛查［50］；EC⁃Screen
为纸质版量表的数字化版本，操作简捷，适用于社

区和家庭认知功能初筛［51］；北京老年脑健康促进计

划（BABRI）涵盖主观认知、总体认知和情景记忆测

试，适用于社区和记忆门诊的早期筛查［52］。此外，

天津大学微电子学院围绕眼动行为构建完整的技

术体系，该模型对阿尔茨海默病的识别准确率达

83% ~ 86%，为早期筛查提供有力支持［53⁃58］。智能化

评估具有客观性强、可连续监测等优势［59⁃60］，但其在

临床转化过程中也面临一系列挑战，算法可解释性

有待进一步提高［61］。

推荐意见推荐意见：：

3.人工评估推荐将人工评估推荐将 MMSE量表量表（（张明园修订张明园修订

版版））和和 MoCA量表作为阿尔茨海默病的核心筛查工量表作为阿尔茨海默病的核心筛查工

具具，，并采用并采用 CDR量表进行疾病分期量表进行疾病分期（（ⅠⅠ级推荐级推荐）。）。

4.当初步筛查当初步筛查（（如如MMSE或或MoCA量表量表））结果与结果与

临床不符临床不符、、需鉴别轻度认知障碍亚型或监测疗效需鉴别轻度认知障碍亚型或监测疗效

时时，，建议采用针对特定认知域的工具建议采用针对特定认知域的工具（（如如 RAVLT测测

验验、、VFT测验测验、、BNT测验测验），），并结合并结合 NPI问卷进行综问卷进行综

合评估合评估（（ⅡⅡ级推荐级推荐，，A级证据级证据）。）。

5. MMSE量表用于社区初筛量表用于社区初筛，，ADAS‐Cog量表量表

用于疗效评估用于疗效评估，，ADL量表用于辅助监测量表用于辅助监测（（ⅡⅡ级推荐级推荐，，

B级证据级证据）。）。

6.在基层或快速筛查场景中在基层或快速筛查场景中，，可选择可选择 Mini‐Cog

量表量表、、CDT测验等简便工具测验等简便工具（（ⅢⅢ级推荐级推荐）。）。

7.在可及性允许条件下在可及性允许条件下，，社区居家筛查可考虑社区居家筛查可考虑

已验证的电子化工具已验证的电子化工具（（如如 CADi2等等；；ⅡⅡ级推荐级推荐，，B级级

证据证据）；）；临床初筛可选择适用于门诊环境的系统临床初筛可选择适用于门诊环境的系统（（如如

记忆门诊守卫员等记忆门诊守卫员等；；ⅡⅡ级推荐级推荐，，B级证据级证据）。）。

8.深度认知功能评估与长期随访可以在有条件深度认知功能评估与长期随访可以在有条件

时采用标准化电子测验时采用标准化电子测验（（如如 CBB量表等量表等；；ⅡⅡ级推荐级推荐，，

B级证据级证据）。）。

9.智能化评估智能化评估（（如基于多模态数据的分析工具如基于多模态数据的分析工具））

可在技术条件具备时用于辅助早期识别可在技术条件具备时用于辅助早期识别（（ⅡⅡ级推级推

荐荐，，B级证据级证据）。）。

三、实验室检查

阿尔茨海默病的实验室检查旨在通过系统性

常规血液检查排除其他可逆性或可治疗的认知功

能障碍病因，以及通过脑脊液和血液标志物确认核

心病理改变，以实现对疾病的早期诊断与治疗［62］。

1.常规血液检查 认知功能障碍的病因多样，

包括代谢紊乱、感染、中毒、内分泌紊乱、营养缺乏

等，部分病因具有可逆性。因此，应对所有首诊的

认知功能障碍患者进行系统性常规血液检查［63］，包

括全血细胞计数、电解质、肝肾功能、血糖、血脂、叶

酸、维生素 B12、甲状腺功能［至少包含促甲状腺激素

（TSH）和游离甲状腺素（FT4）；若临床怀疑自身免疫

性甲状腺炎，增加抗甲状腺过氧化物酶（TPO）和甲

状腺球蛋白（TG）抗体］、梅毒血清学和人类免疫缺

陷病毒检测等。

2.脑脊液标志物检测 脑脊液标志物检测是反

映脑组织阿尔茨海默病病理改变的直接手段。脑

脊液 Aβ42/Aβ40比值降低提示脑组织 Aβ沉积，磷酸

化 tau蛋白（p⁃tau）升高反映 tau蛋白过度磷酸化的
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病理过程，总 tau蛋白（t⁃tau）升高则提示非特异性神

经元损伤。2024年，美国国家老龄化研究所 ⁃阿尔

茨海默病协会（NIA ⁃AA）研究框架将脑脊液 Aβ42/
Aβ40比值、p⁃tau181/Aβ42比值和 t⁃tau/Aβ42比值确定

为阿尔茨海默病的核心生物学标志物［64］。除上述

核心标志物外，神经丝轻链（NfL）和胶质纤维酸性

蛋白（GFAP）是阿尔茨海默病发生发展的非特异性

标志物，其中 NfL升高可作为神经轴突变性的敏感

指标［65］，GFAP升高则提示反应性星形胶质细胞活

化［66］。（1）脑脊液 Aβ标志物：脑脊液 Aβ标志物是阿

尔茨海默病的关键诊断标志物。在轻度认知障碍

患者中，脑脊液 Aβ42水平降低识别 Aβ⁃PET阳性的

灵敏度为 95%、特异度为 90%，曲线下面积为 0.940
（95%CI：0.880 ~ 0.970）［67］。而脑脊液 Aβ42/Aβ40比值

可以有效减少个体间变异，以 Aβ⁃PET阳性作为诊

断“金标准”时，脑脊液 Aβ42/Aβ40比值诊断阿尔茨海

默病的灵敏度为 97.5%、特异度为 92.5%，曲线下面

积为 0.960（95%CI：0.916 ~ 1.000），优于单纯 Aβ42，目
前更为推荐［68］。脑脊液 Aβ42/Aβ40比值异常通常早

于 Aβ⁃PET阳性，对阿尔茨海默病的临床前期有预

测价值［69］。（2）脑脊液 tau蛋白标志物：脑脊液 tau蛋
白标志物主要包括 t⁃tau和 p⁃tau。 t⁃tau是神经元损

伤的非特异性标志物，在多种神经系统疾病中均升

高［70］；p⁃tau反映脑组织 tau蛋白过度磷酸化的病理

过程，用于阿尔茨海默病诊断与疾病进展预测［71⁃72］。

在不同磷酸化位点中，脑脊液 p⁃tau217与神经原纤

维缠结（NFTs）和 Aβ斑块负荷的相关性更强，其鉴

别阿尔茨海默病与其他神经系统变性疾病的效能

优于 p⁃tau181和 p⁃tau231［73］。记忆诊所队列研究显

示，脑脊液 p⁃tau217识别 Aβ⁃PET阳性的曲线下面积

为 0.950（95%CI：0.880 ~ 1.000），优于 p⁃tau181（曲线

下面积 0.850，95%CI：0.700 ~ 0.990）和 p⁃tau231（曲

线下面积 0.880，95%CI：0.770 ~ 1.000）［74］。不同磷

酸化位点 tau蛋白升高存在时序差异：p⁃tau231出现

最早，随后依次为 p⁃tau217、p⁃tau181和 p⁃tau205［75］。

有研究发现，在 tau⁃PET呈阳性前数年，阿尔茨海默

病临床前期患者（Aβ⁃PET阳性但认知正常）脑脊液

p⁃tau217和 p⁃tau181即已升高，表明脑脊液 p⁃tau升
高出现在阿尔茨海默病早期 Aβ病理过程中，并早

于神经原纤维缠结的广泛聚集［76］。以 Aβ⁃PET阳性

作为诊断“金标准”时，脑脊液 p⁃tau217%（磷酸化与

非磷酸化 tau比值）的诊断效能最佳（曲线下面积为

0.980，95%CI：0.970 ~ 0.990），优于单纯 p⁃tau217（曲

线下面积为 0.950，95%CI：0.930 ~ 0.960）；以 tau⁃PET
阳性作为诊断“金标准”时，脑脊液 p⁃tau217%的诊

断效能（曲线下面积为 0.960，95%CI：0.940 ~ 0.980）
亦优于单纯 p⁃tau217（曲线下面积为 0.950，95%CI：
0.930 ~ 0.970）［77⁃78］，故认为，p⁃tau217%较单纯 p⁃tau
的诊断效能更优。 tau蛋白标志物联合 Aβ标志物可

进一步提高诊断准确性。脑脊液 p⁃tau181/Aβ42比值

识别 Aβ⁃PET阳性的曲线下面积为 0.886 ~ 0.943［79］，

t ⁃ tau/Aβ42比值识别 Aβ⁃PET阳性的曲线下面积为

0.940 ~ 0.950 ［80］。 因 此 ，脑 脊 液 Aβ42/Aβ40 比 值 、

p⁃tau217、p⁃tau217%、p⁃tau181/Aβ42比值和 t⁃tau/Aβ42
比值可以作为阿尔茨海默病的诊断标志物。近年

来，源自 tau蛋白微管结合区（MTBR）的不溶性 tau
片段（如 MTBR⁃tau243）受到广泛关注，其在脑脊液

的表达水平与 tau⁃PET和认知功能高度相关，提示

可以作为阿尔茨海默病 tau蛋白病理改变的生物学

标志物［81］，在 tau⁃PET阳性患者中预测疾病进展［82］。

2024年，MTBR⁃tau243被纳入 NIA⁃AA研究框架，作

为代表不溶性 tau聚集体（“T”）的生物学标志物［64］，

但常规应用于临床尚待更多研究。（3）脑脊液其他

标志物：脑脊液 NfL是反映神经轴突损伤的高敏感

标志物，其区分阿尔茨海默病与认知正常的合并效

应值为 2.350（95%CI：1.900 ~ 2.910，P < 0.0001），但

缺乏疾病特异性，故不推荐单独用于阿尔茨海默病

的诊断［83⁃84］。脑脊液 GFAP升高反映星形胶质细胞

活化，其区分 Aβ⁃PET阳性与阴性的曲线下面积为

0.750（95%CI：0.690 ~ 0.820），而以脑脊液 Aβ42/Aβ40
比值作为诊断“金标准”时，脑脊液 GFAP区分 Aβ阳

性轻度认知障碍与认知正常的曲线下面积为 0.730
（95%CI：0.590 ~ 0.880）、区分痴呆与认知正常的曲

线下面积为 0.740（95%CI：0.610 ~ 0.870）、区分 Aβ
阴性与 Aβ阳性轻度认知障碍的曲线下面积为 0.650
（95%CI：0.530 ~ 0.770）［85］，故脑脊液 GFAP单独诊

断阿尔茨海默病的效能有限，且缺乏疾病特异性，

不推荐单独用于阿尔茨海默病的诊断。

3.血液标志物检测 血液标志物检测具有无

创、便捷、可重复的优势，在阿尔茨海默病早期筛

查、诊断与治疗效果监测中的价值日益突显。随着

检测技术的发展，部分血液标志物的诊断准确性已

接近脑脊液标志物，具备临床应用条件［86］。（1）血液

Aβ标志物：血浆 Aβ42和 Aβ42/Aβ40比值是识别脑组织

Aβ病理改变的重要指标。与 Aβ⁃PET阴性患者相

比，Aβ⁃PET阳性患者血浆 Aβ42和 Aβ42/Aβ40比值降

·· 116



中国现代神经疾病杂志 2026年 2月第 26卷第 2期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, February 2026, Vol. 26, No. 2

低，一项纳入 16项研究的Meta分析表明血浆 Aβ40的
合并标准化均数差（SMD）为 0.760（95%CI：0.610 ~
2.140，P = 0.280），血浆 Aβ42 的合并 SMD 为 ⁃ 0.600
（95%CI：⁃ 0.800 ~ ⁃ 0.410，P < 0.0001），血浆 Aβ42/Aβ40
比值的合并 SMD为 ⁃ 1.440（95%CI：⁃ 2.170 ~ ⁃ 0.720，
P < 0.0001），表明血浆 Aβ40可能无法区分 Aβ⁃PET阳

性与阴性，血浆 Aβ42和 Aβ42/Aβ40比值则可作为独立

的生物学标志物识别 Aβ⁃PET状态［87］。一项基于质

谱法检测 Aβ42/Aβ40比值的研究结果显示，Aβ42/Aβ40
比 值 识 别 Aβ ⁃ PET 阳 性 的 曲 线 下 面 积 为 0.860
（95%CI：0.820 ~ 0.900），联合年龄和 APOE基因可提

高诊断效能，曲线下面积为 0.900（95%CI：0.820 ~
0.900）［88］。另一项研究整合基于质谱法的 Aβ42/Aβ40
比值、APOE基因和年龄，获得淀粉样蛋白概率评分

（APS），可较好区分认知功能障碍患者中 Aβ⁃PET阳
性与阴性个体，曲线下面积为 0.86 ~ 0.89［89］。血浆

Aβ变化通常早于 Aβ⁃PET，基线 Aβ⁃PET阴性、血浆

Aβ42/Aβ40比值阳性（< 0.1218）患者进展为 Aβ⁃PET阳
性的风险较 Aβ42/Aβ40比值阴性患者增加约 15倍［90］。

因此，Aβ42/Aβ40比值可预测阿尔茨海默病病理进展。

应注意不同检测方法间的效能差异，一项针对 8种
血浆 Aβ42/Aβ40比值的头对头研究显示，以脑脊液

Aβ42/Aβ40比值作为诊断“金标准”时，基于质谱法的

Aβ42/Aβ40比值的诊断效能显著优于多数免疫测定方

法（曲线下面积 0.690 ~ 0.780，P < 0.05）［91］。（2）血液

tau蛋白标志物：血浆 p⁃tau是诊断阿尔茨海默病的

重要血液标志物。2024年，NIA⁃AA研究框架将血

浆 p⁃tau217、p⁃tau181、p⁃tau231、MTBR⁃tau243及其

他 p⁃tau形式（如 p⁃tau205）和非磷酸化中间结构域

tau片段纳入生物学标志物诊断框架，其中 p⁃tau217
和 p⁃tau217%可以用于诊断阿尔茨海默病［64］。血浆

p⁃tau181、p⁃tau217和 p⁃tau231是研究最广泛的可溶

性 tau蛋白标志物，其在轻度认知障碍和阿尔茨海

默病源性痴呆患者中显著升高［92］，可有效鉴别阿尔

茨海默病与其他神经系统变性疾病，并预测轻度认

知障碍进展为阿尔茨海默病源性痴呆的风险［93⁃94］；

不同血浆 p⁃tau亚型的升高具有时序特征：p⁃tau231、
p⁃tau217和 p⁃tau181在疾病早期即升高，与 Aβ病理

改变时间相近；而 p⁃tau205和 MTBR⁃tau243则在疾

病后期接近 tau⁃PET阳性时方开始升高［95⁃98］。相较

于其他 p⁃tau亚型，血浆 p⁃tau217是最具潜力的阿尔

茨海默病诊断血液标志物，其识别 Aβ⁃PET阳性的

曲线下面积为 0.910 ~ 0.960，识别 tau ⁃PET阳性为

0.940 ~ 0.970［99⁃100］。此外，p ⁃ tau217在识别脑脊液

Aβ阳性（曲线下面积为 0.890 ~ 0.910）、区分轻度认

知障碍与认知正常（曲线下面积为 0.910）、预测轻度

认知障碍进展为痴呆（曲线下面积为 0.880 ~ 0.890）
方面均具有较好的诊断效能［101］。研究表明，在阿尔

茨海默病临床前期，血浆 p⁃tau217升高，但 tau⁃PET
阴性，提示其可以作为早期阿尔茨海默病的病理标

志物［102］。此外，血浆 p ⁃ tau217%水平和 p ⁃ tau217/
Aβ42比值识别 Aβ⁃PET阳性的曲线下面积为 0.940 ~
0.980［103⁃104］。因此，p⁃tau217、p⁃tau217%和 p⁃tau217/
Aβ42比值可用于诊断阿尔茨海默病。血浆 p⁃tau181
在阿尔茨海默病诊断及预测轻度认知障碍进展为

阿尔茨海默病中有重要价值［94］，鉴别阿尔茨海默病

与其他神经系统变性疾病的曲线下面积为 0.819 ~
1.000，识别 Aβ ⁃PET阳性的曲线下面积为 0.761 ~
0.881，识别 tau⁃PET阳性为 0.831 ~ 0.931［105⁃107］。此

外，血浆 p⁃tau231是近年备受关注的阿尔茨海默病

诊断血液标志物，在区分阿尔茨海默病与 Aβ阴性

认知正常老年人（曲线下面积 0.920 ~ 0.940）以及鉴

别阿尔茨海默病与其他神经系统变性疾病（曲线下

面积为 0.930）方面的诊断性能优越［108］。国内一项

大型队列研究显示，p⁃tau231鉴别遗忘型轻度认知

障碍与阿尔茨海默病的曲线下面积为 0.930，其区分

阿尔茨海默病与其他神经系统变性疾病的曲线下

面积为 0.740 ~ 0.820［109］。此外，p⁃tau231在认知未

受 损 人 群 中 识 别 Aβ ⁃ PET 阳 性 的 曲 线 下 面 积 为

0.877（95%CI：0.784 ~ 0.940）、认知功能障碍患者为

0.752（95%CI：0.654 ~ 0.877），其在认知未受损人群

与认知功能障碍人群中识别 tau⁃PET阳性的曲线下

面 积 分 别 为 0.751（95%CI：0.662 ~ 0.831）和 0.802
（95%CI：0.689 ~ 0.915）［110］。血浆 MTBR ⁃ tau243水

平作为反映脑组织不溶性 tau聚集体的新型标志

物，在轻度认知障碍阶段已显著升高，与脑脊液

MTBR⁃tau243水平高度相关［95］。与其他 tau蛋白标

志 物（p ⁃ tau217% 以 及 p ⁃ tau205%）相 比 较 ，血 浆

MTBR⁃tau243与阿尔茨海默病 tau蛋白病理改变的

相关性更强，在不同 Braak分期识别 tau⁃PET阳性的

诊断效能更优：全脑区域（BraakⅠ ~Ⅵ期）曲线下面

积为 0.920，早期区域（BraakⅠ ~ Ⅱ期）为 0.870，中
间区域（BraakⅢ ~ Ⅳ期）为 0.930，晚期区域（Braak
Ⅴ ~Ⅵ期）0.950［95］。提示血浆MTBR⁃tau243可以作

为评估阿尔茨海默病 tau蛋白病理改变的潜在血液

标志物，但是目前尚处于研究阶段。（3）血液其他标
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志物：血浆 NfL升高作为反映神经轴突损伤的敏感

指标，在阿尔茨海默病患者中显著升高，可有效预

测认知功能减退和脑萎缩，适用于病程监测［111⁃113］，

但其升高亦见于多种神经系统变性疾病，缺乏特异

性，不推荐作为独立诊断标志物［114⁃115］。血浆 GFAP
升高可反映星形胶质细胞活化，其识别 Aβ⁃PET阳

性的效能优于脑脊液 GFAP（血浆曲线下面积为

0.690 ~ 0.860、脑脊液为 0.590 ~ 0.760），且仅在有 Aβ
病理改变的患者中与 tau蛋白病理改变呈正相关关

系［85］。血浆 GFAP升高可能发生于临床症状出现前

数年，具有一定的早期提示意义［116］。但 GFAP特异

性较低，在脑血管病等多种神经系统疾病中均可升

高［117］，故不推荐单独用于诊断阿尔茨海默病。（4）临

床应用注意事项：血液标志物检测简便、无创，在阿

尔茨海默病风险评估、早期诊断、疾病进展预测和

疗效监测中具有潜在价值。然而，血液标志物对检

测精度要求高，同时受代谢性和系统性疾病的影

响，不同检测方法的准确性存在显著差异，建议应

用经过多中心临床试验验证、性能可靠的检测平台

和方法。2025年国际阿尔茨海默病协会建议，灵敏

度 ≥ 90%且特异度 ≥ 75%的血液标志物检测可作为

分诊检测；对于因客观认知功能障碍而接受记忆障

碍专科治疗的患者，灵敏度和特异度 ≥ 90%的血液

标志物检测可替代 Aβ⁃PET或脑脊液标志物检测；

同时指出，以下临床情况不适宜进行血液标志物检

测或应谨慎解释检测结果：有明显的可改变或短暂

性状况；预期生存期有限；存在可能影响中枢神经

系统的疾病如脑囊虫病、人类免疫缺陷综合征

（AIDS）、化疗或放疗史、慢性脑损伤等；存在可能影

响特定血液标志物的疾病如急性脑损伤、严重慢性

肾病、肌萎缩侧索硬化（ALS）等；服用某些可能影响

特定血液标志物的药物如脑啡肽酶抑制剂、破坏血

脑屏障药物等［118］。特别注意的是，应将血液标志物

检测作为阿尔茨海默病全面诊断与治疗的一部分，

由专业医师在临床背景下开具检测并解读结果［118］。

推荐意见推荐意见：：

10.建议所有首诊的认知功能障碍患者完善常建议所有首诊的认知功能障碍患者完善常

规血液检查以排除其他病因规血液检查以排除其他病因（（专家共识专家共识）。）。

11.脑脊液脑脊液 Aββ42/Aββ40比值比值、、p‐tau217、、p‐tau181/

Aββ42比值和比值和 t‐tau/Aββ42比值可用于诊断阿尔茨海默比值可用于诊断阿尔茨海默

病病（（ⅠⅠ级推荐级推荐，，A级证据级证据）。）。

12.高准确度检测的血浆高准确度检测的血浆 p‐ tau217、、p‐ tau217/

Aββ42比值和比值和 Aββ42/Aββ40比值可用于阿尔茨海默病的比值可用于阿尔茨海默病的

诊断诊断（（ⅡⅡ级推荐级推荐，，B级证据级证据）。）。

13. NfL和和 GFAP（（脑脊液和血浆脑脊液和血浆））对阿尔茨海默对阿尔茨海默

病的诊断特异性不足病的诊断特异性不足，，不能单独用于诊断不能单独用于诊断，，可用于可用于

预测疾病进展预测疾病进展（（ⅠⅠ级推荐级推荐，，A级证据级证据）。）。

14.对于因客观认知功能障碍而接受记忆障碍对于因客观认知功能障碍而接受记忆障碍

专科治疗的患者专科治疗的患者，，灵敏度和特异度灵敏度和特异度 ≥ 90%的血液标的血液标

志物检测可替代志物检测可替代 Aββ‐PET或脑脊液标志物检测或脑脊液标志物检测（（专专

家共识家共识）。）。

15.生物学标志物检测应作为全面临床评估的生物学标志物检测应作为全面临床评估的

一部分一部分，，由经验丰富的临床医师结合病史由经验丰富的临床医师结合病史、、体格检体格检

查和神经心理评估结果开具检测并解读结果查和神经心理评估结果开具检测并解读结果（（专家专家

共识共识）。）。

16.推荐应用经过多中心临床试验验证推荐应用经过多中心临床试验验证、、性能可性能可

靠的检测平台和方法靠的检测平台和方法（（专家共识专家共识）。）。

四、影像学检查

影像学检查是阿尔茨海默病诊断链条中的重

要一环，包括反映血管性脑损伤等潜在共病理特征

的结构影像（CT、MRI）和功能影像、反映核心病理特

征的 Aβ⁃PET和 tau⁃PET、反映神经变性的 18F ⁃FDG
PET等。

1.结构影像学检查 尽管MRI是更优选的影像

学方法，但 CT在临床诊断与治疗中的可及性、快速

筛查和排除诊断方面具有不可或缺的作用，是存在

MRI 禁 忌 证 患 者 的 首 选 替 代 方 法 。 结 构 MRI
（sMRI）可精确显示阿尔茨海默病特征性脑萎缩模

式，为诊断提供关键影像学证据，同时还可显示潜

在的共病理改变如血管性脑损伤［皮质下小梗死

（SSI）、腔隙性梗死（LACI）、脑白质高信号（WMH）、

血管周围间隙（PVS）、脑微出血（CMBs）、大脑皮质

表面铁沉积等］，也可为区分阿尔茨海默病与其他

痴呆提供线索（表 1）。尤其在疾病修饰治疗时代，

FLAIR成像、磁敏感加权成像（SWI）/梯度回波序列

（GRE）对疾病修饰治疗前筛查和决策、治疗过程安

全性评估至关重要。SWI/T2*GRE是一种敏感显示

血液成分、非血红素和钙化的成像技术，可评估脑

微出血、大脑皮质表面铁沉积等。研究显示，约

25%阿尔茨海默病患者存在脑微出血灶，显著高于

健康老年人［119］，通常分布于脑叶和皮质 ⁃皮质下结

构，与潜在脑淀粉样血管病（CAA）相关。随着仑卡

奈单抗和多奈单抗等抗 Aβ单克隆抗体药物的陆续

批准上市，需重视药物相关不良反应，亦称为淀粉

样蛋白相关影像异常（ARIA）［120］，表现为血管源性

水肿和脑微出血。SWI/T2*GRE用于用药前风险评
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估和用药后淀粉样蛋白相关影像异常监测，特别是

SWI具有更高的敏感性及对淀粉样蛋白相关影像异

常风险的潜在预测价值，可以更好地识别淀粉样蛋

白相关影像异常低风险人群，并用于 T2*GRE的补

充，作为治疗后随访的基线［121］。《早期阿尔茨海默病

疾 病 修 饰 治 疗 专 家 共 识》［122］建 议 ，治 疗 前 完 善

T2*GRE或 SWI、T2⁃FLAIR检查以明确脑微出血、大

脑皮质表面铁沉积、颅内出血、脑白质病变等情况，

接受仑卡奈单抗治疗的患者应在第 5、7和 14次静

脉滴注前行 MRI检查，接受多奈单抗治疗的患者应

在第 2、3、4和 7次静脉滴注前行MRI检查。

2.功能影像学检查 功能影像学技术可以更精

准量化脑结构和脑功能信息，对疾病早期脑微结构

和脑功能改变具有重要提示意义，为揭示阿尔茨海

默病病理改变提供新视角，为早期影像学标志物的

发现和疗效评估提供强有力工具，是极具潜力的研

究方向。扩散加权成像（DTI）可以清晰显示白质纤

维束走行方向、病理改变。研究显示，阿尔茨海默

病的白质病变主要发生于认知相关脑区，如胼胝

体、穹隆、海马、扣带回、扣带束、钩束、上纵束和下

纵束、下额枕束以及整个颞叶、枕叶、顶叶和额叶白

质［123］。 fMRI通过测量血氧水平依赖（BOLD）探究

脑区激活，发现阿尔茨海默病患者静息态内侧颞

叶、内侧前额叶、后扣带回、楔前叶等脑区功能活动

和功能连接降低，与早期 Aβ沉积区域相一致［124］。

亦有研究显示，阿尔茨海默病最核心的病理生理学

机制是脑默认网络（DMN）的早期破坏，静息态 fMRI
可量化该网络功能连接的减弱。动脉自旋标记

（ASL）研究结果显示，阿尔茨海默病关键脑区（如海

马、楔前叶、后扣带回皮质以及颞顶叶）血流量显著

降低，与认知功能下降、记忆力减退以及执行功能

障碍相关，对疾病严重程度和疾病进展具有预测作

用［125⁃126］；阿尔茨海默病患者脑低灌注模式与其他类

型痴呆和正常衰老不同，阿尔茨海默病患者较正常

老年人表现出多个脑区的低灌注，尤其是后扣带回

低灌注，与额颞叶痴呆、路易体痴呆的脑低灌注模

式亦不同［127⁃128］。

3.分子影像学检查 Aβ⁃PET和 tau⁃PET可以直

接显示阿尔茨海默病病理改变，二者共同构成 ATN
生物学标志物诊断框架中“A/T”两大核心影像学标

志物。2024年，国际阿尔茨海默病协会工作组发布

的《阿尔茨海默病诊断与分期修订标准》［64］指出，任

意“核心 1”生物学标志物异常（Aβ阳性）即可建立

阿尔茨海默病生物学诊断；“核心 2”生物学标志物

（tau⁃PET）则提供分期与预后信息，并在症状归因上

提升诊断可信度。（1）Aβ⁃PET：用于在体识别大脑皮

质神经突触周围 Aβ斑块，根据阿尔茨海默病协会

（AA）联合美国核医学与分子影像学会（SNMMI）确

定 Aβ⁃PET适用于，①疑似阿尔茨海默病病理改变，

出现轻度认知障碍或者痴呆典型或不典型症状，不

限年龄。②评估是否接受抗 Aβ单克隆抗体药物治

疗，监测疗效。③脑脊液标志物状态可疑，待明确。

④告知轻度认知障碍患者预后。可能适用于，①伴

高阿尔茨海默病风险（年龄、基因、家族史）的主观

认知下降（SCD）患者。②疑似阿尔茨海默病病理改

变，确认痴呆患者预后。（2）11C⁃PIB PET：于 2004年

表 1 结构影像学检查的应用

Table 1. The application of structural imaging examinations
检查方法

CT

MRI

具体技术

CT平扫，必要时行冠状位 CT三维
重建以更好地辅助观察海马

（1）核心序列：①3D⁃T1WI，高分辨
率体积测量，用于分析脑结构、计
算海马体积。②T2⁃FLAIR，清晰显
示脑脊液、脑白质病变（如脑白质
高信号）。③SWI/T2*GRE，敏感检
测脑微出血、大脑皮质表面铁沉积
（2）特殊技术：①海马专用扫描（冠
状位 MRI薄层扫描）。②VBM，全
自动、定量分析大脑灰质体积

首要用途

（1）排除性诊断：快速排除阿尔茨海默病样
颅内病变（如脑肿瘤、脑出血、脑积水）
（2）初步筛查：无法行 MRI检查时，作为替
代方案观察明显的脑萎缩和脑血管病

（1）支持性诊断：识别阿尔茨海默病特征性
脑萎缩模式，为诊断提供关键影像学证据
（2）鉴别诊断：区分阿尔茨海默病与其他类
型痴呆（如额颞叶痴呆、路易体痴呆）或其
他颅内病变（如脑肿瘤、脑积水、脑卒中）
（3）疾病监测：量化脑萎缩速度，评估疾病
进展
（4）治疗安全监测（疾病修饰治疗时代）：评
估 ARIA风险

关键评估指标

（1）排除其他病变：如脑肿瘤、慢性硬膜下血肿、脑
积水、大面积脑梗死等
（2）评估脑萎缩：①全局性脑萎缩，观察脑沟、脑裂
是否增宽，脑室是否扩大。②海马萎缩，观察颞角
扩大间接判断，但敏感性远低于MRI
（3）评估脑血管病：大面积脑梗死或脑出血后遗症

（1）视觉评分量表：①内侧颞叶萎缩视觉评分，评
估海马萎缩程度，是阿尔茨海默病的核心指标。②全局皮质萎缩评分，评估全脑皮质萎缩程度。③Fazekas评分，评估脑白质高信号程度。④计数
脑微出血灶
（2）定量测量：①海马体积测量，通过软件自动、精
确计算海马体积，较视觉评分更客观。②脑室体
积测量，间接反映全脑萎缩程度

SWI，susceptibility⁃weighted imaging，磁敏感加权成像；GRE，gradient echo sequence，梯度回波序列；VBM，voxel⁃based morphometry，基于体素
的形态学分析；ARIA，amyloid⁃related imaging abnormalities，淀粉样蛋白相关影像异常

·· 119



中国现代神经疾病杂志 2026年 2月第 26卷第 2期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, February 2026, Vol. 26, No. 2

首次用于人体显像，目前临床应用最为广泛［129］，但

是由于放射性核素的物理半衰期仅为 20.30 min，仅
可以在具备加速器的医疗机构开展 11C⁃PIB PET显

像，进一步限制其临床应用。目前临床广泛应用的

示踪剂主要包括 18F ⁃ Florbetapir（AV 45，Amyvid®，
2012 年）、18F ⁃ Flutemetamol（VizamylTM，2013 年）以

及 18F⁃Florbetaben（AV 1，Neuraceq®，2014年）［130］，其

中 18F ⁃Florbetaben是国内首个获批的 Aβ⁃PET示踪

剂。结果判读以受训阅片者的视觉阅片为核心，建

议辅以标准化摄取值比值（SUVR）和 Centiloid（CL）
标准化量化以提高跨中心可比性［131］。阅片前先应

判断图像质量；阅片时从横断面开始，判断小脑摄

取后依次观察颞叶、枕叶、额叶至顶叶；如遇疑难病

例，再通过冠状位和矢状位判断。典型 Aβ⁃PET阳

性表现为灰质摄取增高导致的灰白质摄取对比减

弱。应注意的是，脑白质溢出、脑萎缩、脑淀粉样血

管变性和路易体痴呆等可导致假阳性结果或阅片

困难，须结合临床、神经心理测验与其他生物学标

志物综合判读。（3）tau⁃PET：tau蛋白聚集程度是阿

尔茨海默病严重程度的独立预测因素［132］，tau⁃PET
在体评估神经原纤维缠结的分布和负荷。典型阿

尔茨海默病的 tau⁃PET主要遵循 Braak分期，即内嗅

皮质（BraakⅠ ~ Ⅱ期）⁃边缘叶（BraakⅢ ~ Ⅳ期）⁃新
皮质（BraakⅤ ~Ⅵ期）的级联扩展模式［133］。第一代

示踪剂 18F⁃AV1451（亦称为 18F⁃Flortaucipir/TauvidTM）
已经获得美国食品与药品管理局（FDA）批准用于评

估可疑阿尔茨海默病的成年认知功能障碍患者的

神经原纤维缠结密度和分布 ；而第二代示踪剂

（如 18F⁃Florzolotau、18F⁃PI⁃2620、18F⁃MK6240等）在减

少脱靶结合方面则优势明显并在多个国家和地区

开展临床试验。 tau⁃PET的阅片步骤与 Aβ⁃PET基

本一致，典型表现为根据上述路径逐步蔓延的阳性

显像，可根据各 Braak分期的 SUVR辅助判断。目前

已有基于 CL方法建立的 CenTauR研究［134］，但并未

在辅助阅片上广泛应用。值得注意的是，阿尔茨海

默病并非唯一存在 tau蛋白异常聚集的疾病，故判

读结果时不能给出直接诊断阿尔茨海默病的结论。

推荐意见推荐意见：：

17.头部头部MRI是阿尔茨海默病诊断与鉴别诊断是阿尔茨海默病诊断与鉴别诊断

的常规检查的常规检查，，推荐用于疾病诊断推荐用于疾病诊断、、病情随访病情随访、、预后判预后判

断以及疾病修饰治疗过程中的风险评估断以及疾病修饰治疗过程中的风险评估（（ⅠⅠ级推级推

荐荐，，A级证据级证据）。）。

18.功能影像学技术可作为临床早期诊断阿尔功能影像学技术可作为临床早期诊断阿尔

茨海默病及预测疾病进展的辅助工具茨海默病及预测疾病进展的辅助工具，，但不作为常但不作为常

规检查规检查（（ⅡⅡ级推荐级推荐，，B级证据级证据）。）。

19. Aββ ‐PET可用于阿尔茨海默病诊断和痴呆可用于阿尔茨海默病诊断和痴呆

进展预测进展预测，，用于抗用于抗 Aββ单克隆抗体药物治疗启动单克隆抗体药物治疗启动、、疗疗

效监测和终止决定效监测和终止决定；；tau‐PET可用于辅助评估阿尔可用于辅助评估阿尔

茨海默病严重程度茨海默病严重程度，，并进行生物学分期并进行生物学分期（（ⅠⅠ级推荐级推荐，，

A级证据级证据）。）。

20.在无法开展病理在无法开展病理、、体液或分子影像学体液或分子影像学（（PET））

标志物检测时标志物检测时，，通过神经心理学和影像学特征等通过神经心理学和影像学特征等，，

排除其他可能导致痴呆的病因排除其他可能导致痴呆的病因（（如帕金森病如帕金森病、、脑血脑血

管病管病、、路易体病路易体病、、自身免疫性脑病等自身免疫性脑病等），），对于符合阿对于符合阿

尔茨海默病神经心理学和影像学特征的认知功能尔茨海默病神经心理学和影像学特征的认知功能

障碍患者障碍患者，，可以从临床层面诊断为阿尔茨海默病可以从临床层面诊断为阿尔茨海默病

（（专家共识专家共识）。）。

五、其他检查方法

1.脑电图 脑电图（EEG）作为一种无创、经济、

高时间分辨率的神经电生理技术，在阿尔茨海默病

的诊断与治疗中具有重要价值。静息态脑电图可

以动态反映阿尔茨海默病患者大脑皮质兴奋性、同

步性以及脑网络效率变化，其特征包括 α峰值频率

减慢、θ和 δ慢波活动增强，与认知功能减退密切相

关［135⁃137］。脑电图适用于阿尔茨海默病早期筛查与

辅助诊断，α节律频率减慢和功率下降是敏感指标，

多参数分析（如 θ/β功率比值、复杂度、相干性）可以

提高诊断准确性［138⁃141］。疗效评估方面，脑电图对药

物干预和非药物干预敏感，可以监测 θ波下降、α/θ
功率比值等客观标志物变化［140，142］。此外，脑电图还

可用于阿尔茨海默病患者分层，在临床试验中辅助

筛选高危人群，优化资源分配。研究显示，脑电图

与人工智能结合可以为阿尔茨海默病与额颞叶痴

呆的鉴别诊断提供证据［143］。

2.基因检测 遗传因素在认知功能障碍疾病中

发挥重要作用，在具有阳性家族史或早发型阿尔茨

海默病患者中检测到相关致病基因具有重要意义。

目 前 已 确 定 定 位 于 第 1、14 和 21 号 染 色 体 的

PSEN2、PSEN1以及 APP基因是早发型家族性阿尔

茨海默病的致病基因，PSEN1基因变异占 75% ~
80%、APP 基因变异占 15% ~ 20%、PSEN2 基因变

异 < 5%［144］。位于第 19号染色体的 APOE ε4基因是

散发性阿尔茨海默病最明确的遗传风险因素，ε4等

位基因以剂量依赖性显著增加阿尔茨海默病风险，

ε2等位基因则具有保护效应［145］。在阿尔茨海默病

临床前期和早期，APOE ε4基因在疾病风险预测、辅
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助早期诊断与疾病进展评估方面具有重要价值。

研究显示，APOE ε4基因检测联合血液标志物（如

Aβ42/Aβ40比值、p⁃tau217等）可以显著提高早期病理

识别的精准度，并有效预测轻度认知障碍进展为阿

尔茨海默病的风险。国家卫生健康委办公厅发布

的《成人健康体检项目推荐指引（2025年版）》（https:
//www. nhc. gov. cn/yzygj/c100068/202511/
4feaeb6de63e44cb9fd4ac8f579ca279. shtml?
xueqiu_comment_id=383588698&xueqiu_status_id=
359823199）推荐，APOE基因检测在认知功能障碍

筛查中被列为“优先推荐”的分子检测项目。此外，

淀粉样蛋白相关影像异常作为抗 Aβ单克隆抗体药

物治疗最常见的不良反应，其危险因素之一是携带

的 APOE ε4等位基因数量，纯合子携带者发生淀粉

样蛋白相关影像异常的风险显著高于杂合子携带

或未携带者，建议抗 Aβ单克隆抗体药物治疗前应

进行 APOE基因型检测［146］，并密切监测用药期间可

能出现的淀粉样蛋白相关影像异常等不良反应。

应注意的是，对痴呆患者不加选择地进行基因检

测，阳性率低、费用高，而对于有明确家族史、早发

型和特殊临床表型患者，根据临床表型筛查候选基

因有助于提高检出率。靶向第二代测序具有高通

量、高准确率、高阳性率等特点，已逐渐应用于临

床。候选基因检测阴性者可以根据个体情况考虑

全基因组测序（WGS）或全外显子组测序（WES）。

推荐意见推荐意见：：

21.对于有明确痴呆家族史对于有明确痴呆家族史、、早发型阿尔茨海默早发型阿尔茨海默

病及特殊临床表型的痴呆患者病及特殊临床表型的痴呆患者，，应进行基因检测以应进行基因检测以

协助诊断协助诊断（（ⅠⅠ级推荐级推荐，，A级证据级证据）。）。

22. APOE基因型检测可用于认知功能障碍患基因型检测可用于认知功能障碍患

者的危险分层者的危险分层，，预测其向阿尔茨海默病进展的风预测其向阿尔茨海默病进展的风

险险，，与其他生物学标志物联合应用与其他生物学标志物联合应用，，可提高诊断的可提高诊断的

精准度精准度（（ⅡⅡa级推荐级推荐，，B级证据级证据）。）。

23.抗抗 Aββ单克隆抗体药物治疗前应完成单克隆抗体药物治疗前应完成 APOE

基因检测基因检测，，以预测淀粉样蛋白相关影像异常的风险以预测淀粉样蛋白相关影像异常的风险

（（ⅡⅡa级推荐级推荐，，B级证据级证据）。）。

共识围绕阿尔茨海默病临床诊断的核心环节

形成规范建议，整合神经心理评估、神经影像学、生

物学标志物等多模态技术的应用要点，兼顾临床实

用性与前沿研究证据，为各级医疗机构开展阿尔茨

海默病的诊断工作提供参考框架。然而阿尔茨海

默病发病机制复杂，临床表型异质性显著，诊断技

术仍在快速发展，共识并非一成不变的标准，需随

研究进展持续更新完善。期待共识的发布能够推

动我国阿尔茨海默病诊断的同质化、规范化发展，

提高临床早期识别与精准诊断能力；同时呼吁临

床、科研、检验等多学科协作，积累中国人群阿尔茨

海默病诊疗数据，进一步优化符合中国国情的诊断

路径，为疾病早筛、早诊、早治奠定基础，最终改善

患者预后，减轻社会与家庭疾病负担。
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