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1 专家对话

临床试验数据和真实世界经验如何辅助所有人群得到
及时诊断和更安全地引入淀粉样蛋白靶向治疗？
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阿尔茨海默病新时代之旅

所有群体得到更及时的诊断

CTAD 上有何见闻？
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关于改善临床试验中的代表性和多样性以及初
级医疗中基于血液的生物标志物的潜在应用的
数据为普通人群和代表性不足的人群得到更及
时的诊断带来希望。

专家见解
• 临床试验中少数群体的代表性不足问题长期存在，但纳入基于血液的生物标志物有

望改善这一现象。
 黑人和西班牙裔群体尤其代表性不足，部分原因是对侵入性检查程序（例如腰椎
穿刺）和 PET 扫描犹豫不决。

 对这些群体进行的筛查显示淀粉样蛋白阳性率低于预期，因为这些群体的认知受
损患病率通常较高。

 血液检查用于这些群体的效果很好，淀粉样蛋白 PET 数据表明阳性率与血液检
查阳性率相似。

• 引入血浆检查能降低临床试验中的筛查失败率，并且在初级医疗机构效果很好。

 数据表明血浆检查使筛查失败率从 70% 降低至 30%。
 早期数据表明，初级医疗机构中血液检查结果与 PET 和 CSF 检查结果高度一致。
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在实践中使用基于血液的生物标志物

CTAD 上有何见闻？
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展示的真实世界数据和亚组群体基于血液
的生物标志物研究表明，这些工具真的有望
用于诊断和预后。多分析物血液生物标志
物检查能进一步提高实践中的效率和应用。

专家见解
• 多个亚组的数据表明，初级医疗和二级医疗机构中血液检查结果均与 PET 和 CSF 检查结果

高度一致。
 血浆 p-tau 217 等生物标志物的一致性和预测能力不仅能改善临床试验招募，还能改善除
临床试验之外的更广泛的临床诊断流程。

• 一些合并症（如肾病和 BMI）能影响生物标志物水平，但基于比值的校正有助于纠正个体
变异。

 多项研究（包括 ADACC 和 AD Riddle）正在调查合并症影响和血液检查在不同群体中的 
应用。

• 目前临床使用的血液检查主要用于预筛查，但随着可及性的改善和报销增加，有望实现普及。
• 特异性生物标志物（如 NfL）可能有助于将阿尔茨海默病与额颞叶痴呆等其他疾病区分开来。
• 正在致力于开发用于检测 ARIA 和淀粉样蛋白清除的生物标志物，正在探索将血液和 CSF 生

物标志物用作将来的常规评估项目。
• 用血液检查替代侵入性腰椎穿刺和 PET 扫描能显著降低诊断成本，在二级医疗中尤为明显。
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淀粉样蛋白靶向治疗（ATT）在真实世界的使用

CTAD 上有何见闻？
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展示了 ATT 的真实世界经验和长期结果以
及适当使用标准。大多数数据关注改善这
些治疗的安全性以及进一步精炼患者选择
标准。

专家见解
• 真实世界数据表明，正在根据 ATT 的药品说明书将其纳入实践中，并且安全性和有效性结果

总体上与临床试验的结果一致。
 真实世界实践中有资格接受 ATT 的人数相对较少（约 10% 的患者），原因包括未罹患 AD、
就诊时的疾病分期、合并症或个人选择。

• 排除 APOE e4 携带者后的数据表明对疗效无显著影响，将来可能鼓励这些患者亚组用药。
• 扩展研究表明，ATT 治疗间隙期间体液生物标志物水平升高，表明持续给药可能是控制淀粉

样蛋白水平的最佳方法。
• 多奈单抗的适当使用标准与仑卡奈单抗的适当使用标准一致：

 接受抗凝剂治疗的患者慎用。
 对于个体病例，临床医生的判断仍然至关重要。 

• 基于转铁蛋白的脑内穿梭机制试验表明，ARIA 发生率降低，淀粉样蛋白清除加快，表明 ATT
可能更安全。

• 合作和事后分析对于理解安全性风险和确定最佳给药方案至关重要。
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淀粉样蛋白相关成像异常（ARIA）

CTAD 上有何见闻？
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大多数长期数据和真实世界数据关注 ARIA 发
生率、预测和管理。调整给药在降低 ARIA 风
险方面非常成功，而且新型超快 MRI 技术有
望能更有效地监测 ARIA。

专家见解
• 观测结果表明，真实世界的 ARIA 发生率与试验数据密切相关，增强了对临床试验之外 ATT

安全性概况的信心。
 关于 ARIA 的教育需要延伸至 急诊（ER）和卒中医生，以避免管理不当和出现严重后果。

• 开发仅专注于 ARIA 检测的 MRI 方案能减少扫描时间，提高成本效益和常规监测的可及性。
• 正在进行识别其他生物标志物（除 APOE e4 外）以预测 ARIA 风险的研究，旨在通过精炼

风险分层而增强患者安全。
• 人工智能（AI）有可能预测个体 ARIA 风险并监测不良事件，增强安全性和个性化护理策略。

 AI 中的自然语言处理（NLP）应用程序能精简不良事件报告过程，可能捕获更准确的安
全性概况。

• 未来应致力于优先同患者明确交流风险，并使临床医生配备相应资源，以有效讨论治疗影
响和进行安全性管理。
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阿尔茨海默病新时代之旅

摘要
2024 年阿尔茨海默病临床试验（CTAD）会议提供了关于临床实践中使用基于血液的生物标志物和 ATT 的有用更新，表明在各种
患者亚组中使用基于血液的生物标志物和 ATT 的结果总体乐观。关键主题是提升纳入疾病修正治疗的安全性以及确保合适的患者
及早接受这些治疗。

基于血液的生物标志物在临床实践
中的应用
血液检查显示，在不同亚组和临床
实践中与 PET 和 CSF 结果高度一
致，表明其可用于精简阿尔茨海默
病的诊断流程。正在进行研究以理
解合并症和其他患者因素如何影响
结果。

所有群体得到及时诊断
阿尔茨海默病临床试验中少数群
体（特别是黑人和西班牙裔群体）
代表性不足仍是个问题，从而可
能影响在临床实践中得到及时和
准确诊断。基于血液的生物标志
物检查有可能解决该问题，但需
要进一步研究。

ATT 在真实世界的应用
尽管由于晚期诊断、合并症或个
人选择等原因，只有约 10% 的患
者有资格接受该治疗，但真实世
界数据表明 ATT 正在安全有效地
使用。正在快速了解既安全又能
清除淀粉样蛋白的最佳给药方案，
但需要更多的研究和真实世界数
据，从而进一步定义 ATT 禁忌。

增强患者安全
接受 ATT 治疗的患者的真实世界 
ARIA 发生率与试验数据相匹配，
支持其安全性概况。然而，为预防
管理不当，关于 ARIA 的教育需要
覆盖更广泛的多学科团队。MRI 方
法的创新和使用 AI 可在增强患者
安全的同时减少资源和降低成本。
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更多资源

阅读简讯
CTAD 上所展示的数据的详细摘要。

观看和收听早间快讯
现场采访 CTAD 的参会代表，分享其对所展示的数据和主题的见解。

留存简明摘要
CTAD 上展示的关键发展摘要可下载为信息图表。




