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【摘要】  淀粉样蛋白相关影像学异常（amyloid-related imaging abnormalities, ARIA）为磁共振成像（magnetic resonance
imaging, MRI）观察到的颅内信号异常，是阿尔茨海默病（Alzheimer's disease, AD）抗β淀粉样蛋白（amyloid-β, Aβ）单克隆抗

体治疗的主要不良事件之一，严重者可危及患者生命。随着首个抗Aβ单克隆抗体在中国获批使用，临床科室在真实世界中

面对ARIA的可能性将增加。ARIA在用药前的风险评估、用药期间的及时识别与严重程度判断对临床决策具有重要意义。

对ARIA的识别评估可以从影像和临床症状两方面进行，本文聚焦于前者，对ARIA的病理生理学机制、流行病学及临床特

点、影像检查方案及影像评估进行综述。本文最后指出，目前ARIA相关研究数据多来自高加索人种的药物临床试验，缺乏

中国人真实世界应用抗Aβ单克隆抗体的治疗经验，未来的用药前风险评估仍有许多尚待探讨的问题。此外，是否存在其他

帮助预判药物风险的临床因素和影像指标，使用不同的成像条件是否给真实世界的患者管理带来差异，都需要进一步探索。
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【Abstract】  Amyloid-related  imaging  abnormalities  (ARIA),  intracranial  signal  abnormalities  observed  in
magnetic resonance imaging (MRI), represent one of the main adverse events associated with treating Alzheimer's disease
(AD) with anti-amyloid-β (anti-Aβ) monoclonal antibodies. In severe cases, patients' lives may be threatened. As the first
anti-Aβ antibody was approved for use in China, clinical departments are now confronted with an increased likelihood of
encountering  ARIA  in  real-world  scenarios.  Accurate  pre-treatment  risk  assessment,  timely  identification  during
medication, and severity evaluation of ARIA are of great significance in guiding clinical decisions. The identification and
assessment  of  ARIA  can  be  conducted  from  two  perspectives—imaging  and  clinical  symptoms.  This  article  focuses  on
imaging.  We  reviewed  the  pathophysiological  mechanisms,  epidemiological  and  clinical  characteristics,  and  imaging
protocols and assessment of ARIA. We also stated at the end of the review that most current research data on ARIA came
from clinical  drug trials  involving Caucasian populations,  and that there was a lack of  treatment experience in the real-
world application of anti-Aβ monoclonal antibodies in Chinese populations. Many issues concerning pre-treatment risk
assessment still need to be explored. Additionally, whether there are other clinical factors and imaging indicators that can
help predict drug risks, and whether using different imaging protocols can help make a difference in patient management
in the real world all require further investigation.
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阿尔茨海默病（Alzheimer's disease, AD）在中国产生

的社会经济负担正随着人口老龄化加快而日益加剧，预

计到2050年中国AD的年治疗费用将高达1.8万亿美元[1]。

AD的传统药物治疗主要以控制症状为主，长期以来缺乏

特异性的有效手段来延缓或者逆转疾病进程。β淀粉样

蛋白（amyloid-β, Aβ）级联假说是AD的经典致病假说之

一，也是AD药物研发的主要治疗靶点。全球已在近年开

展了抗Aβ单克隆抗体治疗AD的多项临床药物试验，部分

已证实能有效清除Aβ异常沉积，减缓疾病进程 [2 - 5 ]，给

AD治疗带来了突破性进展。抗Aβ单克隆抗体的主要药
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物不良反应为淀粉样蛋白相关影像学异常（amyloid-

related imaging abnormalities, ARIA）[6-8]，为磁共振成像

（magnetic resonance imaging, MRI）观察到的颅内信号异

常，部分可出现临床症状，甚至危及生命。AD患者发生

ARIA后，其治疗和随访方案的调整也高度依赖于MRI反

映的疾病严重程度。随着中国首个抗Aβ单克隆抗体药

物——仑卡奈单抗（Lecanemab）于2024年1月获批使用，

临床科室在真实世界中面对ARIA的可能性将增加 [9 ]。

ARIA的影像识别和评估将成为我国AD患者安全用药的

管理重点，因此在以神经内科和放射科为代表的临床科

室中普及ARIA的影像检查技术与诊断将势在必行。 

1     ARIA的病理生理学机制

ARIA分为水肿/积液（edema/effusion, ARIA-E）和出

血（microhemorrhages/superficial siderosis, ARIA-H）两

类，前者指脑实质血管源性水肿或脑沟积液，后者指脑实

质微出血和表面铁沉积[2, 10]。研发中及已获批的各种抗

Aβ单克隆抗体的靶点为单个或多个阶段的Aβ异常沉积，

如仑卡奈单抗针对可溶性Aβ聚集体（原纤维）及不溶性的

Aβ聚集体（纤维），通过介导免疫反应来分解和清除脑实

质的Aβ沉积[2, 4, 11]。目前认为ARIA的病理生理机制可能

与AD患者脑血管壁完整性破坏及血管周围清除能力减

弱相关 [ 1 0 ,  1 2 ]。病理学研究显示AD患者大脑皮层中含

Aβ42的血管数量在免疫治疗组明显高于对照组[13]，提示

抗Aβ抗体引起Aβ沉积的分解产物可能经血管排出。由

于血管周围清除障碍，血管免疫反应随之启动，进而导致

AD患者脑血管通透性增加或脑血管壁破坏加重，引起

ARIA[6, 14]。ARIA-H常在ARIA-E发生后短期内出现，并且

受累脑区重叠，二者时序和空间的关联也提示病理生理

学机制存在重叠[10]。具体而言，脑实质血管源性水肿被

认为与血管内皮细胞对血浆蛋白的通透性增加有关，导

致脑内细胞外液增加；脑沟积液则可能反映了脑膜血管

的蛋白质液漏出到脑沟和/或柔脑膜间隙；微出血和表面

铁沉积则提示了血管内血红蛋白外渗后分别聚集在脑实

质和软脑膜[2, 6, 10]。

AD与脑淀粉样血管病（cerebral amyloid angiopathy,

CAA）在病理生理机制上存在重叠，但前者Aβ异常沉积

常见于脑实质，后者则主要位于血管壁。CAA导致的神

经血管单位损伤可能增加了AD的风险[13-15]，因此AD患者

血管壁也可能存在Aβ异常沉积，进而在抗Aβ免疫治疗中

引起血管周围炎症，最终导致ARIA。此外，AD患者脑实

质及血管壁的Aβ异常沉积也有较低的概率引起自发性

ARIA[16-17]。 

2     流行病学及临床特点

目前已报道的抗Aβ免疫治疗临床试验患者多为高加

索人，ARIA-E和ARIA-H的发病率范围差异较大，分别为

0.9%～40.6%、0.5%～28.4%[4, 18]，这与抗Aβ抗体结合位点

的不同及其靶点亲和力的差异等因素有关。根据仑卡奈

单抗Ⅲ期临床研究报道，治疗组ARIA-E和ARIA-H的发

病率分别为12.6%和17.3%，试验组患者约有0.6%出现直

径>10 mm的出血灶[4]。目前已发现的ARIA危险因素包

括高剂量使用抗Aβ单克隆抗体、既往存在脑微出血或卒

中、合并脑淀粉样血管病、携带ApoE ε4等位基因、老

龄、抗血栓/抗凝治疗等[10-11, 19-21]。目前暂无证据表明Aβ负

荷是ARIA-E的危险因素 [ 2 2 ]。仑卡奈单抗用药组中，

ARIA-E和ARIA-H在ApoE ε4纯合子患者的发生率分别为

32.6%和39.0%，杂合子为10.9%和14.0%，非携带者为

5.4%和11.9%[4]。用药前需全面评估已知危险因素及其他

可能导致ARIA风险增加的情况，其中影像学评估的作用

突出，可辅助判断脑出血风险，例如脑多发微出血、脑表

面铁沉积、既往脑出血、血管畸形等。

ARIA多发生于治疗启动后前3个月内，原因可能是治

疗早期血管壁通透性及完整性受损较重，此后随着淀粉样

蛋白清除及血管壁修复，ARIA发生的风险逐渐降低，约

30%～40%的患者无临床症状[23]，仅在常规MRI随访中发现

脑部异常，少部分可出现恶心、头晕、癫痫发作等症状，甚

至死亡[4, 10]。仑卡奈单抗Ⅲ期临床研究报告，仅有2.8%和

0.7%的治疗组患者出现症状性ARIA-E和症状性ARIA-

H（不伴ARIA-E）[4]。ARIA与单抗用药剂量相关[4, 11, 19-20, 24]，

例如巴匹珠单抗（bapineuzumab）Ⅱ期临床研究报道，高剂

量组出现ARIA的概率明显高于低剂量组[19]。当出现ARIA

时，需根据严重程度来决定是否维持用药、药物减量、暂停

用药或终止治疗，此后数周至十余周后可观察到ARIA消

退[4, 20]。ARIA临床和影像表现易与多种神经急症相混淆，

例如急性缺血性卒中、蛛网膜下腔出血、脑淀粉样血管病

相关炎症（cerebral amyloid angiopathy-related inflammation,

CAA-ri）、可逆性后部脑病综合征（posterior reversible

encephalopathy syndrome, PRES）等，在临床实践中存在漏

诊误诊的风险，从而干扰治疗决策并可能造成严重后果[2, 10]。 

3     影像检查方案

为提高ARIA的检出率，MRI设备场强以选择3.0T为

宜；对于设备条件有限的地区及医院，可改用1.5T MRI成

像仪扫描。MRI扫描方案应至少包括如下3种序列 [6,  8 ]：

①T2加权液体衰减反转恢复（T2-weighted fluid-attenuated
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inversion recovery, T2-FLAIR）序列，②T2
*梯度回波（T2

* gradient

echo，T2
* GRE）序列或磁敏感加权成像（susceptibility

weighted imaging, SWI），③弥散加权成像（diffusion

weighted imaging, DWI）。 

3.1    T2-FLAIR序列

用于检测ARIA-E的脑水肿和脑沟渗出。三维采集

的高分辨率T2-FLAIR序列与二维序列相比，能提高ARIA-

E的显示度并减轻脑脊液伪影 [ 2 5 ]。然而，三维序列对

MRI设备要求较高，可获取性差，容易受到患者运动伪影

的干扰[26]，采集时间更长[25]，这可能降低患者常规随访的

依从性。多项抗Aβ免疫治疗的临床试验已证实，二维T2-

FLAIR已能满足ARIA-E检测和管理的需要[27]。 

3.2    T2
* GRE或SWI

用于检出ARIA-H的微出血及表面铁沉积等顺磁性

物质，评估治疗后引起颅内出血的风险。这些物质在计

算机断层扫描（computed tomography, CT）或常规T1加权

成像（T 1  weighted imaging, T 1WI）或T 2加权成像（T 2

weighted imaging, T2WI）上常常难以识别。T2
* GRE与传

统的T2加权自旋回波序列相比，增强了微出血引起的局部

磁场变化和自旋去相位效应，放大了磁敏感相关的信号

丢失程度，呈现出易于观察的晕染效应[28]。二维T2 *GRE

已被多项临床试验用于评估ARIA-H[27]，相应产生的试验

数据已成为当前药物调整策略的依据。然而，SWI使用了

三维采集的高分辨率序列，不仅检出ARIA-H更敏感、更

可靠[29-30]，还能有效区分微出血（顺磁性）和微钙化（反磁

性） [31 ]。T2
* GRE和SWI对抗Aβ免疫治疗的临床管理是

否产生不同的临床结局，目前尚缺乏足够的对比研究证

据，但须强调在诊疗全过程需要坚持使用同一种序列。

为提高微出血的检出能力，MRI设备通常使用更高场强

（3.0T），参数设置使用更长的回波时间（echo time≥

20 ms）、更小的扫描层厚≤5 mm和更低的读出带宽[31]。 

3.3    DWI

用于鉴别ARIA-E引起的血管源性水肿和其他疾病

引起的细胞毒性水肿（例如急性或亚急性缺血性脑卒

中）。当患者出现疑似急性卒中症状或随访T2-FLAIR发

现脑内新增高信号病变时，基于影像的鉴别诊断与评估

将成为后续治疗决策的关键依据。

患者用药前的基线影像检查应在治疗前1年内完成，

并且尽可能接近治疗启动时间，其影像结果用于评估

ARIA风险并作为随访ARIA严重程度的基准[21]。为保证

多扫描时点图像的可比性，在基线和后续随访监测中应

尽可能使用相同的MRI成像设备、场强、序列方案和扫

描参数，这对于规范化监测ARIA-H极其重要。由于ARIA

多发生于治疗早期，影像随访监测在治疗前期较为频

繁。以仑卡奈单抗为例，无ARIA相关症状时，在第5、7、

14次用药前进行扫描；若出现可疑症状，需及时进行影像

复查[21]。抗Aβ单克隆抗体治疗中的AD患者出现脑卒中

症状时，应紧急使用MRI而非CT进行评估。CT既无法发

现脑微出血和表面铁沉积，也无法鉴别ARIA-E和急性或

亚急性脑梗死。如将脑部影像改变误判为阴性或脑梗

死，使用静脉溶栓治疗可能引发脑出血，危及患者生命。 

4     影像诊断与评估

ARIA的影像征象与多种神经急症存在相似，其漏诊

误诊可能影响临床决策并造成严重后果[2, 10]。放射科医

生应熟练掌握ARIA的影像学诊断及严重程度评估要

点。下文中使用的患者影像资料除特别声明外，均经过

四川大学华西医院生物医学伦理审查委员会批准，批准

号：2021年审（1967）号。 

4.1    ARIA的影像诊断

ARIA-E：血管源性水肿在T2-FLAIR表现为脑实质高

信号[6]（图1A），边缘模糊；病变范围大小不一，信号强度各

异，严重时可合并局部脑实质肿胀或占位效应。脑沟渗

出在T2-FLAIR表现为脑沟高信号（图1B）[6]，这与含蛋白物
 

A B

C D
 

图 1  ARIA-E及ARIA-H的影像学表现

Fig 1  Imaging findings of ARIA-E and ARIA-H

ARIA: amyloid-associated imaging abnormalities; E: edema/effusion; H:

microhemorrhages/superficial siderosis; T2-FLAIR: T2-weighted fluid-attenuated

inversion recovery; T2
* GRE: T2

* gradient echo. A, T2-FLAIR shows vasogenic

edema (ARIA-E) in the left parieto-occipital lobe, characterized by hyperintensity

predominantly involving the white matter, with local gyral swelling; B, T2-FLAIR

reveals focal effusion in the bilateral occipital lobes, and the sulci are filled with

punctate and linear hyperintensities (red solid circle); C, T2
* GRE shows multiple

microbleeds (ARIA-H) within the area of vasogenic edema (ARIA-E) in the left

temporo-occipital lobe (red dashed circle); D, T2
* GRE shows superficial siderosis

(ARIA-H) in the left frontal lobe (red dotted circle), characterized by short linear

hypointensity distributed along the brain surface. Figure A, C, and D[27] have

been reproduced with permission (Rightslink® by Copyright Clearance Center.

This is an open access article distributed under the terms of the Creative

Commons CC BY license).
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质缩短T1时间有关。脑水肿和脑沟渗出可单独或同时存

在，以脑后部多见，最常见于枕叶，其次是顶、额和颞叶，

少见于幕下[28]。

ARIA-H：微出血在T2
* GRE或SWI表现为脑实质内的

点状或圆形低信号灶，直径多为2～5 mm，一般<10 mm，

边界清楚（图1C），可分布于皮层、皮层下和/或脑深部区

域。SWI序列结合相位图及幅度图可用于鉴别微出血及

微钙化灶。脑表面铁沉积在T2
* GRE序列或SWI上表现为

沿脑回表面分布的线状或曲线状低信号（图1D）。若脑沟

两侧的脑表面均存在铁沉积，低信号则呈“双轨征”。此

外，极少数患者可能出现脑叶出血，这可能与潜在合并

CAA有关，常表现为直径>10 mm的血肿，MRI信号特点

在常规T1WI或T2WI图像上因出血时间的长短而异。 

4.2    ARIA的影像鉴别诊断 

4.2.1    急性缺血性卒中

AD患者多为老年人群，常合并高血压、糖尿病、高脂

血症等急性缺血性卒中的危险因素，但ARIA与急性缺血

性卒中治疗方向截然不同。急性缺血性卒中引起的细胞

毒性水肿与ARIA-E的血管源性水肿在常规T1WI、T2WI及

T2-FLAIR序列的表现类似，表现为T1WI稍低‒低信号、T2WI

及T2-FLAIR高信号（图2A）。DWI可用于鉴别二者：急性

缺血性卒中的病灶呈弥散受限改变（图2B～2C），表现为

DWI高信号、表观弥散系数（apparent diffusion coefficient,

ADC）图低信号；而ARIA-E导致的血管源性脑水肿则弥散

不受限，DWI可呈高信号，但ADC图为正常或呈稍高信

号。此外，急性大血管闭塞性脑卒中的脑部病变分布常符

合动脉供血区域，并同时累及皮层和白质；而血管源性脑

水肿以白质受累为主，可不累及皮层。值得注意的是，当

急性卒中进入亚急性期时，脑梗死区呈弥散不受限改变。

因此如在亚急性卒中期间进行MRI监测则可能误诊为

ARIA-E，此时需结合患者的基础疾病、急性期影像学资料

和近期是否存在局灶性神经功能缺失症状来综合判断。
 
 

A B C
 

图 2  急性缺血性卒中的影像学表现

Fig 2  Imaging findings of acute ischemic stroke

T2-FLAIR: T2-weighted fluid-attenuated inversion recovery; DWI: diffusion weighted imaging; ADC: apparent diffusion coefficient. A, T2-FLAIR shows patchy

hyperintensity in the right parietotemporal area, involving both the cortex and white matter, with local gyral swelling; the lesion presents as hyperintensity on DWI (B) and

hypointensity on ADC map (C), indicating restricted diffusion.
 
 

4.2.2    蛛网膜下出血

由脑底部和脑表面的血管破裂后，血液流入蛛网膜

下腔引起。脑沟内积血在T2-FLAIR可呈高信号，与ARIA-

E的脑沟积液类似（图3）。但在SWI可因血液产物的顺磁

性而呈现低信号，在DWI亦可能产生一定程度的磁敏感

伪影。CT平扫图像也可辅助鉴别，急性蛛网膜下腔出血

在CT表现为脑沟、脑池的密度增高或消失，而脑沟积液

则常呈低密度。 

4.2.3    CAA-ri

由沉积在脑皮质或软脑膜的Aβ所引起的炎性反应，

属于CAA的少见类型，对糖皮质激素或免疫抑制治疗有

效[32]，可出现ARIA-H及ARIA-E的类似影像表现。因其病

理生理学机制的相似及重叠性，单从影像学上难以鉴别

二者[15]，如图4，需结合患者的抗Aβ抗体免疫治疗史来判

 

 
图 3  蛛网膜下腔出血的影像学表现

Fig 3  Imaging findings of subarachnoid hemorrhage

T2-weighted fluid-attenuated inversion recovery (T2-FLAIR) shows linear

hyperintensity in the right frontal sulcus, similar to effusion seen with ARIA-E.
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断是否为ARIA。 

4.2.4    PRES

机制尚不明确，可能与灌注异常、内皮细胞损伤有关，

多见于高血压、妊娠产褥期疾病、器官移植后应用免疫

抑制药物、细胞毒性药物、化疗药物的患者。病变多累

及后循环供血区的皮层下白质，也可累及皮质，为血管源

性水肿病灶，在T2-FLAIR呈高信号，弥散不受限，如图5。

PRES病灶的信号特点与ARIE-E类似，但通常呈双侧对

称、多灶性分布，还常伴随更严重的神经系统症状，如癫

痫发作、意识障碍、认知障碍等。需综合患者的基础疾

病、用药情况、临床症状及病灶分布特点进行鉴别。 

4.3    ARIA影像严重程度分级

依据ARIA病灶的数量及大小，ARIA-E及ARIA-H可

分别分为轻、中、重度。既往研究中使用过不同的分级

标准[27, 33]，鉴于仑卡奈单抗为国内获批的首款抗Aβ单克

隆抗体药物，本文参考该药的美国食品药物管理局（Food

and Drug Administration, FDA）文件进行分级[34]，如表1。

基于用药安全，早期研究中一旦发现ARIA就会停药[5, 35]，

随着证据增加，不同的临床症状及ARIA分级的试验组患

者可以分别采取继续用药同时严密观察、药物减量、暂

停用药、停药等不同的临床治疗决策[3-4]。依据FDA推荐，

对出现ARIA-E或者ARIA-H的患者，影像学评估为轻度

 

A B C D
 

图 4  CAA-ri的影像学表现

Fig 4  Imaging findings of CAA-ri

CAA-ri: cerebral amyloid angiopathy-related inflammation; T2WI: T2 weighted imaging; T2-FLAIR: T2-weighted fluid-attenuated inversion recovery; SWI:

susceptibility weighted imaging. A, T2WI shows large-scale patchy hyperintensity in the left temporal lobe with local brain parenchyma swelling; B, T2-FLAIR also shows

hyperintense signal of the lesion; SWI sequence amplitude map (C) and phase map (D) show multiple microhemorrhages (punctate) within the lesion and superficial

siderosis (distributed along the brain surface).

 

A B C
 

图 5  PRES的影像学表现

Fig 5  Imaging findings of PRES

PRES: posterior reversible encephalopathy syndrome; T2-FLAIR: T2-weighted fluid-attenuated inversion recovery; DWI: diffusion weighted imaging; ADC: apparent

diffusion coefficient. A: T2-FLAIR shows patchy hyperintense signals predominantly affecting the bilateral occipital white matter with mild local gyral swelling; lesions

appear iso-/slightly hyperintense on DWI (B) and slightly hyperintense on ADC map (C), indicating unrestricted diffusion.
 

表 1    ARIA影像严重程度分级

Table 1    Radiological severity classification of ARIA 

ARIA
Severity

Mild Moderate Severe

ARIA-E Edema and effussion 1 location <5 cm 1 location 5-10 cm or >1 location (each <10 cm) ≥1 location (each >10 cm)

ARIA-H Number of new microhemorrhages ≤4 5-9 ≥10

Superficial siderosis 1 focal area 2 focal areas ≥3 focal areas

　ARIA: amyloid-associated imaging abnormalities；ARIA-E: amyloid-associated imaging abnormalities-edema/effusion；ARIA-H: amyloid-associated imaging
abnormalities-microhemorrhages/superficial siderosis.
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且无症状者可继续用药；出现ARIA-E的患者，影像学评

估轻度且伴有轻度临床症状的可经过临床医生评估后继

续用药；其余患者应暂停用药。是否恢复用药需评估临

床症状缓解情况，并随访2～4个月的MRI表现，由临床医

生综合评估[34]。 

5     建议与展望

抗Aβ单克隆抗体为治疗AD带来了里程碑式的改变，

用药前评估ARIA风险对判断患者用药的危险性及获益

具有重要意义。然而，目前ARIA相关研究数据多来自药

物临床试验，缺乏真实世界应用抗Aβ单克隆抗体的治疗

经验，未来的用药前风险评估仍有许多尚待探讨的问题，

例如：ARIA在中国真实世界的发生、转归和延长用药的

后果如何？除抗Aβ单克隆抗体的高剂量使用、携带ApoE

ε4等位基因、老龄等危险因素之外，是否存在其他帮助预

判药物风险的临床因素和影像指标？使用不同的成像条

件是否给真实世界的患者管理带来差异？临床研究对

AD患者的纳入及排除标准较为严格，仅有少部分AD患

者能从中获益，药物适应证的扩大也将是未来研究的重

要议题。值得指出的是，前期大量研究的纳入患者群体

多为高加索人，其流行病学特点、临床表现可能与中国人

群存在差异。用药前，应向患者和家属充分告知药物的

获益及风险；用药期间，与之保持良好沟通，应鼓励患者

按医嘱坚持定期随访，助其及时自评药物可能引起的不

良反应。
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