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阿尔茨海默病（Alzheimer’s Disease，AD）是最常见的

痴呆类型，其发病占此类疾病的60%~80%[1,2]。β淀粉样蛋白

（Amyloid β-Protein，Aβ）在神经细胞外聚集沉淀形成老年斑，

以及τ蛋白过度磷酸化造成微管损伤和神经原纤维缠结是AD

两个重要病理特征，此外还有沟回增宽、脑萎缩、神经元大

量丢失和胶质增生、新皮质的神经元密度下降、颞叶的神经

元丢失严重和炎症等 [3]。药物临床试验共识定义AD是一个

连续的临床生物学实体，包括从无症状及病理改变的正常状

态到无症状有轻度病理改变的临床前期AD阶段，再到出现

记忆力下降及中度AD病理改变及临床表现的痴呆阶段 [3]。

《世界阿尔茨海默病报告2021》[2]指出，全世界有5500多

万人患有AD及其他痴呆，而全球实际确诊的患者可能不到

25%，预计到2030年AD及其他痴呆患者将达到7800万。宣

武医院贾建平教授等 [4]开展一项横断面研究显示，中国≥60

岁老年人中，有1507万患有痴呆症，983万患有AD，392万

患有血管性痴呆症，132万患有其他类型痴呆症。

贾建平教授等 [5]联合调查结果显示，2015年我国痴呆患

者人均费用19144.36美元，估计总花费为1677.4亿美元，其

中间接费用占51.87%，非医疗直接花费占15.62%，直接医

疗费用占32.51%。过去30年间，我国因AD导致死亡的顺位

从1990年的第10位上升至2019年的第5位，已成为严重危

害我国人群健康的重大疾病和社会问题 [6]。

AD治疗策略从AD痴呆的治疗阶段前移至AD临床前期

的预防已是专家共识。美国国立老化研究所和阿尔茨海默

病协会（National Institute on Aging-Alzheimer’s Association，

NIA-AA）2011诊断指南提出对于AD病理生理标志物的筛
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内容提要： 阿尔茨海默病（Alzheimer’s Disease，AD）发病率随着社会人口老龄化加剧呈上升趋势，给社会带来沉重公共

卫生资源负担，《阿尔茨海默病创新药物临床试验中国专家共识》强调AD应着力于早期发现和预防，而临床现

状是AD的诊断率低且漏诊率高。临床中对AD诊断首选的影像学检查方法是磁共振成像（Magnetic Resonance 
Imaging，MRI），而人工智能应用于影像诊断近年来一直是全球医疗器械业界的热点。为此着重回顾AD各模

态MRI影像学表现和基于MRI的人工智能在AD辅助诊断的应用研究，以及国内外相关人工智能软件审批现

状，以期为我国AD辅助诊断软件监管的完善带来参考。
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Abstract:	 The aging of the social population is increasing, and the incidence of Alzheimer’s disease (AD) is also rising, which brings a heavy burden of public health 
resources to the society. The Consensus of Chinese Experts on Clinical Trials of Innovative Drugs for Alzheimer’s disease has already been published which 
emphasizes that AD should focus on early detection and prevention, while the clinical status of AD is that the diagnosis rate of AD is low and the rate of missed 
diagnosis is high. The preferred imaging method for AD diagnosis in clinical practice is MRI, and the application of artificial intelligence to imaging diagnosis 
has been a hot spot in the global medical device industry in recent years. Therefore, this paper focuses on reviewing the MRI imaging performance of various 
modalities of AD and the application research of MRI-based artificial intelligence in AD auxiliary diagnosis, including the approval state of relevant artificial 
intelligence software in the world, in order to bring reference for the improvement of supervision on Alzheimer’s auxiliary diagnosis software.
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查和干预将延缓其50%进程，把65岁人群患AD的风险从

10.5%降到5.7%[7]。投资开发安全且有效的早期筛查、诊断、

治疗和预防干预措施以减轻AD社会整体负担是合理的。

1.影像学检查是阿尔茨海默病诊断与鉴别的

重要手段
1.1阿尔茨海默病发病机制

时至今日，已经提出了许多关于AD病因的理论，包括

遗传学因素学说、Aβ学说、中枢胆碱能损伤学说、兴奋性

氨基酸毒性学说、炎症与免疫机制学说、自由基与氧化应激

学说、钙稳态失调学说、胰岛素相关糖代谢异常学说、脂质

代谢异常学说。亦有诸多学者认为AD是一种多因素疾病 [3,8]。

但是，近年来以Aβ为靶点的治疗策略的反复失败已经动摇

了Aβ瀑布学说这一主流观点，也有观点认为试验失败原因

是针对了错误的疾病阶段 [9-11]。此外最新的研究已经确定了

在AD过程早期发生的血脑屏障破坏的明确证据 [12-14]。另一

项最新研究，颠覆了“先有细胞外淀粉样斑块形成，后有神

经细胞死亡”的传统印象，提出“先有神经细胞死亡，后有

细胞外淀粉样斑块出现”，认为AD是由于细胞内的溶酶体功

能障碍而发展起来的 [15]。

现存已批准的药物对AD的治疗仍然以改善临床症状为

主，随着研究的深入，尽管现有AD发病机制理论可能进一步

受到挑战，神经影像、脑脊液、血液标志物将仍然在纳入无

临床症状或症状轻微受试者的临床试验中发挥关键作用 [16,17]。

1.2阿尔茨海默病临床诊断标准中影像检查的重要性

1984年发布的AD诊断标准（NINCDS-ADRDA）[18]是

第一个全球公认的AD诊断标准，其发布至今虽然已将近40

年，但由于有大量关于此标准信度和效度的研究，它仍可用

于日常诊疗活动及AD痴呆期的诊断[19-23]。NINCDS-ADRDA

诊断中颅脑磁共振（Magnetic Resonance，MR）或计算机体

层成像（Computed Tomography，CT）检查证实脑萎缩且随

诊检查有进行性加重为支持标准，成像很大程度上帮助排除

器质性脑病诸如脑梗死、占位性病变或潜在可治疗原因（如

脑积水或硬膜下出血）等疾病。

为满足临床二级预防的需要，同时30余年间各项研究不

断发现新的生物标志物，尤其是影像学标志物的发展，AD

诊断标准不断更新。2007年IWG-1标准将生物学标志物纳入

适用于AD全程的科研用诊断框架，打破了既往AD排除性诊

断模式，也使得AD的临床生物学确定性诊断不需要再依赖

于尸检和痴呆的诊断。IWG-1标准强调AD相关生物标记物，

包括结构磁共振成像（Magnetic Resonance Imaging，MRI）

显示内侧颞叶萎缩、FDG-PET测量的皮质代谢减退、脑脊

液Aβ或τ蛋白分析、家族遗传性基因异常。IWG-1特异度为

93%~100%，但敏感度只有68%[24]。在2010年国际工作组织

对 IWG-1做了重要修改，进一步区分病理生理标志物和定位

标志物，结构MRI所见的内侧颞叶萎缩或FDG-PET所见的

颞顶叶糖代谢减少仍然对发现和量化疾病进展特别有价值。

2011年美国NIA-AA发布了AD诊断标准指南，NIA-AA 

2011融合了 IWG-1与NINCDS-ADRDA标准，支持将有Aβ

积聚的生物标志物的无症状者诊断为AD，但 IWG-1标准却

认为这只是疾病的风险状态[25]。Aβ积聚的客观证据可从PET

神经影像得来，FDG-PET或单光子发射计算机断层成像术

（Single Photon Emission Computed Tomography，SPECT）上

葡萄糖低代谢以及MRI海马或颞叶内侧萎缩依然是重要的

支持性证据。

IWG-1和NIA-AA 2011诊断标准通过更准确地定义临床

表型，允许在疾病前驱期即施以干预措施，有助于进行临床

前期AD的二级预防研究。

田金洲等[26]在2012年中文版AD临床诊断标准中更明确

神经影像学证据的阈值：海马体积缩小，如MRI显示左侧海

马体积≤1.96cm3，右侧海马体积≤2.01cm3；或内侧颞叶萎

缩，如MTA-scale 75岁以下者≥2分，75岁以上者≥3分。

国际工作组织于2014年重新修订了AD诊断标准（第2

版），简称 IWG-2，将AD生物标志物分为诊断标志物和进展

标志物。IWG-2诊断标准强调分子影像学、基因检测和脑脊

液生物学标志物的重要性和必要性 [27]。

2018年美国NIA-AA提出AD生物学定义的研究框架

NIA-AA 2018，但同时声明此研究框架并非诊断标准或指

南，不适用于常规的临床实践。NIA-AA 2018框架把神经元

损伤标志物和认知障碍定义为AD的非特异性改变，仅用于

严重程度分期。但临床医生还是希望找到神经元损伤的部位

与症状与疾病的特异性相关趋势，期待在此框架下的后续研

究会提供更多的证据 [28]。

2019年版适用于中国人群的AD诊断框架包括两个操作

标准，BWG-1是由临床症状和内侧颞叶萎缩（MTA）构成的

临床病理学模式操作标准；BWG-2是由临床症状、影像分子

标志物和生物分子标志物构成的临床生物学模式操作标准。

《2018中国痴呆与认知障碍诊治指南（二）：阿尔茨海默

病诊治指南》[24]推荐：临床AD诊断可依据1984年NINCDS-

ADRDA或2011版NIA-AA提出的AD诊断标准进行诊断。有

条件进行AD分子影像检查和脑脊液检测时，可依据2011版

NIA-AA或2014版 IWG-2诊断标准进行AD诊断。《中国阿

尔茨海默病痴呆诊疗指南（2020年版）》推荐意见，AD痴呆
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临床诊断的“核心标准”（NIA-AA）对于很可能和可能AD

痴呆的临床诊断准确性高，具有广泛适用性（1A）。

全球范围，复杂的生物标志还不能作为广泛使用的AD

诊断性筛查标准，以临床症状为主的诊断仍然是首选方法。

在我国，留取脑脊液还很难普及，PET检查，特别是AD的

分子影像学检查只有在为数不多的几个医疗单位常规开展；

如何能够让潜在的患者在没有出现任何症状之前来做脑脊

液穿刺检查或PET检查也是一大困难。因此在当前国情下，

应大规模在神内、老年科等发展MR结构像检查和血液检

查，指南明确血液检查和MR结构像检查有助于早期诊断 [29]。

表1. AD的多模态成像
模态 用法 特点

CT平扫
用于排除其他可治疾病引起的痴呆，AD患者头颅CT可见不同程度皮质脑萎缩 (脑回变窄、脑
沟增宽 )，以颞叶内侧海马旁回的萎缩尤为显著，除了皮质的萎缩，还可见外侧裂池、脑室系
统扩大，侧脑室颞角的显著扩张。

①无创，重复性好，方便纵向随

访；②难以准确显示海马结构，仅

评价结构萎缩时特异度不高，少量

辐射。

MRI结构成像

结构核磁首先是用于排除可治疾病，如脑肿瘤、半球脑梗死、既往脑部手术、大脑出血和正

常颅压脑积水，再次是显示AD相关的特异结构的改变。内侧颞叶，尤其是海马和内嗅皮质
改变是结构核磁有关AD研究最经典的发现。海马容积缩小常作为AD诊断和判断疾病进展的
指标之一，但不是最为敏感的影像标志物，因为在精神分裂症和抑郁症中也可有类似表现。

67%~100%轻度AD患者有海马萎缩，其对轻中度AD诊断的敏感度及特异度为85%和88%(Ⅰ
级证据 )。
T1增强可显示年轻患者可能存在的感染 (如单纯疱疹病毒性脑炎 )或是炎症改变 (血管炎、结
节病和多发性硬化 )等病因 [30]。

基于VBM的研究显示AD患者皮层广泛萎缩，包括内侧颞叶、丘脑、双侧额叶和楔前叶等 [31]。

①无创无辐射，分辨率高，重复性

好，方便纵向随访；②在疾病的临

床症状期，结构MRI是 (Aβ42 量
化、τ蛋白PET成像、结构MRI、
记忆、临床症状 )五种主要生物标
志物中最具渐进性的，方便评价疾

病进展，在这五种生物标志物中，

MRI发现与临床症状严重程度的相
关性最好 [17]。见图1、2。

功能MRI
fMRI研究显示，AD患者在静息状态下内侧颞叶、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。

①在疾病进展过程中随访检查

fMRI存在重大挑战；②成像质量
易受头动影响；③重度患者无法执

行任务时，影像的解释不可靠；④

可重复性不佳。

动脉自旋标记

(ASL)
发现AD灌注减低区的CBF与患者认知功能减低存在相关性。

无须造影剂，但易受运动伪影

干扰。

弥散张量成像

(DTI)

利用DTI，Damoiseaux等 [17]检测到在AD患者组丘脑和内侧颞叶的连接发生异常，Huang
等 [33]2007年研究轻度认知障碍和早期AD白质完整性特征，发现和对照组相比，轻度认知障
碍和早期AD患者的颞叶白质指数Da呈现减小现象；多项研究应用水分子各向异性分数和平
均弥散率等白质纤维束参数来测定不同白质区域神经纤维的完整性及损伤情况，发现在AD
早期，其大脑的白质存在微结构的改变，这些微结构改变的区域包括胼胝体膝部、冠状放射

束、穹状束和枕叶部白质纤维束等 [34-38]。基于DTI的研究显示一些大的纤维束出现异常改变，
包括边缘系统中的海马旁回束、联络纤维中的钩状束、上纵束、下纵束及胼胝体束 [31, 39]。

DTI技术可以清晰展现大脑白质的
走行方向、病理改变，实现对大脑

的白质纤维的精细成像。

DTI可以显示AD的早期改变，但
应用于临床还有待于检查方法标

准化。

磁化转移成像

(MTI)

MTI这种成像技术信噪比高，能够提供脑细微结构的病理生理信息，反映常规MR较难识别
的异常改变。而磁化转移率 (Magnetic Transfer Rate，MTR)的差异取决于大分子的浓度和脑
内不同的基本组织学结构的交换率 [40]。

AD的磁化转移成像 (Magnetization Transfer Imaging, MTI)研究表明，与对照组相比，患者全
脑 , 皮层灰质，颞叶，和海马体的MTR显著降低 [40-44]。卢洁等 [45]研究发现AD患者海马和海
马旁回的MTR均较对照组显著下降，而梭状回、胼胝体及丘脑的MTR则无明显减低，结果
与AD的脑组织病理学进程相一致，即早期局限于海马，然后再进一步累及边缘系统的其他
结构。结果显示海马的MTR判别AD患者与正常者的敏感性、特异性和准确性分别为75%、
85%和80%，高于海马旁回，建议将内颞叶结构MTR作为一项影像学指标，协助临床早期诊
断AD[45]。

①能够提供脑细微结构的病理生

理信息，反映常规MR较难识别的
异常改变，但MTR的影像解释取决
于感兴趣区域的绘制；②临床使用

较少。

FDG正电子发
射计算机断层

扫描(FDG-PET)

AD患者的低代谢区域主要集中在扣带回后部和楔前叶，痴呆相同程度的AD患者，早发型
AD较晚发型AD低代谢程度更严重，早发AD患者病变区域主要集中在顶叶、枕叶和额叶及
皮质下区域。

FDG应用的局限性是其价格昂贵、
有一定的放射性(即使剂量小)及需
要静脉注射，特异性不够，因为缺

血或炎症也会出现低代谢等异常

情况。见图3、4。

Aβ正电子发射
计算机断层扫

描 (Aβ-PET)

Murayama等 [46]2010年用18F-FDG标记PET方法对比了EMCI，LMCI和HC三组之间的差异，
发现PET对诊断轻度认知障碍具有重要的意义；同样利用PET，Truchot等 [47]2008年研究发现
轻度认知障碍组枕叶的代谢活动显著增加；结合MRI和PET的技术，Peter等 [48]2009年发现
影响和产生情绪的边缘系统网络新陈代谢活动呈现异常，比如参与学习和记忆活动的海马体

复合物和丘脑代谢活动降低。

①Aβ量化随时间的变化与临床研究
中的认知变化几乎没有关系，但淀

粉样蛋白生物标志物的变化将为正

确的靶向干预提供明确的证据 [49,50]；

②PET成像需注射造影剂，且价格
昂贵，少数医院可检查。见图4。



.
4 中国医疗器械信息 | China Medical Device Information

审评与监管
Evaluation and Supervision

专家共识指出MRI是进行痴呆诊断和鉴别诊断的常规检查；

对痴呆疾病进行随访检查，MRI有助于判别疾病预后和药物

疗效，为A级推荐 [30]。

1.3阿尔茨海默病的多模态成像

神经影像学是AD诊断和鉴别的重要手段，与受主观动

机和外在因素（如文化背景、受教育程度、语言因素、情

绪等）影响的综合认知功能测试结果和影像视觉评分相比，

神经影像量化是对AD病理生理过程更客观和可靠的定量测

量 [17]。AD的多模态成像用法、特点见表1。

2.基于MRI的人工智能在阿尔茨海默病中的

应用
放射学的临床实践基于图像的视觉评估，视觉评估需要

被转换为叙述解释，得以使患者受益。在MR结构像上对海

马萎缩程度或PET像上颞顶叶低代谢程度的视觉评估较易

实施并且可以广泛使用。然而，对于解剖或生理的微小变化

检测，并非视觉评估的强项，例如准确和可重复的评估脑萎

缩或葡萄糖低代谢 [17]。

AD的早期筛查挑战在于，只有当可能的患者有明显的

认知变化时才会进行专家咨询和辅助检查；也存在由于忽

略了影像扫描中轻微的结构变化，且症状轻微不足以判断，

致使诊断延迟的可能 [51]。在当前全球临床现状的背景下，基

于脑结构像的AD分类算法有望有效改善AD诊断率低和干

预过晚的困境。

2.1特征提取与分类方法

神经影像分类算法主要的特征提取方法有灰白质密度

图（灰质、白质、脑脊液），皮层表面（顶点形态学特征）

和基于AD相关脑区分割等。神经影像常用分类方法见图5，

其中神经网络CNN自1998年确立一个真正意义上的CNN结

构，到如今在医学图像处理中具有举足轻重的地位，从最开

始的LeNet到目前性能很好的DenseNet，都有用于AD的分

类研究。

图 2. T1 加权序列 MRI 进行 MTA 视觉评分(注：内侧颞叶萎缩分数
0~4 表示内侧颞叶体积损失。使用 5 分制评估内侧颞叶萎缩(MTA),
并通过评估海马高度(C)、脉络裂(A)和颞角(B)的宽度来评估
得分。对于 75 岁以下的个体,MTA 评分为 2 或以上是异常的,而对
于 75 岁以上的受试者,MTA 得分为 3 或以上是异常的。)

图 1. T1 加权序列 MRI 显示皮质萎缩状况(注：a. 正常;b. 轻度皮质
萎缩;c. 中度皮质萎缩;d. 重度皮质萎缩)

图 3. 使用 FDG-PET 扫描区别 AD 患者(注：左侧轴向 [18F]FDG-
PET 影像 (A, C) 表现出正常的示踪剂吸收;右侧影像(B, D)来自
AD 患者。箭头处指出可识别的影像差异)

图 4. T1 序列、FDG-PET 扫描、Aβ-PET 扫描比较(注：AD 与
正常人的轴向 MRI(A,D)、[18F]FDG-PET (B,E)、18F- 氟苯达
彼 PET(C,F);上排：顶叶,颞叶(未显示)和额叶(B)的 [18F]
FDG 以及大脑皮层(C)中的 [18F]Aβ 的降低是 AD 的特征;下排：
正常的示踪剂吸收(E,F))

图 5. 神经影像常用分类方法
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表2. 不同AD分类方法的结果比较

参考文献 分类算法 受试者
AD vs. NC pMCI vs. sMCI

ACC SEN SPE AUC ACC SEN SPE AUC
Hinrichs,et al.[52] 传统分类器 (如LPboosting, SVM) 

+ 体素特征
183(AD+NC) 0.82 0.85 0.8 0.88 - - - -

Salvatore,et al.[53] 162NC+76sMCI+134pMCI+137AD 0.76 - - - 0.66 - - -
Koikkalainen,et al.[54] 传统分类器 (如 线性回归 , 

ensemble SVM) + 区域特征
115NC+115sMCI+54pMCI+88AD 0.86 0.81 0.91 - 0.72 0.77 0.71 -

Liu,et al.[55] 128NC+117sMCI+117pMCI+97AD 0.93 0.95 0.9 0.96 0.79 0.88 0.76 0.83
Coupé,et al.[56] 传统分类器 (如 linear discriminant 

analysis, hierarchical SVM, MIL 
model) + 图像块特征

231NC+238sMCI+167pMCI+198AD 0.91 0.87 0.94 - 0.74 0.73 0.74 -
Liu,et al.[57] 229NC+198AD 0.92 0.91 0.93 0.95 - - - -

Tong,et al.[58] 231NC+238sMCI+167pMCI+198AD 0.9 0.86 0.93 - 0.72 0.69 0.74 -
Suk,et al.[59] 深度玻尔兹曼机 [60]+ 图像块特征 101NC+128sMCI+76pMCI+93AD 0.92 0.92 0.95 0.97 0.72 0.37 0.91 0.73
Liu,et al.[61] 堆栈自编码器 [62] + 区域特征 204NC+180AD 0.79 0.83 0.87 0.78 - - - -
Shi,et al.[63] 深度多项式网络 [64]  + 区域特征 52NC+56sMCI+43pMCI+51AD 0.95 0.94 0.96 0.96 0.75 0.63 0.85 0.72

Korolev,et al.[65] CNN + 全脑 sMRI 61NC+77sMCI+43pMCI+50AD 0.8 - - 0.87 0.52 - - 0.52
Khvostikov,et al.[66] CNN + 海马 sMRI 58NC+48AD 0.85 0.88 0.9 - - - - -

Lian,et al.[67] 分层全卷积网络+自动判别定位 429NC+465sMCI+205pMCI+358AD 0.9 0.82 0.97 0.95 0.81 0.53 0.85 0.78

表3. 阿尔茨海默病诊断相关上市软件

产品 公司 核心功能
审批通道类别 

NMPA/CE/FDA 输入 输出

AI-Rad 
Companion 
Brain MR

Siemens 
Healthineers
(德国 )

脑区体积量化、分割、标准化比较 (将体积
和体积变化与年龄和性别匹配的正常人口

进行参考比较 )、报表生成

MDR, Class IIa, 
510(k), Class II

3D T1
图像注释、结果报表、分割标

注、偏差图、体积报告

AIRAscore 
structure

AIRAmed
(德国 )

脑体素解剖结构学分割、体积量化、标准化

比较 (将体积和体积变化与年龄和性别匹配
的正常人口进行参考比较 )、报表生成； 
脑白质高信号检测和定量

MDD, Class I
3D T1(1.5&3T) 
T2 FLAIR 
(2D/3D 1.5&3T)

量化值表、条形图和空间示意

图、PDF报告、分割覆盖图

Brain atrophy: 
frontal-temporal

Quibim
(西班牙 )

脑区体积量化 MDD, Class IIa 3D T1
结构化报告、3D脑部分割渲染
图、脑叶分割、体积统计图表、

标准化体积

Brain atrophy: 
screening

Quibim
(西班牙 )

灰质、白质、脑脊液体积；脑实质分数 (定
义为脑实质体积与脑表面轮廓内总体积的

比率 )用于测量全脑萎缩
MDD, Class IIa 3D T1

结构化报告、脑部解剖结构的

标准化

BrainInsight
Hyperfine 
Research, Inc.
(美国 )

大脑结构的自动标记、空间测量和体积

量化
510(k), Class II 3D T1 注释和分割图像、伪彩图、报告

Cercare 
Perfusion

Cercare 
Medical
(丹麦 )

自动化后处理，对比剂外渗校正，自动配准，

自动运动校正，易于阅读的灌注参数图。

MDD, Class IIa 
510(k), Class II

CTP 
MRI (DCE/DSC) 
MRI DWI

参数图

cNeuro cMRI
Combinostics
(芬兰 )

脑区量化(133脑区)、脑血管病负担量化、报
表生成、自动计算MTA/GCA/Fazekas评分

MDD, Class IIa 
510(k), Class II

3D T1 
2D & 3D FLAIR

PDF报告 
标记的T1和FLAIR体积分割
图像

CorInsights 
MRI

ADM 
Diagnostics
(美国 )

脑区体积量化、可视化可能受影响的脑区 510(k), Class II 3D T1 PDF报告

Diadem
Brainminer
(英国 )

脑区分割、量化 MDD, Class I 3D T1 PDF报告

Dr.Brain
医未医疗

(铱硙医疗 ) 
(中国 )

脑区分割量化、报表生成、将个体患者的体

积数据与健康人群的体积数据进行比较，以

便及早发现AD和其他导致认知症的疾病

NMPA 二类 
MDD, Class I

3D T1
脑区体积量化报告 
标记的脑区体积分割图像

Dr.Brain-AD
医未医疗

(铱硙医疗 ) 
(中国 )

提供三维脑部高分辨结构影像学检查应作

为阿尔茨海默病诊断支持性或排除性证据

的人工智能判断，临床医生还应结合患者的

病史、症状以及其他相关检查结果进行综

合评判

NMPA 三类 
(尚处于审批
阶段 )

3D T1
阿尔茨海默病人工智能辅助诊

断报告
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产品 公司 核心功能
审批通道类别 

NMPA/CE/FDA 输入 输出

Dr.Brain-WMH
医未医疗

(铱硙医疗 ) 
(中国 )

脑白质高信号检测和定量、Fazekas评分，以
便及早发现脑血管病风险、AD和其他导致
认知症的疾病

MDD, Class I T2- FLAIR
脑白质高信号图像注释、分割

标注、自动化Fazekas评分、体
积报告

icobrain dm
icometrix
(比利时 )

脑区分割量化、报表生成、标准化比较 (将
体积和体积变化与年龄和性别匹配的正常

人口进行参考比较 )

MDD, Class I 
510(k), Class II

3D T1
伪彩分割标记图、统计值报告、

影像报告模板

JAD-02K
JLK Inc.
(韩国 )

大脑皮层分割、皮层厚度量化、脑龄、标准

化比较
MDD, Class I 3D T1 分割标记图、皮质厚度报表

mdbrain
mediaire
(德国 )

脑区体积量化、灰白质量化、白质高信号检

测和进展随访、动脉瘤检测
MDD, Class I 1.5&3T MRI

量化表格、与正常数据库偏差

表格和彩色示意图、分割图、病

灶注释、病灶分类

Neurocloud PET
Qubiotech
(西班牙 )

通过与按年龄分层的广泛的正常数据库进

行比较分析，识别和量化代谢异常的区域、

淀粉样蛋白阳性 /阴性结果、不对称性和体
素形态学分析

MDD, Class I
18F-FDG PET 
3D T1

伪彩图、感兴趣区域分析、不对

称性分析、量化报告

Neurocloud 
VOL

Qubiotech
(西班牙 )

为MRI中的萎缩和病变提供量化体积分析，
有助于跟踪神经退行性疾病的演变。识别萎

缩和白质高信号、标准化比较、纵向分析

MDD, Class I
T1和FLAIR MRI 
(3D，非增强 )

量化表格、分割标记、感兴趣区

域分析、体素形态学分析、报告

Neurophet 
AQUA

Neurophet
(韩国 )

脑区分割、体积量化、标准化比较、报表生

成、白质高信号量化、多时间点纵向分析 .
MDD, Class IIa 3D T1

伪彩分割标记、具有统计值的

可配置报告、影像学报告模板

NeuroQuant
Cortechs.ai
(美国 )

脑区分割量化 (75个脑结构 )、脑区变化跟
踪、标准化比较、自定义报告选项

MDD, Class IIa
510(k), Class II

3D T1
分割标记图、脑区变化图、脑结

构及脑结构变化量化报告

NeuroQuant MS
Cortechs.ai
(美国 )

白质高信号病灶量化、标准化比较、病灶和

脑结构纵向随访分析

MDD, Class IIa
510(k), Class II

3D T1 
3D&2D T2

病变以及脑结构分割叠加伪彩

图、变化示意图、体积量化报告

Neuroreader®
Brainreader
(丹麦 )

脑区量化、与正常值的比较
MDD, Class I 
510(k), Class II

3D T1 非增强 
层厚1~1.2mm

脑结构分割图、体积量化报告

Pixyl.Neuro.BV
Pixyl
(法国 )

脑区分割量化、标准化比较、脑结构纵向随

访分析
MDD, Class IIa 3D T1

结构化定量报告、与标准值比

较、相对于标准值的体积演化

图、结构像代表性截图、纵向随

访分析

Pixyl.Neuro.FL
Pixyl
(法国 )

白质高信号检测与定量、纵向随访分析 MDD, Class IIa

3D T2 FLAIR 
2D T2 FLAIR 
3D T1(可选 ) 
3D T1增强 (可选 )

结构化定量报告、白质高信号

分割标记图

Quantib® Brain 
Quantib® ND

Quantib
(荷兰 )

脑结构分割和体积量化，多时间点纵向对比

分析，白质高信号检测和量化，与正常人群

参考值比较

MDR, Class IIa 
510(k), Class II

3D T1(增强及非
增强 ) 
3D&2D T2 
FLAIR(增强及非
增强 )

分割标记图、结构化定量报告、

影像学报告预稿

QyScore
Qynapse
(美国 )

脑区量化、与正常人群参考值的比较、白质

高信号分割、纵向演变追踪、报表生成
510(k), Class II

3D T1 
T2 FLAIR

分割示意图、量化报告、白质

高信号病灶演变图、正常值对

比图

深圳博脑 
AccuBrain

博脑

(中国 )
脑区量化、与正常人群参考值的比较、报表

生成
NMPA 二类 3D T1 结构化定量报告

SyMRI NEURO
SyntheticMR
(瑞典 )

增强像生物标志物分割、脑区体积量化、髓

鞘体积量化

MDD, Class IIa 
510(k), Class II

3D T1 DICOM图像、量化值

THINQ
CorticoMetrics 
LLC
(美国 )

脑区量化、与正常人群参考值的比较、报表

生成
510(k), Class II 3D T1

脑区体积量化报告

矢状位、轴位和冠状位DICOM
图像，其中包含以半透明方式覆

盖在输入的3D T1像的大脑分割
标记

VUNO Med®-
DeepBrain™

VUNO
(韩国 )

脑区量化分割、脑萎缩量化 MDD, Class IIa 3D T1 体积量化、正常值对照

White Matter 
Lesions

Quibim
(西班牙 )

检测和分割白质高信号、白质高信号体积

量化、随访
MDD, Class IIa T2- FLAIR

结构化报告、典型病灶示意图、

病灶统计汇总

注：资料来源为NMPA/FDA数据库及供应商
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2.2不同AD分类方法的结果比较

以下回顾了最近发表的数篇关于AD分类的文章，并对

它们的性能进行了比较，它们使用了不同的特征提取方法。

可以看出，特征提取在AD分类中起着重要作用。为了使性

能比较更容易，本文通过对所有性能参数（即准确性、灵敏

度、特异性、阳性预测值、阴性预测值和曲线下面积）的结

果进行平均来综合分析分类性能。见表2。

3.全球阿尔茨海默病相关上市医疗器械软件

前用途包括AD诊断的30款全球已上市产品情况见表3，

其中美国人工智能医疗器械的审批，在功能未发生改变的情

况下，虽引入了人工智能算法，但仍能被视为与已上市的参

照器械等同，通过510（k）途径获准上市，不需要开展大规

模临床试验。

其中AI-Rad Companion Brain MR（Siemens）和Quantib

同时获批MDR IIa和510K Ⅱ，而NeuroQuant在该领域深耕

时间长，目前在美国市场占有绝大部分份额。

从表格中可以看出，这些上市软件的大部分选择脑部

3D TI结构像作为输入，结构MRI也是指南推荐的应用广泛、

使用便捷的检查方法。而其他标志物如脑脊液穿刺和PET成

像进行Aβ或 τ蛋白定量来说，具有先天的劣势和风险，患者

在缺乏有效的治疗手段的情况下，在心理上较难接受花费高

昂、有创并且可能有并发症的检查。

4.监管考量及展望

4.1分类界定

对于采用人工智能技术实现医疗用途的独立软件是否

作为医疗器械管理，按第二类还是第三类管理，一直是业界

关心的问题。2021年7月，国家药监局发布《人工智能医用

软件产品分类界定指导原则》[68]，明确软件处理对象为医疗

器械数据的，作为医疗器械管理，以产品性能划分，明确了

第二类、第三类监管的边界。

对于算法在医疗应用中成熟度低（指未上市或安全有

效性尚未得到充分证实）的人工智能医用软件，若用于辅助

决策，如提供病灶特征识别、病变性质判定、用药指导、治

疗计划制定等临床诊疗建议，按照第三类医疗器械管理；若

用于非辅助决策，如进行数据处理和测量等提供临床参考信

息，按照第二类医疗器械管理。人工智能医用软件产品的分

类见表4。

总的来说，管理类别原则上应结合产品的预期用途、功

能、算法成熟度、处理对象等因素综合判定。例如，对脑部

结构MRI影像进行分析计算，为临床医生对阿尔茨海默病的

诊断提供辅助决策支持的医学影像软件，则应按第三类医疗

器械管理。

4.2技术审评

人工智能医疗器械的技术审评应结合产品特有的算法

特征、临床需求，明确审评重点。以风险为导向，注册申报

资料为佐证，综合权衡风险和受益，系统地评价产品的安全

性和有效性。

人工智能医疗器械的主要风险包括：①从算法角度包

括过拟合和欠拟合，其中过拟合是指算法对于训练数据过度

学习而将非普遍规律作为重要特征，欠拟合是算法对于训练

数据学习不充分而遗漏重要特征，均会降低算法泛化能力；

②从用途角度，辅助决策主要包括假阴性和假阳性，其中假

阴性即漏诊，可能导致后续诊疗活动延误，特别是要考虑快

速进展疾病的诊疗活动延误风险，而假阳性即误诊，可能导

致后续不必要的诊疗活动 [69]。

因此，注册申请人在算法研究活动过程中，应形成算法

风险管理资料，明确过拟合与欠拟合、假阴性与假阳性、数

据污染与数据偏倚等风险的控制措施。对于辅助决策类产

品，注册申报资料中人工智能算法的训练研究（训练集基本

信息、训练指标与结果）、算法性能评估（测试集基本信息、

评估指标与结果）、临床评价（临床数据基本信息、评价指

标与结果）、决策指标定义（或提供决策指标定义所依据的

临床指南、专家共识等参考文献）等是技术审评的重点。

现阶段来讲，无论是已上市的或在研的人工智能医疗器

械，其算法的鲁棒性、泛化性和可再现性上均存在不足。因

此，技术审评会根据算法性能评估及临床评价的结果，对产

表4. 人工智能医用软件产品的分类
是否用于医疗用途 成熟度 功能 对象 管理类别

是 高、低均可 非辅助决策 医疗器械数据 第二类

是 低 辅助决策 医疗器械数据 第三类

是 高 辅助决策 医疗器械数据
现行《医疗器械分类目录》

和分类界定文件

否 /
核心功能不是对医疗器械数据进行处理、测

量、模型计算、分析
非医疗器械数据 不作为医疗器械
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品的适用范围、使用场景、核心功能进行必要的限制，要求

注册申请人在说明书中明确产品使用限制和必要的警示提

示信息。

4.3算法更新的控制

人工智能技术具有快速迭代特性，尤其是数据驱动型的

算法。算法更新对于人工智能医疗器械安全性和有效性的影

响具有不确定性，可能会提升产品性能，也可能会降低产品

性能，甚至导致产品召回。人工智能算法更新属于软件更新

范畴，故遵循软件更新的基本原则及要求：人工智能算法更

新若影响到人工智能医疗器械的安全性或有效性则属于重

大软件更新，应申请变更注册，提交每个人工智能算法或算

法组合的算法更新研究报告；反之，若未影响到人工智能医

疗器械的安全性和有效性则属于轻微软件更新，通过质量管

理体系进行控制，无需申请变更注册，待下次变更或延续注

册时提交相应注册申报资料。

这里介绍一种特殊情形，具有持续学习 /自适应学习能

力算法的产品，部署后可通过持续学习用户数据而进行产品

快速更新，此时，用户亦成为产品开发者。此种更新对于产

品安全有效性的影响具有高度不确定性，特别是基于数据的

无监督学习 [70]。因此，在当前法律法规体系和技术水平条件

下，持续学习 /自适应学习应关闭自学习功能（即“算法锁

定”），或者虽开放自学习功能但不得投入使用，即用户始终

使用产品原有功能，自学习功能仅用于算法训练或医学科研。

4.4现状与展望

4.4.1完善算法变更的监管机制

人工智能医疗器械软件最大的优势是通过持续学习真

实世界海量数据来完善功能、改进性能并增强适应性。但在

我国现有软件变更的监管模式下，多数增强类更新可能都需

要申请变更注册，这种繁复的审查将减弱人工智能技术为医

疗器械带来的巨大优势。美国FDA正在制定“预定变更控

制计划”用于监管人工智能独立软件的更新，其核心思想是

取消原有“算法锁定”要求，制造商可在经美国FDA批准

的软件预定更新计划下进行软件更新而无需重新申请注册。

“预定变更控制计划”在我国存在法规冲突，且效果尚未可

知，建议监管部门可以持续关注其进展，作为日后法规修订

的参考，兼顾好保护公众健康与促进技术创新的关系。

4.4.2加快建设各类标准数据库、测评数据库

高质量的标准数据集、测试集、验证集对在研及上市后

的人工智能医疗器械软件的开发、验证、迭代乃至上市后监

管至关重要，但当前AI医疗领域的金标准数据库仍在构建

阶段，许多临床应用无法提供参照。可喜的是，人工智能医

疗器械创新合作平台已发布《糖尿病视网膜病变常规眼底

彩色照相AI标准数据库》及《肺炎CT影像AI标准数据库》，

并计划每年动态更新不少于300例。平台在建标准数据库涵

盖6个病种，将分别收集1000~3000例的试点训练数据集，期

待上述数据库早日上线，投入应用。

5.讨论与总结

中共中央、国务院发布的《健康中国2030规划纲要》中

提出，要加强老年常见病、慢性病的健康指导和综合干预，

要加强老年认知症等疾病的有效干预。要做到有效干预，早

期发现和预防是关键。现阶段，市场上已出现基于全年龄段

中国人群全脑影像大样本数据库，利用云计算及人工智能深

度学习算法，联合体素形态学分析算法精准评估全脑结构变

化并对中枢神经系统疾病（轻度认知障碍、阿尔茨海默病、

脑卒中、自闭症等）进行辅助诊断及早期筛查的产品，这将

有效提高老年认知症的检出率以及降低漏诊率。但人工智能

新技术层出不穷，算法可解释性差等特点，亦对准入和监管

带来新挑战。监管部门需要结合人工智能医疗器械的新技

术、新形态以及发展情况，动态调整监管范围、模式和方法，

这样方能在保护公众用械安全的基础上，促进医疗领域人工

智能化。
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为理想的效果 [9]。

综上所述，胎心监护仪是目前临床产科应用较多的一种

仪器，其在胎心、胎动监测的过程中发挥着至关重要的作

用。在实施胎儿宫内窘迫诊断的过程中这一仪器的应用可以

帮助尽早的发现异常，有助于及时制定和实施相关的干预措

施，在保证胎儿安全，避免新生儿不良现象出现的过程中有

着重要的价值，有助于母婴结局的改善，可以予以广泛的临

床推广 [10]。
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