
．4

澄  清  醫  護  管  理  雜  誌
CHENG  CHING  MEDICAL  JOURNAL

醫 ⴇ ↺ 理 㠷 䝔 ⁉ ⴘ ⋷ 履 ⩖

失智症診斷與用藥：

從臨床評估到疾病修飾治療的新時代

通訊作者：傅中玲

通訊地址：台北市石牌路二段 201 號

E-mail：stellafuh@gmail.com 

升患者與照顧者的生活品質。

一、失智症的臨床診斷流程

（一）客觀認知退化的確認

失智症診斷應建立於系統性臨床評估，而非

單一測驗結果。臨床評估的核心問題包括：1. 是否

存在主觀或他人觀察到的認知改變；2. 是否有客觀

證據顯示認知功能下降；3. 是否已影響日常生活功

能 [3]。

完整評估需包含患者與主要照顧者的病史訪

談，以了解認知、行為及情緒症狀的出現順序與進

展速度。值得注意的是，臨床常被描述為「記憶力

變差」的症狀，實際上可能反映語言、注意力、視

覺空間或執行功能的障礙。此外，憂鬱、淡漠、易

怒或人格改變等神經精神症狀，亦可能是神經退化

疾病的早期表現 [3]。

（二）認知與功能評估

認 知 測 驗 仍 為 失 智 症 診 斷 的 重 要 基 礎。

臨 床 常 使 用 的 工 具 包 括：Mini-Mental State 

Examination（MMSE）[4] 和 Montreal Cognitive 

Assessment（MoCA）[5,6]，其中 MoCA 對於偵測輕

度認知障礙具有較高敏感度。除了認知測驗外，功

能評估在診斷中亦具有關鍵地位，特別是工具性日

常生活活動（Instrumental Activities of Daily Living, 

IADL），例如財務管理、科技使用、工作能力或興

趣活動表現。神經學檢查亦不可忽略 [3]。例如步

態異常或平衡障礙可能提示視覺空間功能受損，或

前言：失智症診療邁入精準醫療時代

隨著全球人口快速高齡化，失智症已成為當

前最重要的神經退化性疾病之一。其中，阿茲海默

症（Alzheimer’s Disease, AD）約占所有失智症病例

的六至七成 [1]。過去十年間，失智症診療模式已出

現重大轉變：在診斷層面，臨床已由單純依賴症候

群判斷，逐步發展為結合生物標記的病因導向診斷；

在治療層面，亦從僅能緩解症狀的策略，進入可望

延緩病程的「疾病修飾療法」（Disease-modifying 

Therapy, DMT）時代 [2]。

依據近年阿茲海默症協會所提出的 DETeCD-

ADRD 臨床實踐指引，現代失智症診斷強調結構化

與分層式的評估流程，並以病人為中心整合臨床

病史、照顧者觀察、認知功能測驗、功能評估以及

分子生物標記。近年發展迅速的血液生物標記（如

p-tau217）亦逐漸成為早期篩檢的重要工具，但其結

果仍需置於完整臨床情境中解讀 [3]。

在 治 療 方 面， 傳 統 乙 醯 膽 鹼 酯 酶 抑 制 劑

與 Memantine 仍為中重度失智症的症狀治療基礎，

而抗類澱粉蛋白單株抗體則為早期 AD 患者提供延

緩疾病進展的新可能。然而，此類治療同時伴隨影

像學安全議題（Amyloid-related Imaging Abnormalities, 

ARIA），因此必須在嚴謹的監測與風險管理架構下

使用 [2]。

整體而言，當代失智症照護的核心目標在於早

期診斷、精準分期與跨專業整合，以延緩失能並提
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合併其他神經退化疾病，如路易氏體失智症或血管

性認知障礙。

（三）可逆原因之鑑別診斷

在確立神經退化性失智症前，必須排除可逆或

可治療的病因，包括甲狀腺功能異常、維生素 B12

缺乏、憂鬱症（假性失智）、正常壓力水腦症、藥

物副作用，以及腦腫瘤或慢性硬膜下血腫。此階段

通常建議進行基本實驗室檢查與腦部磁振造影，以

避免誤診。

二、診斷範式的轉移：2024年生物學定義標準

根 據 阿 茲 海 默 症 協 會（Alzheimer’s 

Association）工作小組發表的 2024 年修訂準則 [7]，

AD 的診斷已正式脫離單純的症狀描述，轉向以生

物標記（Biomarkers）為核心的生物學定義。這意

味著 AD 被視為一個長期的生物學連續體，只要個

體體內具備特定的病理證據，即便處於無症狀階

段，即可建立診斷。這套準則將生物標記細分為

「核心（Core）」與「非特異性」指標，並賦予血

液檢測（BBM）極高的臨床地位 [7]。核心指標分

為 Core 1（早期變化）與 Core 2（與症狀相關的後

期變化），表一為彙整後的對照表：

新的診斷標準強調，只要 Core 1（A 或 T_1）

出現異常，不論是否有臨床症狀，即可在生物學

上定義為阿茲海默症。這使得 p-tau217 成為診斷流

程中的核心工具 [8]。T_1（如 p-tau217）是狀態指

標（State Biomarker），代表疾病正在進行中，早期

即會升高。T_2（如 Tau PET）是負荷指標（Burden 

Biomarker），代表大腦中已有成熟的纏結病變，與

臨床症狀的嚴重程度高度吻合。準則正式認可了高

品質血液檢測（如 p-tau217）的準確性。若血液檢測

具備高靈敏度與特異性，在臨床流程中可視為與 CSF

或 PET 等效的診斷依據 [9]。

三、治療策略和失智症藥物治療三大支柱

阿茲海默症目前被視為一連續疾病光譜，從臨

床前期、輕度認知障礙、輕度失智症，進展至中重度

失智症 [7]。治療策略應依疾病階段進行分層設計，

早期著重於病程延緩，中後期則以症狀控制與生活品

質維持為核心 [2]。

（一）症狀治療藥物

乙醯膽鹼酯酶抑制劑包括 Donepezil、Rivastigmine

及 Galantamine，適用於輕至中度阿茲海默症患者，

可 短 期 穩 定 認 知 與 功 能 表 現 [10-12]。Memantine

為 NMDA 受體拮抗劑，適用於中重度疾病，常與膽

鹼酯酶抑制劑合併使用 [13]。

表一 2024年阿茲海默症生物標記分類表

Core 1

Core 1

Core 2

非特異性

非特異性

其他

分類項目 生物學指標定義

類澱粉蛋白（A）

早期Tau磷酸化（T_1）

成熟Tau病理（T_2）

神經退化（N）

發炎/星狀細胞（I）

共病標記（V, S）

代表性生物標記

（體液：血液 / 腦脊髓液）

代表性生物標記

（影像）
臨床意義與用途

血液或CSF之Aβ42/

Aβ40比例

血液或CSF之p-tau217

（目前最強指標）、

p-tau181

CSF之MTBR-tau243、

p-tau205

血液或CSF之NfL（神經

絲輕鏈）、Total Tau

血液或CSF之GFAP

α-Synuclein（S）、血管

性病變（V）

Amyloid PET（類澱粉

蛋白正子造影）

無專屬影像指標 

（多併入T_2）

Tau PET                 

（濤蛋白正子造影）

MRI（海馬迴萎

縮）、FDG PET   

（代謝下降）

無

MRI（白質病變、微

出血）

最早期指標，反映斑塊堆積。

Core 1異常即可確診AD。

反映早期對類澱粉蛋白的反

應。p-tau217準確度極高，等核

准後可用於診斷。

與神經纖維纏結高度相關。用

於病程分期與預測認知衰退。

反映神經受損。不具  AD 特異

性，但用於評估損傷嚴重度。

反映神經發炎。GFAP 升高與早

期Aβ沉積高度相關。

識別混合型失智症（如合併路

易氏體或血管病變）。
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（二）「疾病修飾療法」（DMT）：抗類澱粉單株

抗體（Anti-Amyloid Monoclonal Antibodies）

隨著 Lecanemab（樂意保）與 Donanemab（欣

智樂）等藥物相繼通過美國 FDA、歐盟 EMA 及台

灣 TFDA 的核准（表二），阿茲海默症（AD）的治

療進入了以「疾病修飾」為目標的新階段 [14-17]。然

而，這類藥物的臨床應用伴隨著明確的適用範圍、療

效侷限性以及顯著的安全風險，需要在臨床決策中進

行審慎評估。

根 據 大 型 臨 床 試 驗（ 如 Lecanemab 的 Clarity 

AD[14] 與 Donanemab 的 TRAILBLAZER-ALZ 2[16]）

結果顯示，這類抗體主要能「減緩」認知退化的速

度，而非「改善」已受損的認知功能。數據指出，在

18 個月的追蹤期內，藥物組相較於安慰劑組，在臨

床失智評量（CDR-SB）等指標上的退化幅度減少了

約 27％至 35％ [14,16]。以時間跨度推算，Lecanemab

約可延緩病程進展 4.9 個月。此兩種藥物之臨床試驗

的比較，請見表三。

必 須 強 調 的 是， 目 前 證 據 顯 示 這 些 藥 物 僅

對早期患者（包括阿茲海默症引起之輕度認知障

礙 MCI，或輕度失智症）具有臨床統計意義。對於

中晚期患者或非阿茲海默症引起的認知障礙，目前

尚無確切療效證據。

這類藥物透過結合腦部不同構型的類澱粉蛋

白（Aβ），活化微膠細胞以促進其吞噬作用，

進而降低類澱粉蛋白斑塊的負荷。Lecanemab 傾向

於結合原纖維（Protofibrils），而 Donanemab 則鎖

定 Pyroglutamate Aβ。值得注意的是 Donanemab 的

試驗設計採用了「限時療程」，即透過影像追蹤確

認斑塊清除達標後即可停藥 [17]。研究觀察到，斑

塊清除後，重新累積的速度相對緩慢，這為長程治

療方案提供了不同的思考方向，但也需考量長期停

藥後的臨床穩定性。

安全性是此類藥物在臨床應用上最核心的考量

點。藥物作用於血管相關類澱粉蛋白時，常會引發

「類澱粉相關影像學異常」（ARIA），包括腦水

腫（ARIA-E）與微出血（ARIA-H）[15,17]。在臨床

試驗中，ARIA-E 的發生率介於 12.6％至 24％之間，

ARIA-H 則在 17.3％至 31.4％之間。雖然多數 ARIA

案例為無症狀或輕微，但試驗中亦報告了少數與

治療相關的嚴重甚至致死事件。攜帶 APOE ε4 基

因（特別是純合子）、基線已存在多處微出血，或

合併使用抗凝血藥物的患者，發生 ARIA 的風險顯

著較高。

鑑於上述風險與療效特點，台灣及國際間的核

准條件均趨向嚴格。治療並非單純的給藥，而是一

整套標準化的風險管理流程，包含 1. 精準診斷：必

須透過 PET 影像或腦脊髓液（CSF）檢查確認腦部

表二 抗類澱粉單株抗體全球及台灣上市進程

Lecanemab（Leqembi樂意保）

Donanemab（Kisunla欣智樂）

藥物名稱（商品名） 美國 FDA 批准

2023年7月

2024年7月

歐盟 EMA批准

2024年11月

2025年7月

台灣 TFDA批准

2025年3月

2025年4月

表三 樂意保和欣智樂的臨床試驗比較

臨床試驗年齡

MMSE

注射時間 

頻率

劑量

治療時間

藥物名稱（商品名） 樂意保

50-90

22-30

一小時

每兩周一次

每公斤體重10mg

至少18個月

欣智樂

60-85

20-28

30分鐘

每四周一次

前三次700mg（或350/700/1,050mg）之後1,400mg

PET上類澱粉清除可停藥
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具備類澱粉蛋白沉積。2. 持續監測：治療期間須定

期進行 MRI 追蹤（含 SWI/GRE 序列），並教育家

屬觀察頭痛、行為改變或癲癇等神經症狀。3. 專業

評估：需由專科醫師針對患者的基因背景與基礎病

史進行個體化的利益與風險衡量 [15,17]。表四為抗

類澱粉單株抗體使用檢查表，用來確定患者是否符

合資格標準，以及其中還有哪些檢查需要完成。

綜合而言，抗類澱粉蛋白單株抗體提供了一個

延緩病程進展的選擇，但其真正的臨床價值取決於

是否能精準篩選適合的病人，以及醫療體系是否具

備嚴謹追蹤、處理副作用的量能。對於患者與家屬

而言，理解「減緩惡化而非治癒」以及「潛在的安

全風險」，是參與治療決策前不可或缺的一環。

（三）精神行為症狀（BPSD）治療

失智症病程進入後期後，患者常伴隨行為與

心理症狀（BPSD），包括躁動、攻擊性、妄想以

及睡眠障礙。這些症狀對照護者與患者的生活品

質皆造成顯著壓力。根據 2025 年《中華醫學會雜

誌》（JCMA）發表的共識建議，針對這類症狀的

管理應採取循序漸進且審慎的策略 [18]。

共識明確指出，「非藥物治療」應作為處理行

為障礙的首選方案。這並非單一的行動，而是一套

系統性的環境與生活調整，重點包括：1. 環境調整：

營造安靜、光線適中且具安全感的居住空間，減少

過度感官刺激。2. 誘因辨識：細心觀察並排除引發

情緒波動的潛在因素（如疼痛、飢餓、不適感或溝

通挫折）。3. 結構化活動： 透過規律的作息安排與

職能活動，提供患者穩定的心理支持。

當非藥物干預效果未達預期，且症狀嚴重影響

安全或生活品質時，醫師才會在充分溝通風險後考

慮藥物介入。目前的臨床證據與藥物特性如下：

（1）Brexpiprazole： 根 據 現 有 臨 床 研 究， 此 藥

物在處理失智症相關躁動方面具備較強的證據支

持 [19,20]。

（2）Risperidone 與 Aripiprazole：雖具臨床療效，但

在使用過程中必須嚴密監控腦血管事件（如中風）

的風險，特別是針對高齡或具備心血管病史的患

者 [18]。

（3）Citalopram：在抗精神病藥物之外，此藥物

被視為處理情緒不穩與躁動時相對安全的替代選

項 [18]。

共識強調一項核心原則：抗精神病藥物不建議

長期使用。藥物治療應視為短期、階段性的介入手

段。在症狀緩解後，醫療團隊應定期評估「減量」

或「停藥」的可能性，以避免長期服用帶來的副作

用，如增加跌倒風險、代謝影響或心血管負擔 [18]。

總結而言，面對失智症後期的挑戰，醫療決策

應建立在「非藥物治療為基礎、藥物治療為輔助」

的框架下，透過精準的風險評估與滾動式的療效觀

察，在改善症狀與維護患者長期健康之間取得平衡。

四、 全球失智症挑戰與預防新典範：從病理治療轉

向風險控管

隨著全球高齡化加劇，阿茲海默症（AD）已

成為公共衛生體系的沈重負擔。現代科學觀點已從

「老化必然論」轉向「風險可控論」，強調失智症

並非單一病因，而是生理、心理與環境交互作用的

結果。透過系統性的生活型態介入，我們有機會改

寫大腦老化的劇本。

表四 抗類澱粉單株抗體使用檢查表

 6個月內，MMSE：≥20（可考慮例外）

無路易氏體失智症或額顳葉失智症的臨床診斷

未接受全強度抗凝血或免疫抑制治療

無其他控制不佳的慢性內科、神經系統或精神疾病

能夠配合每2週或是每月進行一次輸液復診

 6個月內，B12、TSH、CBC、PT、PTT無需要進一步檢查的異常

 12個月內，腦部MRI檢查無排除性發現（>4處微出血、嚴重小血管病變、大血管梗塞）

澱粉樣蛋白PET或腦脊髓液顯示腦澱粉樣蛋白沉澱

 APOE基因分型

 診斷為阿茲海默症，嚴重程度為輕度認知障礙（MCI）或輕度失智
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失智症防禦戰的轉折點，始於《刺胳針》（The 

Lancet）失智症委員會的持續追蹤 [21]。2017 年，

專家小組首度辨識出 9 項可改變的危險因子，預估

能延緩 35％的病例；到了 2024 年，這份清單已擴

展至 14 項關鍵因子。這份橫跨生命週期的地圖告

訴我們：早年的受教育程度、中年的聽力與視力受

損、高血壓、肥胖、高 LDL 膽固醇，以及晚年的

憂鬱、社交孤立、缺乏運動與空氣污染，共同決定

了大腦的健康存摺。研究數據顯示，若能系統性地

介入這些因子，全球高達 45％的失智症負擔或許是

可以被預防或延後發生的 [21]。這背後的核心邏輯

在於建立「認知儲備（Cognitive Reserve）」——透

過健康生活強化大腦神經網絡，即便生理結構出現

損傷，大腦仍能維持運作。

在探索具體預防方案時，科學界起初聚焦於

單一面向的介入。身體運動被視為大腦的「神經營

養劑」。實證顯示，有氧運動能顯著提升海馬回體

積，並促進腦源性神經營養因子（BDNF）的表現。

認知訓練則如同重量訓練，閱讀、棋藝或具挑戰性

的休閒活動能強化神經可塑性。雖然如 ACTIVE 等

大型研究顯示，認知訓練對提升處理速度有長足幫

助 [22]，但其是否能直接轉化為降低失智發生率，

學界仍保持審慎觀察。社交互動則是隱形的保護

傘。孤獨感被證實會加速認知衰退，而穩定且具品

質的社交網絡，能有效緩衝神經病理造成的影響。

然而，單一介入的效益往往受限於個體初始狀態。

科學家逐漸意識到，大腦的衰退是多因果的，單一

防線往往不足以抵禦歲月的侵蝕。

為了尋求更具體的解決方案，研究重心轉向了

「多領域整合（Multidomain）」模式。這就像是預

防醫學的「雞尾酒療法」，同時針對營養、運動、

認知訓練與血管風險進行控管。芬蘭的 FINGER 研

究為此奠定了里程碑 [23,24]。這項針對 1,260 位高

風險長者的試驗顯示，為期兩年的綜合介入，能顯

著提升受試者的執行功能與處理速度，且對帶有

APOEε4 基因的族群同樣展現了明確的保護效益。

相較之下，法國的 MAPT 研究 [25] 與荷蘭的 PreDIVA

研究 [26] 則提供了更中立的警示：對於一般大眾

或已出現衰弱的族群，泛用的介入模式效益未必一

致，但在特定高風險子群（如類澱粉蛋白檢測陽性

或未治療的高血壓患者）中，精準的風險管理依然

能見到曙光。

在失智症預防的科學進程中，歐洲的 FINGER

研究奠定了「多領域介入」的基石，但科學家們並

未止步於此。為了確認這套模式是否能跨越文化、

基因與飲食習慣的差異，美國隨即開展了兩項受全

球矚目的臨床試驗：U.S. POINTER[27] 與針對特定

飲食介入的 MIND 試驗 [28]。美國 U.S. POINTER 研

究，在多元族群背景下驗證 FINGER 模式。初步發

現高度介入組與對照組差異較小，暗示在基礎醫療

與衛教水平較高的族群中，介入的「邊際效益」可

能受限。美國 MIND 試驗是針對融合地中海與得舒

飲食的專門研究。雖然觀察到認知進步，但在隨機

對照中與一般健康飲食組相比未達顯著差異，顯示

飲食需與整體生活型態結合才具長效。

綜合數十年的科學實證，我們發現失智症的

預防並非依賴單一奇蹟藥物，而是一套跨越生命歷

程的自我管理與社會政策。從早年的教育投資，到

中晚年對感官功能（聽力、視力）與代謝指標（血

壓、膽固醇）的嚴謹控管，每一分努力都在為大腦

累積應對衰老的能力。未來的挑戰在於，如何將這

些實驗室裡的精密指引，轉化為社區中可持續實踐

的生活模式。透過個體化的風險管理與公共環境的

優化，我們不僅是在預防疾病，更是在提升高齡族

群的健康壽命，讓大腦的輝煌時期得以延長。

結論

失智症的診斷與治療正處於典範轉移的重要階

段。透過結構化臨床評估、生物標記支持的病因診

斷，以及早期導入疾病修飾療法，臨床醫師得以在

疾病初期即進行精準介入。未來如何在療效、安全

性、成本效益與醫療可近性之間取得平衡，將是超

高齡社會中失智症照護的核心課題。
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