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神经病学和神经病理学与人脑组织库建设的关系

王维治 王丽华

【摘要】 神经病学的发展离不开神经解剖学和神经病理学的发展，人脑组织库建设对推动人脑形

态与功能、发育、老化研究以及探讨相关神经系统疾病发病机制具有不可替代的作用，对探寻疾病新的

治疗方法具有重要意义，它将神经病学研究带入崭新的认知领域。本文从神经病学发展史、神经病理学

对神经病学发展的推动作用、脑库建设对神经病学发展的意义等方面进行阐述，并探讨我国脑库建设的

机遇和挑战。
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【Abstract】 The development of neurology depends on the brain autopsy and neuropathology.
Human brain banking plays an important role in enhancing our understanding on brain morphology, brain
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·专论·

神经病学的发展曲折而漫长，自远古时期的巫

术至文艺复兴时期的人体解剖学的发展，自神经病

理学的起步至分子生物学技术和超微结构研究的

发展，均伴随科技的飞越，神经病学在 2000余年的

历史长河中到达最辉煌的时期。人脑组织库（以下

简称脑库）是利用甲醛溶液固定或冷冻人脑组织的

资源库，用于各种基于人脑组织的研究。脑库建设

对推动人脑形态与功能、发育、老化研究以及探讨

相关神经系统疾病发病机制具有不可替代的作用，

将神经病学研究带入崭新的认知领域。本文旨在

回顾神经病学发展史、神经病理学对于神经病学发

展的推动作用，阐述脑库建设对神经病学发展的意

义，并探讨我国脑库建设的机遇和挑战。

一、神经病理学是神经病学的基础

神经病学的发展经历了漫长而曲折的过程，神

经病理学是其基础。远古时期，人类对自然界的认

识近乎空白，常采用自然医术和巫术克服和治疗疾

病 。 医 学 之 父 古 希 腊 医 学 家 希 波 克 拉 底

（Hippocrates，公元前 460-379年）认为，脑不仅与感

觉有关，还是智力来源，这一观点的提出改变了此

前认为的心是灵魂、意识和思想中心的观念，他的

医学观点对西方医学的发展产生巨大影响［1］。公元
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1世纪，古罗马时代医学家盖伦（Galen，130-200年）

从脑损伤研究角度确认了脑功能理论，被认为是人

类早期神经病学发展史上的第 2 个伟大节点，他曾

进行许多细致的动物解剖，意识到大脑与小脑的构

造不同［2］。公元 5 ~ 15世纪，宗教神学占据统治地

位，解剖被视为禁忌，医学再度回到巫术之中。文

艺复兴时期（14世纪中叶至 16世纪末），人类逐渐摆

脱了宗教神学的桎梏，开始对自然界进行系统观察

与思索，有一大批艺术大师对人体解剖学产生了浓

厚 兴 趣 ，意 大 利 著 名 雕 塑 家 和 画 家 委 罗 基 奥

（Verrochio，1435-1488年）率先将尸体解剖应用于

医 学 院 的 教 学 ；比 利 时 医 师 和 解 剖 学 家 维 萨 里

（Vesalius，1514-1564年）于 1543年发表《人体的结

构》［3］，标志着人体解剖学的建立，其中有关于脑解

剖结构的详细描述；近代神经病学缔造者英国医师

托 马 斯·威 利 斯（Thomas Willis，1621-1675 年）于

1664年出版关于脑解剖和血液循环的著作——《脑

解剖学》［4］，奠定了神经解剖学的基础，并于 1667年
出版《脑病理学》［5］，成为神经病学的基本理论，这些

著作对神经病学的发展产生了深远影响，同年他首

次采用“神经病学（Neurology）”这一说法，从而确立

了神经病学作为一门独立的学科［6］。此后 400年间

的近代医学被称为实验医学时代，是医学发展史上

的崭新一页。18世纪，欧洲医学家进行大量尸体解

剖，从而对人体正常结构初步有了较为清晰的认

识。病理学之父意大利病理解剖学家莫尔加尼

（Morgagni，1682-1771年）于 1761年出版《论疾病的

位置与病因》［7］，认为通过观察解剖结构的变化可以

判定疾病的性质和症状产生的原因，并确立“病灶

（lesion）”的观念，从而奠定病理解剖学的基础，对医

学领域产生巨大影响［8］。

二、神经病理学是现代神经病学发展的强力助

推器

19世纪是现代医学发展的重要时期，其中现代

神经病学的发展与基础神经科学的建立与发展相

伴随。随着显微镜技术的进步，神经病理学从器官

病理走向细胞病理。新型仪器与工具的发明和应

用，提高了诊断与治疗水平，将神经病学推向崭新

的发展阶段。1861年，法国外科医师、神经病理学

家和人类学家皮埃尔·保尔·布罗卡（Pierre Paul
Broca，1824-1880年）通过尸体解剖发现，能够理解

他人语言但不能言语的患者病变位于额下回后部，

首次证实人类某一特定能力与大脑的某一特定区

域相关［9］。此后 20年，脑图谱被逐渐绘制出来，并

逐步探究出其与身体各部位之间的关系。1873年，

意大利解剖学家、病理学家、神经学家和组织学家

卡米洛·高尔基（Camillo Golgi，1844-1926年）采用

硝酸银灌入、重铬酸钾硬化组织的染色方法，首次

观察到完整的神经细胞及周围相关结构，这是对神

经病理学研究的划时代贡献［10］。19世纪末，西班牙

病理学家、组织学家和神经学家圣地亚哥·拉蒙·卡

哈尔（Santiago Ramóny Cajal，1852-1934年）改进高

尔基染色方法并进行大量研究，提出神经系统的基

本单位是单个神经细胞，至 1891年将其命名为“神

经元（neuron）”。临床神经病学奠基人德国神经病

学家莫里茨·海因里希·冯·龙伯格（Morits Heinrich
von Romberg，1795-1873年）于 1840年出版《人类神

经疾病教科书》，是一本关于神经系统疾病病理学

的著作。现代临床神经病学的发展离不开让·马

丁·夏科（Jean Martin Charcot，1825-1893年）的贡

献，他在任职法国巴黎大学医学院神经病理学教授

期间，发表许多关于脑、脊髓及其他的病理报告，担

任该院院长期间，相继建立神经科病房、门诊、病理

学和常规实验室并配备照相器材及其他教学设备。

他以长期敏锐的洞察力仔细研究患者的临床症状

与体征，结合显微镜和尸体解剖，建立了系统的神

经系统检查方法，并开创性地对神经系统疾病进行

命名和分类，被誉为神经病学之父［11］。

20世纪后叶，随着整个医学科学理论体系的完

善、分子生物学技术的发展和超微结构研究的进

步，现代医学的发展进入全新时代，神经病学伴随

科技的发展也到达最辉煌的时期。英国工程师戈

弗 雷·纽 博 尔 德·豪 斯 菲 尔 德（Godfrey Newbold
Hounsfield，1919-2004年）发明的 CT扫描仪是临床

神经病学发展史上的里程碑，极大地提高了神经系

统疾病的诊断水平；20世纪 80年代问世的首台医用

MRI扫描仪使获得高精确度、立体的体内结构图像

成为可能。20世纪 40 ~ 60年代确定了基因的遗传

物 质 是 DNA，1953 年 沃 特 森（Watson）和 科 立 克

（Crick）阐明了 DNA的双螺旋结构，为基因复制、表

达、突变和遗传信息传递的研究奠定了基础，开创

了分子遗传学的新纪元。人类基因组计划启动于

1990年，参与国家有美国、英国、法国、德国、日本和

中国，我国仅用 6 个月即完成了承担的 1%的人类

基因组测序工作。

21世纪是“脑的世纪”，神经科学成为最活跃的
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研究领域。神经病理学、基因组学和蛋白质组学的

发展使人类可以从不同层面认识神经系统疾病的

病因和病理学机制，干细胞技术为神经系统疾病的

治疗提供新的方法，神经网络及功能研究为神经康

复治疗带来曙光。

三、脑库是神经病理学和神经病学研究的新型

基础设施建设

脑库是利用甲醛溶液固定或冷冻人脑组织的

资源库，可用于各种基于人脑组织的研究，如阿尔

茨海默病（AD）、双相情感障碍（BD）、肌张力障碍、

人类免疫缺陷病毒（HIV）感染、亨廷顿病（HD）、多

发性硬化（MS）、帕金森病（PD）、精神分裂症、癫 、

抽动秽语综合征（TS）等［12⁃13］。脑库是神经科学和神

经系统疾病研究的基础。1947年，英国神经病理学

家 约 翰·亚 瑟·尼 古 拉 斯·科 塞 利 斯（John Arthur
Nicholas Corsellis，1915-1994年）团队纳入英国伦威

尔医院 8000余例癫 、肿瘤、痴呆和精神病的尸检

人脑组织标本，以及 1000余例健康志愿人脑组织标

本，同时附有相关病例资料和病理报告，经过数十

年的发展，英国伦威尔医院脑库目前已成为全球最

大的脑库之一［14］。

尽管 20世纪神经影像学的进步使得发现中枢

神经系统微小病变成为可能，但仍无法取代组织病

理学的作用［15］。21世纪，随着分子生物学的发展，

神经变性病、炎症性病变、肿瘤、精神病等脑疾病可

采用基因组学、蛋白质组学和细胞生物学等方法进

一步行病理生理学研究［16］。目前已逐步建立相互

补充、协作的脑库网络，包括欧洲脑库联盟（Brain
Net Europe）［17］、英 国 脑 库 联 盟（UK Brain Bank
Network）、澳大利亚脑库联盟（The Australian Brain
Bank Network）、美国国立卫生研究院神经生物样本

库（NeuroBioBank，www. neurobiobank. nih. gov）等 。

2016年 5月，中国医学科学院北京协和医学院、中南

大学湘雅医学院、浙江大学医学院等 10所基础医学

院共同成立了中国人脑组织库协作联盟，旨在为我

国的脑科学研究提供宝贵的样本资源和独特的研

究内容［18］；2018年 7月，国家神经系统疾病临床医

学研究中心脑库以神经病学为核心，以临床医学院

的教学医院为单位，组建了脑库共同体［19］。

四、脑库建设相关伦理和法律法规

脑库建设涉及的伦理和法律问题众多，我国的

脑库建设处于起步阶段，尚缺乏明确的指示和准

则。欧洲人权和生物医学公约（The Convention on

Human Rights and Biomedicine）明确规定，每个人均

有身体自主权，因此无论在何种情况下，脑组织捐

献志愿者必须对相关事宜知情同意，方能获得道德

伦理委员会的认可［20⁃22］。随着神经系统疾病研究的

不断深入，脑库建设成为神经病学发展不可或缺的

基础，遗体、器官和组织捐献等相关事宜的立法逐

渐提上议程。2007年，我国制定首部《人体器官移

植条例》以规范捐献行为；2017年修订的《中华人民

共和国红十字会法》将“参与、推动遗体和人体器官

捐献工作”列入法定职责；2020年 5月通过的《中华

人民共和国民法典》在第二章生命权、身体权和健

康权中对遗体和人体器官、人体组织捐献做出明确

规定，明确禁止人体买卖，随后各地结合自身实际

情况分别出台相应捐献条例。2020年 10月通过的

《中华人民共和国生物安全法》，旨在促进生物技术

的健康发展，推动构建人类命运共同体。这些规章

制度均为脑库建设与实施提供了法律支持，并依此

制定了脑库运行的生物安全规范以及标准化流程

（待发表）。

五、我国脑库建设的机遇与挑战

我国脑库建设的机遇与挑战并存［23］。机遇主

要体现在：（1）脑库数量逐步增多。目前全国多所

医学院校的基础和临床医学院均开始或已经筹备

脑库建设。（2）捐献潜力巨大。我国神经系统疾病

患者基数较大，随着脑库建设的推进，较短时间内

即可完成大量人脑组织的收集［24］。随着我国遗体、

器官和组织捐献立法程序的完善、脑库宣传力度的

增大、脑库运行流程的逐步优化、国民观念的转变，

未来将有更多的民众参与脑组织的捐献。与此同

时，我国脑库建设也面临一些挑战：（1）脑库的管理

归属性质尚未明确。神经病学成立之初，神经病理

学归属于神经内科。由于脑组织病理结果的解读

需具备丰富的神经病学临床知识，因此通常由神经

内科医师从事脑解剖病理学，而病理科医师则从事

脑解剖病理以外的系统解剖病理。因此，在临床医

学系统，脑库应归属于神经病学。（2）脑库建设的流

程尚未完善。既往收集的人脑组织标本均来源于

临床尸检，近年尸检率下降，除风俗习惯等社会因

素外［25］，还与临床医学系统尚未形成与中国红十字

会人体组织捐献相对接的流程有关。目前，在遗体

捐献给基础医学院用于解剖教学、器官捐献给临床

医学院进行医疗救助这两个方面已形成标准化流

程［26］，但组织捐献用于医学诊断与科研尚未形成与
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短缺。脑库建设和运行需相应的专业人才，如宣教

人员、协调员、临床神经病学医师、解剖病理技术人

员、病理诊断人员、人脑组织样本管理人员等。因

此，基于神经病学而发展起来的脑库，应解决专业

人员数量不足、入库脑组织缺乏临床信息、已入库

脑组织未被充分利用等问题。

神经病学各时期的发展均离不开神经解剖学

和神经病理学的发展，影像学诊断技术的进步有助

于发现中枢神经系统微小病变，但仍不能取代组织

病理学检查在诊断中的作用。脑库建设对于推动

人脑形态与功能、发育、老化研究以及探讨相应的

神经系统疾病发病机制具有重要意义，对探寻疾病

新的治疗方法具有重要作用。目前，我国脑库建设

与发达国家相比仍然存在较大差距，机遇与挑战并

存，随着相关伦理法规的完善、专业从业人员队伍

的壮大，我国建成具有国际影响力的专业脑库指日

可待。
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［26］

出血性转化 hemorrhagic transformation（HT）
初级运动皮质 primary motor cortex（M1）
串联质谱 tandem mass spectrometry（MS/MS）
磁共振波谱 magnetic resonance spectrum（MRS）
促肾上腺皮质激素 adrenocorticotropic hormone（ACTH）
催乳素 prolactin（PRL）
脆性 X染色体综合征 fragile X syndrome（FXS）
大动脉粥样硬化 large artery atherosclerosis（LAA）
大脑胶质瘤病 gliomatosis cerebri（GC）
大脑淋巴瘤病 lymphomatosis cerebri（LC）
大脑中动脉 middle cerebral artery（MCA）
胆碱 choline（Cho）
低密度脂蛋白胆固醇
low⁃density lipoprotein cholesterol（LDL⁃C）

第二代测序技术 next⁃generation sequencing（NGS）
电化学发光 electrochemiluminescence（ECL）
β⁃淀粉样蛋白 β⁃amyloid protein（Aβ）
β⁃淀粉样前体蛋白 amyloid β⁃protein precursor（APP）
动脉血氧饱和度 artery oxygen saturation（SaO2）

端粒酶逆转录酶 telomerase reverse transcriptase（TERT）
短暂性脑缺血发作 transient ischemic attack（TIA）
多发性骨髓瘤癌基因 1
multiple myeloma oncogene 1（MUM1）

多发性硬化 multiple sclerosis（MS）
多系统萎缩 multiple system atrophy（MSA）
多学科诊疗模式 multi⁃disciplinary team（MDT）
额颞叶痴呆 frontotemporal dementia（FTD）
儿童交替性偏瘫 alternating hemiplegia of children（AHC）
二氧化碳分压 partial pressure of carbon dioxide（PaCO2）

非小细胞肺癌 non⁃small cell lung cancer（NSCLC）
非运动症状问卷
Non⁃Motor Symptoms Questionnaire（NMSQuest）

富亮氨酸胶质瘤失活基因 1
leucine⁃rich glioma⁃inactivated 1（LGI1）

改良 Rankin量表 modified Rankin Scale（mRS）
甘油三酯 triglycerides（TG）
高碘酸⁃雪夫 periodic acid⁃Schiff（PAS）
高分辨率磁共振成像
high⁃resolution magnetic resonance imaging（HRMRI）

高级心脏救命术 advanced cardiac life support（ACLS）
高密度脂蛋白胆固醇
high⁃density lipoprotein cholesterol（HDL⁃C）

谷氨酸 glutamate（Glu）
谷氨酰胺 glutamine（Gln）
国际肺癌研究协会
International Association for the Study of Lung Cancer
（IASLC）

汉密尔顿抑郁量表
Hamilton Depression Rating Scale（HAMD）

核苷酸结合寡聚化结构域样受体蛋白 3
nucleotide⁃binding oligomerization domain⁃like receptor
protein 3（NLRP3）

核内包涵体 intranuclear inclusions（INIs）
红细胞平均血红蛋白 mean corpuscular hemoglobin（MCH）
红细胞平均血红蛋白浓度
mean corpuscular hemoglobin concentration（MCHC）

呼气末正压通气
positive end⁃expiratory pressure ventilation（PEEP）

环状 RNA circular RNA（circRNA）
激素反应性慢性炎症性淋巴细胞性脑桥血管周围强化
chronic lymphocytic inflammation with pontine perivascular
enhancement responsive to steroids（CLIPPERS）

吉兰⁃巴雷综合征 Guillain⁃Barré syndrome（GBS）
极长链脂肪酸 very⁃long⁃chain fatty acids（VLCFAs）
急性播散性脑脊髓炎
acute disseminated encephalomyelitis（ADEM）

记忆 T细胞 memory T cells（Tm）
甲基丙二酸血症 methylmalonic acidemia（MMA）
O6⁃甲基鸟嘌呤⁃DNA甲基转移酶
O6⁃methylguanine⁃DNA methyltransferase（MGMT）

·小词典·

中英文对照名词词汇（二）
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