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摘要　2014年的拉斯克奖临床医学奖授予了和脑深部电刺激相关的研究工作，本文介绍了获奖人的主要贡献及其影

响。进而回顾了我国在脑深部电刺激方法—这一神经调控方法的临床情况和脑起搏器的研究工作历程和进展，并探讨

了未来的发展趋势。
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Abstract: The 2014 Lasker Clinical Medical Research Award honors two scientists who developed deep brain stimulation (DBS). 

This paper briefly introduces the winners’ contribution and their impacts on clinical and fundamental research. Meanwhile, 

it also presents the history of DBS clinical application as a key part of neuromodulation area and the progress of DBS device 

development in China.
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2014年9月，素有“诺贝尔”生理学或医学奖风向标之称

的“拉斯克”奖，被授予第一个采用脑起搏器治疗帕金森病

的法国医生和发现刺激靶点的美国科学家，因为我国科学家

屠呦呦获得过“拉斯克”奖，因为“拉斯克”奖的特殊性，

也第一次让脑起搏器走进了大众的视野。

其实读脑和控制大脑一直是人类的一个梦想，这体现在

一些流行的电影中，如《哈利•波特》的记忆池。在2014年

热播的美剧《超脑特工》（Intelligence）中，主人公Gabriel

是一名有特殊天赋的探员，他的大脑中植入了一枚堪比超级

计算机的微芯片，能在有效距离之内接收或控制所有电磁频

谱。在许多其它科幻电影中，也经常会有类似的桥段：通过

植入大脑的一些微小的人工系统，可以改变、植入记忆，或
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者让人变得无所不能。这些看上去似乎很遥远的技术，已经

在临床上应用于治疗帕金森病等诸多神经系统疾病。

1 拉斯克奖与脑起搏器

2014年9月8日，有“诺贝尔”生理学或医学奖风向标之

称的“拉斯克” 临床医学奖揭晓，授予了第一个采用脑深部

电刺激疗法（俗称脑起搏器）治疗帕金森病的法国外科医生

Alim Louis Benabid和研究基底节环路、为脑深部电刺激提供

理论指导的美国神经内科医生Mahlon Delong[1]。

图1　脑深部电刺激示意图[1]

（其中的英文图标作者翻译成了中文）

脑起搏器的组成以及临床植入方式如图1所示：脑起搏器

包括脉冲发生器、延长导

线和电极三个部件，电极

植入脑内，对于帕金森病

来说，通常是丘脑底核，

脉冲发生器植于胸前皮

下，延长导线在皮下连接

脉冲发生器和电极。脑起

搏器产生的高频电刺激脉

冲，通过电极触点作用于

脑内靶点核团，抑制因多

巴胺能神经元减少而过度

兴奋的神经元的电冲动，

减低其过度兴奋的状态，

从而减轻帕金森病的震

颤、僵直和运动迟缓等症

状。

国内的同行对他们的

工作非常熟悉，Benabid

多次到国内访问，Delong

则在2014年9月1~3日在北京参加国际会议，并做了题为

“Evolving concepts of the basal ganglia in motor control and 

movement disorders”的大会报告，从基底节出发，对运动控

制和运动障碍疾病的治疗提出了一些新理念。

Delong的贡献主要是建立了基底节和大脑运动皮层神经

通路的新模型，这为脑深部电刺激的靶点选择建立了理论基

础。颁奖委员会的颁奖词中，回顾了他这些激动人心的发现

过程，特别是针对帕金森病模型猴的研究工作：他采用MPTP

方法造了两个帕金森病模型猴，正如预期的那样，两只猴子

的运动逐渐迟缓，他们的肌肉僵直并发生震颤。Delong接着

注射第二种化学药剂灭活丘脑底核，在一分钟以内，这两只

猴子就开始运动，渐渐的，他们的肌肉松弛了，而震颤则停

止了！这些发现强烈支持这一假说：帕金森病的症状是由丘

脑底核的过分活跃导致的[2]。

而Bennbid的发现则充满了戏剧性，在获奖访谈中，

Benabid回忆了他的发现过程[1]：

在1987年的一天,他在给一个震颤患者做毁损手术。他

选择了导致震颤的丘脑的一个区域，像通常一样，这个时候

患者是清醒的以便医生能够测试靶点的准确性。他将一根探

针插入希望毁损的区域，先给一个电刺激以确保这一区域的

毁损不会产生不良效果。通常，电刺激的频率是50Hz，他突

然想：如果提高频率，会发生什么呢？于是他就将频率往上

调，刚刚接近100Hz, 意想不到的事情发生了，震颤停止了！

患者非常安静，Benabid觉得他可能让患者产生了无意识的肌

图2　Delong和作者在北京会议中心合影

（右一为Delong，左二为作者）
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肉收缩。他赶紧停掉电刺激并为自己的错误向患者道歉，患

者却告诉他根本不需要道歉，这是患病以来他第一次体验到

手没有震颤的感觉！

Benabid重复了这个过程，结果完全完全相同，他发现，

当他关掉刺激后，震颤又出现了，这个现象是可逆的。这一

刻，Benabid意识到他发现了激动人心的事情。

1991年，Benabid在《柳叶刀》杂志上报道了脑深部电刺

激丘脑治疗震颤和帕金森病双侧震颤的临床研究[3]，但这种

刺激方法对于帕金森病患者的运动迟缓和僵直症状改善并不

明显。这时，Benabid看到了Delong的研究成果，基于前期大

量的临床经验，Benabid非常自信刺激丘脑底核会获得很好的

治疗结果，1995年，Benabid在《柳叶刀》杂志上报道了三个

帕金森病患者采用丘脑底核电刺激的临床结果[4]，1998年，

他在《新英格兰医学》上进一步报道了丘脑底核电刺激治疗

帕金森病的临床结果[5]，5年以后，他在同样的杂志上报道了

电刺激治疗帕金森病患者的5年随访结果[6]，他和全球其他小

组的研究推动了脑深部电刺激疗法的临床应用，2002年，美

国FDA批准了丘脑底核电刺激治疗晚期帕金森病的疗法，迄

今全世界范围内已经有超过10万名帕金森病等神经疾病患者

因此获益，获得很好的生活质量。

重温这段历史，从科学发现到临床应用，从临床偶然的

“事故”到新疗法的创立，直到成千上万患者受益，造福于

全球近500万帕金森病患者，脑深部电刺激已经从治疗震颤、

帕金森病等运动障碍类疾病开始，逐渐拓展到强迫症等精神

类疾病的治疗，并尝试用于植物人的唤醒。在NIH的临床试

验网站上，全球已有超过300项和脑起搏器相关的临床研究注

册[7]，未来有望在阿尔兹海默等疾病上带来突破。

2014年9月的《新英格兰医学》针对“拉斯克”奖的评

述性文章，对此阐述得更加细致，在高度肯定两位获奖者成

就的同时，对其深远影响做了展望。其核心是脑深部电刺激

的价值不仅仅是为帕金森病的治疗指出了一

条新路，更主要的是其“调控”大脑的思想

为认识大脑，为干预治疗和神经相关的疾病

开创了新的纪元！文章的题目和结束语都是

“脑深部电刺激—让我们跨入了调控人神经

网络的时代”[8]，欢呼人类新的科技成就！

对于帕金森病患者来说，故事远没有

结束。2013年，在《新英格兰医学》上发表

了脑深部电刺激治疗帕金森病长期随访的结

果，其结论是对于帕金森病患者来说，在药

物的蜜月期结束后进行脑深部电刺激治疗相

对于更晚期的治疗，会获得更好、更长的生

活质量的改善[9]。

在脑科学研究热火朝天的今天，脑深部电刺激更是其中

的热点和焦点。2013年，美国“脑计划”启动，其1亿美元经

费先导计划中，有7000万美元明确用于脑调控研究[10]。作为

第一个能够直接干预大脑的人工系统，它为脑科学和神经科

学的研究提供了一个难得工具。2014年，《自然》报道了在

脑深部电刺激的同时获取大脑信息的研究结果，这对于我们

认识疾病机制以及大脑是如何工作的而言是一个颠覆性的进

展，《自然》评述其“第一次打开了大脑的一扇窗户” [11]。 

2 中国脑起搏器的研究与临床应用

我国脑深部电刺激的临床起步并不晚，1998年在北京天

坛医院开展了第一例手术[12,13]，之后在全国各大医院陆续开

展，由于脑深部电刺激器（也称脑起搏器）长期被美国一家

企业垄断，高昂的价格让众多患者望而却步。我国有超过200

万帕金森病患者，据2013年的统计数据，仅仅有6000多患者

植入了脑起搏器。

在我国，研制价格可接受的脑起搏器就成为广大患者的

迫切需求。2000年，我国神经外科的奠基人之一、北京天坛

医院名誉院长王忠诚院士（后来在2008年获得国家最高科学

技术奖）提出希望清华大学的团队能够开展脑起搏器的研发

工作，并期望脑起搏器应用于各种新的临床适应症研究。

把一个电极插进大脑深部，刺激大脑，持续时间超过10

年，从工程技术角度看上去是在挑战人类技术的极限。脑起

搏器从工程研究到临床应用要克服很多困难，其中最主要的

挑战是我们没有相应的工业基础，一切要从零开始。

清华大学的研究团队在安全性、可靠性上扎扎实实地做

了10多年的工作，很多基础数据没有，靠自己摸；设计边界

不清晰，靠多次试验反复迭代；跌跌撞撞、摸爬滚打，在掌

握“know how”的基础上，研制出了自己的产品。另一个值

得总结的是强调医工结合，在王忠诚院士的关心支持下，一

图3　王忠诚院士（中间）在手术室指导清华脑起搏器的第一例手术
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切从临床出发，一切为临床服务。

2012年，国家发改委批复由清华大学牵头、北京品驰医

疗设备有限公司和北京天坛医院作为共建单位进行神经调控

技术国家工程实验室的建设，到目前为止，这是国内唯一一

支实现植入式神经调控器械自主研发、产业化和临床应用的

单位，已经获得多个型号脑起搏器产品的注册证，是我国神

经调控技术医学转化的重要基地。

经过10多年的努力，清华大学研发的国产脑起搏器经过

大量的技术攻关、动物试验研制和临床试验，已于2013年获

得了产品注册证，随后使用寿命更长的可充电脑起搏器也于

2014年获得了产品注册证，实现了王院士的夙愿。到2014年

12月31日，超过1200侧的清华脑起搏器植入了患者体内，标

志着我国已经具有了深受临床欢迎的植入式神经调控医疗装

备。

脑起搏器的研究成果获得了2012年“中国高校十大科技

进展”[14]，并入选为2012年《科技日报》 “科技这十年”栏

目第六项科技成果[15]。

脑起搏器的研制成功使我国成为继美国之后，全球第二

个能够生产制造脑起搏器并将其应用于临床的国家，将惠及

众多患者，推动该医疗领域的进步、发展。这也意味着我国

成为第二个能够建立神经调控产业的国家。

图4　清华大学研制的单侧、双侧和双侧可充电脑起搏器

3 脑起搏器与神经调控

联合国人口发展基金会的统计数据显示[16]，2012年，全

世界60岁以上的人口已达到8.1亿，占全世界总人口的11%；

预计到2050年，60岁以上的人口将达到20.3亿，占全世界总

人口的22%。不同发展水平的地区和国家都面临人口老龄化

问题。

我国2013年60岁及以上人口达到20234万人，占总人口的

14.9%，这一比例要高于全球平均水平。按照联合国的传统标

准，我国已经进入老龄化社会，老龄化程度超前于经济社会

发展。

流行病学调查发现，在65岁以上老年人群中，老年性

神经变性疾病已成为继心脑血管病、肿瘤、糖尿病之后最常

见的罹患病种之一，并且相比其他三大类疾病日益有效防治

措施的出现，老年性神经变性疾病以其防治措施的相对薄弱 

“后来居上”成为21世纪导致人类死亡的最主要病种之一。

到目前为止，对许多老年性神经变性疾病，几无特效药物可

治。

因为对于神经退行性疾病的特殊疗效，以脑深部电刺激

为代表的神经调控技术成为研究和临床应用的热点。神经调

控是神经介入技术在神经科学领域的高端应用，是利用植入

性或非植入性技术，采用电刺激或药物手段改变中枢神经、

外周神经或自主神经系统活性从而改善患病人群的症状，提

高生命质量的生物医学工程技术，是转化医学的典型代表。

对于大脑中枢的调控，以脑起搏器为代表，这也是今年“拉

斯克”奖颁给脑起搏器的大的社会背景；对于脊髓的调控，

则以治疗疼痛的脊髓刺激器为代表；对于外周神经的调控，

则以治疗癫痫和抑郁的迷走神经刺激器为代表；药物调控

则以药物泵为典型代表，临床上已经有用于疼痛治疗的吗啡

泵。

4 神经调控技术的发展趋势

神经调控技术的发展已经进入到一个新时代，未来神经

调控技术的发展将有如下趋势：

1）更多、更好的神经调控产品。需要研制各种类型的、

满足临床需求的神经调控产品，如用于疼痛的新的脊髓刺激

器、针对高血压的刺激器。同时现有的植入式神经调控产品

体积、重量等都还不尽如人意，未来需要体积更小、重量更

轻、寿命更长的神经调控产品，并希望具有高场强MRI相容

等特性，以满足相关检查需求。

2）临床适应症的拓展。脑起搏器、迷走神经刺激器、脊

髓刺激器等现有神经调控产品，将更多地被应用于寻求新的

适应症，如脑起搏器用于阿尔兹海默症治疗、迷走神经刺激

器用于心衰治疗、脊髓刺激器用于糖尿病足坏疽治疗等。

3）闭环刺激。现有神经调控产品还主要是开环刺激，随

着Neuropace公司的RNS[17]、美敦力公司的PC+S[18]等产品的出

现，会有越来越多的闭环神经调控产品，这些产品可以感知

患者病情发作的信号，对信号进行分析，进而产生相应的刺

激，以达到按需治疗的效果。

4）原创性的神经调控方法。在已有的神经调控设备平台

上，探索更有效的刺激参数模式，一方面提高对现有适用疾

病治疗的疗效，减少副作用，另一方面探索对其他疾病治疗

的疗效。

作为第二个系统掌握了脑起搏器技术的国家，在脑科学

的热潮下，我国脑调控相关的研究、临床将具有优质的研究

工具，进而推动神经科学和脑科学的发展。

人类已经进入脑调控的时代，相信在这个时代，一定会
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有中国科学家的声音。
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