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摘要 

臺灣在病友團體的多年呼籲下，終於在臺大醫學院規劃設立臺灣的第一個腦

庫，由於腦庫需要由神經病理醫師進行腦組織的處理、診斷以及進行研究，因此

在臺大的安排下，於 2021 年 12 月 20 日至 2023 年 12 月 19 日在美國馬里蘭州巴

爾的摩市約翰霍普金斯大學醫學院病理部神經病理部門及其附設的腦庫進行為

期兩年的進修 。進修內容主要包含學習神經病理診斷 、腦庫的運作及神經退化疾

病的研究三部分 。其中神經病理診斷包含了完整的神經病理診斷訓練，包括病理

解剖的神經病理診斷 、法醫神經病理診斷及神經腫瘤的最新診斷方法。進修期間

也進行了多個神經病理研究，學習到很多最尖端的實驗方法。 
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本文 

壹、目的 

此次出國進修是到美國約翰霍普金斯大學醫學院病理部神經病理部門及其

附設的腦庫，學習腦庫的運作 、神經病理診斷及進行神經退化疾病的病理研究。 

 

隨著人類平均壽命的延長，腦神經退化疾病盛行率越來越高，逐漸的成為不

容忽視的社會負擔。目前人類對大多數的神經退化疾病的致病機轉都還沒有清楚

了解，也還未有很有效的治療方法，因此研究這些疾病是醫學研究上的重要課題。

由於人類疾病的研究需要使用人體的組織，人體其他的器官可以由開刀取下的組

織來進行研究，但是人腦除了腫瘤疾病能經由開刀取得以外，其他大多數疾病或

是正常的神經組織研究，都必須透過死後解剖才有可能取得，因此歐美國家成立

腦庫收集人腦組織，提供研究者所需研究的人腦組織。臺灣長期以來由於沒有腦

庫，因此神經科學的研究大都使用細胞及小鼠，無法真正研究人腦。且由於沒有

死後解剖，臺灣的神經退化疾病患者都只有臨床診斷，而沒有病理診斷。因此，

成立腦庫以後，收集病人死後的腦組織，不只能提供研究所需的檢體，更能對腦

神經退化疾病進行詳細的病理檢查與診斷，對於臨床醫師在診斷與治療的學習會

有很大的幫助。因此出國進修的目的是學習神經疾病的病理診斷、腦庫的運作、

以及利用國外的腦庫的腦組織進行腦神經退化疾病的病理研究。將來回國後將負

責腦庫的運作，提供腦神經組織給所有臺灣的研究者，成為臺灣腦神經科學研究

的一個重要平台，並進行臺灣本土的神經疾病病理研究。 
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貳、過程 

 

一、進修機構介紹 

 約翰霍普金斯大學醫學院位於美國巴爾的摩市區，其神經病理部門主要分

布在醫學院的三棟建築中。目前神經病理部門有十位教授，其中有六位是神經

病理醫師。約翰霍普金斯大學神經病理部門在 1971 年由 Donald Price 教授創

立，而後他也建立了阿茲海默症研究中心及腦庫，並建立了對於阿茲海默症、

帕金森症、脊萎縮側索硬化症等疾病的神經病理研究，使約翰霍普金斯大學成

為世界知名的神經病理學研究中心之一。現今在此的多名教授皆為 Price 教授的

學生，包含本人的指導教授 Troncoso 教授。而約翰霍普金斯大學的神經病理部

一直到了 1993 年在 Burger 教授加入團隊以後，才開始有進行神經腫瘤的診斷工

作，發展較晚。也因此約翰霍普金斯大學的神經病理部門不管是研究或是臨床

服務，都是以病理解剖的神經病理及神經退化疾病為重點。由於進修的重點是

神經病理診斷、神經退化疾病的病理及腦庫運作，因此約翰霍普金斯大學神經

病理部門是進修的最佳選擇。 

 

二、進修內容 

    進修的內容大致上可以分為神經病理診斷、腦庫的運作與管理以及神經病

理實驗三個部分。 

 

(一) 神經病理診斷 

    神經病理的診斷部分，主要以病理解剖及法醫神經病理診斷為主，與在臺

灣的大多數醫院內的工作有很大的不同。在進修的過程體會到以前的神經病理

訓練和經驗其實對於神經病理的了解是非常的局限。在臺灣除了腫瘤以外，由

於現在病理解剖案例很少，其他神經系統疾病很少有機會學習到。相較於國內

目前已經越來越少病人接受病理解剖，甚至在許多醫學中心已經完全沒有在進

行解剖，在美國病理解剖仍然是非常的盛行。約翰霍普金斯大學目前每年有

250 到 310 個以上的病理解剖，大約是醫院過世病人中五分之一的病人會接受病

理解剖。雖然現在臨床診斷及檢查的工具已經非常進步，但是仍然有不少的案

例會在解剖後發現跟臨床完全不同的疾病。透過病理解剖，可以解答許多臨床

醫師在照顧病人時未解的問題，這也是病理解剖仍然在約翰霍普金斯大學醫院

很盛行的原因。而本人在進修最開始半年的工作與醫院內輪值到解剖神經病理

的臨床研究員的工作類似，必須到解剖室進行切腦和腦組織巨觀的檢查，病理
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玻片出來後進行閱片、報告撰寫，及對病理住院醫師教學。 

 

    解剖神經病理的診斷，還有很重要的一部分是法醫神經病理。本人的指導

教授 Troncoso 教授是馬里蘭州主任法醫辦公室的神經病理諮詢專家，進修的這

兩年期間內，每星期三會跟教授到馬里蘭州主任法醫辦公室進行法醫神經病理

的診斷。馬里蘭州整個州的法醫解剖案件都會送到主任法醫辦公室進行解剖，

一年大約七千多件，其中大約有 5%到 10%的案件可能有神經系統相關的問題，

法醫會將這些個案的腦及脊隨交給神經病理醫師來診斷。每星期到主任法醫辦

公室後，會開始進行切腦和巨觀檢查，將每個腦的病理變化及診斷記錄下來，

再由 Troncoso 教授確認診斷及發報告。因為每星期會進行大約十顆腦的診斷，

因此在兩年的進修中已經累積了相當大量的案例經驗。其中一個特殊案例已發

表成案例報告(J Forensic Sci. 2024 Jan;69(1):337-340.)。在主任法醫辦公室處理的

個案，常見的有腦挫傷、出血、中風、槍傷、酒精中毒、毒品等等，還有許多

癲癇症、嬰幼兒猝死、感染、腦發育異常、腫瘤等等疾病。因此經由醫院的病

理解剖以及法醫解剖，在進修的過程將神經病理的各個領域都很完整的學習

到。 

 

    除了病理解剖和法醫神經病理以外，由於回到臺灣後還是需要負責醫院外

科神經病理案例，有時間就會參加神經腫瘤的閱片及會議，精進神經腫瘤診斷

的能力。神經腫瘤的診斷和腫瘤分類在近年來有非常大的改變，歐美國家目前

已經相當依靠分子診斷。由於目前最新版的世界衛生組織的腫瘤分類，有許多

腦瘤是以分子變化為診斷的必要條件，有一些腫瘤診斷的必要條件甚至要用到

甲基化分析，無法單純用腫瘤型態和免疫染色就做出診斷。在美國使用次世代

定序已經是每個腦瘤都必須要做的常規檢查，而一部分的腫瘤，例如小兒腦瘤

等等，使用甲基化分析也是必要的診斷項目。因此現今的神經病理醫師在診斷

腦瘤時，要整合腫瘤形態、免疫染色、次世代定序及甲基化分析的報告，做出

最後的診斷，和傳統病理診斷依靠形態學和免疫染色的思考模式有很大的不

同。由於次世代定序和甲基化報告都需要時間等待，因此神經病理醫師發出的

第一份病理報告時常會是描述性診斷，等到分子檢查的結果以後才會有最後的

病理診斷。 

 

    在神經腫瘤的診斷上，近年來最重要的發展就是利用腫瘤的去氧核醣核酸

甲基化分析幫助診斷。目前神經腫瘤的甲基化分析的發展以德國海德堡的德國
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癌症研究中心以及美國的國家衛生院為世界上兩個最領先的團隊。在進修期

間，每星期都會參加由美國國家衛生院主持的甲基化會議，會議中會討論近期

甲基化分析較特殊的案例，也有不少是最新發現的腫瘤種類或是還無法分類的

腫瘤。因此每星期透過會議可以學習到神經腫瘤的最新知識。 

 

(二) 腦庫的運作 

  腦庫的運作是本人進修的一個重點。約翰霍普金斯大學的腦庫設於神經病

理部門內，同時是美國國家衛生院所設立的阿茲海默症研究中心的一部分。腦

庫的運作包含腦庫的行政工作、切腦與儲存、診斷、報告撰寫、和其他使用腦

庫組織的實驗室的開會討論、取得腦組織及進行實驗。在腦庫的運作上，最重

要的一部分就是如何使運用珍貴的人腦組織來進行好的研究，因此與其他要使

用腦組織的實驗室之間的討論非常重要。由於其他實驗室的研究人員不一定對

於人腦的結構及神經病理有很深的了解，通常需要由腦庫的神經病理醫師提供

專業的協助。因此大部分的實驗室要申請組織前都會和腦庫開會討論實驗內

容，由腦庫建議他們適合使用的檢體疾病種類、腦區，實驗方法，及可以提供

的組織大小、數量和種類等等，再開始進行組織處理及提供組織。本人在進修

過程負責腦庫和幾個實驗室之間的研究合作，因此花很多時間在和其他實驗室

研究人員開會討論實驗的內容，找到合適的檢體，準備及處理腦組織，及討論

後續的研究結果。也透過這樣的過程，了解到現今各個實驗室所使用的各種最

新的實驗方法，以及如何幫他們準備所需要的檢體。這樣的腦庫運作方式可以

確保珍貴的人腦組織被最適當的利用，也能透過與研究者長時間的合作讓腦庫

能更充分了解研究者真正需要哪些種類的組織進行研究。 

 

    腦庫另一個很重要的活動是跟各個研究中心開會討論，例如阿茲海默症研

究中心、美國國家衛生院老化研究所、帕金森及運動疾患中心的臨床醫師及研

究團隊召開臨床病例討論會，除了研究課題以外，很重要的是每個月定期的臨

床病例討論會，討論近期進行解剖的長期追蹤的病患，經由仔細檢視病患的生

前檢查資料，臨床醫師會做出臨床診斷，再與病理診斷做比對。由於很多案例

的病理診斷會與臨床診斷有差別，透過這樣的討論，可以了解目前對於這些疾

病的了解所不足的地方，並規劃未來的研究課題。 

 

    有關腦庫的詳細經驗分享，本人另於 2023 年 4 月撰文投稿於楓城新聞（淺

談腦庫—約翰霍普金斯大學腦庫進修經驗分享。楓城新聞 357 期） 
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(三) 神經病理研究 

    本人在進行過程中進行了幾個研究。第一個研究是由 Troncoso 教授、Wong

教授及 Ling 教授指導，利用腦庫收集的一個巴爾的摩老化縱貫研究所收集到的

腦組織和個案生前資料進行分析 TDP-43 蛋白質病變在老化及失智症所扮演的角

色。研究收集了三百多人的死後腦組織及生前資料，包含每年追蹤的各領域認

知能力測試結果，透過免疫染色分析死後腦組織在幾個區域的 TDP-43 蛋白質病

變，並用原位雜交的方法確認神經元有 TDP-43 病變所造成的核醣核酸剪接錯

誤，以及製造出新的免疫抗體針對有問題的蛋白質，用螢光染色找出有問題的

細胞。這個研究發現一部分個案有早期的病理變化，出現 TDP-43 病變會造成的

核醣核酸剪接的問題，相較以往其他研究只能找出較晚期的病變，這些早期病

變大約早十年的時間就已經出現，建立了對於失智症的病理機轉的新的觀念。

這個研究目前已經發表(Acta Neuropathol. 2023 Dec 22;147(1):4.)。第二個研究是由

Troncoso 教授指導，研究額顳葉失智症中的匹克氏症在外側膝狀體的病理變

化，與其他額顳葉失智症的比較，匹克氏症在其他視丘腦核的病變和其他額顳

葉失智症並沒有明顯差別，但是在外側膝核則有明顯較少的病變，顯示不同的

濤蛋白的異構體在不同腦區的神經元有易受性的差異，以及傳統對濤蛋白的擴

散理論可能不正確。此研究發現目前已經投稿被雜誌接受。第三個研究是由

Nauen 教授及 Worley 教授指導，研究一個突觸分子神經元五聚環蛋白-2 在失智

症的變化，以及在人類海馬迴的獨特角色。這個研究目前仍然在完成最後的階

段。第四個研究是在 Ho 教授的指導下進行糖尿病的周邊神經病變的機轉研

究。此研究使用小鼠模型，研究白血球介素 17 在糖尿病小鼠的角色。此研究目

前尚未完成，由實驗室的其他同事繼續進行。 
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參、心得 

 

    本次進修的最主要目的為腦庫及其相關研究和神經病理診斷。進修過程中

了解到腦庫對整個約翰霍普金斯大學的神經科學研究發展扮演著相當重要的角

色。在約翰霍普金斯大學許多神經科學相關的實驗室都和腦庫有長久密切的合

作，多數重要的研究都是與腦庫合作之下所完成。可以說是一個好的腦庫讓整

個神經科學領域都有很好的發展。期待未來臺灣腦庫也能在臺灣扮演類似的角

色。然而腦庫要有很好的腦組織收集，除了要有大量的腦組織收集，還要配合

長期生前追蹤的研究，收集到的腦組織才有完整的生前檢查資料，且如此才有

機會收集到正常人的腦。因此未來臺灣腦庫也應該要建立類似於巴爾的摩老化

縱貫研究的長期追蹤研究，才能讓臺灣腦庫成為臺灣人的腦神經科學資源和研

究中心。 

 

    臺灣的神經病理醫師主要專注於神經腫瘤的診斷工作。然而，此次進修讓

我發現在美國許多神經病理醫師的工作主要是在非腫瘤性疾病，例如許多神經

病理醫師專注於神經退化疾病。法醫神經病理的領域，在國內更是從來沒有聽

過，在進修前其實很難想像到神經病理的領域是如此的寬廣。臺灣長久以來並

未對這些領域給予足夠的重視。不僅醫學系的課程缺乏這些疾病的病理教學，

而且由於解剖案例有限，臨床醫師也很難透過病理解剖了解這些疾病的生前臨

床診斷的正確率有多高。希望未來透過臺灣腦庫的建立，能逐漸地讓這些方面

得到重視。 

 

    雖然本次進修的最主目的是學習臺灣腦庫未來所需的運作以及神經病理診

斷知識，但是兩年的進修期間發現臺灣在神經病理的許多方面都有需要提升的

地方，例如神經腫瘤的診斷，現今臺灣還沒有常規使用次世代定序及甲基化分

析，造成許多腫瘤無法有確切診斷。未來應要建立臺灣的神經腫瘤分子診斷的

平台，提升臺灣的醫療品質。另外，美國的法醫系統有法醫神經病理專家提供

諮詢，也是未來臺灣可以建立的制度。腦庫的建置是為了未來長久臺灣人的腦

神經科學研究，可能要十年二十年後才能看到初期成果，然而這些其他項目如

果能盡快實行，能更快速幫助到臺灣民眾，增進臺灣民眾的健康福祉。 
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肆、建議事項 

一、腦庫的運作需要有許多專業人員，包含解剖團隊、神經病理醫師、醫檢師

等等，人員的培養並不容易，且由於腦庫的運作必須 24 小時隨時有人待

命，需要的人力較多。臺灣腦庫如果要能長久穩定運作，應配置專職的神

經病理醫師及醫檢師。因此希望臺大或政府相關單位能提供臺灣腦庫需要

的人力及預算。 

 

二、比較美國幾個不同的腦庫，可以發現附屬於醫院神經病理部門及由神經病

理醫師主持的腦庫通常都有較好的成效。由於腦庫的運作和病理部需要密

切配合，腦庫所需的專業人員大多需要經過病理訓練，因此腦由病理部經

營，對於腦庫的長久運作才能有保障。由於臺灣腦庫目前設於臺大醫學

院，由臺大醫學院病理科來管理，應該較為適合。 

 

三、在醫學的進步之下，疾病的種類以及診斷方式日新月異，一個病理醫師不

可能對所有器官的疾病都有深入的了解，因此需要有次專科的制度。此次

進修發現在約翰霍普金斯大學醫院的神經病理醫師之間都還有更細的分

工，有些醫師只負責腫瘤診斷，有些醫師只負責解剖和法醫神經病理的診

斷。臺灣每一間醫院的病理醫師人數不多，大多數醫院很難進實施次專科

制度。台大醫院的病理醫師人數其實雖然無法跟美國的醫學中心相比，但

仍然是國內最多的，應該是國內最有辦法完全實行次專科制度的醫院。次

專科的制度不只是可以提升病人照顧的品質，也對於醫師的專業度能有幫

助，希望這會是臺大未來的方向。 

 

四、神經腫瘤的診斷現在非常依賴分子診斷，在美國大約十多年前開始大量使

用次世代定序，目前已經成為神經腫瘤診斷的常規項目，而近幾年開始大

量使用甲基化分析，診斷更為精準。國內目前由於健保尚未給付神經腫瘤

診斷的次世代定序，病理診斷大多停留在免疫染色及單一基因的定序和螢

光原位雜交，這些方式在美國病理醫師眼中已經是落後超過十多年的古老

方式，且已經有多數腫瘤用這些方式已經無法診斷。如果臺灣要提升醫療

品質，應該從診斷上就要跟上世界潮流，由健保給付神經腫瘤診斷所需的

次世代定序和甲基化分析。 

 

 



  
 

  

 
8 

五、次世代定序變成病理診斷的一部分是未來的趨勢。在約翰霍普金斯大學醫

院是由病理部內的分子病理部門執行次世代定序，由病理醫師負責次世代

定序，能了解不同病理診斷的特殊需求以及能和診斷腫瘤的病理醫師有較

好的溝通。台大醫院也應該由病理部分子實驗室發展腫瘤的次世代定序，

提升腫瘤診斷品質。 

 

六、臺灣目前沒有法醫神經病理的諮詢制度，可以學習美國的制度建立法醫神

經病理諮詢制度，提升法醫診斷的品質。 
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