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〔提要 〕近期 关于
“

脑 生 长突 发期
”

的概念是指脑 生 长特别快 的时期
。

这个

时期是脑 发育过程 中的一个关健期
,

也是 易受影响 的 时期
。

激素
、

营养和 药物等

因素均对脑细胞的增 殖产生明 显影响
。

早 已知道人的脑重毕生 变化的 大致规律
。

近期研 究初 步表明人和 某些 动物在

出生后 脑 的生 长呈现阶段性
。

本文介绍 了上 述两个方 面 的某些研 究进展
,

以期时于探讨脑 的发育及其与行

为和智能 发展的关 系有所 参考和启 发
。

近二十年来
,

神经科学发展很快
‘

关于脑在发育过程中的细胞增殖
、

细胞迁移
、

过剩

细胞的死亡和神经纤维的髓鞘作用
,

以及在出生后脑的生长呈现明显阶段性等方面的研究
,

均取得显著进展
。

本文拟介绍有关脑在早期发育期间的生长突发期和出生后生长阶段性两

个方面的研究情况
。

该两方面研究进展的意义
,

绝不仅仅局限于生物学的范围
,

而是与医

学
、

特别是与心理学关于婴幼儿和儿童的智能与行为发展的研究有着极其密切的关系
。

一
、

脑毕生发展的样式和脑发育阶段的划分

为了便利于本文主题的讨论
,

首先有必要对脑毕生发展的样式和脑发育的四个阶段作

粗略的介绍
。

在不同种的动物
、

以及与人类之间
,

脑的生长发育和毕生变化的规律差异很大
。

但是
,

与其它器官或组织的生长过程相比较
,

脑的生长又呈现出 自身的规律性
。

这即是已 由早期

工作所证明的
,

神经系统在胚胎发育过程中具有最先形成器官的特征
,

同时
,

在 生 命 早

期脑生长的速度很快
,

随后变得非常缓慢
。

图 表示人体内的器官或组织生长速度曲线的

四种主要类型
。

由图 可以看出
,

脑与其它器官或组织的生长样式截然不同
。

脑的生长速

度 曲线是先快后慢的负加速度形式
,

而一般类型为开始和末尾生长快的 形式
,

生殖器 官

为先慢后快的正加速度形式
,

淋巴群为开始增长快
、

然后下降的反向生长形式
。

人在一生 中脑重变化曲线表示于 图
。

由图 可以看出
,

出生前至青少年期脑重增加
,

成年期脑重稳定
,

到老年期脑重有所减少
。

出生时的脑重约 克
,

相 当于成年值的 肠
。

男

性和女性脑的毕生发展存在某些差异
。

根据大量样品研究的推测
,

男人在 一 岁期间脑

重达到最大值 约 。克
,

而女人却在 一 岁期间达到 约 克 此外
,

男人到



了 一 岁脑重才开始减少
,

而女人在 一 岁脑重便开始减少了
。

所有哺乳动物像人类
一样

,

成年期脑的大小相对于出生时都明显增加
。

例如
,

成体鼠脑重较新生鼠增加 一

倍
,

成体猫和兔的脑重较出生时增加 倍
。

、

、
、
、
、
、

、
、
、

图 表现人体内的器官或组织的四种主要类型的
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图 人一生中的脑重变化曲线
, , 了

从受精卵开始
,

经历囊胚
、

原肠胚
,

至发育成高度分化的胎儿
,

最终发育成功能完善

的成熟机体
。

在此漫长的生长发育过程中
,

根据形态
、

功能及化学组成等方面的变化
,

可

以将脑的生长发育过程划分为四个阶段
。

在不同种的动物
、

以及与人类之间
,

脑生长发育

的样式和速度虽是差异很大
,

但脑生长发育的四个阶段基本上是相同的
。

’

脑生长发育的四个阶段大致是

神经细胞的增殖阶段

这个阶段结束时脑内神经细胞的数量将接近成年值
,

在功能上脑内尚不能传递神经冲



动
。

在人类此阶段的结束约到妊娠期的四分之三
,

而在大鼠此阶段一直延 长到出生时为止
。

神经细胞的生长
、

分化和胶质细胞的增殖阶段

在这个阶段脑 内神经细胞的体积增大
,

轴突向外生长 胶质细胞大量增殖
。

在人类此

阶段延至出生后两岁或更晚
,

而在大鼠此阶段延至出生后 天
。

髓鞘迅速形成阶段

在这个阶段脑生长的速度减慢
,

但神经纤维迅速形成髓鞘
。

在人类这个阶段是从出生

到 月龄
,

但髓鞘化过程可持续到 一 岁
。

而在大鼠这个阶段是从出生后第 日龄到

日龄
。

成熟阶段

在这个阶段脑达到形态和功能上的成熟
。

在人类这个阶段延至成年
,

在大鼠是到出生

后 日龄
。

上述四个阶段仅是对脑生长发育过程的基本概括
。

事实上
,

神经系统的发育过程非常

复杂
,

不同脑区域发育速度的差异很大
。

近期研究表明
,

成年神经细胞群建立的过程
,

其

轴突的生长
、

突触联系的增加
、

胶质细胞的发育
、

以及髓鞘形成等过程是重叠进行的
。

关

于成年神经细胞群建立过程的研究方面
,

特别值得注意的是有关
“

脑生长 突 发 期
”

的 研

究
。

二
、

脑 的 生 长 突 发
,

期

“

脑生长突发期
” “ ”

是指脑生长速度特别快的时期
,

尤

如赛跑终点前的冲刺
。

这个时期不仅是脑发育过程中的一个关键期
,

而且
,

应看作是脑发

育过程中的一个
“

脆弱的
”

或
“

易受影响的
” “ ”

对期
。

在这个期间
,

仅

仅因为基质供应受到轻微限制
,

激素或营养摄取的不平衡都将导致脑正常发育模式永久性

的变形
。

因此
,

已有人提出脑的
“

易受影响期的假说
” “

” 。

对于人类和不同种的动物来说
,

脑生长突发期的时机是各不相同的
。

就人类而言
,

脑

的生长突发期是从妊娠中期开始
,

将近到出生后两周岁左右结束
。

用脑的湿重来评价脑的

生长时
,

发现大鼠脑重增加的样式与人类很不相同
,

其最高速度约在 出生后 天
,

即是说明

新生鼠脑的发育程度远不如人类的新生儿
。

人类新生儿脑的发育界于新生豚鼠与新生大鼠

之间
,

豚鼠脑的生长发育主要在出生之前完成
。

在作种间推测
,

特别是涉及到出生时尤其

需要注息不同种动物脑生长发育时机的差异
。

例如
,

新生大鼠或新生兔脑发育的程度大致

相当于人类妊娠中期的胎儿
,

而新生豚鼠脑发育的程度却相当于 一 周岁的幼儿
。

人和三

种动物脑生长曲线见图
,

由图 可以清楚看出人
、

大鼠
、

犬和猪脑生长突发期的时机
。

细胞的增殖是脑突发性生长的基础
。

计算脑内细胞数量最常用的方法是测定脑 内脱氧

核糖核酸 的含量
。

因为
,

对于一种动物来说
,

每个双倍体细胞内的 含量是

恒定的 所有的体细胞都是双倍体细胞
,

脑 内除了某些特化的多倍体细胞 如 小 脑 内

的浦金野氏细胞
、

运动皮层的 细胞和海马的大锥体细胞等 外
,

其余绝大多数的神经

细胞和胶质细胞都是双倍体细胞
。

所以
,

通过测定脑 内的 含量便可以计算出 脑 内细

胞的大致数量
。

在脑生长期间
,

脑 内 量的增加就成为脑细胞增殖的一项重要指标
。

由
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图 人和 三种动物脑生长突发期的时机与机体生长的关系
, 、 , , ,

于脑组织区域的异源性
、

细胞类型的多样性
、

及细胞过程的不同等因素
,

为分析脑内

含量带来相当困难
,

但是
,

尽管如此
,

近期关于生长中的脑其 含量变化的研 究 己取

得一定结果
。

研究发现在人脑突发性生长期间
,

全脑 量增加的速度曲线呈 形的双峰形式
。

图

表示从 个正常人脑分析所得到的数据
。

进一步的研究证明
,

图中前一个峰反映 了 成

神经细胞的增殖
,

而 后一个峰反映了胶质细胞增殖
。

由此可见
,

对于人类而言
,

神经元的

增殖基本上在出生前完成
,

而胶质细胞的增殖大部分是在出生后完成 早期认为人类和哺乳

动物在 出生后
,

神经细胞就不再增殖
,

但近期的研究已经证明脑内某些区域的小神经元的

增殖在出生后还将持续很 长一段时间
。

例如
,

某些短轴突的神经元
、

海马区域的某些神经

元等
。

在发育过程中
,

当脑 内神经元的增殖基本结束时
,

脑 内神经元的数量将接近成年时

的水平
,

对于不同种的动物
、

以及人类
,

庙内神经元增殖基本结束的时机是很不相同的
。

例如
,

大鼠和兔
,

脑 内神经元增殖正巧在 出生时基本结束
,

这对于脑发育的实验研究工作

十分有利 而在人类
,

脑 内神经元增殖基本休止的时间是在妊娠四分之三的时候
,

这对于

研究工作却十分不便
。

人类脑生长发育研究的材料来源只可能是流产或其它原因引起死亡

的胎
、

婴儿
,

因此
,

数据的积累是极为困难的
,

因此
,

关于脑生长发育的大量研究是在动

物身上完成的
。
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三
、

激素
、

营养和药物对脑细胞增殖的影响

脑在突发性生长期间对于有害的代谢因素特别敏感
,

此期间脑 的生长最易受到影响
,

脑细胞增殖的受损常常带来一种功能性的长时效果
。

这里拟介绍某些研究结果
,

以说明激

素
、

营养和药物对脑细胞增殖的重要影响
。

、

甲状腺素对于脑细胞增殖的重要作用

我们知道
,

甲状腺素对于保证高等动物机体的正常生长发育和维持正常的新陈代谢是

必需的
。

而对于神经系统发育过程中神经细胞的形成和维持来说
,

甲状腺素同 样 至 关 重

要
。

甲状腺素的不足或过剩都将对脑细胞的增殖带来严重的影响
。

在新生大鼠甲状腺机能减退时
,

由于 甲状腺素的缺乏
,

明显影响脑 内细胞的增殖
。

但

脑的不同部位所受到的影响也不同
,

其中以小脑和嗅球受到的影响最为明显
。

甲状腺素的

缺乏将影响小脑和嗅球脑细胞增殖的暂时停滞和细胞获得时间的延长
。

这与大鼠小脑和嗅

球内神经元的增殖主要发生在出生后有关系
。

在小脑 内
,

内颗粒层细胞增殖受损的程度较

外颗粒层更大
。

研究发现
,

浦金野氏细胞的树突形成部分停滞
,

其结果减少了颗粒细胞轴

突的突触位置的利用程度
,

因而造成部分颗粒细胞的死亡
。

在正常情况下
,

发育中的小脑

细胞也有死亡现象
,

这种过剩细胞的死亡是正常的
,

但甲状腺素的缺乏使其细胞死亡明显

增加
。

这可能对小脑的结构和功能带来长期的影响
。

必须强调指出
,

在甲状腺素缺乏时
,

虽然小脑的细胞数量最终能达到正常
。

但是
,

小

脑皮层的细胞成分与正常情形相差很远
。

篮状细胞大量缺乏
,

而胶质细胞量增加
。

将上述

突触联系的变化与小脑皮层细胞成分的变化联系起来
,

可能对于了解呆小症动物运动协调

的受损有重要意义
。

新生大鼠用高剂量 甲状腺素处理
,

造成甲状腺素过剩时
,

对小脑带来的主要影响是细

胞增殖过早地结束
。

在 一 日龄实验大鼠的脑内观察到小脑外颗粒层较对照动物明显加

厚
、

细胞特别密集
、

并呈叶状发育
,

这暗示细胞增殖可能加速 同时
,

还发现小脑 内胸昔

激酶 的活性增高和 量的增加也加速
。

而在随后的观察中发现新

细胞增加的速度明显降低
。

该实验结果表明
,

甲状腺素过多对于脑的正常发育也是不利的
。



此外
,

生长激素和催乳素对于早期发育期间脑细胞的增殖可能也有重要作用
,

但影响

极为复杂
,

这方面的研究正在进行
。

、

营养不足对脑细胞增殖的抑制

在早期发育期间
,

营养不足 主要指蛋 白质供应不足 将引起脑细胞增殖的不可逆抑

制
。

在哺乳期间
,

营养不足可以影响整个脑 合成速度显著降低
,

小脑和前脑 合

成速度的最低值可能降低到相应对照值的 肠和 肠
。

这足以表明营养不足对于脑细胞增

殖的严重抑制
。

细胞分裂周期动力学的分析
,

有力地支持上述观察
。

研究发现
,

营养不足

引起幼鼠小脑外颗粒层细胞复制过程的 ,

期明显缩短
,

期明显延长 约延长 一 倍
。

期是
、

核糖核酸 和蛋白质迅速合成的时期
,

因此
,

营养不足选择性 地 延

长 期
,

即是首先影响了 的迅速合成
,

随之而影响了 和蛋 白质 的迅速 合 成
,

从

而影响新的细胞的获得
。

由此可见
,

营养不足选择性的延长细胞分裂周期的 期是 抑 制脑

细胞增殖的主要环节
。

参予 于成的多种酶
,

诸如胸昔激酶
、

胸昔酸合成酶
、

核昔酸还原酶 和 聚合 酶 。 等
,

是

研究细胞增殖潜能的敏感指标
,

其活性大小密切反映细胞是否处在复制阶段
。

现 已有实验

报告营养不足的幼鼠脑内胸昔激酶活性明显抑制的数据
,

这表明脑组织内细胞增殖机构受

到抑制
。

在对先供给无蛋 白质饮食
、

尔后再供给高蛋白质饮食的动物肝 内细胞增殖 的 研 究 发

现
,

肝内细胞明显增殖的关键因素涉及到甲状腺素和饮食中的三种氨基酸
,

即异氨酸
、

苏

氨酸和色氨酸
。

推侧营养不足影响脑细胞增殖的全面机制
,

除了必需的氨基酸以外
,

很可

能与影响激素的调节有密切关系
。

、

利血平对脑细胞增殖的形晌

利血平 印 是一种常用的抗肾上腺素能的降血压 药物
,

具有镇静作用
,

又

是一种 合成的强抑制剂
。

早已发现利血平对肿瘤细胞的生长和再生
,

肝细胞的 增 殖

有一定抑制作用
,

近期研究发现利血平对发育中的脑细胞的增殖也有明显的抑制作用
。

图 是利血平明显抑制幼鼠前脑 合成的实验结果
。

结果表明
,

在注射利血平后

小时便可检测出前脑 合成速度降低
,

在 一 小时期间
,

前脑 合成速度仅有对

照值的 肠
。

生化测定结果证明
,

此期间前脑 内的胸昔激酶活性不受影响
,

这表明利血平

可能并不干扰与 复制有关的遗传表现过程
,

而很可能影响其调节过程
。

利 血平 也 有

可能是通过耗竭单胺的储存
,

依次再引起这类神经通路的反馈刺激
,

从而侵害单胺能神经

元 在成体动物中
,

已知利血平会引起血液中的皮质类固醇 水平升高
,

同时
,

也已知道在脑和某些组织中高浓度的皮质类固醇可使其细胞增殖明显停滞
,

因此
,

也

不排除利血平是通过皮质类固醇而起作用的可能性
。

用利血平处理哺乳期动物时
,

由于动

物被镇静而不能 自己吸乳
,

同时体温过低
,

因此
,

实验期间需人工喂食和环境恒温 而且
,

药物的这些影响对实验结果的解释也带来困难

在这里顺便谈一下
,

关于环化核昔酸 如 和 参予细胞分化的 调 节 和

细胞增殖的控制的研究工作也十分活跃
。

环化核昔酸是多种激素和药物作用的中介物
,

被

称作第二信使
,

是蛋 白质合成过程中蛋白质激酶被激活的必需因素
。

目前大量工作集中在

离体的胚胎细胞
、

肝细胞
、

及胸腺细胞等方面
,

关于环化核昔酸影响脑细胞增殖的研究工
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图 利血平对幼鼠前脑 合成的影响

旧 龄的大鼠被分为实验组和对照组
,

前者一次皮下注射利血平 后者注射溶剂
。

两组动 物 均 从 母

鼠处移出
,

恒温 一
’

和人工胃管喂食
,

两组动物喂食时间和营养物质完全相同
。

在注射利血平后的指定时间对动物

皮下注 射一胸普
, 。分钟后处死 测定

,

一 量 图中每个点为 只动物测定结果的平均值
。

作
,

已初步阐明脑 内细胞对于外源性环化核昔酸是敏感的
。

环化核昔酸可能参予脑细胞 内

茶酚胺合成过程中的一种关键酶 —酪昔酸轻化酶的诱导作用
。

四
、

出生后脑生长的阶段性

早期关于出生后脑重增长的数据揭示出人在不同年龄脑重 体重的比例发生明 显 的变

化
。

近期关于出生后脑重增长的数据表明人脑的生长呈现明显的阶段性
,

这些阶段分别为

一 个月
,

一
、

一
、

一
‘ 和一 一 岁

。

同时
,

证明人脑重量与头 围

长度成比例的工作
,

又为脑生长的阶段性规律提供了证据
,

这种 比 例 关

系在脑重 一 。克范围内均有效
。

出生后从幼儿至青年发育期间横头围 即纬度头 围 增长形式表示于图
。

该图所给

的数据从 岁左右开始
,

此时
,

出生后继续进行的脑 的突发性生长高潮 已下降
,

横头围的

增长速度也随之降低 但其增长速度不是呈直线形式下降
,

而是还呈现出几个明显的生长

峰
,

这些生长峰可能在 一
、

一
、

一 和 一 岁
,

表明头围的增长有明显的阶

段性
,

其每个阶段约持续两年
,

并与过去研究给出的脑重增长的生长峰相似
。

出生后发育过程中纵头围 即经度头围 的增长形式表示于图
。

该图表示 出纵头围

随年龄变化的波峰和波谷与图 相似
,

同样呈现出头围增长的生长峰持续期约为两年的规

律
。

研究者发现
,

在所有被测定头围的 个男孩和女孩中
,

在 一 岁头围几乎都不增长
,

这表明一种惊人程度的同步作用 同时还发现在 和 岁表现出性别的实质性差异
。

除了头围增长的研究工作而外
,

关于大脑皮层 自发 电活动 的研究提 供 了 人

脑阶段性生长的另一证据
,

早已证明
,

婴儿期 常见 慢波节律
,

儿童期 以 波
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图 人发 育期间横头围增加速度的变化
, ,

图 了 人发育期间纵头围增加速度的变化
, , , ,

节律为主
,

随着年龄的增长
, 口波节律所占比例逐渐增加

,

至成年为 的主要成分
。

有

人研究了从出生到 岁人脑 的发展
,

发现在 岁中期 出现高频成分的突发 性 增

加
,

与出生后脑的第一个生长阶段 一 月龄 相一致 随着年龄的增长
,

随后的儿个脑

生长阶段都出现 的明显标志
,

如将 数据转换为能量的形式
,

分析 频率范 围的

脑 电活动占 总能量的百分率的变化
,

结果表明 岁幼儿 频率约占 总能量 肠
,

到成年时增加至约 肠
,

其变化过程呈现明显的阶段性
。

图 表示从 岁半 至岁期间
,

频率能量百分率的发展包括 四个阶段
,

而每个阶段约持续两年左右
,

与由头围变化所反

映的脑生长规律基本相符
。

”
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图 人发育期间 能盈肠增加的变化



概括上述研究资料
,

出生后人脑的生长呈现明显的阶段性
,

其生长阶段约在 一 个

月
、

一
、

一
、

一 和 一 岁
。

在 岁半 以后
,

脑在每两年 的 持 续 生 长 期

间
,

每一年脑重约增加 肠
,

因此
,

从 岁半以后到成年这段时间里
,

脑重总共约增加 肠

在 岁半以后
,

脑 内细胞的大量增殖已基本结束
,

因此
,

随后发育期间所呈现的脑生长的

四个阶段
,

主要表现为脑细胞体积的增长
、

轴突与树突的延长和分枝
、

轴突的髓鞘作用等
,

此期间
,

神经元网路的复杂性增加
,

使其脑的发育达到完善的程度
。

在动物身上的研究结果同样证明脑生长的阶段性
。

已证明大鼠和小鼠出生后脑 的生长

包括三个阶段
,

分别为。一
、

一 和 一 日龄 罗猴出生后脑重量增加主要在两个阶段
,

分别为 。一 和 。一 日龄 猫在出生后脑的生长阶段为 一
、

一 。
、

及 日龄

之后
。

现 已有证据认为
,

啮齿类动物 一 日龄的脑生长阶段与人类 一 月龄相当
,

啮

齿类动物 一 日龄的脑发育事件与人类 一 岁相当
。

这便为脑生长发育过程种间推测

的工作提供了进一步的参考
。

结 束 语

由于脑的生长发育过程非常复杂
,

又加之种间的差异很大
,

因此迄今对于人类脑的生

长发育过程的了解还很不深入
,

今后的任务还十分艰 巨
。

然而
,

尽管如此
,

上述关于脑的

生长突发期和脑生长阶段性的研究资料
,

无疑对于婴幼儿的营养保健
、

早期智力开发
、

及

儿童的智力和行为发展的研究
,

有重要的参考价值
。

近期已有作者将脑的生长阶段与皮亚

杰所划分的儿童心理发展 或儿童认知发展 的阶段联系起来
,

探讨 它们之间的关系
。

也

已有作者在动物身上将脑的发育与行为的发展联系起来
,

如已证明犬类知觉 的进展
,

中枢

神经系统的快速分化以及学习能力的大幅度增长都比社会化时期稍早一些
。

将脑的生长发

育与机体智能和行为的发展相结合起来的研究
,

尤其是关于人类情形的研究
,

探测脑与行

为的相互作用
,

是我们面临的一项重要任务
。
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