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　 　 【摘要】 　 吞咽障碍的动物研究是深入探索吞咽障碍发病机制的重要途径ꎮ 啮齿类动物作为研究吞咽障

碍的模型ꎬ具有独特的优势ꎬ是目前吞咽障碍研究最常用的实验动物ꎮ 本文将从啮齿类动物常见的吞咽障碍

模型的类型、吞咽评估方法以及动物实验中吞咽障碍的可能机制三个方面对吞咽障碍啮齿类动物模型的研

究进行系统综述ꎬ以期为吞咽障碍的基础研究提供参考与理论依据ꎮ
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　 　 吞咽障碍往往伴有误吸、肺炎、营养不良、心理和社会交往

障碍等并发症ꎬ严重影响患者生活质量ꎬ增加病死率ꎮ 尽管临

床研究可以提供吞咽最相关的信息ꎬ但由于伦理限制ꎬ并非所

有研究都可以进行ꎬ还会受到患者个体差异、依从性不同和样

本量不足等诸多因素限制ꎮ 目前吞咽障碍的临床研究仍处于

经验总结或小样本的前瞻性临床试验ꎬ大样本、多中心的临床

试验难以实现ꎮ 因此ꎬ使用吞咽障碍动物模型的实验研究具有

重要意义ꎬ动物实验为深入理解吞咽障碍提供了 ２ 个关键信

息:①更全面地理解正常和异常吞咽的生理和病理表现ꎬ进一

步探索吞咽障碍的病因和机制ꎻ②提供更具体、更符合生理的

和更具有针对性的吞咽评估和治疗的方法ꎮ 目前已有学者建

立了脑卒中、帕金森病、肌萎缩侧索硬化症(ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ ｌａｔｅｒａｌ
ｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬＡＬＳ)等疾病的吞咽障碍动物模型ꎬ并开发了一系列用

于动物吞咽障碍评估的技术方法ꎮ 本文从常见的吞咽障碍啮

齿动物疾病模型、吞咽评估方法和吞咽相关机制三方面进行综

述ꎬ以期为相关领域研究提供参考ꎮ
一、啮齿类动物模型应用于吞咽障碍研究中的必要性

吞咽障碍的研究日益受到重视ꎬ但临床研究受伦理限制ꎬ
并非所有研究都可以进行ꎬ还会受患者个体差异、依从性等诸

多因素限制ꎮ 吞咽障碍的动物实验可以突破临床研究的伦理

限制ꎬ通过控制实验设计和动物样本等ꎬ避免人类依从性和并

发症等问题ꎬ从而提高结果的可靠性[１￣２] ꎮ 动物研究的价值在

于可转化为吞咽障碍的临床应用ꎬ也是深入验证和探讨吞咽障

碍发病机制的重要科研途径ꎮ
构建恰当的吞咽障碍动物模型ꎬ是进行吞咽障碍机制及治

疗方法研究的重要手段ꎮ 目前用于吞咽障碍研究的动物主要

有啮齿类动物、其他哺乳动物(如猪、犬、猫、兔等)和非人灵长

类动物(如猕猴) [３] ꎮ 啮齿类动物是各种疾病模型的经典实验

动物ꎬ也可用于吞咽障碍造模ꎮ 啮齿类动物作为研究吞咽障碍

的模型[１￣４]有 ３ 点优势:①啮齿类动物在遗传学、解剖学和生理

学方面与人类有许多相似之处ꎬ可以选择单一物种ꎬ避免受试

者的个体差异、环境因素和其它混杂因素的多方面影响ꎻ②与

其他哺乳动物(包括人类)相比ꎬ啮齿类动物的寿命相对较短ꎬ

在生命周期内ꎬ可以快速研究不同疾病的影响ꎬ包括老龄化的

研究ꎻ③啮齿类动物可以在多个时间点取材ꎬ研究不同时期的

组织改变和潜在病理改变ꎬ获得关于疾病过程发展的更多信

息ꎮ 综上所述ꎬ啮齿类动物模型稳定ꎬ易于饲养繁殖和基因改

造ꎬ且价格较低ꎬ寿命较短ꎬ是吞咽障碍研究最常用的实验动

物ꎮ
二、常见的吞咽障碍啮齿动物疾病模型

啮齿类动物目前主要被用于复制脑卒中[５] 、帕金森病

(Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅ) [６] 、ＡＬＳ[７] 等疾病的吞咽障碍模型ꎮ 啮齿

动物吞咽障碍疾病模型还包括口咽部神经损伤、眼咽肌营养不

良症、ＤｉＧｅｏｒｇｅ (２２ｑ１１) 缺失综合征、亨廷顿舞蹈症、多发性硬

化症、呼吸衰竭、５￣ＨＴ 缺乏症、腭裂等[４] ꎮ 本文将介绍常见的 ３
种啮齿类动物吞咽障碍模型ꎮ

１.脑卒中模型:线栓法大鼠单侧或双侧短暂性大脑中动脉

闭塞(ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｍｉｄｄｌｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ｔＭＣＡＯ)模型ꎬ作
为脑卒中后吞咽障碍模型已被得到验证[５ꎬ８￣９] ꎮ 脑缺血造模成

功后ꎬ通常采用体重测量、神经学评估、舌功能评估、吞咽造影

检查(ｖｉｄｅｏｆｌｕｏｒｏｓｃｏｐｉｃ ｓｗａｌｌｏｗｉｎｇ ｓｔｕｄｙꎬ ＶＦＳＳ)、肌电图和细菌

培养等多种方法评估吞咽功能ꎮ ｔＭＣＡＯ 模型大鼠的吞咽次数

和吞咽反射减少ꎬ吞咽的潜伏期明显延迟[１０￣１１] ꎮ 除此之外ꎬ
ｔＭＣＡＯ大鼠还伴有伸舌减少和舌肌力量减弱等特征[９ꎬ１２] ꎮ
ｔＭＣＡＯ大鼠的吞咽反射显著减弱ꎬ肺分泌物培养中报告了细菌

菌落[１１ꎬ１３] ꎬ提示可能存在误吸的情况ꎬ与假手术组相比ꎬ其体重

较低[１４] ꎮ ＶＦＳＳ 评估中ꎬ单侧 ｔＭＣＡＯ 大鼠模型中的进食食团面

积和运送速度降低[９] ꎮ 然而 ｔＭＣＡＯ 模型的病灶都局限在皮质

和皮质下ꎬ脑干病变的动物模型和吞咽功能的评估是今后需要

关注的方向ꎮ
２.帕金森病模型:现有文献报道ꎬ最常见的啮齿动物疾病

模型为帕金森病模型ꎬ常用的方法为单侧向内侧前脑束注射

６￣羟基多巴胺[１５￣１７] ( ６￣ｈｙｄｒｏｘｙｄｏｐａｍｉｎｅꎬ ６￣ＯＨＤＡ)、ＰＩＮＫ１ 基

因敲除大鼠模型[１８￣１９] 或鱼藤酮乳化法腹腔注射[２０] ꎮ 这些帕

金森病动物模型均有肌强直、运动迟缓等帕金森病的经典症

状ꎮ 采用超声波发声分析、舌运动、舔食试验、ＶＦＳＳ 等评估帕
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金森病模型的吞咽功能ꎬ发现 ＰＩＮＫ１ 基因敲除型 ＰＩＮＫ１－ / －和
６￣ＯＨＤＡ 的帕金森病大鼠模型均显示早期和进行性声带活动

缺陷[１８ꎬ２１] ꎬ帕金森病动物在舔时表现出舌力量、压力、活动范

围下降和咬合力下降[８￣９] ꎻＶＦＳＳ 评估发现ꎬ６￣ＯＨＤＡ帕金森病

模型大鼠的舌功能下降ꎬ无法将食团从口腔运送至咽部[１０ꎬ１２] ꎮ
３.ＡＬＳ 模型:ＡＬＳ 啮齿类动物模型多数使用超氧化物歧化

酶 １( ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ １ꎬＳＯＤ１)￣Ｇ９３Ａ 转基因小鼠ꎬ该转基

因小鼠表达携带 Ｇ９３Ａ 突变的 ＳＯＤ１[２２￣２４] ꎮ Ｓｍｉｔｔｋａｍｐ 等[２５] 将

ＡＬＳ 动物模型中的疾病阶段分为早期(成熟)、中期(症状前)和
晚期(有症状和末期)ꎻ口运动功能分析发现ꎬＳＯＤ１￣Ｇ９３Ａ 小鼠

在所有 ３ 个阶段都可观察到舔率和咀嚼率的变化[２２] ꎬ且 ＡＬＳ
的早期阶段观察到持续的舌运动障碍[２５] ꎮ 电生理学分析发现ꎬ
ＳＯＤ１￣Ｇ９３Ａ 小鼠诱发吞咽需要对喉上神经的更强刺激[７] ꎮ 通

过喉镜分析证实ꎬＳＯＤ１￣Ｇ９３Ａ 小鼠的声带外展受损[２３] ꎮ ＶＦＳＳ
检测到 ＳＯＤ１￣Ｇ９３Ａ 小鼠舔和吞咽模式的变化[２４] ꎮ 取材发现ꎬ
舌的重量和大小明显减小ꎬ通过组织学分析ꎬ观察到与咀嚼和

舔行为相关的神经变性[２４ꎬ２６] ꎮ
三、啮齿类动物吞咽评估的常用方法

动物吞咽功能的评定方法[２￣４] 有 ＶＦＳＳ、纤维内镜吞咽评估

(ｆｉｂｅｒｏｐｔｉｃ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｗａｌｌｏｗｉｎｇꎬＦＥＥＳ)、电生理检

查、舌压力测量、吞咽反射评估、电生理评估等ꎻ此外ꎬ还可监

测模型动物的体重和进食水量以及动物的精神状态变化等ꎬ
其中 ＶＦＳＳ 和 ＦＥＥＳ 是主要的评估方法ꎮ 然而ꎬ开发啮齿类动

物的吞咽仪器评估ꎬ是一件非常具有挑战性的工作ꎬ因为与人

类相比ꎬ啮齿类动物的体型和行为存在差异ꎬ需要进行创新ꎮ
１.啮齿动物的 ＶＦＳＳ 评估:ＶＦＳＳ 是 Ｘ 线透视下针对口、

咽、喉、食管的吞咽运动所进行的造影检查ꎬ可以分析和发现

吞咽功能的异常ꎬ可用于协助诊治吞咽障碍ꎬ被视为吞咽障碍

诊断的“金标准” [２７] ꎻ但 ＶＦＳＳ 检查患者必须接受电离辐射ꎬ整
个检查时间相对较长ꎬ重症急性期患者无法接受此检查ꎮ
Ｌｅｖｅｒ教授团队最初在人及较大动物的透视机器下检查啮齿动

物ꎬ却存在放大能力不足ꎬ被试动物仅填充在视野中的一部

分ꎬ图像质量比较差ꎬ吞咽相关的结构可视化受限制ꎮ 为了解

决辐射和成像的问题ꎬ逐步改进评估系统ꎬ随后开发了低能量

高成像分辨力和放大功能的透视系统ꎬ是专为啮齿类动物和

其他小动物评估吞咽功能所用[２８￣２９] ꎬ实验动物不需要使用麻

醉ꎬ研究者可以动态观察其在清醒自主进食时的吞咽功能情

况[２７] ꎮ 这个评估系统共包括 ３ 个主要部分[２８] :①ＬａｂＳｃｏｐｅ 小

动物低能量 Ｘ 线透视机以及视频分析软件ꎻ②狭窄密闭的观

察箱ꎬ动物可在内行走和自主进水、进食ꎻ③制作可以遮盖对

比剂原本味道的食物ꎮ 在吞咽造影的视频显示中ꎬ可以观察

到动物口腔、咽腔、食管以及重要的解剖标记[２９] ꎮ
ＶＦＳＳ 测试前准备:被测试的动物提前熟悉观察箱ꎬ准备适

口的含有对比剂的食物ꎻＶＦＳＳ 测试时ꎬ将含有动物的观察箱通

过升降装置放在透视机上ꎬ侧位观察动物的进食情况ꎻＶＦＳＳ 测

试后ꎬ使用视频编辑软件对记录进行逐帧的分析ꎬ定量分析相

关的吞咽参数ꎻ确定可以量化大小鼠吞咽的 １３ 个参数[２８] ꎬ包括

吞咽间隔时间、下颌位移率、下颌位移距离、舔吞比、吞咽率、咽
部运送时间、咽期通过速度、食管期通过时间、食管期通过速

度、咽期和食管期通过速度、食团体积、咽部残留体积、消耗的

液体量等ꎮ

随着技术的发展ꎬ高速数据捕获系统的使用ꎬ手动逐帧方

法进行数据分析在科研工作中显得非常繁琐ꎬＬｅｖｅｒ 教授最新

的研究通过植入舌的标记来捕捉舌的运动[３０] ꎬ并采用一种半自

动标记跟踪算法ꎬ该算法具有较高的跟踪精度(>９０％)ꎬ且速度

比实时标记更快ꎬ允许对舌的运动进行详细的运动学分析ꎬ对
吞咽造影数据分析达到了更精准的要求ꎮ

２.啮齿动物的喉镜声带评估:临床工作中ꎬＦＥＥＳ 是一种重

要的吞咽评估手段ꎬ它可以经鼻插入而检查鼻咽、口咽、喉咽及

喉部ꎬ具有活动度大、视野清晰、利于检查病变部位的形态及运

动等优势[３１￣３３] ꎮ 其中ꎬ声带的运动在临床工作中受到广泛重

视ꎬ却存在无法同时评估吞咽、发音和呼吸的不足[２３ꎬ３３] ꎬ因此需

要动物模型实验进行研究ꎮ 在啮齿类动物中使用喉镜评估ꎬ最
大的困难在于动物解剖结构的微小ꎬ需要研发出一种小动物专

用的微型喉镜[２３ꎬ３３] ꎮ
虽然微型喉镜解决了的动物解剖结构微小的问题ꎬ但手动

分析声带的运动存在一定的困难ꎬ而且手动分析的是静止帧图

像ꎬ仅代表声带运动的最大外展和最大内收的两个时间点ꎬ静
态图像无法演示声带如何相对于彼此的运动轨迹ꎮ 为了减轻

静止帧图像分析的局限性ꎬＬｅｖｅｒ 教授团队开发了跟踪软件和

视频分析软件[３４] ꎬ允许对动力学的多种参数进行自动量化ꎬ对
运动的幅度、频率、范围、对称性多种指标进行分析ꎮ 电子喉镜

结合声带的分析ꎬ为啮齿动物提供了新颖的客观、定量和可重

复的指标ꎮ Ｌｅｖｅｒ 教授团队已经将这种方法逐渐转化到临床ꎬ为
患者的电子喉镜吞咽评估提供更客观有效的数据信息ꎮ 但目

前动物的喉镜吞咽评估还需要在麻醉下进行ꎬ无法观察自主进

食情况ꎬ如果在动物模型中需要同时使用 ＶＦＳＳ 和 ＦＥＥＳꎬ则
ＶＦＳＳ需要在 ＦＥＥＳ 检查前 ３ ~ ５ ｄ 进行ꎬ以避免麻醉对 ＶＦＳＳ 结

果造成影响[３４] ꎮ
四、啮齿类动物吞咽障碍可能机制的研究

目前动物吞咽障碍的研究还处于发展阶段ꎬ学者们已经初

步建立疾病的吞咽障碍动物模型ꎬ开发了用于动物吞咽的各种

评估方法ꎬ但探索吞咽障碍机制方面的研究较少见报道ꎮ 啮齿

类动物吞咽障碍的机制可能与吞咽的咽喉部感觉输入、脑干病

理改变、５￣羟色胺递质、皮质兴奋性等改变有关ꎮ
(１)外周感觉输入是吞咽的重要调节途径ꎬ增强外周感觉

输入可有效改善动物的吞咽功能ꎮ 动物实验中发现ꎬ将辣椒素

和薄荷作用于喉咽相关区域ꎬ增加咽部感觉传入ꎬ激活产生瞬

时电位感受器香草酸受体 １( ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｖａｎｉｌｌｏｉｄ
１ꎬＴＲＰＶ１)和瞬态感受器阳离子电压通道 ８(Ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｍｅｌａｓｔａｔｉｎ ８ꎬＴＲＰＭ８)ꎬ局部调节喉上神经活动ꎬ并引起

吞咽反射ꎮ 由 ＴＲＰＶ１ 或 ＴＲＰＭ８ 激动剂诱发吞咽反射的数量多

于水诱发吞咽反射的次数[３５￣３７] ꎮ 另一项动物研究[３８] 观察到ꎬ
电刺激喉上神经和舌咽神经咽支时ꎬ诱发吞咽反射的潜伏期明

显缩短ꎮ 最新发表在 Ｃｅｌｌ 杂志上的一篇文章表明ꎬ感觉神经元

启动防御反射而保护气道ꎬ迷走神经的嘌呤能受体重组蛋白

(ｐｕｒｉｎｅｒｇｉｃ ｒｅｃｅｐｔｏｒ Ｐ２Ｙꎬ Ｇ￣ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｕｐｌｅｄ １ꎬ Ｐ２ＲＹ１)神经元激

活会引发协调的气道防御程序———呼吸暂停、声带内收、吞咽

和呼气反射[３９] ꎮ
(２)ＡＬＳ 小鼠的脑干组织学病理分析发现ꎬ在吞咽口腔期

神经支配区域(三叉神经和舌下神经)ꎬ终末期 ＡＬＳ 转基因小鼠

脑片中存在明显的空泡化ꎬ然而年龄匹配的野生型小鼠未见神

􀅰９３１１􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０２１ 年 １２ 月第 ４３ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２１ꎬ Ｖｏｌ. ４３ꎬ Ｎｏ.１２



经空泡形成[２２] ꎮ ＡＬＳ 小鼠的咽期代表性运动区疑核的组织学

显示:神经空泡改变ꎬ神经元之间存在不规则空隙ꎻ在吞咽的感

觉区孤束核的组织学显示:低倍镜下显示脑干的尾核、第四脑

室水平的延髓头端、延髓最后水平的神经元三个区域密度降

低ꎬ高倍镜下神经元空泡形成[７] ꎬ提示 ＡＬＳ 动物的吞咽困难可

能归因于脑干的运动和感觉中枢神经退行性的病理改变ꎬ空泡

形成是其典型的病理特征ꎮ
(３)控制吞咽的复杂感觉运动神经回路可能受递质 ５￣羟色

胺(５￣ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅꎬ５￣ＨＴ) 影响ꎮ Ｌｅｖｅｒ 等[４０] 研究发现ꎬ５￣
ＨＴ 缺乏的色氨 酸 羟 化 酶 ２ 基 因 ( Ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ Ｔｒｙｐｔｏｐｈａｎ
Ｈｙｄｒｏｘｙｌａｓｅ ２ :ＴＰＨ２)敲除小鼠的所有吞咽阶段均受损ꎻＹｏｕ
等[４１] 观 察 发 现ꎬ 电 针 通 过 调 节 ５￣羟 色 胺 １Ａ 受 体 ( ５￣
ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ １Ａ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬ５￣ＨＴ１Ａ)而影响吞咽活动ꎬ表现为

诱发舌肌的肌电活动增强ꎬ在孤束核注射 ５￣ＨＴ１Ａ 拮抗剂后舌

肌肌电活动减弱ꎮ
(４)Ｃｕｉ 等[４２]对脑卒中小鼠采取电针治疗ꎬ发现吞咽功能

的改善可能通过增强健侧 Ｍ１ 区功能代偿ꎬ增强舌下神经兴奋

和舌下神经运动传导速度ꎬ释放 Ｐ 物质ꎬ改善脑卒中后吞咽障

碍ꎮ
总之ꎬ随着吞咽障碍多学科领域的发展ꎬ对吞咽障碍机制

的认识也将更为深刻ꎬ吞咽障碍的研究从临床扩大至通过动物

模型探索吞咽障碍的病理生理及吞咽动力学ꎮ 目前用于研究

吞咽障碍的动物种类和方法越来越多ꎻ未来ꎬ应用吞咽障碍动

物疾病模型ꎬ探索新的评估和治疗方法ꎬ并转化和应用于临床ꎬ
将会是吞咽障碍研究领域一个新的方向ꎮ
志谢　 感谢美国密苏里大学的 Ｔｅｒｅｓａ Ｌｅｖｅｒ 教授分享她的研究
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ｍｉｎｅ ｄｅｐｌｅｔｉｏｎ ｉｎ ｒａｔｓ[Ｊ] . Ｂｅｈａｖ Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓꎬ２０１２ꎬ２３４(２):３４３￣３４８.
ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｂｂｒ.２０１２.０７.００３.

[１７] Ｒｕｓｓｅｌｌ ＪＡꎬ Ｃｉｕｃｃｉ ＭＲꎬ Ｈａｍｍｅｒ ＭＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖｉｄｅｏｆｌｕｏｒｏｇｒａｐｈｉｃ ａｓ￣
ｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｄｅｇｌｕｔｉｔｉｖｅ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ｉｎ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ａｇｉｎｇ ａｎｄ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ
ｄｉｓｅａｓｅ[Ｊ] . Ｄｙｓｐｈａｇｉａꎬ２０１３ꎬ２８(１):９５￣１０４. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ００４５５￣
０１２￣９４１７￣ｘ.

[１８] Ｇｒａｎｔ ＬＭꎬ Ｋｅｌｍ￣Ｎｅｌｓｏｎ ＣＡꎬ Ｈｉｌｂｙ ＢＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｆｏｒ ｅａｒｌｙ ａｎｄ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｕｌｔｒａｓｏｎｉｃ ｖｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｏｒｏｍｏｔｏｒ ｄｅｆｉｃｉｔｓ ｉｎ ａ ＰＩＮＫ１
ｇｅｎｅ ｋｎｏｃｋｏｕｔ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅ[ Ｊ] . Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｒｅｓꎬ
２０１５ꎬ９３(１１):１７１３￣１７２７. ＤＯＩ:１０.１００２ / ｊｎｒ.２３６２５

[１９] Ｃｕｌｌｅｎ ＫＰꎬ Ｇｒａｎｔ ＬＭꎬ Ｋｅｌｍ￣Ｎｅｌｓｏｎ ＣＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｉｎｋ１ － / － ｒａｔｓ ｓｈｏｗ
ｅａｒｌｙ￣ｏｎｓｅｔ ｓｗａｌｌｏｗｉｎｇ ｄｅｆｉｃｉｔｓ ａｎｄ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｖｅ ｂｒａｉｎｓｔｅｍ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ[Ｊ] .
Ｄｙｓｐｈａｇｉａꎬ ２０１８ꎬ ３３ ( ６ ): ７４９￣７５８. ＤＯＩ: １０. １００７ / ｓ００４５５￣０１８￣
９８９６￣５.

[２０] Ｇｏｕｌｄ ＦＤＨꎬ Ｇｒｏｓｓ Ａꎬ Ｇｅｒｍａｎ ＲＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｏｒｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｆｅｅｄｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔ ｒｏｔｅｎｏｎｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅ
[Ｊ] . Ｐａｒｋｉｎｓｏｎｓ Ｄｉｓꎬ ２０１８ꎬ ２０１８: ６５３７０７２. ＤＯＩ: １０. １１５５ / ２０１８ /
６５３７０７２.

[２１] Ｃｉｕｃｃｉ ＭＲꎬ Ｖｉｎｎｅｙ Ｌꎬ Ｗａｈｏｓｋｅ ＥＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌ ａｐｐｒｏａｃｈ ｔｏ
ｖｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎ ｄｅｆｉｃｉｔｓ ａｎｄ ｎｅｕｒａｌ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ａｆｔｅｒ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ
Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ｄｉｓｅａｓｅ [ Ｊ] . Ｊ Ｃｏｍｍｕｎ Ｄｉｓｏｒｄꎬ ２０１０ꎬ ４３ ( ４): ３１９￣３２６.
ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｊｃｏｍｄｉｓ.２０１０.０４.００４.

[２２] Ｌｅｖｅｒ ＴＥꎬ Ｇｏｒｓｅｋ Ａꎬ Ｃｏｘ ＫＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎ ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｏｒａｌ ｄｙｓｐｈａ￣
ｇｉａ ｉｎ ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ ｌａｔｅｒａｌ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ[Ｊ] . Ｄｙｓｐｈａｇｉａꎬ２００９ꎬ２４(２):１８０￣
１９５. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ００４５５￣００８￣９１９０￣ｚ.

[２３] Ｓｈｏｃｋ ＬＡꎬ Ｇａｌｌｅｍｏｒｅ ＢＣꎬ Ｈｉｎｋｅｌ ＣＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｔｈｅ ｕｔｉｌｉｔｙ ｏｆ
ｌａｒｙｎｇｅａｌ ａｄｄｕｃｔｏｒ ｒｅｆｌｅｘ ｔｅｓｔｉｎｇ: ａ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌ ｔａｌｅ ｏｆ ｍｉｃｅ ａｎｄ ｍｅｎ
[Ｊ] . Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌ Ｈｅａｄ Ｎｅｃｋ Ｓｕｒｇꎬ２０１５ꎬ１５３(１):９４￣１０１. ＤＯＩ:１０.

􀅰０４１１􀅰 中华物理医学与康复杂志 ２０２１ 年 １２ 月第 ４３ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２１ꎬ Ｖｏｌ. ４３ꎬ Ｎｏ.１２



１１７７ / ０１９４５９９８１５５７８１０３.
[２４] Ｏｓｍａｎ ＫＬꎬ Ｋｏｈｌｂｅｒｇ Ｓꎬ Ｍｏｋ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｍｉｚｉｎｇ ｔｈｅ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌ

ｖａｌｕｅ ｏｆ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ ＡＬＳ ｆｏｒ ｄｙｓｐｈａｇｉａ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｄｉｓｃｏｖｅｒｙ[Ｊ] .
Ｄｙｓｐｈａｇｉａꎬ ２０２０ꎬ ３５ ( ２ ): ３４３￣３５９. ＤＯＩ: １０. １００７ / ｓ００４５５￣０１９￣
１００３４￣９.

[２５] Ｓｍｉｔｔｋａｍｐ ＳＥꎬ Ｓｐａｌｄｉｎｇ ＨＮꎬ Ｂｒｏｗｎ ＪＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅａｓｕｒｅｓ ｏｆ ｂｕｌｂａｒ
ａｎｄ ｓｐｉｎａｌ ｍｏｔｏｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎬ ｍｕｓｃｌｅ ｉｎｎｅｒｖａｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ＡＬＳ ｒａｔｓ [ Ｊ] . Ｂｅｈａｖ Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓꎬ２０１０ꎬ２１１ ( １):４８￣５７.
ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｂｂｒ.２０１０.０３.００７.

[２６] Ｌｉｎｄ ＬＡꎬ Ｍｕｒｐｈｙ ＥＲꎬ Ｌｅｖｅｒ ＴＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｙｐｏｇｌｏｓｓａｌ ｍｏｔｏｒ ｎｅｕｒｏｎ
ｄｅａｔｈ ｖｉａ ｉｎｔｒａｌｉｎｇｕａｌ ＣＴＢ￣ｓａｐｏｒｉｎ ( ＣＴＢ￣ＳＡＰ) ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ ｍｉｍｉｃ ａｓ￣
ｐｅｃｔｓ ｏｆ ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ ｌａｔｅｒａｌ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ (ＡＬＳ) ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｄｙｓｐｈａｇｉａ[ Ｊ] .
Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅꎬ ２０１８ꎬ ３９０: ３０３￣３１６. ＤＯＩ: １０. １０１６ / ｊ. ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ.
２０１８.０８.０２６.

[２７] 戴萌ꎬ窦祖林ꎬ卫小梅ꎬ等.吞咽造影的分析及应用进展[ Ｊ] .中国康

复医学杂志ꎬ２０１６ꎬ３１(１１):１２６９￣１２７２. ＤＯＩ:１０.３９６９ / ｊ. ｉｓｓｎ.１００１￣
１２４２.２０１６.１１.０２１.

[２８] Ｌｅｖｅｒ ＴＥꎬ Ｂｒｏｏｋｓ ＲＴꎬ Ｔｈｏｍｂｓ ＬＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｖｉｄｅｏｆｌｕｏｒｏｓｃｏｐｉｃ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ
ｏｆ ａ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌ ｍｕｒｉｎｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｐｒｅｓｂｙｐｈａｇｉａ[Ｊ] . Ｄｙｓｐｈａｇｉａꎬ２０１５ꎬ
３０(３):３２８￣３４２. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ００４５５￣０１５￣９６０４￣７.

[２９] Ｌｅｖｅｒ ＴＥꎬ Ｂｒａｕｎ ＳＭꎬ Ｂｒｏｏｋｓ ＲＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄａｐｔｉｎｇ ｈｕｍａｎ ｖｉｄｅｏｆｌｕｏｒｏ￣
ｓｃｏｐｉｃ ｓｗａｌｌｏｗ ｓｔｕｄｙ ｍｅｔｈｏｄｓ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ａｎｄ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅ ｄｙｓｐｈａｇｉａ ｉｎ
ｍｕｒｉｎｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｍｏｄｅｌｓ[Ｊ] . Ｊ Ｖｉｓ Ｅｘｐꎬ２０１５ꎬ(９７):５２３１９. ＤＯＩ:１０.
３７９１ / ５２３１９.

[３０] Ｂｅｓｔ ＭＤꎬ Ｎａｋａｍｕｒａ Ｙꎬ Ｋｉｊａｋ ＮＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｍｉａｕｔｏｍａｔｉｃ ｍａｒｋｅｒ ｔｒａｃ￣
ｋｉｎｇ ｏｆ ｔｏｎｇｕｅ ｐｏｓｉｔｉｏｎｓ ｃａｐｔｕｒｅｄ ｂｙ ｖｉｄｅｏｆｌｕｏｒｏｓｃｏｐｙ ｄｕｒｉｎｇ ｐｒｉｍａｔｅ
ｆｅｅｄｉｎｇ[ Ｊ] . Ａｎｎｕ Ｉｎｔ Ｃｏｎｆ ＩＥＥＥ Ｅｎｇ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ Ｓｏｃꎬ ２０１５ꎬ ２０１５:
５３４７￣５３５０. ＤＯＩ:１０.１１０９ / ＥＭＢＣ.２０１５.７３１９５９９.

[３１] Ｇｉｒａｌｄｏ￣Ｃａｄａｖｉｄ ＬＦꎬ Ｌｅａｌ￣Ｌｅａñｏ ＬＲꎬ Ｌｅｏｎ￣Ｂａｓａｎｔｅｓ ＧＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｃｕ￣
ｒａｃｙ ｏｆ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ａｎｄ ｖｉｄｅｏｆｌｕｏｒｏｓｃｏｐｉｃ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｓｗａｌｌｏｗｉｎｇ ｆｏｒ
ｏｒｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌ ｄｙｓｐｈａｇｉａ [ Ｊ] . Ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｅꎬ ２０１７ꎬ １２７ ( ９ ): ２００２￣
２０１０. ＤＯＩ:１０.１００２ / ｌａｒｙ.２６４１９.

[３２] Ｌａｎｇｍｏｒｅ ＳＥ. Ｈｉｓｔｏｒｙ ｏｆ ｆｉｂｅｒｏｐｔｉｃ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｗａｌｌｏｗｉｎｇ
ｆｏｒ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｈａｒｙｎｇｅａｌ ｄｙｓｐｈａｇｉａ: ｃｈａｎｇｅｓ ｏｖｅｒ
ｔｈｅ ｙｅａｒｓ[Ｊ] . Ｄｙｓｐｈａｇｉａꎬ２０１７ꎬ３２(１):２７￣３８. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ００４５５￣
０１６￣９７７５￣ｘ.

[３３] Ｍｏｋ Ａꎬ Ａｌｌｅｎ Ｊꎬ Ｈａｎｅｙ ＭＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ａｄｖａｎ￣
ｃｉｎｇ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｎｅｒｖｅ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ[ Ｊ] . Ｄｙｓｐｈａｇｉａꎬ２０２０ꎬ３５

(３):４１９￣４３７. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ００４５５￣０１９￣１００４５￣６.
[３４] Ｈａｎｅｙ ＭＭꎬ Ｈａｍａｄ Ａꎬ Ｌｅａｒｙ Ｅꎬ ｅｔ ａｌｌ. Ａｕｔｏｍａｔｅｄ ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ

ｖｏｃａｌ ｆｏｌｄ ｍｏｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｎｅｒｖｅ ｉｎｊｕｒｙ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ
[Ｊ] . Ｌａｒｙｎｇｏｓｃｏｐｅꎬ２０１９ꎬ１２９ ( ７):Ｅ２４７￣Ｅ２５４. ＤＯＩ:１０. １００２ / ｌａｒｙ.
２７６０９.

[３５] Ｈｏｓｓａｉｎ ＭＺꎬ Ａｎｄｏ Ｈꎬ Ｕｎｎｏ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ＴＲＰＶ１ ａｎｄ ＴＲ￣
ＰＭ８ ｃｈａｎｎｅｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｌａｒｙｎｘ ａｎｄ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｌａｒｙｎｇｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌ ｒｅｇｉｏｎｓ
ｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓ ｔｈｅ ｓｗａｌｌｏｗｉｎｇ ｒｅｆｌｅｘ [ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ２０１８ꎬ１９ ( １２):
４１１３. ＤＯＩ:１０.３３９０ / ｉｊｍｓ１９１２４１１３.

[３６] Ｙｏｓｈｉｈａｒａ Ｍꎬ Ｔｓｕｊｉｍｕｒａ Ｔꎬ Ｓｕｚｕｋｉ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｕｓｔａｉｎｅｄ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｔｒａｎ￣
ｓｉｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｖａｎｉｌｌｏｉｄ １ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｍｅｃｈａｎｉｃａｌｌｙ ｉｎ￣
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