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小脑在吞咽过程中非常活跃，在吞咽运动系统

中，小脑与负责辅助运动、联想和情感功能的大脑区

域紧密相连，主要是调节和协调肌肉的精细运动［1］，

因此越来越多的研究将小脑 - 皮质通路作为神经刺

激的靶点，调整吞咽功能。小脑靶向神经刺激是一

种有益于吞咽的电生理和行为改变技术，能够诱导

咽部运动皮质区域兴奋，无论是对健康人还是吞咽

困难患者都能有效改善吞咽功能［2-11］，是一种治疗

吞咽困难的新兴疗法。现总结目前已知的小脑在控

制吞咽中的作用，概述小脑靶向神经刺激的研究现

状，并探索小脑靶向神经刺激在治疗吞咽困难的临

床应用。

一、小脑在控制吞咽中的作用

1. 吞咽的发生机制：吞咽是为了维持自然的生

理和生化功能而摄取液体和食物的一种方式。吞咽

由口咽期和食道期两个阶段组成，或者是单一的口

咽食道期，而不是口腔期、咽期、食道期 3 个阶段［12］，

因为在吞咽过程中，每个阶段正常功能的实现都依

赖于前一阶段。吞咽的过程复杂，涉及面部、咽部

和食管的许多肌肉。这些肌肉由分布在脑干、大脑
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皮层和小脑的吞咽中枢控制。吞咽中枢是离散的神

经元群，负责启动和调节吞咽过程［13］。

吞咽动作牵涉许多区域，包括中央前回、中央

后回、运动前区、补充运动区、前扣带回皮质、盖区、

岛叶、楔前叶、楔叶、前额叶、颞叶皮质、小脑、脑干、

额叶皮质、内囊、联合区、丘脑和基底神经节［14］，共

同完成吞咽的自主和反射性运动控制、口内感觉加

工、感觉运动整合、唾液分泌和内脏调节等功能［15］。

正常吞咽过程的中断称为吞咽困难，常并发营养不

良、脱水和吸入性肺炎，造成较高的发病率和死亡率。

但许多吞咽困难的患者或通过行为改变来适应，或经

历了隐性误吸［16］，没有临床症状，因此未被诊断。

2. 小脑神经解剖与功能：神经解剖学上，小脑皮

质由3层神经元组成：分子层、浦肯野层和颗粒层［17］，

这些神经元本身与运动皮质相连，形成小脑 - 皮质

通路［18］。该通路存在于两个小脑半球，并通过上、

中、下小脑脚直接与脑干相连。冲动到达小脑时，

要么通过对侧延髓下橄榄复合体的“攀爬纤维”，要

么通过苔藓纤维接收来自脑桥网状结构和桥核的信

息再传到小脑［19］。

在小脑-皮质通路中，一方面皮质中的锥体神经

元与齿状核连接并交流，当受到刺激时，这些神经元

在交叉终止于对侧运动皮质半球之前与丘脑交流。

另一方面来自补充运动区、运动前区、中央前回、中

央后回和顶叶皮质的轴突形成一个巨大的投射纤维

投射到桥脑，通过桥核-小脑通路将信息传递到小

脑，随后小脑在运动方向、时间和力量等方面对这些

信息进行调节，并通过丘脑将其发送回运动皮质［20］。

小脑参与下丘脑对摄食与吞咽行为的调控，比

较大脑意图和实际动作，监控运动的执行调整运动

计划，在确保肌肉活动准确、流畅和协调方面起着

关键作用［21］。大脑吞咽皮层运动区的损伤会导致

吞咽障碍，而小脑的损伤会导致吞咽运动不协调和

不准确［17］。

3. 小脑靶向神经刺激改善吞咽的作用机制：小

脑系统的发育起源是通过增加与前额皮质的连接，

并与脑干联系，形成小脑 - 皮质通路，辅助大脑皮层

进行信息处理［18］。自愿吞咽时，小脑充当神经反应

增强器，调节或强化吞咽皮层放电，表现出与初级

运动皮质、额下回、基底神经节和丘脑的功能性连

通［2］。这些丰富的解剖和功能连接，让小脑可以补

充皮层和脑干的吞咽控制，协调皮层和脑干的输出，

并参与前馈和反馈控制［9］。

小脑吞咽区域存在不对称性，在自愿吞咽时，

双侧小脑激活，主要激活左侧小脑半球后部。小脑

在吞咽中的作用可能取决于任务需求的变化［20］，在

协调口腔运动中起积极作用［9］。吞咽困难的患者比

没有吞咽困难的患者更可能出现小脑神经损伤［22］。

影响小脑的疾病也会导致吞咽困难，且严重程度与疾

病有关。单纯小脑梗死后吞咽困难的发生率为0［23］，

在脊髓小脑共济失调中，以小脑病变为主的个体有

吞咽困难的占 17%［24］，小脑型多系统萎缩的患者是

由于口咽部肌肉收缩力的不协调而导致吞咽困难，多

发性硬化症也会影响小脑，并可能导致吞咽困难［23］。

二、小脑靶向神经刺激的吞咽研究

小脑经颅磁刺激（transcranial magnetic stimulation， 

TMS）可以引起咽部运动诱发电位，改善吞咽障碍。

关于高频 rTMS 机制的经典解释是“半球间竞争模

型”，TMS 中低频≤ 1 Hz，高频≥ 5 Hz，两者之间为

中频［25］。其中低频 rTMS 通过诱导突触传递功能的

长时程抑制，削弱经胼胝体交互抑制效应，降低健

侧大脑半球对患侧大脑半球的抑制作用，对大脑皮

层产生抑制；而中高频 rTMS 可提高大脑皮层的兴奋

性，通过明显抑制咽肌皮质代表区中的 GABA 回路，

诱导突触传递功能的长时程增强和谷氨酸增多［26］。

小脑靶向电刺激可以诱导吞咽运动，调节摄食行为。

1. 侵入性神经刺激小脑对吞咽的调节：关于小

脑靶向神经刺激对吞咽相关运动的影响，非灵长类

受试者的研究提供了直接见解。侵入性微电极刺激

猫小脑蚓部可诱导出与吞咽有关的运动：喉咙收缩

和明显吞咽［27］。电刺激大鼠蚓部，引起咀嚼和吞咽

行为［28］。刺激猫的小脑顶核后，出现进食行为引发

咀嚼运动，且咀嚼时，小脑顶核的神经元与负责摄

食行为的其他区域相协调［29-31］。

随着灵长类动物研究的深入，小脑在吞咽感

觉 - 运动通路中的作用逐渐被了解。Lipp 等［32］、

Vasconcellos 等［33］提出了基底节和小脑之间的沟通

途径即形成双突触连接，且基底节在吞咽相关的精

细运动中有重要的作用［34］，这意味着小脑也可能作

用于吞咽。随着对小脑与大脑皮层连接通路的深入

研究，发现小脑在吞咽等复杂运动过程中扮演着十

分重要的角色。Bostan 等［35］发现大脑皮层和小脑

之间缺乏单突触联系，刺激小脑导致大脑皮层广泛

激活，但传统的顺行和逆行追踪技术不能有效地解

释这种关系，因此在很大程度上限制了对小脑功能

的研究。目前对小脑在正常吞咽中作用的大部分理
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解，还是主要来源于神经影像学和病变后异常模式

的推论。

2. 非侵入性神经刺激小脑对吞咽的调节：关于

小脑在吞咽中的作用，侵入性动物研究为之后的非侵

入性研究提供了实验依据和基础。Jayasekeran等［2］将

单脉冲 TMS 应用于健康人小脑半球或蚓部，检测到

与刺激大脑半球相似的咽部运动诱发电位，但程度

较皮质刺激小；当小脑刺激作为皮层刺激前的预处

理时，观察到明显的易化作用，证明了小脑刺激的

皮层促进效应。这增强了对小脑和皮质刺激的TMS

治疗作用的理解，说明小脑可强化或调节控制吞咽的

皮层放电。在此基础上进一步探究不同频率的小脑

半球rTMS对大脑咽部运动皮质的影响。Vasant等［11］

发现10 Hz刺激可显著增加运动皮层咽部区域的兴奋

性，再一次验证小脑刺激导致皮层兴奋。

了解小脑如何在吞咽困难的治疗中发挥作用，

以及小脑靶向神经刺激对神经生理和吞咽行为的影

响，需要进一步探究小脑靶向神经刺激促进吞咽恢

复机制与之前已知的齿状小脑 - 皮层神经元通路的

小脑 - 皮层连接发生在对侧不同，Sasegbon 等［4］在

探究神经刺激对皮层“虚拟损伤”逆转的效果时，

发现了小脑同侧效应［5］。无论是将小脑 rTMS 应用

于“虚拟病变”的大脑半球的同侧还是对侧，都可

以观察到“虚拟病变”的逆转，减少对咽部运动诱

发电位的抑制和破坏性吞咽行为效应。

已知的小脑 - 皮层通路表明，小脑 - 皮层连接

发生在对侧。目前有关小脑神经刺激后的功能成像

研究较少，所以这种同侧效应的确切性质尚不清楚。

可能的解释是在小脑顶核的同侧小脑-皮质神经元通

路中，信息传入疑核周围区域的中央模式发生器［6］，

再传入双侧皮质运动吞咽区［7］。或者是由于大脑半

球间的运动通讯来自对侧咽运动区［8］。

在一项探讨单侧和双侧小脑半球 rTMS 对运动

皮层和吞咽行为影响的研究中，这种同侧兴奋效应

得到了证实，研究发现双半球 rTMS 明显比单半球更

兴奋，有更大的逆转作用［9］。Sasegbon 等［10］发现小

脑 rTMS 对运动皮层和行为产生影响，是通过蚓部而

不是半球，小脑蚓部 rTMS 可导致大脑咽运动皮质区

的抑制和吞咽行为的中断。以上研究表明小脑的神

经刺激效应存在位置特异性，小脑蚓部内可能存在

与小脑 - 皮层投射不同的神经元群。为了解这一新

的、快速变化的领域，需要进行更多新的功能成像

研究。

临床上发表了一项使用小脑靶向 rTMS 改善脑

干梗死后吞咽困难的研究。Vasant 等［11］发现小脑

rTMS 能够增加咽部运动诱发电位波幅和改善吞咽

安全性。虽然只是单病例研究，结果无法进行统计

分析，因果关系也无法确定，但仍提供了相关数据，

表明即使小脑受累可能不是吞咽困难的主要原因，

但小脑在吞咽困难的治疗中仍发挥了作用，刺激小

脑可能会用于未来的患者，以改善咽部协调，无需

考虑神经源性来源，为进一步研究小脑 rTMS 在吞咽

困难治疗中的应用建立了信心。

三、总结与展望

研究发现，电刺激猫和大鼠在内的动物小脑，

可诱发吞咽和咀嚼行为。这一观察进一步证实了小

脑是吞咽运动系统的一部分。在人类研究中，rTMS作

用于小脑能引起大脑运动皮层运动诱发电位振幅的

可测量变化。但在动物研究中，TMS或rTMS还没有

被证明能够以与电刺激相同的方式引起吞咽。一个

潜在的原因是，rTMS 刺激协议规定，为降低诱发癫

痫的风险，向目标脑组织传递能量的大小是受到限

制的。如果这些安全限度被突破，高强度 rTMS 可能

诱发直接的吞咽行为。

正常吞咽由中枢神经系统内的多个区域高度协

调参与，如皮质、脑干和脑神经，而小脑在人类吞咽

控制中的生理作用尚不明确，对小脑在调节吞咽运

动功能中的作用了解较少。小脑在运动、姿势和运

动平衡的协调方面有调节作用，还对皮层有调节效

应，为神经刺激性治疗提供了新的途径，需要进一

步详细研究。未来的研究还应该关注小脑是否在神

经需求增加的情况下发挥代偿作用，为解决疑惑则

需要更多更大样本的功能成像和神经刺激研究。随

着神经影像和神经行为技术的不断发展，对小脑在

吞咽行为中的特殊作用的理解也不断深入，也为更

深入地探索和定义吞咽障碍提供新的依据。
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