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　　摘　要：　目的　探讨ＧＪＢ２基因突变致聋患儿人工耳蜗植入效果。方法　对４６例资料完整的２岁以下的人
工耳蜗植入患者进行 ＧＪＢ２基因检查，根据结果将患儿分成 ＧＪＢ２相关聋儿组（１８例）和非 ＧＪＢ２相关聋儿组
（２８例）。术后１年，使用婴幼儿有意义听觉整合量表（ｔｈｅｉｎｆａｎｔｔｏｄｄｌｅｍｅａｎｉｎｇｆｕｌａｕｄｉｔｏｒｙｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎｓｃａｌｅ，ＩＴ
ＭＡＩＳ）进行听觉康复效果问卷评估。结果　４６例聋儿人工耳蜗植入手术全部成功，均建立了主观听性反应。术后
１年，１８例ＧＪＢ２相关聋儿组的 ＩＴＭＡＩＳ评分为２０～３９分，平均（３３．２±４．４）分；２８例非 ＧＪＢ２相关聋儿组的 ＩＴ
ＭＡＩＳ评分为２０～３８分，平均（３１．３±５．５）分；两者比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　人工耳蜗患者中
ＧＪＢ２基因突变率高；ＧＪＢ２基因突变致聋患儿与非ＧＪＢ２基因突变致聋患儿人工耳蜗植入术后效果基本一致，人工
耳蜗植入可作为ＧＪＢ２基因突变致聋患儿的有效治疗手段。
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　　全国性聋病分子流行病学调查结果显示：
ＧＪＢ２［１］是中国非综合征性耳聋人群最主要的致聋
基因。ＧＪＢ２基因的致病突变常引起患者双耳重度、
极重度感音神经性耳聋［２３］。对于双耳重度、极重

度感音神经性耳聋患者人工耳蜗植入是目前最有效

的听力康复方法。本文通过对ＧＪＢ２基因与非ＧＪＢ２

基因相关耳聋患儿人工耳蜗植入术后听觉言语康复

效果的分析比较，探讨 ＧＪＢ２基因相关耳聋的人工
耳蜗植入疗效。

１　资料与方法

１．１　研究对象
２０１１年６月～２０１４年１月在我院接受人工耳

蜗植入手术的先天性耳聋患者４６例，其中男３２例，
女１４例；年龄１．１～２．０岁，平均１．６岁（中位年龄

·３９３·
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１．７岁）。入选条件：①双耳极重度感音神经性耳
聋；②２岁以下；③不伴内耳畸形；④资料完整。所
有病例均经医院伦理委员会批准，患儿家属均签署

知情同意书。

１．２　研究方法
术前听力学评估包括：小儿行为测听、助听听

阈、声导抗、耳声发射、多频稳态诱发电位和听觉脑

干诱发电位测试。术前听力学评估结果显示本组所

有患者均为双耳极重度感音神经性耳聋，术前高分

辨颞骨ＣＴ扫描和头部ＭＲＩ检查示本组所有患者均
不伴有内耳畸形和神经系统病变。

所有患者在我院行单侧人工耳蜗植入术，术耳

选择右侧４５例，左侧１例；人工耳蜗采用澳大利亚
Ｆｒｅｅｄｏｍ２２例，澳大利亚Ｅｓｐｒｉｔ３Ｇ８例，奥地利Ｃ４０
＋６例，奥地利 Ｓｏｎａｔａ３例，美国 ＨｉＲｅｓ９０Ｋ７例。
手术顺利，成功植入人工耳蜗，术中检测正常，术后

未见特殊并发症。

术后１个月开机并进行听觉言语康复训练，术
后１年，使用婴幼儿有意义听觉整合量表（ｔｈｅｉｎ
ｆａｎｔｔｏｄｄｌｅｍｅａｎｉｎｇｆｕｌａｕｄｉｔｏｒｙｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎｓｃａｌｅ，ＩＴ
ＭＡＩＳ）进行听觉康复效果问卷评估。

采集所有患者的外周静脉血样本，采用试剂盒

法（上海华舜生物工程有限公司）提取血液白细胞

中的基因组ＤＮＡ，采用戴朴报道的方法［４］进行引物

设计、ＰＣＲ扩增及 ＧＪＢ２的直接测序。序列分析在
３１３０ＡｖａｎｔＧｅｎｅｔｉｃＡｎａｌｙｚｅｒ测序仪（ＡＢＩ美国）上完
成。测序结果通过ＧｅｎｅＴｏｏｌＬｉｔｅ１．０软件与标准序
列（ＧＪＢ２：ＮＭ００４００４）进行比对。

根据ＧＪＢ２测序结果，将４６例进行婴幼儿有意
义听觉整合量表（ＩＴＭＡＩＳ）测试的患儿分为两组：
ＧＪＢ２相关聋儿组和非ＧＪＢ２相关聋儿组。
１．３　统计学分析

使用ＳＰＳＳ１３．０软件对数据进行统计分析，采
用独立样本 ｔ检验，Ｐ＜０．０５为差异具有统计学
意义。

２　结果

２．１　人工耳蜗植入术
本组４６例人工耳蜗患者均一次手术成功，术中

电极完全植入，术中检测正常，术后无并发症发生。

２．２　ＧＪＢ２基因检测
４６例患者中，２８例（６０．９％）患者的耳聋非

ＧＪＢ２基因的致病突变引起；１８例（３９．１％）患者的

耳聋与 ＧＪＢ２基因的致病突变有关，其基因型分布
具体如下：１１例 纯 合 ２３５ｄｅｌＣ，５例 ２３５ｄｅｌＣ／
１７６ｄｅｌ１６，１例 ２３５ｄｅｌＣ／２９９ｄｅｌＡＴ，１例 １３９Ｇ＞Ｔ／
２３５ｄｅｌＣ。
２．３　ＩＴＭＡＩＳ评估

术后经开机并听觉言语康复训练１年后，２８例
非ＧＪＢ２相关聋儿组的 ＩＴＭＡＩＳ评分为２０～３８分，
平均（３１．３±５．５）分；１８例 ＧＪＢ２相关聋儿组的 ＩＴ
ＭＡＩＳ评分为２０～３９分，平均（３３．２±４．４）分。两
组患者比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

对于ＩＴＭＡＩＳ量表的问题１和问题２（反映患
者使用人工耳蜗的情况）：非 ＧＪＢ２相关聋儿组的评
分为３～７分，平均（５．０±１．２）分；ＧＪＢ２相关聋儿组
的评分为３～８分，平均（５．５±１．３）分；两组患者比
较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

对于ＩＴＭＡＩＳ量表的问题３到问题６（反映患
者对声音的觉察能力）：非 ＧＪＢ２相关聋儿组的评分
为７～１６分，平均（１３．０±２．６）分；ＧＪＢ２相关聋儿组
的评分为８～１６分，平均（１３．９±２．０）分；两者之间
比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

对于ＩＴＭＡＩＳ量表的问题７到问题１０（反映患
者对声音的理解能力）：非 ＧＪＢ２相关聋儿组的评分
为７～１６分，平均（１３．３±２．７）分；ＧＪＢ２相关聋儿组
的评分为９～１６分，平均（１３．８±２．０）分；两者之间
比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

３　讨论

ＧＪＢ２基因突变与遗传性非综合征性耳聋关系
密切，常引起常染色体隐性遗传性耳聋ＤＦＮＢ１和常
染色体显性遗传性耳聋 ＤＦＮＡ３［５］。有关检测结果
显示［６］，国内儿童语前聋２６％ ～３３％与 ＧＪＢ２基因
突变有关。本研究显示４６例人工耳蜗植入患者中，
１８例（３９．１％）患者的耳聋与ＧＪＢ２基因的致病突变
有关。这从一个侧面说明了 ＧＪＢ２基因的致病突变
是导致遗传性非综合征性耳聋的主要因素之一。

ＧＪＢ２基因的突变具有种族和地域特征：３５ｄｅｌＧ
在高加索人群中较为常见，１６７ｄｅｌＴ在犹太人群中较
为常见，２３５ｄｅｌＣ在亚洲人群中较为常见。相关报
道［６７］我国ＧＪＢ２基因的２３５ｄｅｌＣ突变的致聋频率较
高。本研究１８例 ＧＪＢ２基因相关耳聋患者的基因
型分布如下：１１例纯合 ２３５ｄｅｌＣ，５例 ２３５ｄｅｌＣ／
１７６ｄｅｌ１６，１例 ２３５ｄｅｌＣ／２９９ｄｅｌＡＴ，１例 １３９Ｇ＞Ｔ／
２３５ｄｅｌＣ。说明本地区耳聋患者中具有较高的
·４９３·
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２３５ｄｅｌＣ突变率。
ＧＪＢ２基因编码缝隙连接蛋白 Ｃｏｎｎｅｘｉｎ２６

（Ｃｘ２６），负责细胞间信号介导和离子传递，发挥信
息传导和物质交换的重要作用。其基因突变产生的

无功能蛋白质影响缝隙连接蛋白的结构，从而影响

钾离子通道的正常开闭，使钾离子回流进入内淋巴

液的循环受到影响，浓度发生改变，引起 Ｃｏｒｔｉ氏器
钾中毒，从而引起感音神经性聋［８］。颞骨病理切片

证实：ＧＪＢ２突变患者的外毛细胞和 Ｃｏｒｔｉ氏器的血
管纹发生退行性改变，螺旋神经节细胞则表现正

常［９］，而人工耳蜗的基本原理就是代替受损的毛细

胞直接刺激螺旋神经而重建听力，这是 ＧＪＢ２基因
突变相关性耳聋患者人工耳蜗术后能够获得满意听

觉和言语康复效果的理论基础。蔡超婵等［１０］的相

关临床研究也证实了这点。本研究对 １８例 ＧＪＢ２
相关聋儿和２８例非 ＧＪＢ２相关聋儿的人工耳蜗植
入术后１年的听觉言语康复效果进行婴幼儿有意义
听觉整合量表（ＩＴＭＡＩＳ）评估，发现ＧＪＢ２相关聋儿
组的ＩＴＭＡＩＳ评分为２０～３９分，平均（３３．２±４．４）
分；非 ＧＪＢ２相关聋儿组的 ＩＴＭＡＩＳ评分为 ２０～
３８分，平均（３１．３±５．５）分；两组比较差异无统计学
意义（Ｐ＞０．０５）。说明 ＧＪＢ２基因突变致聋患儿与
非ＧＪＢ２基因突变致聋患儿人工耳蜗植入术后听觉
言语康复效果基本一致。本研究的亮点在于本研究

的患者植入人工耳蜗的年龄在１．１～２．０岁，这基本
排除了年龄对人工耳蜗听觉言语康复效果的影响。

婴幼儿有意义听觉整合量表（ＩＴＭＡＩＳ）是由
Ｏｓｂｅｒｇｅｒ等［１１］在有意义听觉整合量表（ＭＡＩＳ）的基
础上根据幼龄儿童生理心理等方面的发育特点制定

出来的，量表包含１０个反映儿童日常生活中听觉行
为方面的信息，总分４０分，分别对患者使用助听设
备的情况（问题１和２）、对声音的觉察能力（问题３
至６）和对声音的理解能力（问题７至１０）等３方面
情况进行调查评分。近年来，ＭＡＩＳ和ＩＴＭＡＩＳ引入
国内并应用于听障儿童的听觉能力评估，尤其是在

人工耳蜗植入患儿中积累了宝贵的经验，实践证明

采用该量表能较为全面地反映听障患儿在实际交流

环境中的听觉能力，并能对患儿听觉能力的进展进

行动态观察与比较，是评估人工耳蜗术后患儿听觉

能力发育的有效工具［１２］。本研究发现：无论是 ＩＴ

ＭＡＩＳ总评分还是反应患者术后使用人工耳蜗的情
况、反应对声音的觉察能力、反应对声音的理解能力

的评分，ＧＪＢ２相关聋儿组和非 ＧＪＢ２相关聋儿组之
间人工耳蜗植入术后听觉言语康复效果基本一致，

均具有非常好的听觉言语康复效果。
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