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　　摘　要：　目的　探讨巴曲酶治疗全频下降型突发性耳聋的疗效与巴曲酶敏感性及凝血功能指标的相关性。
方法　回顾性分析２０１９年１月—２０２１年２月全频下降型突发性耳聋患者４８例，根据患者纤维蛋白原（ＦＩＢ）的变
化分为敏感组及非敏感组，检测患者凝血功能包括活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、凝血酶原时间（ＰＴ）、凝血酶时
间（ＴＴ）、ＦＩＢ的变化及治疗前后纯音听阈变化。结果　① ４８例患者总有效率为７５．０％，其中平坦型总有效率为
７２．４％，全聋型总有效率为７８．９％，敏感组有效率为８５．７％，非敏感组有效率为６０．０％，敏感组有效率高于非敏感
组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；②敏感组患者治疗后与治疗前相比ＦＩＢ、ＡＰＴＴ下降，ＴＴ、ＰＴ升高，差异具有统
计学意义（Ｐ＜０．０５），非敏感组患者治疗后较治疗前 ＦＩＢ降低，ＴＴ升高，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗
后，敏感组ＦＩＢ低于非敏感组，ＴＴ、ＰＴ高于非敏感组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　巴曲酶敏感性与临
床治疗效果具有相关性，主要与ＦＩＢ、ＰＴ、ＴＴ密切相关，与ＡＰＴＴ相关性不大，但机体可能通过 ＡＰＴＴ内源性凝血功
能，降低出血风险。巴曲酶可增强抗凝血功能，促进内耳微循环，使抗凝、纤溶和凝血在一定范围内保持平衡，安全

性良好。
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　　突发性耳聋是耳鼻咽喉科常见急症，它的定义为
３ｄ内原因不明的、突然发生的感音神经性听力下降，
至少在相邻的两个频率听力下降≥２０ｄＢＨＬ［１］。突
发性耳聋常伴有耳鸣、耳闷塞感、眩晕等症状［２］。

根据听力损失累及的频率及程度，突发性耳聋分为

低频下降型、高频下降型、平坦下降型和全聋型（含

极重度聋），将平坦下降型和全聋型统称为全频下

降型突发性耳聋［１］。全频型突发性耳聋主要与内

耳血管功能障碍有关，巴曲酶可通过溶解纤维蛋白

原（ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，ＦＩＢ）、降低血液黏度、增加血液流动
性、扩张外周血管等机制增加有效灌注量，改善局部

缺氧状态［３］。本研究通过回顾性分析，探讨巴曲酶

治疗全频型突发性耳聋的临床治疗效果，并探究巴

曲酶治疗效果与凝血功能的相关性。

１　资料与方法

１．１　研究对象
选取２０１９年１月—２０２１年２月在陆军军医大

学大坪医院耳鼻咽喉科住院治疗的全频下降型突发

性耳聋患者４８例作为研究对象。所有患者均进行
耳科常规及全身相关检查，包括纯音测听、听性脑干

反应、畸变产物耳声发射、声导抗、内听道ＭＲＩ、血常
规、凝血功能、肝肾功、电解质等。纳入标准：①年龄
１９～７０岁，性别不限；②单侧或双侧突发的全频听
力下降；③发病１４ｄ内，未经过相关治疗。排除标
准：①有糖皮质激素、巴曲酶等药物使用禁忌证；
②其他病变引起耳聋者；③妊娠期或哺乳期妇女、血
液病、恶性肿瘤、肝脏疾病等全身情况较差者；④伴
有精神疾病不能配合完成本研究者。４８例患者基
本信息详见表１。
１．２　方法

患者均采用常规治疗：注射用地塞米松磷酸钠，

１０ｍｇ，静脉滴注，１次／ｄ，应用１～７ｄ；胞磷胆碱钠
片，０．２ｇ，口服，３次／ｄ；巴曲酶注射液（首次使用
１０ＢＵ缓慢滴注，加入０．９％的生理盐水２５０ｍＬ静
脉滴注１ｈ以上，隔天１次，维持量５ＢＵ，应用４～
５次，每次用药前检测 ＦＩＢ含量，若低于１ｇ／Ｌ则停

药，直至ＦＩＢ≥１．０ｇ／Ｌ，否则继续用药。１０～１４ｄ为
１个疗程。根据患者对巴曲酶的反应不同将其分为
两组［４］，巴曲酶首次注射后ＦＩＢ≤１．０ｇ／Ｌ及以下为
巴曲酶敏感组，巴曲酶首次注射后 ＦＩＢ

!

１．０ｇ／Ｌ
为巴曲酶非敏感组。

１．３　观察指标及评价标准
采集患者治疗前及第１次输注巴曲酶后４８ｈ

空腹静脉血，检测患者凝血功能包括活化部分凝血

活酶 时 间 （ａｃｔｉｖａｔｅｄｐａｒｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｐｌａｓｔｉｎｔｉｍｅ，
ＡＰＴＴ）、凝血酶原时间（ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎｔｉｍｅ，ＰＴ）、凝血
酶时间（ｔｈｒｏｍｂｉｎｔｉｍｅ，ＴＴ）及ＦＩＢ的变化、治疗前后
纯音听阈。

疗效评价：患者接受治疗后听力恢复正常，或达

到健耳水平为治愈；受损听力提高３０ｄＢ为显效；受
损听力提高１５～３０ｄＢ为有效；受损听力提高低于
１５ｄＢ为无效。
１．４　统计学分析

采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件对数据进行分析，
计量资料用 珋ｘ±ｓ表示，组间比较用 ｔ检验，计数资
料用率（％）表示，比较采用 χ２检验。Ｐ"

０．０５为
差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　治疗效果分析
４８例患者中治愈４例，显效１５例，有效１７例，

无效１２例，总有效率为７５．０％，其中平坦型总有效
率为７２．４％，全聋型总有效率为７８．９％，全聋型与
平坦型有效率比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
敏感组有效率为 ８５．７％，非敏感组有效率为
６０．０％，敏感组有效率高于非敏感组，差异具有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）。具体数据见表２。
２．２　治疗前后两组凝血功能比较

敏感组患者治疗后与治疗前相比ＦＩＢ、ＡＰＴＴ下
降，ＴＴ、ＰＴ升高，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。非
敏感组患者治疗后较治疗前ＦＩＢ降低，ＴＴ升高，差异
具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。非敏感组ＡＰＴＴ、ＰＴ治
疗后与治疗前比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
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治疗后，敏感组ＦＩＢ低于非敏感组，ＴＴ、ＰＴ高于非敏
感组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），ＡＰＴＴ比较差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。详见表３。

３　讨论

由于人们生活节奏加快、生活方式改变等因素

导致情绪心理压力过大致使突发性耳聋的发病率越

来越高。该病起病急、病程短，部分患者伴有焦虑、

耳鸣、失眠等症状，如不及时治疗可能导致部分患者

预后不佳，严重影响生活质量。突聋的发病机制不

明，目前公认的发病机制为内耳血管痉挛、血管栓塞

或血栓形成、血管纹功能障碍、膜迷路积水及毛细胞

损伤等［１］。平坦下降型突聋的发病机制为内耳血

管痉挛、血管纹功能障碍，其预后较好。全聋型突发

性耳聋的主要发病机制为内耳血管栓塞或血栓形

成，其预后较差［５６］。越来越多研究指出ＦＩＢ升高与
突聋的发生及预后密切相关，升高的 ＦＩＢ会增加血
液黏稠度，同时降低内皮的完整性，降纤药物治疗突

聋疗效显著［７８］。巴曲酶为蛇毒毒液提取物，具有

广泛的生物学效应。主要作用于纤维蛋白分子，分

解ＦＩＢ、降低外周血管阻力，还可溶解内耳微小血
栓，改善内耳缺血缺氧状态；巴曲酶有一定的神经保

护作用，可改善缺血缺氧导致的神经损伤，从而可以

改善预后［３］。此外巴曲酶不会活化凝血因子 ＸＩＩＩ，
可以减少治疗过程中存在的危险因素［９］。有研究发

现巴曲酶联合常规治疗能有效改善突发性耳聋患者、

尤其是高频下降型及全聋患者听力水平［１０］。本研究

发现４８例患者使用巴曲酶治疗总有效率为７５．０％，
其中平坦型总有效率为７２．４％，全聋型总有效率为
７８．９％。临床使用巴曲酶治疗全聋型及平坦型突发
性耳聋可取得较高的有效率。在临床使用巴曲酶的

过程中发现，患者大致可分为两种，即敏感型及非敏

感型，并且与患者的预后密切相关［１１］。白鹭等［４］研

究发现全聋型突发性耳聋患者治疗过程中ＦＩＢ的变
化与疗效密切相关。方璇等［１２］研究发现患者预后

与 ＦＩＢ水平关系密切，当患者 ＦＩＢ波动在 ０．７～
０．９ｇ／Ｌ时效果最好。本研究根据患者对巴曲酶的
反应分为两组，巴曲酶敏感组为使用巴曲酶首次注

射后ＦＩＢ≤１．０ｇ／Ｌ及以下患者，巴曲酶非敏感组为

表１　两组患者基本资料　（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 年龄（岁）
性别（例）

男 女
发病至入院时间（ｄ）

侧别（例）

左 右

敏感组 ２８ ４７．１８±８．８７ １３ １５ ３．４８±１．８３ １６ １２
不敏感 ２０ ４７．３５±１２．９１ １０ １０ ３．９２±１．９４ １０ １０

表２　两组患者临床治疗效果比较　（例，％）

组别 例数 治愈 显效 有效 无效 总有效率 χ２ Ｐ
敏感组 ２８ ３ ８ １３ ４ ８５．７

４．１１４ ０．０４３
非敏感组 ２０ １ ７ ４ ８ ６０．０
平坦型 ２９ ３ ７ １１ ８ ７２．４

０．２６１ ０．３０５
全聋型 １９ １ ８ ６ ４ ７８．９

表３　治疗前后两组凝血功能比较　（珋ｘ±ｓ）

例数 ＦＩＢ（ｇ／Ｌ） ＴＴ（ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＰＴ（ｓ）
敏感组 ２８
　治疗前 ２．４５±０．５１ １５．４５±１．６０ ３０．９３±３．３３ １１．０２±０．６９
　治疗后 ０．７０±０．１２ ２３．３３±２．２１ ２８．３５±３．５６ １２．６８±０．８５
　ｔ １７．７３３ －１５．２６９ ２．７９４ －８．０３９
　Ｐ ０．０００ ０．０００ ０．００７ ０．０００
非敏感组 ２０
　治疗前 ２．６２±０．５０ １５．１８±１．４４ ３１．４２±４．３５ １１．０３±０．８３
　治疗后 １．５１±０．４３ １８．００±２．２８ ２９．１０±３．８６ １１．４７±１．１１
　ｔ ７．５１３ －４．６８５ １．７８５ －１．４２４
　Ｐ ０．０００ ０．０００ ０．０８２ ０．１６３
两组治疗后

　ｔ －８．２３１ ８．１２６ －０．６８７ ４．２９６
　Ｐ ０．０００ ０．０００ ０．４９６ ０．０００

　　注：ＦＩＢ（纤维蛋白原）；ＴＴ（凝血酶时间）；ＡＰＴＴ（凝血活酶时间）；ＰＴ（凝血酶原时间）。
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孟德静，等：巴曲酶治疗全频下降型突发性耳聋的疗效观察及与凝血功能的相关性分析

使用巴曲酶首次注射后ＦＩＢ
!

１．０ｇ／Ｌ患者。敏感
组患者临床有效率高于非敏感组患者，差异具有统

计学意义（Ｐ＜０．０５），本研究发现巴曲酶敏感性即
ＦＩＢ的变化与全频型突发性耳聋的临床有效率密切
相关，与以上研究相符。

已有大量研究证实［１３１４］，巴曲酶可改善凝血功

能，使 ＦＩＢ降低、活化部分 ＡＰＴＴ、ＴＴ及 ＰＴ升高。
ＡＰＴＴ是内源性凝血因子缺乏与否的最可靠的筛选
试验，ＰＴ主要可反映外源性凝血系统功能，是凝血
酶原转化为凝血酶使血浆凝固所需的时间。本研究

通过回顾性分析，比较巴曲酶治疗全频型突发性耳

聋对凝血功能的影响，巴曲酶治疗后 ＦＩＢ下降，ＴＴ、
ＰＴ升高，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），与以上
研究相似，但是本研究发现巴曲酶治疗后 ＡＰＴＴ降
低，这可能与巴曲酶注射后４８ｈ，随着药效慢慢消
失，内源性凝血功能增强，同时机体的自我保护作

用，对抗出血带来的副作用有关。以往有研究报道

巴曲酶敏感性与 ＦＩＢ的相关性，但是巴曲酶敏感性
与ＡＰＴＴ、ＰＴ、ＴＴ的相关性未见报道，本研究发现巴
曲酶敏感组治疗前后比较 ＦＩＢ、ＡＰＴＴ降低，ＴＴ、ＰＴ
升高，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。而非敏感
组治疗前后比较 ＦＩＢ降低、ＴＴ升高，差异具有统计
学意义（Ｐ＜０．０５），但是 ＡＰＴＴ、ＰＴ与治疗前相比较
差异无统计学意义。敏感组与非敏感组治疗４８ｈ
后，两组凝血功能比较发现，ＦＩＢ均降低，敏感组低
于非敏感组，差异具有统计学意义。ＰＴ与 ＴＴ均提
高，敏感组高于非敏感组，差异具有统计学意义。本

研究发现巴曲酶敏感性与临床治疗效果具有相关

性，不仅与ＦＩＢ相关，与ＰＴ及 ＴＴ也密切相关，而与
ＡＰＴＴ相关性不大。但机体可能通过 ＡＰＴＴ内源性
凝血功能作用，对抗出血，减少抗凝给机体带来的副

作用。

综上所述，巴曲酶敏感性与临床治疗效果具有

相关性，与ＦＩＢ、ＰＴ、ＴＴ密切相关，与ＡＰＴＴ相关性不
大，但机体可能通过ＡＰＴＴ内源性凝血功能，降低出
血风险。巴曲酶可增强抗凝血功能，促进内耳微循

环，保持抗凝、纤溶和凝血功能在一定范围内平衡。

全频型突发性耳聋建议临床上使用巴曲酶，其安全

性良好，但是巴曲酶随着血药浓度的变化对凝血功

能的影响还有待进一步的研究。
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