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　　摘　要：　目的　探讨鼓室注射甲强龙作为联合或补救给药治疗平坦下降型突发性耳聋（简称突聋）的恰当时
机。方法　收集２０１９年７月—２０２１年１０月在耳鼻咽喉科住院治疗的平坦下降型单侧突聋患者，根据入选及排除
标准最终选取１４５例患者，分为两组，对照组（６２例）仅全身用药，治疗组（８３例）在全身用药基础上联合了鼓室注
射甲强龙２０ｍｇ，隔日１次，连用５次。治疗组患者记录从发病初始日到首次鼓室注射给药日的时间间隔，并以
１０ｄ为分界点，将治疗组分为“≤１０ｄ组”和“＞１０ｄ组”。记录各组患者在发病初始期（３ｄ内）、自发病起１个月
时，自发病起６个月时的平均听阈值，并统计分析各组患者在不同时间段的听力改善程度。结果　在发病初始期，
各组患者平均听阈的总体平均值差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；自发病起１个月时，治疗组中“≤１０ｄ组”患者听
力改善均值显著大于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而治疗组中“＞１０ｄ组”与

!

照组及治疗组中

“≤１０ｄ组”与“＞１０ｄ组”相比，听力改善均值（ｄＢ）差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；自发病起６个月时，“≤１０ｄ
组”听力改善均值显著大于“＞１０ｄ组”，差异具有统计学意义（Ｐ＝０．００２）。结论　相比单纯全身用药，联合鼓室
注射激素治疗平坦下降型突聋在听力改善程度上有显著优势，早期开始（发病起１０ｄ内）联合治疗是有必要的，能
够获得更好的远期疗效。
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　　突发性耳聋（简称突聋）是耳鼻咽喉科常见急
症，虽然已有许多有关突聋的Ｍｅｔａ分析和治疗指南
问世，但治疗方案（包括治疗药物、治疗时程和给药

途径等）仍未形成标准。目前糖皮质激素被认为是

治疗突聋较为有效的药物，中国、美国和德国的突聋

指南都建议使用激素［１３］，但文献中激素的使用方

法却存在很大差异。全身应用激素治疗突聋的有效

性，其证据水平并未达到推荐使用的程度，但仍是治

疗突聋的主要手段，可作为目前的常规方案［４］。而

鼓室内注射激素治疗目前更常与全身应用激素联合

使用或作为挽救性治疗，其确切效果难以确定。鼓

室给药的不同剂型及剂量带来的疗效差异也研究甚

少。突聋分为４种听力损失类型，每种类型对特定
药物的反应又不尽一致，对于各种类型的突聋患者

究竟该如何选择鼓室注射给药的时机还存在争议，

也成为目前研究的热点。

本研究旨在评估全身用药治疗基础上联合鼓室

内注射甲强龙对平坦下降型突聋患者的疗效，分析几

种影响预后的因素，主要是延迟开始联合鼓室注射治

疗，以此探讨在全身给药基础上联合鼓室注射激素的

恰当时机，为患者提供更合理、可靠的治疗方案。

１　资料与方法

１．１　研究对象
本研究对２０１９年７月—２０２１年１０月在河北医

科大学第二医院耳鼻咽喉科住院治疗的平坦下降型

单侧突聋患者１４５例进行回顾性分析。纳入标准：
①符合中国突聋诊断和治疗指南（２０１５版）为诊断
标准［１］；②年龄１８～６０岁，性别不限；③在发病初始
３ｄ内行首次听力测试诊断为单侧突聋（平坦下降
型），并当日开始接受治疗并完成全身用药（静点激

素＋金纳多 ＋巴曲酶方案）疗程；④治疗组要求在
最长不超过１个月的治疗期内完成连续５次鼓室给
药；⑤患者依从性好，完成了出院常规嘱托的发病
１个月和 ６个月时的听力随访计划。排除标准：
①拟怀孕或妊娠期妇女、全身情况较差者；②患有缺

血性疾病（脑卒中、外周血管闭塞性疾病、冠心病

等）或自身免疫病；③患有严重的神经精神疾病，如
癫痫、帕金森病、老年痴呆、多发性硬化等；④其他原
因引起的突聋，如感染、创伤、梅尼埃病、肿瘤及大前

庭水管综合征、耳毒性药物、噪声或爆震伤等；⑤未
能远期随访。

１．２　研究方法
治疗组和对照组所有患者均采用了地塞米松治

疗５ｄ（前３ｄ给药剂量为０．２ｍｇ／ｋｇ／ｄ，后２ｄ剂量
减半），同时静脉滴注金纳多（１次／ｄ，连用１０ｄ）＋
巴曲酶（首次１０Ｂｕ，之后每次５Ｂｕ，隔日 １次，共
５次）。除了全身给药，治疗组８３例患者在治疗期
不同时间内（包括住院期间和出院后）接受了鼓室

注射激素作为联合给药治疗，其鼓室给药方法为：于

鼓膜前下象限向鼓室内注射甲强龙 ２０ｍｇ（即
０．５ｍＬ），避免吞咽，仰卧位头部向健侧倾斜４５°，保
持１５ｍｉｎ，隔日１次，连用５次。

收集完整的临床病史，体格检查，听力学检查及

患者的生活习惯及方式等，以确定可能影响预后的

危险因素。对于各治疗组，依次记录各患者从发病

初始到首次接受鼓室注射给药的时间间隔，并以

１０ｄ为分界点（参考中国突聋多中心临床研究用药
方案中提到的静脉用药疗程为 １０ｄ［５］），分为
“≤１０ｄ组”（即发病１０ｄ内即开始接受鼓室注药）
和“＞１０ｄ组”（发病１０ｄ后开始接受鼓室注药）。
记录所有患者在不同时间的测听结果，包括：治疗

前，自发病起１个月时，自发病起６个月时。纯音测
听的平均听阈值以０．２５、０．５、１、２、４ｋＨｚ和８ｋＨｚ
共６处阈值的平均值计算，如果患者对听力计的最
大输出仍然没有反应，则对上述各个频率的阈值依

次赋值为１１０、１２０、１２５、１２５、１２５、１１０ｄＢＨＬ。综合
上述资料、数据作相关统计分析。

１．３　统计学方法
采用ＳＰＳＳ２３．０进行统计分析，率的比较采用χ２

检验，３组之间比较采用方差分析，两者比较采用ｔ检
验，混杂因素采用多分类Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，Ｐ＜０．０５
为差异具有统计学意义。采用相对危险度（ｒｉｓｋｒａｔｉ

·７２·
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ｏ，ＲＲ）描述了耳鸣、眩晕、吸烟、酗酒、睡眠障碍几个
自变量对突聋患者预后的危险程度比值。

２　结果

符合纳入及排除标准的患者共１４５例，对照组
６２例，治疗组８３例（其中“≤１０ｄ组”５１例，“＞１０ｄ
组”３２例），两组患者年龄、性别构成及病程见表１。

表１　各组突发性聋患者的基本情况　（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别（例）

男 女
年龄（岁） 病程（ｄ）

治疗组

　≤１０ｄ ５１ ２９ ２２ ４１．３７±１１．１７ ２．１０±０．８１
　＞１０ｄ ３２ １４ １８ ４２．０９±１２．２５ １．８７±０．７７
对照组 ６２ ３５ ２７ ４２．６３±１０．８１ ２．０２±０．７６
Ｆ（χ２） （１．６６８０） ０．１７４２ ０．８１５６
Ｐ ０．４３４３ ０．８４０３ ０．４４４４

治疗前，治疗组（联合鼓室给药组）中“≤１０ｄ
组”与 “＞１０ｄ组”总体平均听阈值与对照组三者
间无显著性差异（Ｐ＞０．０５）。自发病起１个月时比
较各组患者总体平均听阈值变化，治疗组中，

“≤１０ｄ组”总体平均阈值降低了，相比对照组，差异
具有统计学意义（Ｐ＝０．０２７３）。具体数据见表２。
而“＞１０ｄ组”与

!

照组及“≤１０ｄ组”与“＞１０ｄ
组”相比，听力改善均值差异均无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。并且采用多分类逻辑回归分析，耳鸣、眩
晕、吸烟、酗酒、睡眠障碍几个自变量的相对危险度

差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。具体数据见表３。

表２　各组患者发病初始和自发病起１个月时
平均听阈值　（ｄＢＨＬ，珋ｘ±ｓ）

组别 例数
发病初始

（３ｄ内）
自发病起

１个月时
听力改善值

治疗组

　 ≤１０ｄ ５１ ７２．２７±２１．４１ ３９．３１±１８．２３ ３２．９６
　＞１０ｄ ３２ ６７．３８±２１．０６ ３９．９１±１７．９４ ２７．４７
对照组 ６２ ６７．９２±２１．８７ ４８．２１±２０．１５ １９．５９
Ｆ ０．７４１７ ３．６９４０ ４．１４００
Ｐ ０．４７８１ ０．０２７３ ０．０１７９

表３　影响突聋患者治疗预后的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

因素 相对危险度（ＲＲ） Ｐ ＣＩ９５％
吸烟 ０．２４ ０．８１０ ０．１６～１．２８
酗酒 ０．４３ ０．６９０ ０．１８～２．９６
眩晕 １．２５ ０．７７０ ０．２１～６．２８
耳鸣 ０．３６ ０．０８５ ０．１２～０．８６
睡眠障碍 ３．５６ ０．０９９ ０．９５～２２．８７

　　治疗组８３例患者中，自发病起始到首次接受鼓
室注射给药治疗之间的时间间隔４～１７ｄ。“≤１０ｄ
组”和“＞１０ｄ组”两组患者治疗前的平均听阈值差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），且该两组患者个体平
均听阈值的离散分布大体相似（图１），用 ｔ检验比
较 “≤１０ｄ组”与 “＞１０ｄ组”之间患者听力改善值
的差异，结果显示自发病起１个月时听力改善程度
无差异（Ｐ＞０．０５），而在自发病起６个月时“≤１０ｄ
组”听力改善值显著大于“＞１０ｄ组”（Ｐ＜０．０５）
（表４）。不同时间各组患者总体平均听阈值的变化
见图２。

! " #

月份

$%

#$

#&

"%!

"!!

&!

#!

'!

%!

!

(
)
*
+

,-

'!

'&

,%

'!

,%

!"! (

组

!"! (

组

对照组

图１　各组患者发病不同时间段平均听阈值（ｄＢＨＬ）的离散
分布情况

表４　治疗组在自发病起不同时间段内治疗的
听力改善值比较　（ｄＢＨＬ，珋ｘ±ｓ）

时间段
发病初始

（３ｄ内）
自发病起

１个月时
自发病起

６个月时
≤１０ｄ ３２．９６±１６．２３ ７．６６±９．４１ ４０．６３±１８．０８
＞１０ｄ ２７．４７±１８．０６ ０．１８±３．４５ ２７．６６±１７．７２
ｔ ０．４３７ ４．３０８ ３．２０６
Ｐ ０．１５５ ０．０００ ０．００２
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图２　不同时间段各组患者总体平均听阈值的变化

所有患者治疗过程中均未出现严重并发症，治

疗组部分患者在接受鼓室注射治疗期间有轻微的耳

痛，１７例患者在鼓室注射药物时感到眩晕，休息片
刻后缓解，眩晕消失，３例患者后期遗留鼓膜穿孔。

·８２·
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３　讨论

全身应用糖皮质激素治疗突聋的有效性，由于

证据等级不足其证据水平并未达到强烈推荐使用的

程度，但考虑到使用糖皮质激素的风险和收益比，仍

将口服糖皮质激素用于一线治疗［４］。在临床实践

中，一部分患者在经过全身用药治疗期间，听力明显

改善，而无需或不愿再行鼓室注射。但对于疗效不

佳的患者追加鼓室注射给药，其整体疗效上与初始

即采用联合治疗之间有无差别呢？如果有，该如何

选择鼓室注射的时机？

理论上讲，联合给药时，药物不仅可以通过静脉

由迷路血管到达受损的内耳，还可以通过圆窗膜渗

透进入内耳，从而达到更高的局部药物浓度，达到更

佳的疗效，但鼓室注射作为联合治疗手段，其疗效在

文献报道中不尽相同［６］。２００８年，Ｂａｔｔａｇｌｉａ等［７］首

次报告联合治疗可取得了更好的结果，随后在多中

心研究中证实了这些良好的结果［８］。Ｔｓｏｕｎｉｓ等［９］、

Ａｓｈｔｉａｎｉ等［１０］报道联合治疗与单纯全身使用激素及

单纯鼓室注射激素三者间的疗效并无差异。一些随

机对照试验表明，如 Ｈａｎ等［１１］最近发表的 Ｍｅｔａ分
析（其中包括１４项研究）所总结，口服和鼓室内注
射激素联合使用可使大多数患者的听力恢复更好。

这些结果差异可能与不同研究的样本大小、患者就

诊时间、药物种类、药物浓度、给药方式及频次等诸

多因素有关。我们的回顾性研究显示，在全身用药

基础上联合鼓室注射甲强龙治疗平坦下降型突聋比

单纯全身用药在听力改善程度上有显著优势。

目前有不少学者从诊断的第一刻起就开始使用

这种联合治疗，因为延迟建立鼓室注射激素治疗已

被证明是影响突聋预后的重要因素［１２］。一些文献

所示，如果在诊断后的第１周内开始进行鼓室内注
射激素对突聋的治疗是非常有用的［６７，１０］。而国内

一项前瞻性研究显示对于全聋型突聋患者，口服激

素同时联合鼓室注射与口服激素１周后再追加鼓室
注射疗效相当［１３］，故并不推荐一开始即联合鼓室注

射给药，以减少并发症和降低医疗费用。而我们对

平坦下降型突聋的研究结果表明较早接受鼓室注射

（发病后１０ｄ内）比１０ｄ后再接受鼓室注射的患者
远期听力改善更加显著。即便如此，笔者尚不认同

对所有突聋患者将鼓室注射激素作为初始治疗方

法，应结合个体差异，依据全身用药５～７ｄ后的主
观反应或复测听力结果来决定，若患者听力恢复正

常或达到理想效果则可免于中耳有创操作，从而可

以减少并发症的发生。对听力改善不理想者也并不

错失在１０ｄ内联合局部给药的时机。
鼓室给药策略包括初始治疗、联合治疗及补救

治疗。由于影响因素众多，加之高质量的随机对照

研究并不多，难以对各种治疗方法的疗效进行评价。

虽然这只是一项回顾性研究，但其提供的有利结果

提示我们及早联合鼓室给药而不是全身用药疗程结

束后再行补救治疗更有助于最终听力改善。本研究

的不足之处：①考虑到伦理争议，选择了回顾性研究
而非前瞻性随机对照研究，易受选择偏倚的影响。

②选择的突聋发病类型为平坦下降型，而对于单纯
低频或高频下降型及全聋型，其结果有何差异，尚需

进一步研究。③我们的研究结果显示１０ｄ内行鼓
室注射相比１０ｄ后再行鼓室注射，听力改善程度在
１个月时无差异而在６个月时优势显著。其中的原
因尚不清楚，需要进一步探讨。④我们参考突聋通
常静脉输液治疗疗程（１０ｄ），以１０ｄ为界分组作对
比，但将１０ｄ更具体划分，比如发病后５ｄ内联合给
药和发病后５～１０ｄ联合给药疗效上是否也有显著
差异需要进一步统计，以期望找到更恰当的时间节

点，便于做到权衡利弊，把握有度。⑤同样作为鼓室
注射给药，有必要研究比较不同药物、不同剂量、不

同浓度和给药频次的治疗效果，为临床上选择治疗

方案提供更多依据。
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