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　　摘　要：　目的　探讨正常听力儿童的失匹配负波（ＭＭＮ）的特点，同时分析不同性别、不同耳儿童ＭＭＮ的差
异。方法　对４４例纯音测听、听性脑干反应检测正常的儿童分别进行双耳的 ＭＭＮ检查，其中男２５例，女１９例。
采用经典的ｏｄｄｂａｌｌ模式，标准刺激和偏差刺激分别为１０００Ｈｚ和２０００Ｈｚ的短纯音测试受试者 ＭＭＮ，观察不同
性别、不同耳儿童ＭＭＮ潜伏期及波幅的特点并比较差异。结果　４４例受试者的双耳均可正常引出ＭＭＮ波形，男
性儿童左耳ＭＭＮ平均潜伏期为（１７０．２４±３２．８３）ｍｓ，平均波幅为（３．４０±２．０４）μＶ；男性儿童右耳ＭＭＮ平均潜伏期
为（１７２．５１±２４．１９）ｍｓ，平均波幅为（４．２０±２．２９）μＶ；女性儿童左耳ＭＭＮ平均潜伏期为（１６２．１３±３１．４０）ｍｓ，平均波
幅为（４．０１±２．８２）μＶ；女性儿童右耳ＭＭＮ平均潜伏期为（１７０．３０±３３．１１）ｍｓ，平均波幅为（３．７６±２．８０）μＶ。所有受
试者左右耳间ＭＭＮ潜伏期及波幅差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；男性左右耳间 ＭＭＮ潜伏期差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；男性左右耳间ＭＭＮ波幅差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；女性左右耳间 ＭＭＮ潜伏期及波幅差异均
无统计学意义（Ｐ均＞０．０５）。男女间ＭＭＮ潜伏期及波幅差异无统计学意义（Ｐ均＞０．０５）。结论　正常听力的儿
童双耳在频率差异的短纯音刺激下均能稳定的引出ＭＭＮ波形，在儿童中性别、不同耳对ＭＭＮ的潜伏期和波幅无
明显影响，但不能排除性别是ＭＭＮ检查中影响其规范数据的一个因素，需要扩大样本量进一步研究。
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　　 听觉诱发电位 （ａｕｄｉｔｏｒｙｅｖｏｋｅｄｐｏｔｅｎｔｉａｌｓ，
ＡＥＰｓ）可作为认知过程的客观测量指标［１］，ＡＥＰｓ的
最大优势在于它可以记录与大脑处理相关的神经元

激活，使评估在认知处理任务中激活的大脑区域成

为可能［２］。ＡＥＰｓ这些测量中失匹配负波（ｍｉｓｍａｔｃｈ
ｎｅｇａｔｉｖｉｔｙ，ＭＭＮ）显示了对大脑电活动的听觉处理、
辨别和记忆能力，这种电活动是由检测存储在短期

听觉记忆中的一系列听觉刺激中所呈现的听觉变化

的过程所触发［３］。

ＭＭＮ是事件相关电位（ｅｖｅｎｔｒｅｌａｔｅｄｐｏｔｅｎｔｉａｌ，
ＥＲＰ）的一种，是一种内源性事件相关电位成分，它
不依赖于受试者对给定任务的注意力，无需受试者

主动参与，它有简单、非侵入性等特点，故较多地应

用于神经、精神、心理等疾病的诊断中［４］；也可用于

听神经病、唇腭裂、感音神经性耳聋人工耳蜗植入

者、脑卒中后感觉性失语患者等不同程度的言语识

别功能障碍疾病的研究［５］，近年也有针对于突发性

耳聋的 ＭＭＮ研究［６］，故 ＭＭＮ应用前景广。因
ＭＭＮ不需要受试者的参与，在婴幼儿以及儿童中应
用也具有广阔的前景［７］，但目前针对儿童的 ＭＭＮ
测试没有统一规范的测试方式及参考值，尤其针对

性别、不同耳侧对ＭＭＮ的研究不多，本研究针对不
同性别不同耳侧的儿童进行测试，以观察正常听力

的儿童的ＭＭＮ潜伏期及波幅特点，对比性别、不同
耳侧对结果的影响，为未来划定儿童 ＭＭＮ的参考
值提供依据。

１　资料与方法

１．１　临床资料
对４４例纯音测听、听性脑干反应检测正常的儿

童分别进行双耳的 ＭＭＮ检查，其中男 ２５例，女
１９例；年龄７～１８岁，平均年龄（１０．８０±３．４３）岁。
经过统计学分析男女受试者年龄差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。纳入标准：①受试者能正常沟通，经专
业医师排除认知、言语功能障碍者，发育正常；②经
耳鼻咽喉专科医师检查排除耳科及耳科相关疾病病

史；③身体健康，均为右利手，无先天性疾病；④全身
情况好，能配合检测；⑤双耳纯音测听（ｐｕｒｅｔｏｎｅａｕ

ｄｉｏｍｅｔｒｙ，ＰＴＡ）各频段主观听阈≤２５ｄＢＨＬ，双耳听
性脑干反应（ａｃｏｕｓｔｉｃｂｒａｉｎｓｔｅｍｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＡＢＲ）阈值
均≤３５ｄＢｎＨＬ。所有受试者均获得其监护人的知
情同意。

１．２　研究方法
１．２．１　ＰＴＡ　在本底噪声小于２０ｄＢ（Ａ）的隔声屏
蔽室，采用 Ｍａｄｓｅｎ纯音听力计，按国家标准（ＧＢ／
Ｔ１６４０３—１９９６）基本方法由专人采用上升法进行测
试，从２５０～８０００Ｈｚ每隔一个倍频程测试各个频
率的骨导、气导听阈，双耳频段主观听阈≤２５ｄＢＨＬ
为正常［８］。

１．２．２　ＡＢＲ、ＭＭＮ　在本底噪声小于２０ｄＢ（Ａ）的
隔声屏蔽室，采用 ＩＣＳＭｅｄｉｃａｌ诱发电位仪，额部发
际前沿正中连接记录电极，眉弓间连接接地电极，双

侧乳突表面连接参考电极，极间电阻均 ＜５．０ｋΩ，
ＡＢＲ检测：滤波带通５０～１５００Ｈｚ，刺激声为短声
（ｃｌｉｃｋ声），刺激频率２１．１次／ｓ，叠加１０２４次，刺激
声由弱到强，以５ｄＢｎＨＬ为递增量级，检查中当重
复引出Ｖ波的最小刺激强度为 ＡＢＲ阈值，ＡＢＲ阈
值≤３５ｄＢｎＨＬ则该耳正常［９］。然后进行 ＭＭＮ检
测，受试者处于舒适坐位，要求受试者保持清醒状

态，自行选择观看感兴趣的无声视频以分散注意力，

忽略刺激声，检测时间１５～３０ｍｉｎ，刺激方式为ｏｄｄ
ｂａｌｌ靶式，刺激声为短纯音；偏差刺激声为２０００Ｈｚ，
概率为２０％，叠加１００次；标准刺激为１０００Ｈｚ，概
率为８０％，叠加 ４００次；刺激声强度为 ＡＢＲ阈上
５０ｄＢｎＨＬ；首先测试右耳，右耳测试结束后休息
１０ｍｉｎ继续进行左耳的测试，波形判断：ＭＭＮ为偏
差刺激减去标准刺激所得潜伏期位于１００～２５０ｍｓ
的最大差异波［１０］，然后观察和记录 ＭＭＮ的潜伏期
及波幅。

１．３　统计学方法
采用ＳＰＳＳ２５．０统计学软件进行数据处理，平

均值用珋ｘ±ｓ表示；不同耳间的ＭＭＮ潜伏期、波幅比
较中采用配对样本 ｔ检验；男女间的年龄、ＭＭＮ潜
伏期、波幅比较采用独立样本 ｔ检验；Ｐ＜０．０５为差
异具有统计学意义。

２　结果

４４例受试者双耳均正常引出ＭＭＮ，图１、２为同
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一受试者的左右耳ＭＭＮ波形。４４例受试者左右耳
的ＭＭＮ潜伏期、波幅差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），
见表 １；男女间左右耳潜伏期、波幅均无明显差异
（Ｐ＞０．０５）；男性左右耳间 ＭＭＮ潜伏期、女性左右
耳间ＭＭＮ潜伏期及波幅均无明显差异（Ｐ＞０．０５）；
男性左右耳间ＭＭＮ波幅差异具有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），见表２。

表１　受试者双耳对比分析　（珋ｘ±ｓ）

临床因素 例数 潜伏期（ｍｓ） 波幅（μＶ）
左耳 ４４ １６６．７４±３２．３０ ３．６７±２．４１
右耳 ４４ １７１．５５±２８．２３ ４．００±２．５２
Ｐ ０．１５５ ０．１８１

３　讨论

ＭＭＮ是在一系列重复出现的标准刺激中偶尔穿
插的偏差刺激所诱发，出现于刺激后的１００～３００ｍｓ，
用偏差刺激诱发的负波与标准刺激诱发的负波相减

所得；ＭＭＮ的出现与受试者是否注意声音无关，可
用振幅、潜伏期、持续时间或曲线面积来判断 ＭＭＮ
是否出现［１１１２］。ＭＭＮ产生于双侧颞上平面的神经
元（听觉皮质）及其附近的区域，不同部位产生的

ＭＭＮ由不同的刺激声信号差异诱发，双侧额叶也有
ＭＭＮ发生器如额皮层，其产生与听觉皮层以及相关
区域对刺激变化的加工处理有关，可以客观反映听

觉皮层的功能状态，是目前唯一有效的对人脑中枢

听觉加工过程的检测手段，而且其不需要受试者的

主动参与，为常规检查无法配合的患者提供了较好

的客观测量指标。再者，ＭＭＮ具有与其他外源性和
ＥＲＰ成分（如Ｐ１、Ｎ１、Ｐ３ａ、Ｐ３ｂ或Ｎ４００）不同的无数
特征，这些特征对重复刺激中的不规则性很敏感，这

种特殊的特征组合使ＭＭＮ成为研究中央听觉信息
处理各个方面的有吸引力的工具。结合其特征

ＭＭＮ目前多用于神经系统疾病（痴呆、意识障碍、
脑卒中、癫痫、偏头痛等）、精神心理类疾病（精神分

裂症、自闭症谱系疾病、强迫症、抑郁症、双向情感障

碍等）、听觉相关言语障碍类疾病（听神经病、人工

耳蜗植入者、唇腭裂患者、脑卒中后感觉性失语患者

等）的科学研究及临床应用［４５］。

在学术界我们通常认为 ＭＭＮ潜伏期代表听觉
通路的功能状态，而ＭＭＮ振幅取决于皮层的状态，
振幅变异较大，受多种因素的影响［５］。目前 ＭＭＮ
的异常主要被认为与认知、前注意加工、听觉记忆痕

迹、刺激偏差等异常相关。研究发现听神经病、唇腭

裂、感音神经性耳聋人工耳蜗植入者、脑卒中后感觉

性失语患者均表现为 ＭＭＮ潜伏期延长和／或波幅
降低，但对其病因目前不是十分明确，仍需进一步深

入探讨研究［５］。在意识障碍的患者当中 ＭＭＮ的出
现表示患者存在着相对较好的基础神经认知功能，

因此它可以作为一个预测指标来对患者进行预后评

估［１３］。ＭＭＮ振幅在慢性精神分裂症患者中是最可
靠的潜在生物标志，有较高的稳定性和独立性，且部

分研究证明ＭＭＮ对于预测早期精神病风险及转化、
诊断和跟踪疾病进展、反映抗精神病药物疗效有一定

效果，但部分结果尚需要重复验证［１４］。以上均表明
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图１　左耳ＭＭＮ　　图２　右耳ＭＭＮ　注：患者男，１０岁，ＡＢ之间为最大差异波即ＭＭＮ；ＭＭＮ（失匹配负波）。下同。

表２　不同侧耳不同性别间ＭＭＮ间潜伏期及波幅对比　（珋ｘ±ｓ）

性别 例数
潜伏期（ｍｓ）

左 右
Ｐ

波幅（μＶ）
左 右

Ｐ

男 ２５ １７０．２４±３２．８３ １７２．５１±２４．１９ ０．６５１ ３．４０±２．０４ ４．１９±２．２９ ０．０３１
女 １９ １６２．１３±３１．４０ １７０．３０±３３．１１ ０．０５９ ４．０１±２．８２ ３．７６±２．８０ ０．４３７
Ｐ ０．２４６ ０．７１８ ０．２４１ ０．４２３
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ＭＭＮ应用前景广阔，值得我们进一步深入研究。
ＭＭＮ可以在没有特殊任务要求的情况下产生，

在睡眠中没有注意力的情况下产生，独立于受试者

的动机，这一特点使它特别适合测试婴儿和新生儿，

此外与ＥＲＰ的许多其他成分不同，ＭＭＮ在发育过
程中相当稳定，甚至可以从早产儿中获得，这也使得

评估年轻群体的中央听觉处理能力成为可能［１５］。

Ｍｏｈｉｄｅｅｎ等［１６］发现与健康儿童相比患有听觉处理

障碍和阅读障碍的儿童表现出 ＭＭＮ潜伏期增加，
振幅降低，曲线下面积减少，推断 ＭＭＮ幅度和
ＭＭＮ曲线下面积可作为听觉处理障碍和阅读障碍
患儿时间顺序评估的有效指标。Ｌａｓｓｅｎ等［１７］发现

患有自闭症的儿童和青少年的 ＭＭＮ与健康对照组
相比振幅较小，分析可能是自闭症儿童对重复的感

觉输入表现出延迟的神经适应和减少对感觉新颖性

的神经反应。Ｌｏｐｅｓ等［１８］认为对于有症状的颞叶癫

痫儿童来说，ＭＭＮ检测有较高的特异性，ＭＭＮ波幅
的增高与降低可能与海马或部分脑回损伤有关。尽

管其在婴儿和儿童中有广泛的临床应用价值，但其

测量和程序方案的可变性要求获得 ＭＭＮ潜伏期和
振幅的标准化值，研究 ＭＭＮ在儿童群体的标准值
成为一种趋势。因此，本研究的目的是验证正常听

力儿童ＭＭＮ的发生，描述听力正常儿童ＭＭＮ的参
考值，同时分析比较性别和左右耳侧 ＭＭＮ的潜伏
期和振幅间的差异。

本课题组既往对２９例正常听力儿童（７～１６岁）
及２９例正常听力青年（１８～３４岁）受试者采用经典
的 ｏｄｄｂａｌｌ模式（标准刺激和偏差刺激分别为
１０００Ｈｚ和２０００Ｈｚ的短纯音）进行ＭＭＮ检查，研
究发现所有受试者均能引出稳定的 ＭＭＮ波形，且
两组间ＭＭＮ的潜伏期和波幅无明显差异；我们认
为ＭＭＮ结果与儿童受试者听觉通路的成熟情况有
关，与年龄差异无关［１２］。相关文献也报道了随着年

龄的增长ＭＭＮ潜伏期明显缩短，儿童后期至青春
期ＭＭＮ的潜伏期才与成年人相似［１９］，我们考虑

７岁以上的儿童听觉基本已成熟，与成人无异，故本
研究选取年龄范围在７～１８岁的儿童进行 ＭＭＮ检
测，尽量减少听觉通路不成熟对结果的影响。本研

究中男女受试者的年龄无明显统计学差异，故结合

以往研究及本次试验数据，排除年龄对试验结果的

干扰。王鸿南等［１０］对１２例青年女性和１８例青年
男性采用与我们相同的方法进行 ＭＭＮ检查，发现
正常青年男女均能引出 ＭＭＮ波形。但 Ｓｏｕｚａ采用
非言语刺激（标准刺激和偏差刺激分别为７５０Ｈｚ和
１０００Ｈｚ的短纯音）和言语刺激（标准刺激和偏差

刺激分别为［ｄａ］和［ｔａ］的音节）对２３例儿童进行
ＭＭＮ测试，结果发现两组间潜伏期、持续时间和面
积变量均有统计学意义的差异，表明所有被评估变

量中言语刺激的值均高于非言语刺激，考虑是因为

言语刺激表现出更大的语言负荷，因此听觉信息的

处理更加复杂，导致所有的研究变量值更高［２０］。因

我科常规开展 ＭＭＮ研究，故我们继续采用既往的
经典的非言语刺激 ｏｄｄｂａｌｌ模式。后续考虑进行言
语刺激下的 ＭＭＮ研究。为排除左右利手的影响，
均采用右利手的儿童，能更好地同时明确性别、不同

耳侧对ＭＭＮ结果的影响。
本研究中发现４４例受试者左右耳间ＭＭＮ潜伏

期、波幅无统计学差异，同时分别对男性及女性儿童

的左右耳进行比较，发现只有男性儿童左右耳间

ＭＭＮ波幅有统计学差异。国内评估正常婴儿和儿童
的ＭＭＮ变量的研究还很少，大多数都是研究患有语
音障碍、阅读障碍、自闭症或其他障碍的特定儿童群

体的ＭＭＮ，与对照组进行比较。国外有部分学者如
Ｆｅｒｒｅｉｒａ等［２１］对３６例５～１１岁儿童进行非言语刺激
（标准刺激和偏差刺激分别为１０００Ｈｚ和２０００Ｈｚ
的短纯音）下的ＭＭＮ检测，发现５～１１岁儿童ＭＭＮ
潜伏期和波幅在左右耳之间无明显差异。Ｓｃｈｗａｄｅ
等［２２］对４０例正常成年人的非言语刺激（标准刺激
和偏差刺激分别为１０００Ｈｚ和２０００Ｈｚ的短纯音）
下的ＭＭＮ研究中，发现正常听力受试者双耳之间
ＭＭＮ潜伏期和振幅没有差别，但右利手与左利手受
试者之间ＭＭＮ的潜伏期存在差异。以上研究都表
明在频率差异刺激下引出的 ＭＭＮ潜伏期和波幅无
论是儿童还是成人左右耳间均无明显差异，本研究

中儿童男女间ＭＭＮ的潜伏期无差异，与既往研究结
果相同，而本研究中出现男性儿童左右耳间ＭＭＮ波
幅有统计学差异考虑是因为样本量较少、波幅变化大

导致的，需要扩大样本量进一步研究。

本研究中男女儿童间 ＭＭＮ潜伏期和波幅无明
显统计学差异。Ｆｅｒｒｅｉｒａ等［２１］对３６例５～１１岁儿童
进行ＭＭＮ检测得出：女性组右耳、左耳ＭＭＮ平均潜
伏期和振幅分别为１７７．３ｍｓ和５．０１μＶ、１８２．４ｍｓ和
５．３９μＶ。男性组右耳、左耳 ＭＭＮ平均潜伏期为
１９４．４ｍｓ和５．１１μＶ、１８３．６ｍｓ和５．８３μＶ，结果发
现５～１１岁儿童男女之间 ＭＭＮ潜伏期和波幅无明
显差异；Ｓｏｕｚａ等２３例儿童进行两种模式下（言语
刺激和非言语刺激）的ＭＭＮ测试，发现两种模式下
男女之间ＭＭＮ的潜伏期和波幅均无明显差异［２０］；

Ｓａｎｇｅｅｔａ等［１５］通过对 ４２例正常婴幼儿（２个月至
５岁）的ＭＭＮ检测也没有发现 ＭＭＮ变量的性别差
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异。以上均与我们的结果相同。我们结果中女性组

右耳、左耳ＭＭＮ平均潜伏期和振幅分别为１７０．３０ｍｓ
和３．７６μＶ、１６２．１３ｍｓ和４．０１μＶ，男性组右耳、左
耳 ＭＭＮ平均潜伏期为 １７２．５１ｍｓ和４．１９μＶ、
１７０．２４ｍｓ和３．４０μＶ，虽无明显统计学差异但男性
儿童的右耳潜伏期和波幅平均值均高于女性，既往

有针对成年人的研究显示男性的潜伏期和振幅值高

于女性，如 Ｓｃｈｗａｄｅ对２０例男性和２０例女性成年
人（１８～２９岁）采用频率差异刺激下的 ＭＭＮ检查，
发现左右耳间正常成年人 ＭＭＮ潜伏期和振幅没有
差异，在性别方面男性组在右耳中的潜伏期高于女

性组，研究者推断女性在右耳非言语声音的听觉辨

别和加工方面可能更受青睐［２２］。一些研究证明性

别在神经生理学方面的差异会引起男性的潜伏期高

于女性，目前认为这些差异只发生在带有语音对比

的刺激上，考虑与音位对比的听觉辨别有关［２３］。但

本研究中在性别之间没有发现统计学上的显著差

异，考虑与受试者的听觉通路发育、样本量大小等有

关。因此，根据以往研究，我们推断在 ＭＭＮ的研究
中性别可能是影响其规范数据的一个因素，需要扩

大样本量进一步研究。

综上所述，正常听力的儿童双耳在频率差异的

短纯音刺激下均能稳定的引出 ＭＭＮ波形，在儿童
中性别、左右耳对 ＭＭＮ的潜伏期和波幅无明显影
响，但不能排除性别是 ＭＭＮ检查中影响其规范数
据的一个因素，需要扩大样本量进一步研究，为

ＭＭＮ更好的应用于临床提供理论依据。
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