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　　耳内注射类固醇激素治疗突发性耳聋已
报道多年，但其疗效受诸多因素的影响，且缺

乏统一的评判标准，因此疗效至今仍有争议。

本文介绍了类固醇激素耳内给药治疗突发性

耳聋的作用机制，并对突发性耳聋治疗的疗效

进行评估。

１　类固醇激素的药理作用

１．１　药代动力学和药效动力学
动物实验表明，鼓室内类固醇激素给药可

避开血迷路屏障，通过圆窗膜吸收和扩散进
入内耳，与口服及全身静脉给药相比，内淋巴

液水平有显著提高，高于全身给药后的水平，

甚至高于高剂量静脉给药后的水平［１２］。因此

鼓室内注射类固醇激素可直接使内耳的药物

达到较高浓度，且在血液中无明显播散，可将

药物的全身副作用减到最小［３］。

１．２　相关受体
类固醇鼓室内给药直接进入内耳，主要与

糖皮质激素受体结合产生表达，属于核受体超

家族的转录因子，人类及实验动物内耳组织中

均存在，且分布于整个耳蜗［４６］，同时也可通过

盐皮质激素受体发挥作用，另外利尿钠肽受体

和水通道蛋白更好地促使类固醇激素渗透进

入内耳并调节协同表达，增加其药效［７］，从而

导致特定基因的表达及特异性 ｍＲＮＡ数量的
增加，以后者作为模板合成相应蛋白质，发挥

生理及药理效应。不仅能增加耳蜗血流，而且

还可以抑制免疫介导的炎性反应，调节内淋巴

液中 Ｎａ＋、Ｋ＋的浓度，有稳定内环境渗透压等

重要作用［８１０］。

２　类固醇激素的临床应用

２．１　给药方式
目前给药方式有鼓膜穿刺法、鼓膜置管微

泵注药法、经圆窗龛放置载体材料法等［１１］。其

中最常用的是鼓膜穿刺法，其主要风险是注射

部位穿孔，但这种并发症较罕见，常自愈［１２］。

Ｂｏｒｄｅｎ等［１３］最近将地塞米松与透明质酸（ＨＡ）
水凝胶相结合，称为 ＤＥＸ－ＨＡ凝胶，经鼓室内
给药，提供了一个高效和持续的地塞米松释放

机制。

２．２　对突发性耳聋的疗效评估
突聋是耳科急诊，需要紧急临床干预。虽然

各耳科中心治疗有所不同，但目前选择的治疗

是口服或静脉注射类固醇，尚未确定最佳剂量。

现有研究表明，耳内注射类固醇其疗效存

在着诸多的影响因素，如果其中一项不同，结

果可能不同。例如注射类固醇的剂量和浓度，

给药时机、频率、注射总数（从一到几个连续）、

药物的选择（地塞米松、甲泼尼龙）等各种因素

的影响，且很难比较不同的研究结果。因此迄

今为止突聋患者鼓室内注射类固醇激素的效

果是有争议的，有人选择作为补救治疗或是早

期支持治疗。

Ｄｉｓｐｅｎｚａ等［１４］进行随机对照的前瞻性研究

来验证鼓室内注射地塞米松（ｉｎｔｒａｔｙｍｐａｎｉｃｄｅｘａ
ｍｅｔｈａｓｏｎｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，ＩＴＤＩ）作为第一和单药治疗
突聋患者的疗效和安全性。随机分为两组，

Ａ组接受 ＩＴＤＩ，Ｂ组接受口服类固醇激素。纯
音平均四频度（ｐｕｒｅｔｏｎｅａｖｅｒａｇｅ，ＰＴＡ）Ａ组为
６５ｄＢ，Ｂ组为 ５１ｄＢ。听力改善 １０ｄＢ以上的
Ａ组患者为 ８０％，Ｂ组为 ８１％。ＰＴＡ的收益率
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Ａ组为 ４１．２％，Ｂ组为 ４４．７％。ＩＴＤＩ治疗后
ＰＴＡ（０．５、１、２、４ｋＨｚ）改善高于全身类固醇治
疗，但这些差异无统计学意义（Ｐ ＝０．６１）。
因此考虑耳内给药可以作为一线治疗，因为统

计分析证实了它和全身治疗有相同效果。Ｌｅｅ
等［１５］对没有早期全身性类固醇干预的 ４６例突
聋患者进行了前瞻性研究，对未能早期给予全

身性类固醇治疗的患者 ＩＴＤＩ作为序贯治疗。
结 果 １０例 ＩＴＤＩ患 者 （４７．６％ ）和 ４例
（１６．０％ ）对 照 组 患 者 听 力 有 改 善 （Ｐ＝
０．０２７）。ＩＴＤＩ组低频听力（０．５ｋＨｚ）与对照
组比较表现出明显的听力改善。因此建议对

早期全身性类固醇治疗后反应不佳的突聋患

者，早期治疗后立即执行连续耳内注射。

接受过常规治疗后反应不佳的患者在治疗

上更加复杂，建议鼓室内给予类固醇治疗。

Ｄａｌｌａｎ等［１６］对传统全身治疗反应不佳的 ２７例
患者给予鼓室内类固醇治疗，结果鼓室治疗前

平均纯音为（７９．９±２１．４）ｄＢ；鼓室内给予类
固醇后第 ３０天平均纯音为（６０．６±２４．９）ｄＢ。
ＰＴＡ（０．５、１、２、３ｋＨｚ）满足（治疗前 ＰＴＡ－治
疗后 ＰＴＡ）／治疗前 ＰＴＡ＞１８％为听力改善，其
中 １５例患者（５５．６％）听力改善。Ｋｉｍ等［１７］

研究了鼓室内注射类固醇联合治疗在早期类

固醇系统治疗后反应不佳的重症突聋患者的

疗效，７３例患者中，３０例为早期类固醇治疗开
始后 １周内无反应，进行前瞻性试验，鼓室内
注射每周 ２次，连续 ２周。相比之下，对 ４３例
条件相同且未接受鼓室注射患者进行回顾性

分析 。治 疗 终 止２个 月 后 ，两 组 之 间 在 ＰＴＡ
０．５、１、２、３ｋＨｚ的减少值无显著差异，但数据
表明鼓室注射类固醇在改善言语歧视评分上

有效。

既然对难治性突发性耳聋有效，但不同的

鼓室内给药有何差异呢？Ｗａｎｇ等［１８］观察和比

较地塞米松鼓室内应用对难治性突聋的疗效，

地塞米松有 ３种不同的给药方式：其中圆窗置
管 微泵灌注用药治疗２１例（置管组），每次
２．５ｍｇ／０．５ｍｌ，维持１ｈ，２次 ／ｄ，连续给药
７ｄ，总剂量 ３５ｍｇ；鼓膜穿刺注药 ２３例（穿刺
组），首次剂量为 ２．５ｍｇ，此后，每 ２ｄ重复注
药 １次（每次 ２．５ｍｇ），共 ４次，总剂量 １０ｍｇ；
鼓膜切开置管滴药 １１例（滴药组），首次剂量
为 ０．５％地塞米松 ０．５ｍｌ，经通气管滴入鼓
室，每天重复滴药 ２次（每次 ２．５ｍｇ），共 ７ｄ，
总 剂 量 ３２．５ｍｇ。治 疗 １个 月 后 平 均 ＰＴＡ

（０．５、１、２、３ｋＨｚ）减少依次为 ９．０、８．６、１．７
ｄＢ。置管组和穿刺组比较对照组（１．４ｄＢ）（Ｐ
＜０．０５）听力改善显著。Ｖａｎ等［１９］在突聋常规

治疗失败后 １０ｄ，局部麻醉后在内镜下将“Ｓｉｌ
ｖｅｒｓＴｅｉｎ微管”放置在圆窗龛，给予甲泼尼龙
（６２．５ｍｇ／ｍｌ），每次 １０ｍｉｎ，２次／ｄ，共 ３周。
接受此次非随机试验的 １２例患者，８例患者平
均 ＰＴＡ改善（２４．５±１２）ｄＢ，４例保持不变。
Ｐｌｏｎｔｋｅ等［２０］做了类似的一个随机、双盲、安慰

剂对照试验，通过一个暂时植入的圆窗导管微

泵连续鼓室内注射地塞米松（４ｍｇ／ｍｌ）１４ｄ，
来治疗全身综合治疗失败的重度突聋患者，结

果平均 ＰＴＡ（０．５、１、２、３ｋＨｚ）改善在治疗组
为 １３．９ｄＢ在对照组为 ５．４ｄＢ。但两组间听
力改变无统计学意义（Ｐ ＝０．２６）。但在言语
歧视评分方面，治疗组改善 ２４．４％，对照组改
善 ４．５％（Ｐ＝０．０７）。建议此种治疗可以扩
大应用到中度听力损失患者，或突聋患者的早

期治疗，甚至作为一个主要的治疗选择。

虽然大多数学者肯定或支持鼓室内类固醇

激素的应用，但也有部分学者的研究结果不支

持这一疗法。Ｐａｒｋ等［２１］最近研究表明，同时联

合鼓室内注射地塞米松与后续的鼓室内注射

地塞米松相比无更好或更早的听力恢复。相

当多的突聋患者不需要鼓室内注射地塞米松，

而且２８％的患者（２５／８８）有耳痛、耳闷、头晕、
头痛等副作用。在鼓室内注射地塞米松治疗

的患者中，５％显示暂时小穿孔和耳漏。因此
建议鼓室内注射地塞米松应作为突聋患者全

身性类固醇治疗后的后续或补救治疗。

尽管目前的研究有局限性，但大多数研究

（包括非随机和随机对照试验）评估了类固醇

耳内给药作为突聋补救治疗措施的疗效，均验

证了它可以恢复部分听力。因此，地塞米松可

能适用于持久性听力损失的患者（尽管已经接

受过传统的口服或静脉注射类固醇治疗）。这

种治疗应根据听力损失严重程度、听力是否依

然存在以及患者的依从性来选择。这种治疗

的决定往往是主观的，但应考虑到治疗的风险

和收益［２２］。

３　展望

　　耳内注射类固醇效果存在着相当多的影
响因素，例如注射类固醇的剂量和浓度，给药

时机、频率、注射总数（从一到几个连续）、药物
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的选择（地塞米松、甲泼尼龙）等，使得它很难

比较出不同的研究结果。尽管目前的研究有

局限性，但大多数研究评价类固醇激素耳内给

药治疗突聋是有效的，期待多中心合作进一步

研究制定统一标准。同时，各种可生物降解的

生物大分子持续运载工具已备受关注，如地塞

米松与透明质酸（ＨＡ）水凝胶相结合的 ＤＥＸＨＡ
凝胶是一种很好的尝试，可提供高效和持续的

地塞米松释放机制。经圆窗龛放置载体材料法

比中耳植入导管微创且可行，可长期提供药物

到圆窗龛，这将是有益的临床治疗方法。
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