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老年性聋的早期诊断与干预研究进展
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　　衰老是生命的必然规律，随着年龄的增长会出现各种不同

程度的衰老现象，如免疫力下降、记忆减退、牙齿和毛发脱落

等。当听觉系统因衰老而引起功能障碍并出现听力下降，人们

称为老年性聋，或年龄相关性聋（ａｇｅｒｅｌａｔｅｄｈｅａｒｉｎｇｌｏｓｓ，

ＡＨＬ）。

早在１９８２年，Ｐｅａｒｌｍａｎ就已提出老年性聋的定义：双耳

对称性的感音神经性听力损失，没有重振或呈不全重振，无噪

声接触史，言语辨别水平与纯音听阈改变不成比例［１］。随着对

ＡＨＬ了解的深入，１９８８年美国听觉、生物声学以及生物力学

委员会根据 ＡＨＬ的发病原因及相关因素之间的关系，对

ＡＨＬ的定义又重新加以概括：老年性聋是由多种生理机能退

化总和引起，除了生理衰老因素之外，还包括噪声接触，应用耳

毒性药和其他各种疾病，而这些因素又与遗传所导致的易感性

相关［２］。就目前已知可能的发病机制来看，后者更全面地概括

了老年性聋的发病原因及易感因素，对老年性聋的预防及干预

有重要意义。

张晓东等［３］进行了一项全国性调查，结果显示老年性聋是

听力残疾致残原因第一位，约占５１．６１％，６０岁及以上老年人

的听力残疾的主要原因是老年性聋，约６７．０２％。国外研究报

道，６５岁及以上老年人中有２５％～４０％伴有不同程度的听力

下降，其发病率随着年龄的增长而上升，当达到７５岁或者以上

时，这一比例增加到４０％～６６％，８５岁及以上老年人中有

８０％的人会有明显的听力障碍
［４］。

可以预见未来全世界将会有更多的老年人受老年性聋的

影响。由此可见，由老龄化带来的老年性聋问题应该受到更多

的重视。

１　老年性聋的发生机制

如同美国听觉、生物声学及生物力学委员会的定义，ＡＨＬ

是由环境、药物、疾病、遗传等多种因素相互作用的结果。当前

研究证实环境噪声、化学因素的暴露、某些疾病（如高血压、糖

尿病等）及耳毒性药物的使用，以及激素、酒精、吸烟、饮食、社

会心理等均与ＡＨＬ相关。ＡＨＬ病理学表现为耳蜗毛细胞和

螺旋神经节细胞的衰退，耳蜗底周毛细胞最先脱失，并逐渐向

蜗顶发展，临床上最先表现为高频听力下降。

但是老年性聋的发生机制复杂，尚不能明确，对老化衰退

的探索也一直没有停止过。遗传基因在 ＡＨＬ的发生过程也

是一个不容忽视的重要因素。目前确定与之有关的基因主要

有线粒体基因和核基因。其中，线粒体基因表现为缺失或突

变，与人类线粒体基因ＤＮＡ４９７７ｂｐ相对应的大鼠线粒体基

因是ＤＮＡ４８３４ｂｐ。核基因有３种：ａｈｌ为一种隐性基因，可

能与某些遗传性耳聋基因互为等位基因；ａｈｌ２可促进 ＡＨＬ的

发生；ａｈｌ３对ＡＨＬ有防护作用。进一步研究发现，还存在一

种与ＡＨＬ关系密切的能够编码钙黏蛋白２３（Ｃｄｈ２３）的基因，

在内耳毛细胞中表达，对毛细胞纤毛的早期分化起调节作用，

它与先天性耳聋及老年性聋均有关联，也可能与其他耳聋基因

相互影响［５］。此外，细胞色素Ｃ氧化酶亚基３（ＣＯＸ３）在ＡＨＬ

患者的螺旋神经节细胞中表达减少［６］、线粒体基本切除修复功

能的缺陷及线粒体转录因子 Ａ的高表达使 ｍｔＤＮＡ复制增多

与 ＡＨＬ的发生也存在某种关联
［７］。研究表明，γ氨基丁酸

（ＧＡＢＡ）介导的抑制下降或丧失及Ｋ＋转运异常与 ＡＨＬ的发

生也有一定关系。晚期糖基化终产物受体（ＲＡＧＥ）可能与老

年性聋的发生也有一定相关性［８］。

２　老年性聋的早期诊断

对听力损失的早期预防、检测、鉴别及处理至关重要，听力

筛查可以鉴别出未经治疗的听力损失，并可以此为契机来干

预、改善与听力相关的功能和生活质量。ＡＨＬ为双耳不明原

因的对称性、缓慢进行性听力下降，典型表现包括：高频听阈明

显升高；言语理解能力降低，尤其是在嘈杂或有回声的环境中

表现更加明显；对言语速度较快理解能力较差；声源定位能力

减弱。随着年龄及体质下降的进展，听力下降速度和程度都会

明显增加，部分患者会伴有耳鸣。

２．１　老年听力残疾量表筛查　量表的临床应用比较方便，在

疾病的筛查诊断中也有一定价值。目前，研究报道和使用较多

的是来自１９８３年Ｖｅｎｔｒｙ等
［９］研制出具有１０个选项的筛选型

老年听力残疾量表（ＨＨＩＥＳ），并应用于老年性聋的初步筛查，

它是老年听力残疾自我问卷调查的简化版（ＨＨＩＥ），ＨＨＩＥＳ

包含情境和情感两个维度，并在全世界多国均有研译版本，通

过检验及应用，取得良好效果［１０１１］。国内也已有该量表的中
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文版报道及应用［１２］。

２．２　扩展高频纯音测听　老年性聋的发生、发展具有渐进及

隐匿的特点，早期多未引起注意。老年性聋的听力图多以高频

听力下降为主的斜坡型和陡降型常见，也可以见到平坦型曲

线，且双侧耳聋程度可不完全一致。高频测听（超过８ｋＨｚ）对

耳蜗功能的检测、听觉损害的诊断要早于传统常规纯音测听，

可以应用于老年性聋的早期诊断。有研究表明，在老年性聋患

者的听力图表现中，平坦型约２７．０％，高频缓降型约３２．７％，

高频陡降型约３０．９％，中频呈“Ｕ”型约７．３％，低频上升型约

２．０％
［１３］。有些老年人在常规纯音测听时听力下降程度并不

明显，在使用高频听力计检查时，听力图会呈现出高频听阈值

的明显提高。此外，Ｏｔｔｏｎｉ等
［１４］发现噪声越大，越容易产生听

力的损失，尤其在１４ｋＨｚ和１６ｋＨｚ处表现更为明显，对早期

听力损失的诊断有积极意义。国内，章菊琴等在常规进行纯音

测听的同时加测６ｋＨｚ处的听阈对临床早期发现潜在的耳蜗

病变也有一定的积极意义［１５］。

２．３　畸变产物耳声发射（ＤＰＯＡＥ）　虽然扩展高频测听（测试

频率在９～１６ｋＨｚ）可以早期发现高频听力损失，但无法发现

耳蜗高频区外毛细胞的早期损害，而且扩展高频测听对耳机要

求高，测试结果的判定标准也尚未统一，因此，在临床应用中受

到一定限制。对于亚临床 ＡＨＬ，耳科常应用ＤＰＯＡＥ，因其具

有高度的灵敏性和频率选择性，并且它是客观检测，不受被检

者意识影响，能够反映耳蜗外毛细胞早期的轻微损害，并逐渐

应用于耳科临床检查，在纯音听阈变化之前，ＤＰＯＡＥ即可出

现高频幅值较低频下降更明显的现象。Ｄａｎｉｅｌａ等
［１６］在利用

ＤＰＯＡＥ对感音神经性聋检测的研究中发现，性别和听力损失

程度是影响耳声发射结果的两个主要因素。

２．４　其他　听性脑干反应结果显示各波潜伏期延长，阈值升

高；声导抗鼓室图均为“Ａ”型；阈上功能测试多提示有重振现

象；言语识别能力的下降较纯音测听下降程度更明显。此外，

在畸变言语测听时，噪声干扰可有助于诊断中枢听觉神经系统

的疾病，间断的噪声刺激较连续噪声刺激能够更好的分辨出正

常听力与异常听力、有听力损失患者之间的差异。

在排除非老年性聋后，如药物性聋、突发性聋、听神经瘤，

结合患者的年龄，才能确立为老年性聋。虽然老年性聋主要发

生于老年人，但由于机体老化症状和体征的个体差异很大，老

年性聋的起始年龄也没有明确的界限。

３　老年性聋的干预

３．１　药物干预　目前针对老年性聋的药物治疗的主要原则是

抗氧化、抗衰老。已有小规模的临床实验证明某些药物可能对

老年性聋的发生有一定积极作用，如Ｇｕａｓｔｉｎｉ等
［１７］认为，水溶

性辅酶Ｑ１０在老年性聋的预防及听阈的改善有一定的积极意

义，在１、２、４和８ｋＨｚ处较为明显；褪黑素也有抗氧化及抗衰

老作用，Ｌａｓｉｓｉ等
［１８］研究表明，血浆低密度褪黑素与高频听阈

升高有明显相关性。但仍然没有足够证据证实现有的治疗及

保健药物能有效预防老年性聋的发生。

３．２　助听器　长期以来，对中重度及以下听力损失、未达到手

术听觉干预要求的患者，传统助听器一直被视为是老年性聋听

力康复干预最主要的方法，也是老年性聋患者的首要选择。很

多ＡＨＬ患者伴有不同程度的耳鸣，助听器可以通过放大环境

声而对耳鸣起到掩蔽效果。长期佩戴助听器，其原理类似于耳

鸣习服治疗，使中枢系统对耳鸣的敏感性下降甚至消失，努力

重建听觉系统的过滤功能，减轻或终止对耳鸣的听觉感受，正

确选用助听器对改善老年性聋患者耳鸣及抑郁情绪有一定效

果。现在市面上已经推出了防尘、防水耳机，第５６届欧盟助听

器验配师年会上，德国一助听器公司展示了一款能充电的耳道

扬声器助听器，最大输出达１３０ｄＢＳＰＬ，可用于重度听力损失

患者［１９］，但还是难以解决声音失真、助听听阈有限、啸叫、外耳

道刺激等问题，以致佩戴者有厌烦、抵触情绪。梁瑞宇等针对

助听器回声啸叫问题提出一种新的ＬＰＧＰ算法，在改善助听

器回声抵消性能方面有较高的实用价值［２０］。

３．３　植入式助听装置　目前，在老年性聋中较常见、应用较为

广泛的如人工耳蜗植入（ＣＩ）、振动声桥（ＶＳＢ），骨锚式助听器

（Ｂａｈａ）在老年性聋中的应用也在推广中。当传统助听器助听

效果不理想，即可选择手术进行听力损失的补偿，但是对于外

科手术干预听力首先要掌握手术适应证和禁忌证。

３．３．１　人工耳蜗植入　它将外界声信息转变成电信号刺激，

绕过内耳毛细胞之前的听觉通路，直接刺激听神经，经过大脑

处理产生对声音的知觉。人工耳蜗从最初的单导发展到现在

的多导，是目前应用最广泛的人工听觉技术，已成为帮助重度、

极重度聋患者获得实用听力最为有效的方法之一，也同样适用

于老年性聋患者［２１］。只要能耐受手术，老年人与年轻人ＣＩ后

的效果相似，在生活质量、社会活动及自信心的提高等方面没

有明显差异，对耳鸣也有一定程度的改善作用。国内由上海力

声特医学科技有限公司生产的国产人工耳蜗已经用于临床，大

大减少了患者的负担。但是目前使用的人工耳蜗系统均包括

体内和体外两部分，患者使用不便且不美观，这限制部分患者

的选择。

３．３．２　振动声桥　也是一种人工植入装置，它直接驱动听骨

链的高效振动，继而振动内耳淋巴液，刺激听觉末梢感受器产

生听觉。它的适应证广泛，既包括感音神经性聋，也包括传导

性和混合性耳聋。中度至重度听力损失，且对助听器效果不佳

的老年性聋患者，在手术适应证适应证范围内。传统助听器对

高频听力损失的补偿能力有限，与传统助听器相比，ＶＳＢ对高

频听力损失的补偿更为优越，还能解决堵耳效应、反馈啸叫。

有研究表明在２～８ｋＨｚ听阈平均改善值可达３４ｄＢ，还能显

著提高安静和噪声环境下的言语识别［２２］。部分老年性聋患

者，４～８ｋＨｚ高频区听阈的改善甚至可达７０ｄＢ以上
［２３］。

３．３．３　骨锚式助听器　Ｂａｈａ也可以应用于老年性聋的康复，

在植入前可以通过软带Ｂａｈａ的试用预测植入效果，但是由于

术后有并发症的可能，且医护人员及患者对它缺乏足够了解，

在老年性聋的手术治疗方面，国内还没有得到广泛认可及

应用。

３．４　干细胞移植和基因治疗　干细胞移植治疗老年性聋成为

一种可能的手段。有实验证实在Ｃ５７ＢＬ／６Ｊ老年鼠移植胚胎

神经干细胞４周后，ＡＢＲ结果显示与幼年鼠无明显差异，提示

未来胚胎干细胞的移植可能成为老年性聋的一种治疗策

略［２４］。张少强等［２５］以Ｃ５７ＢＬ／６Ｊ小鼠为老年性聋模型时发

现，ＡＨＬ早期首先出现耳蜗毛细胞 ＤＮＡ单链的断裂，继而

ｃａｓｐａｓｅ３信号途径激活，引起耳蜗毛细胞凋亡。并认为可以

考虑设计以ｃａｓｐａｓｅ３为靶标的治疗方案，以阻断细胞凋亡的

通路，达到保护毛细胞和神经元的目的，可能为噪声性聋的治

疗开辟一条新途径。

综上所述，老年性聋的发生机制复杂，多种因素共同参与，

其具体的病理及分子机制仍在不断探索。目前针对老年性聋

的干预方案很多，主要包括药物及听力学助听干预，每种方法

都有优缺点。充分认识老年性聋，及早地预防、发现和干预，可

以延缓老年性聋的发生、发展，对改善老年人的生活质量尤为

重要。
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分割肿瘤放疗与吉非替尼对肿瘤新生血管的影响

金小莉，胡　庆 综述，王　阁△审校

（第三军医大学大坪医院野战外科研究所肿瘤放疗中心，重庆　４０００４２）

　　关键词：受体，表皮生长因子；新生血管；分割肿瘤放疗；吉非替尼
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　　目前，分割肿瘤放疗（ＦＲＴ）以及表皮生长因子受体（ＥＧ ＦＲ）的抑制剂吉非替尼已广泛地应用于临床治疗恶性肿瘤。
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