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　　［摘要］　目的　研究Ｇｒａｖｅｓ病患者的听力损失情况，探索可能的发病机制。方法　纳入２０１９年
９月至２０２１年３月在兰州大学第二医院门诊和住院部初诊的３９例 Ｇｒａｖｅｓ病患者和２２名健康对照受
试者。ＨＨＩＥＳ量表初步评估受试者有无自觉听力损失，同时进行甲状腺激素和 ＴＲＡＢ水平检测、纯音
测听和声导抗检查，判断听力损失和激素水平及ＴＲＡＢ的相关性。结果　ＨＨＩＥＳ量表显示３９例Ｇｒａｖｅｓ
病患者自觉听力损失１７例（４３．６％），纯音听阈阈值升高２３例（５９．０％）；所有受试者左右耳平均听阈无
统计学差异；比较Ｇｒａｖｅｓ病组和对照组在不同频率的阈值，除１０００Ｈｚ外的其他频率 Ｇｒａｖｅｓ病组听阈
显著高于健康对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；在４０００和８０００Ｈｚ频率时Ｇｒａｖｅｓ眼病组阈值明
显高于Ｇｒａｖｅｓ非眼病组（Ｐ＜０．０１）；Ｇｒａｖｅｓ病患者纯音听阈与甲状腺激素和ＴＲＡＢ无明显相关性。结论
　Ｇｒａｖｅｓ病患者除１０００Ｈｚ频率外，其余各检测频率均存在阈值升高而无明显自觉听力损失，合并
Ｇｒａｖｅｓ眼病时４０００和８０００Ｈｚ高频听力损失更明显。
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　　甲状腺激素对听力的发育至关重要［１－２］，听力损

失通常与甲状腺激素异常有关。弥漫性毒性甲状腺肿

伴甲状腺功能亢进症（Ｇｒａｖｅｓ病）作为常见的甲状腺
疾病，以循环中高浓度甲状腺激素引起全身多系统损

害为特点，由于患者在听觉方面的关注程度相对较低，

临床上对 Ｇｒａｖｅｓ病与听力损失关系的研究比较少。
本课题组收集２０１９年９月至２０２１年３月门诊和住院
部初诊的甲状腺功能异常患者的临床和听力学资料，

以期探索Ｇｒａｖｅｓ病患者听力损失表现形式、甲状腺激
素与听力损害之间的关系及其可能的发病机制。

１　资料与方法

１．１　研究对象
１．１．１　纳入标准　　选取 ２０１９年 ９月至 ２０２１年
３月在兰州大学第二医院接受治疗的资料完整、签署
知情同意书的新诊断 Ｇｒａｖｅｓ病患者为研究对象。研
究通过兰州大学第二医院医学伦理委员会审核批准

（审批号：２０２０Ａ０３９）。患者纳入诊断标准均符合中
华医学会内分泌学分会制定的“甲状腺机能亢进症临

床诊断标准”、“Ｇｒａｖｅｓ病的诊断标准”和“Ｇｒａｖｅｓ眼病
诊断标准”［３

－４］。Ｇｒａｖｅｓ病诊断标准：①高代谢症状和
体征；②血清甲状腺激素水平升高，ＴＳＨ水平降低；
③甲状腺弥漫性肿大（触诊和超声检查证实）；④眼球
突出和其他浸润性眼征；⑤胫前黏液性水肿；⑥ＴＲＡｂ、
ＴＰＯＡｂ阳性。在以上标准中①－③项为诊断必备条
件，④－⑥项为诊断辅助条件。Ｇｒａｖｅｓ眼病诊断标准：
（１）如有眼睑退缩，合并下列客观检查证据之一即可
确诊：①甲状腺功能异常或调节异常；②眼球突出；
③视神经功能障碍；④ＣＴ检查眼外肌受累。（２）如无
眼睑退缩，必须有甲状腺异常或调节异常合并以下临

床特征中一项：①眼球突出；②视神经功能障碍；③ＣＴ
检查眼外肌受累。所有入组的 Ｇｒａｖｅｓ病患者依据
Ｇｒａｖｅｓ眼病诊断标准分为 Ｇｒａｖｅｓ眼病组和 Ｇｒａｖｅｓ非
眼病组。

１．１．２　排除标准　　①既往有甲状腺疾病史患者，如
Ｇｒａｖｅｓ病、桥本甲状腺炎等；②严重的肝肾、心脏及其
他全身疾病、肿瘤等；③有明确导致内耳损伤的病因，
如感染、噪声、遗传性耳聋家族史、药物等因素；④耳内
镜检查显示鼓膜穿孔或其他鼓膜完整的中耳病变；

⑤颞骨、听神经或脑部占位性病变；⑥耳部外伤、手术
及脊柱四肢等骨、关节外伤手术史；⑦声导抗显示为
Ｃ型或Ｂ型鼓室曲线，纯音测听结果显示气骨导差大
于５ｄＢＨＬ；⑧其他原因引起类似的眼部体征。

１．２　研究方法
１．２．１　一般资料　　问卷调查受试者基本信息，记录
患者性别、年龄、病程、有无主观耳科症状。

１．２．２　内分泌及相关检查　　所有研究对象禁食
１２ｈ，次日空腹采集静脉血２～６ｍＬ，采用日立７６００型
全自动生化分析仪测定生化指标，采用放射免疫法测

定促甲状腺激素（ＴＳＨ）、游离三碘甲腺原氨酸（ＦＴ３）、
游离甲状腺素（ＦＴ４）、血清总甲状腺素（ＴＴ４）、血清总
三碘甲状原氨酸（ＴＴ３）、甲状腺过氧化物酶抗体
（ＴＰＯ）、甲状腺球蛋白（ＴＧ）、甲状腺球蛋白抗体
（ＡＴＧ）和促甲状腺受体抗体（ＴＲＡＢ）。
１．２．３　ＨＨＩＥＳ量表评判是否有听力损失　　所有
Ｇｒａｖｅｓ病患者在纯音听阈测试前由固定听力技师行
ＨＨＩＥＳ量表评分。ＨＨＩＥＳ量表共１０项内容，包括情
绪和情景问题，各２０分，回答“不”为 ０分，“有时候”
为 ２分，“是”为 ４分；根据美国言语听力协会
（Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｓｐｅｅｃｈ Ｌａｎｇｕａｇｅ Ｈｅａｒｉｎｇ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，
ＡＳＨＡ）听力筛查指南，得分＞８分为存在听力障碍。
１．２．４　听力学检查　　纯音测听：采用 Ｃｏｎｅｒａ型纯
音听力计（丹麦Ｍａｄｓｅｎ公司）在隔音室测试双耳纯音
听阈。测试方法采用降 １０升 ５法。测试双耳气导
（１２５～８０００Ｈｚ）和骨导（２５０～４０００Ｈｚ）阈值。所有
患者均在标准隔声室内完成，环境噪音≤３０ｄＢ（Ａ），
听力计已校准。听力损失诊断标准：①任一频率听力
阈值＞２５ｄＢＨＬ则认为存在听力损失；②患者任意一
耳在１２５、２５０平均听阈高于２５ｄＢＨＬ定义为低频听
力损失（ＰＴＡ１）；任意一耳在５００、１０００、２０００平均听
阈高于２５ｄＢＨＬ定义为中频听力损失（ＰＴＡ２）；任意
一耳在４０００、８０００Ｈｚ平均听阈高于２５ｄＢＨＬ定义
为高频听力损失（ＰＴＡ３）；③平均听力损失评价参照世
界卫生组织１９９７年标准［５］。

１．２．５　声导抗测听　　测试采用美国 ＧＳＩ公司
ＴｙｍｐＳｔａｒ综合中耳分析仪测定。声导抗测听测试音
为２２６Ｈｚ探测音，分别测试患者的鼓室导抗图，镫骨
肌声反射，所有受试者为Ａ型图。
１．３　统计学方法
　　采用ＳＰＳＳ２０．０统计软件进行数据分析。计量资
料符合正态分布用 珋ｘ±ｓ表示，组间比较采用两独立样
本ｔ检验，不符合正态分布用中位数（四分位数间距）
表示，两组间比较采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，多组间
比较采用ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｓＨ检验。计数资料用ｎ（％）表
示，组间比较采用 χ２检验或 Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法。
Ｇｒａｖｅｓ病患者纯音测听阈值与甲状腺激素及ＴＲＡＢ的
相关性采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析。检验水准α＝０．０５。

０９４ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（５）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



２　结果

２．１　患者一般资料
　　共纳入符合标准的新诊断 Ｇｒａｖｅｓ病患者 ３９例，
年龄（４１．５１±１４．１４）岁，病程（１．３８±２．３４）年，合并突
眼 １９例（４８．７％），ＨＨＩＥＳ量表听力损失 １７例
（４３．６％），纯音测听听力损失例２３例（５９．０％）；其中
男性１４例，ＨＨＩＥＳ量表听力损失７例（５０．０％），纯音
测听听力损失 １２例（８５．７％），女性例 ２５例，ＨＨＩＥＳ
量表听力损失的 １０例（４０．０％），纯音测听听力损失
１１例（４４．０％）；Ｇｒａｖｅｓ眼病 １９例，ＨＨＩＥＳ量表听力
损失 １２例（６３．２％），纯音测听听力损失 １４例
（７３．７％），Ｇｒａｖｅｓ非眼病２０例，ＨＨＩＥＳ量表听力损失
５例（２５．０％），纯音测听听力损失 ９例（４５．０％）。健
康对照组 ２２例，男性 １３例，女性 ９例，年龄（４０．０５±
１３．９０）岁，ＨＨＩＥＳ量表无听力损失。
２．２　健康对照组和 Ｇｒａｖｅｓ病组年龄、性别构成比和

甲状腺激素及ＴＲＡＢ水平比较
　　Ｇｒａｖｅｓ病组和健康对照组在年龄及性别构成上无
统计学差异，Ｇｒａｖｅｓ病组甲状腺激素及 ＴＲＡＢ水平明
显高于健康对照组（Ｐ＜０．０１），见表１。

表１　Ｇｒａｖｅｓ病组和健康对照组一般资料比较（例，珋ｘ±ｓ）

指标 Ｇｒａｖｅｓ病（ｎ＝３９） 对照组（ｎ＝２２） Ｐ值

年龄 ４１．５１±１４．１４ ４０．０５±１３．９０ ０．６９７

男／女 １４／２５ １３／９ ０．０８０

ＦＴ３／ｐｍｏｌ·Ｌ－１ ２１．８０±９．６１ ４．０４±１．１１ ＜０．００１

ＦＴ４／ｐｍｏｌ·Ｌ－１ ７１．７６±５２．３９ １５．２４±３．２５ ＜０．００１

ＴＴ３／ｎｍｏｌ·Ｌ－１ ７．５６±３．９３ ２．０３±０．４８ ＜０．００１

ＴＴ４／ｎｍｏｌ·Ｌ－１ ２８１．５０±９９．３７ ９４．８１±２４．１６ ＜０．００１

ＴＳＨ／μＵ·ｍＬ－１ ０．０１±０．０５ １．８５±０．８９ ＜０．００１

ＴＰＯ／Ｕ·ｍＬ－１ ９３６．３８±５０６．２７ ３３．４５±１１．６１ ＜０．００１

ＴＧ／ｎｇ·ｍＬ－１ ７２．６５±１０７．２０ ２８．５０±１４．８１ ０．０１５

ＡＴＧ／Ｕ·ｍＬ－１ １９４．５３±２０５．５６ ２６．０５±１１．７１ ＜０．００１

ＴＲＡＢ／Ｕ·Ｌ－１ １４．３８±７．７４ ０．９１±０．２６ ＜０．００１

２．３　Ｇｒａｖｅｓ眼病和 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组临床资料、甲状
腺激素及ＴＲＡＢ检测结果比较

　　Ｇｒａｖｅｓ眼病和 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组在年龄、性别构
成、病程、甲状腺激素及 ＴＲＡＢ水平方面无统计学差
异，但Ｇｒａｖｅｓ眼病组无论是在自觉听力损失还是纯音
测听听力损失均显著高于 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组（Ｐ＜
０．０５）。见表２。

表２　Ｇｒａｖｅｓ眼病和Ｇｒａｖｅｓ非眼病组一般资料比较

指标　　
Ｇｒａｖｅｓ眼病

（ｎ＝１９）

Ｇｒａｖｅｓ非眼病

（ｎ＝２０）
Ｐ值

男／女（例） ６／１３ ８／１２ ０．５８４

年龄ａ／岁 ３８．１０±１６．２２ ４５．１１±１０．８６ ０．１２１

病程ａ／年 １．１８±２．２０ １．５９±２．５３ ０．５９３

自觉听力损失［例（％）］ １２（６３．２） ５（２５．０） ０．０１６

听力损失［例（％）］ １４（７３．７） ９（４５．０） ０．０４９

ＦＴ３ａ／ｐｍｏｌ·Ｌ－１ ２０．２８±１０．５２ ２３．４０±８．５３ ０．３１５

ＦＴ４ａ／ｐｍｏｌ·Ｌ－１ ７０．９３±６０．３６ ７２．６２±４４．１３ ０．９２１

ＴＴ３ａ／ｎｍｏｌ·Ｌ－１ ６．８９±４．１２ ８．２６±３．７０ ０．２８３

ＴＴ４ａ／ｎｍｏｌ·Ｌ－１ ２５４．４７±１０９．６９ ３０９．９５±８０．５０ ０．０７９

ＴＳＨａ／ｕＵ·ｍＬ－１ ０．０１±０．０１ ０．０２±０．０７ ０．３８２

ＴＰＯａ／Ｕ·ｍＬ－１ ８９８．９１±５３４．３２ ９７５．８２±４８６．３４ ０．６４２

ＴＧａ／ｎｇ·ｍＬ－１ ３７．３４±５０．４０ １０９．８１±１３６．８９ ０．０４１

ＡＴＧａ／Ｕ·ｍＬ－１ １６１．０６±１８６．２７ ２２９．７６±２２３．６７ ０．３０３

ＴＲＡＢａ／Ｕ·Ｌ－１ １３．３８±８．０２ １５．４３±７．５０ ０．４１６

ａ：数据以 珋ｘ±ｓ表示

２．４　Ｇｒａｖｅｓ眼病组与 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组患者左右耳纯
音听阈结果比较

　　Ｇｒａｖｅｓ眼病组与 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组左右耳听阈在
各频率都无统计学差异，听力损失患者均为双侧对称

性感音神经性听力下降。见表３。
２．５　Ｇｒａｖｅｓ眼病、非眼病组和健康对照组纯音听阈比较
　　Ｇｒａｖｅｓ病组在１０００Ｈｚ纯音听阈与对照组无统计
学差异，在１２５、２５０、５００、２０００、４０００、８０００Ｈｚ频率下
显著高于健康对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），
在４０００和８０００Ｈｚ频段Ｇｒａｖｅｓ眼病组听力损害高于
Ｇｒａｖｅｓ非眼病组（Ｐ＜０．０１）。见表４。
２．６　Ｇｒａｖｅｓ病患者纯音测听阈值与甲状腺激素及

ＴＲＡＢ相关性比较
　　左右耳纯音测听结果与 ＦＴ３、ＦＴ４、ＴＴ３、ＴＴ４、
ＴＲＡＢ之间无显著相关性，见表５。
２．７　Ｇｒａｖｅｓ病患者病程对不同频率听阈听力的影响
　　不同频率纯音听阈在病程＜１年和≥１年的Ｇｒａｖｅｓ
病中无统计学差异，见表６。
２．８　Ｇｒａｖｅｓ眼病和 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组纯音听阈测试结

果比较

　　Ｇｒａｖｅｓ眼病和 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组在 １２５和 ２５０Ｈｚ
的低频，５００、１０００及 ２０００Ｈｚ的中频听力损失方面
无统计学差异，但在４０００及８０００Ｈｚ的高频方面存
在统计学差异（Ｐ＜０．０５），Ｇｒａｖｅｓ眼病组在高频的听力
损失显著高于Ｇｒａｖｅｓ非眼病组，见表７。

１９４　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（５）



表３　Ｇｒａｖｅｓ眼病组与非Ｇｒａｖｅｓ眼病组患者左右耳纯音听阈测试结果比较（ｄＢＨＬ）

Ｇｒａｖｅｓ眼病（ｎ＝１９） Ｇｒａｖｅｓ非眼病（ｎ＝２０）
频率／Ｈｚ

左耳 右耳 Ｐ值 左耳 右耳 Ｐ值
１２５ ２０．０（１５．０～３０．０） ２５．０（１５．０～３０．０） ０．８８２ ２２．５（１５．０～３０．０） ２０．０（１５．０～３０．０） ０．６６１
２５０ ２０．０（１５．０～３０．０） ２０．０（１０．０～３０．０） ０．７５６ ２０．０（１５．０～２５．０） １７．５（１５．０～２５．０） ０．３２０
５００ １５．０（１５．０～２５．０） １５．０（１０．０～２５．０） ０．８６９ １５．０（１０．０～２５．０） １５．０（１０．０～２５．０） ０．７６１
１０００ １５．０（１０．０～２５．０） １５．０（１０．０～２５．０） ０．５８１ １５．０（１０．０～２０．０） １２．５（１０．０～２０．０） ０．９４５
２０００ ２０．０（１０．０～２５．０） １５．０（１０．０～２０．０） ０．２７９ １５．０（１０．０～２０．０） １５．０（１０．０～２０．０） ０．９４５
４０００ ２０．０（１５．０～３５．０） ２０．０（１５．０～２５．０） ０．３７６ １５．０（１０．０～２５．０） １２．５（１０．０～２５．０） ０．８６９
８０００ ３０．０（２０．０～５０．０） ４０．０（２０．０～５５．０） ０．８６０ ２０．０（１０．０～２５．０） １５．０（１０．０～２５．０） ０．７２１
ＰＴＡ１ ２０．０（１２．５～３０．０） ２２．５（１２．５～３０．０） ０．９７７ ２０．０（１５．０～３０．０） １７．５（１５．０～３０．０） ０．４２１
ＰＴＡ２ １６．７（１３．３～２６．７） １６．７（１３．３～２３．３） ０．７８０ １５．０（１０．０～１９．６） １５．０（１０．０～２２．９） ０．９４６
ＰＴＡ３ ２５．０（２０．０～４５．０） ２５．０（１５．０～４０．０） ０．５２０ １５．０（１０．０～２５．０） １５．０（１０．０～２７．５） ０．６９３

表４　健康对照组、Ｇｒａｖｅｓ眼病和Ｇｒａｖｅｓ非眼病组纯音听阈比较（ｄＢＨＬ）

健康对照组 Ｇｒａｖｅｓ眼病 Ｇｒａｖｅｓ非眼病
频率／Ｈｚ Ｐ值

最小值 最大值 平均值 标准差 最小值 最大值 平均值 标准差 最小值 最大值 平均值 标准差

１２５ １０．０ ２５．０ １５．６ ４．６ １０．０ ５０．０ ２３．０ａ １０．２ ５．０ ４０．０ ２２．４ａ ９．１ ＜０．００１
２５０ ５．０ ２５．０ １３．４ ５．５ ５．０ ４０．０ ２１．３ａ ９．３ ５．０ ４０．０ １９．８ａ ７．８ ＜０．００１
５００ ５．０ ２５．０ １２．４ ５．５ １０．０ ３５．０ １８．６ａ ７．９ ５．０ ３５．０ １６．９ａ ７．８ ０．００１
１０００ １．０ ２５．０ １３．３ ５．１ ５．０ ４５．０ １８．７ １０．１ ０．０ ３５．０ １５．０ ８．２ ０．０６７
２０００ ５．０ ２５．０ １３．２ ５．６ ５．０ ６０．０ １９．１ａ １０．９ ０．０ ５０．０ １６．１ａ １１．４ ０．０３３
４０００ ０．０ ２０．０ １２．４ ５．４ ０．０ ６５．０ ２２．６ａ １３．１ ０．０ ７０．０ １９．８ｂ １８．４ ０．００１
８０００ ０．０ ２０．０ １１．４ ４．４ １０．０ ７０．０ ３５．４ａ １８．７ ５．０ ７５．０ ２３．５ａｂ １９．８ ＜０．００１
ＰＴＡ１ ７．５ ２５．０ １４．５ ４．９ ７．５ ４５．０ ２２．３ａ ９．６ ５．０ ３５．０ ２１．１ａ ８．２ ＜０．００１
ＰＴＡ２ ５．０ ２３．３ １３．０ ４．６ ８．３ ４１．７ １９．１ａ ９．１ １．７ ３８．３ １６．０ ８．３ ０．００６
ＰＴＡ３ ０．０ ２０．０ １１．９ ４．５ ５．０ ６５．０ ２９．３ａ １４．９ ５．０ ６７．５ ２１．６ａｂ １８．５ ＜０．００１

ａ：Ｐ＜０．０５，与健康对照组比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与Ｇｒａｖｅｓ眼病比较

表５　Ｇｒａｖｅｓ病患者纯音测听阈值与甲状腺激素及ＴＲＡＢ相关性（ｄＢＨＬ）

ＦＴ３ ＦＴ４ Ｔ３ Ｔ４ ＴＳＨ ＴＲＡＢ
频率／Ｈｚ

ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值
１２５ －０．０３９ ０．７３６ ０．０２０ ０．８６３ ０．０２９ ０．８０４ ０．０３３ ０．７７３ ０．４０９ ＜０．００１ ０．０４４ ０．７０２
２５０ －０．００８ ０．９４２ －０．０１０ ０．９３０ ０．０５０ ０．６６５ ０．０７４ ０．５１９ ０．３１３ ０．００５ ０．００７ ０．９５４
５００ －０．１０７ ０．３５３ －０．１８９ ０．０９７ －０．１３３ ０．２４６ －０．０３３ ０．７７４ ０．３３８ ０．００３ ０．０２９ ０．７９９
１０００ ０．０１４ ０．９０２ －０．０９６ ０．４０２ －０．０３９ ０．７３２ ０．０９６ ０．４０２ ０．１１１ ０．３３５ ０．０４４ ０．７００
２０００ －０．１４１ ０．２２０ －０．１５３ ０．１８１ －０．２２９ ０．０４４ －０．０９３ ０．４１７ ０．１１７ ０．３０７ －０．０４１ ０．７１８
４０００ －０．１７９ ０．１１６ －０．２３７ ０．０３７ －０．１９２ ０．０９２ ０．００３ ０．１７９ －０．０２２ ０．８４８ ０．０２６ ０．８１８
８０００ ０．０６１ －０．５９５ ０．０３８ ０．７３９ ０．０１７ ０．８８２ ０．１７９ ０．１１７ －０．０６２ ０．５８８ ０．２１５ ０．０５８
ＰＴＡ１ －０．０５０ ０．６６１ －０．０２２ ０．８５２ ０．００６ ０．９５８ ０．０１６ ０．８８７ ０．３８０ ０．００１ ０．０４４ ０．７００
ＰＴＡ２ －０．０９８ ０．３９４ －０．１６９ ０．１４０ －０．１６７ ０．１４３ －０．０３４ ０．７７０ ０．１８７ ０．１０１ ０．０１３ ０．９０８
ＰＴＡ３ －０．０５２ ０．６５０ －０．０９３ ０．４１９ －０．０８６ ０．４５６ ０．０９９ ０．３８８ －０．０４８ ０．６７８ ０．１４１ ０．２１９

表６　 Ｇｒａｖｅｓ病患不同病程与听力损失相关性（ｄＢＨＬ）

病程 １２５Ｈｚ ２５０Ｈｚ ５００Ｈｚ １０００Ｈｚ ２０００Ｈｚ
＞１年 ２５．０（１５．０～３０．０） ２０．０（１５．０～３０．０） １７．５（１５．０～２５．０） １５．０（１０．０～２３．８） １７．５（１０．０～２５．０）
＜１年 ２０．０（１５．０～３０．０） ２０．０（１５．０～２５．０） １５．０（１０．０～２０．０） １５．０（１０．０～２５．０） １５．０（１０．０～２０．０）
Ｐ值 ０．３０６ ０．１９９ ０．０６６ ０．４６４ ０．３６４
病程 ４０００Ｈｚ ８０００Ｈｚ ＰＴＡ１ ＰＴＡ２ ＰＴＡ３
＞１年 ２０．０（１０．０～２８．８） ２０．０（１１．３～３７．５） ２２．５（１５．０～３０．０） １７．５（１１．７～２５．９） ２０．０（１１．３～３７．５）
＜１年 １５．０（１０．０～２６．３） ２５．０（１０．０～５０．０） １８．８（１２．５～２７．５） １５．０（１０．０～２３．３） ２０．０（１０．０～４２．５）
Ｐ值 ０．４２７ ０．４２４ ０．２１７ ０．２２３ ０．９０７

２９４ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（５）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



表７　Ｇｒａｖｅｓ眼病和Ｇｒａｖｅｓ非眼病组听力损失比较（ｄＢＨＬ）

组别 １２５Ｈｚ ２５０Ｈｚ ５００Ｈｚ １０００Ｈｚ ２０００Ｈｚ

Ｇｒａｖｅｓ眼病 ２２．５（１５．０～３０．０） ２０．０（１５．０～３０．０） １５．０（１２．５～２５．０） １５．０（１０．０～２５．０） １７．５（１０．０～２５．０）

Ｇｒａｖｅｓ非眼病 ２０．０（１５．０～３０．０） ２０．０（１５．０～２５．０） １５．０（１０．０～２５．０） １５．０（１０．０～２０．０） １５．０（１０．０～２０．０）

Ｐ值 ０．９７６ ０．４８７ ０．４３１ ０．１２２ ０．１２９

组别 ４０００Ｈｚ ８０００Ｈｚ ＰＴＡ１ ＰＴＡ２ ＰＴＡ３

Ｇｒａｖｅｓ眼病 ２０．０（１７．５～２５．０） ３２．５（２０．０～５０．０） ２１．３（１２．５～３０．０） １６．７（１３．３～２３．３） ２５．０（１７．５～４２．５）

Ｇｒａｖｅｓ非眼病 １２．５（１０．０～２５．０） １７．５（１０．０～２５．０） ２０．０（１５．０～２９．４） １５．０（１０．０～２１．７） １５．０（１０．０～２４．４）

Ｐ值 ０．０４０ ０．００２ ０．７７１ ０．１５４ ０．００５

３　讨论

　　ＫＡＨＡＬＹ等［６］发现 Ｔｅｐｒｏｔｕｍｕｍａｂ单抗治疗成人
甲状腺眼病时出现听力损失；丁利等［７］报道了 １例
Ｇｒａｖｅｓ病患者丙硫氧嘧啶治疗过程中导致突发性听力
障碍的病例；ＢＥＲＫＥＲ等［８］纳入了 ２２名 Ｇｒａｖｅｓ病患
者和２２名健康对照组，发现 Ｇｒａｖｅｓ病组的听力阈值
在所有频率下均显著高于健康对照组，且以高频听力

损失为主。本研究发现，与健康对照组相比，Ｇｒａｖｅｓ病
听力损失患者的左右耳平均听阈没有统计学差异，呈

对称性感音神经性听力损失，听力损失主要集中在

１２５、２５０、５００、２０００、４０００、８０００Ｈｚ。ＨＨＩＥＳ量表问
卷调查的结果也显示 Ｇｒａｖｅｓ病患者自觉听力损失发
生率明显高于健康对照人群。

　　Ｇｒａｖｅｓ病患者出现听力损失的原因，主要可能与
以下几个方面有关。首先，感音神经性听力损伤与免

疫介导损伤相关［９］，体液免疫对内耳抗原的异常清

除、细胞免疫介导的细胞毒性产物对耳蜗前庭毛细胞

的破坏以及免疫复合物沉积于内耳微血管，造成微血

栓形成影响血供。其次，与神经血管因素相关，Ｇｒａｖｅｓ
病患者交感神经兴奋性增加，内耳有丰富的交感神经

分布，刺激颈交感神经节可引起同侧耳蜗血流下降。

同时，对螺旋蜗轴动脉平滑肌细胞进行单细胞记录，发

现刺激神经诱发的兴奋性电位受 β肾上腺素能受体
调节，甲状腺激素通过 β肾上腺素能受体调节增加螺
旋动脉β肾上腺素能受体密度或受体后修饰引起螺
旋动脉收缩，进而影响耳蜗血供［１０］；再次，与电解质紊

乱相关，甲状腺功能亢进症患者的电解质紊乱影响内

淋巴和外淋巴的电解质组成，进而影响内耳毛细胞的

生存环境［１１］。

　　ＢＥＲＫＥＲ等［８］的研究发现ＴＲＡｂ阳性患者与健康
对照组相比，感音神经性耳聋的发生率与 ＴＲＡｂ相关，
本研究结果也发现 ＴＲＡｂ阳性患者与健康对照组相
比，感音神经性耳聋的发生率明显升高，但没有发现听

力损失与ＴＲＡＢ之间有明显的相关性。出现这种结果

考虑研究者没有对ＴＲＡｂ阳性和 ＴＲＡｂ阴性患者进行
听阈的比较，故不能明确神经性耳聋是由自身免疫异

常还是高ＴＲＡＢ导致，但 ＴＲＡＢ阳性是 Ｇｒａｖｅｓ病的重
要发病机制。本研究中所有入组的 Ｇｒａｖｅｓ患者均为
ＴＲＡｂ阳性，而对照组中抗体阴性，我们怀疑 ＴＲＡｂ阳
性可能在Ｇｒａｖｅｓ病听力损伤中扮演了重要的角色，这
将需要进一步的研究。

　　同样，ＢＥＲＫＥＲ的研究发现甲状腺毒症在 ２５０、
５００、１０００和 ２０００Ｈｚ下对听力损失无显著影响，但
４０００和８０００Ｈｚ下检测到对听力有显著影响，与对
照组相比，Ｇｒａｖｅｓ病患者左右耳纯音测听结果与 ＦＴ３、
ＦＴ４呈正相关，８０００Ｈｚ下与 ＴＳＨ呈负相关。本研究
也发现与对照组相比，Ｇｒａｖｅｓ病组存在广泛的听力损
失，高频听力损失为主，尤其是合并 Ｇｒａｖｅｓ眼病组，高
频听力损失更加显著，这与ＢＥＲＫＥＲ的研究结果是一
致的，但是本研究没有发现听力损失与甲状腺激素水

平直接相关。ＡＲＤＵＣ等［１２］对 ３０名新诊断的甲状腺
功能正常的桥本甲状腺炎患者和３０名年龄和性别匹
配的健康对照组行听力筛查，发现甲功正常的桥本甲

状腺炎患者低频和高频听力都受损，推测成人桥本甲

状腺炎患者听力损失与甲状腺激素相关性不大，这与

本研究是一致的。其原因考虑，高甲状腺激素和甲状

腺毒症使组织中肾上腺素能受体上调，导致交感神经

过度活动，内耳有丰富的交感神经，过度活动的交感神

经使内耳血运障碍引起听力损失。这种作用是高甲状

腺激素通过兴奋交感神经完成，因此出现听力损失与

甲状腺激素水平无相关性。

　　同时本研究发现，依据病程是否大于等于１年及
Ｇｒａｖｅｓ病患者是否合并眼病进行分组发现，听力损失
与病程关系不大，造成这种结果可能与我们收集的患

者相关。为排除抗甲状腺药物对听力的影响，本研究

收集的患者均为初发患者，病程比较短；Ｇｒａｖｅｓ非眼病
与Ｇｒａｖｅｓ眼病患者听力损失程度分析发现，后者听力
损失尤为突出，在４０００和８０００Ｈｚ频率时 Ｇｒａｖｅｓ眼
病组阈值明显高于 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组，ＨＨＩＥＳ量表问

３９４　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（５）



卷调查的结果也显示 Ｇｒａｖｅｓ眼病组听力损失发生率
明显高于 Ｇｒａｖｅｓ非眼病组。Ｇｒａｖｅｓ眼病具体发病机
制不清楚，但 ＴＲＡＢ通过直接作用于眼球后组织细胞
膜上的ＴＳＨ受体参与眼病的发生是明确的［１３］，Ｇｒａｖｅｓ
眼病组更显著的高频听力损失推测可能存在ＴＲＡＢ参
与的免疫反应引起内外毛细胞损害程度不一致。

　　本研究具有一定的局限性：①本研究为横断面研
究，Ｇｒａｖｅｓ病患者达到正常甲状腺状态后，重复听力测
试可能有助于更好地理解甲状腺激素对听力的影响。

②病例对照研究应根据病例对照研究样本量计算公式
计算，但Ｇｒａｖｅｓ病与听力损失罕见报道，无法确定暴
露率，故以研究周期内实际入组病例数为样本量。③
纳入的Ｇｒａｖｅｓ病患者均为初发患者，病程短，其结果
不能代表所有Ｇｒａｖｅｓ病患者的听力状况，尤其是反复
复发或者难治性病例。
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