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外伤性鼓膜穿孔是耳鼻咽喉科最常见的疾病之一，

直接损伤（挖耳等）或间接损伤（掌击、爆炸等）可导致猛

烈震动或气流冲击迅速传至外耳道内使鼓膜破裂。鼓

膜破裂后患者可立即出现耳痛、听力减退伴耳鸣，外耳

道少量出血和产生耳内闷塞感，严重者可波及镫骨，致

内耳受损，出现眩晕、恶心及混合性耳聋等症状。传统

治疗方式以消炎药物及鼻腔滴药为主，但愈合缓慢，效

果不甚理想[1]。成纤维细胞生长因子是体内分布极为广

泛的生长因子之一，主要包括碱性成纤维细胞生长因子

（Basic fibroblast growth factor，bFGF）和酸性成纤维细

胞生长因子（Acidic fibroblast growth factor，aFGF），其

能促进哺乳动物神经中胚层和外胚层细胞分裂及增殖，

促进烧创伤、溃疡等修复与愈合。与 bFGF 相比，aFGF

与膜受体的结合能力更强，因此在创伤治疗上更具有优

势。为此，在本研究中笔者观察了氯霉素联合重组人酸

性成纤维细胞生长因子（rhaFGF）治疗外伤性鼓膜穿孔
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摘 要 目的：观察氯霉素联合重组人酸性成纤维细胞生长因子（rhaFGF）治疗外伤性鼓膜穿孔的疗效和安全性。方法：82例外

伤性鼓膜穿孔患者随机分为观察组（41例）和对照组（41例）。在常规处理的基础上，对照组患者使用12.5％氯霉素注射液浸润棉

片贴补鼓膜穿孔处，第2天起每日1次滴加12.5％氯霉素注射液1滴；观察组患者使用12.5％氯霉素注射液+外用 rhaFGF浸润棉片

贴补鼓膜穿孔处，第2天起每日1次滴加 rhaFGF 1滴。两组均每7 d取出棉片1次，观察情况并重复上述治疗。治疗60 d 后观察两

组患者的临床疗效、感染率、再手术情况，治疗前后气导听阈、骨导听阈及不良反应发生情况。结果：观察组患者总有效率

（78.05％）显著高于对照组（60.98％），再手术率及不良反应发生率均显著低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；两组患者

感染率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者气导听阈均显著低于同组治疗前，差异均有统计学意义（P＜0.05），

但两组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）；两组患者治疗前后骨导听阈比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。结论：氯霉素联

合 rhaFGF治疗外伤性鼓膜穿孔的疗效和安全性均较好，可显著降低再手术率。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe therapeutic efficacy and safety of chloramphenicol combined with recombinant human

acidic fibroblast growth factor（rhaFGF）in the treatment of traumatic perforation of tympanic membrane（TPTM）. METHODS：A

total of 82 TPTM patients were randomly divided into observation group（41 cases）and control group（41 cases）. On the basis of

routine treatment，the patients in the control group were covered with cotton sheets infiltrated with 12.5％ Chloramphenicol injec-

tion，and 1 drop of 12.5％ Chloramphenicol injection，once a day，since 2nd day. Observation group was covered with cotton

sheets infiltrated with 12.5％ chloramphenicol injection+rhaFGF for external use，and 1 drop of rhaFGF，once a day，since 2nd day.

Cotton sheets were removed every 7 days in 2 groups. After 60 days of treatment，clinical efficacies，infection rate and reoperation

were observed in 2 groups，and air conduction threshold，bone conduction threshold and the occurrence of ADR were also observed

before and after treatment. RESULTS：The total response rate of observation group was 78.05％，which was higher than 60.98％ of

control group（P＜0.05）. The reoperation rate and the incidence of ADR in observation group were significantly lower than control

group，with statistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in the infection rate between 2 groups（P＞

0.05）. After treatment，air conduction threshold of 2 groups were significantly lower than before treatment，with statistical signifi-

cance（P＜0.05）；but there was no statistical significance between 2 groups（P＞0.05）. There was no statistical significance in

bone conduction threshold between 2 groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Chloramphenicol combined with rhaFGF is effective

and safe in the treatment of TPTM，and can significantly reduce the rate of reoperation.

KEYWORDS Chloramphenicol；Recombinant human acidic fibroblast growth factor；Traumatic perforation of tympanic mem-

brane；Therapeutic efficacy；Safety
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的疗效和安全性，旨在为临床提供参考。

1 资料与方法
1.1 研究对象

选择 2013年 6 月－2015年 6月我院收治的 82例外

伤性鼓膜穿孔患者。按随机数字表法将所有患者分为

观察组（41例）和对照组（41例）。两组患者性别、年龄等

基本资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可

比性，详见表 1。本研究方案经医院医学伦理委员会审

核通过，所有患者均签署了知情同意书。

表1 两组患者基本资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of general information of patients

between 2 groups（x±±s）

项目
男性/女性，例
平均年龄，岁
平均病程，h

穿孔严重程度，例
小穿孔
中穿孔
大穿孔

致伤原因
手击伤
车祸伤
掏耳不慎
其他

穿孔形态
肾形
梭形
三角形
不规则形
椭圆形

观察组（n＝41）

22/19

38.13±12.17

71.34±11.23

24

17

0

5

18

3

15

9

4

2

9

17

对照组（n＝41）

23/18

37.49±11.26

69.23±15.36

25

16

0

8

15

4

14

12

6

2

10

11

1.2 纳入与排除标准

纳入标准：（1）近期有明确的外伤史，伤后耳部不

适；（2）伴耳痛、耳鸣、耳闷塞及听力下降等症状；（3）经

确诊为单纯鼓膜穿孔，穿孔严重程度为小穿孔及中穿孔

（小穿孔：≤1个象限或最大直径≤3 mm；中穿孔：＞1个

象限且≤2个象限或最大直径＞3 mm～≤5 mm[2]）。排

除标准：（1）鼓室、鼓窦、乳突病变者；（2）听骨链中断、咽

鼓管功能障碍者；（3）陈旧性鼓膜穿孔者。

1.3 治疗方法

两组患者均给予常规处理，包括清理外耳道脱屑、

血痂，消毒后麻醉，使用耳用尖针距鼓膜穿孔边缘 0.5

mm环形剥脱穿孔边缘，形成新鲜创面（鼓膜上有钙化斑

者，将钙化斑剥离掉）。在此基础上，对照组患者使用氯

霉素棉片覆盖[覆盖及后续处理方法：12.5％氯霉素注

射液（哈药集团三精制药股份有限公司，规格：2 mL ∶
0.25 g，批准文号：国药准字 H23021110）浸润厚约 0.5

mm医用棉片，贴补鼓膜穿孔处，使其完全覆盖，并将棉

片周边压紧于鼓膜穿孔周围后，用干棉球堵塞外耳道

口]，第2天起每日1次取下外耳道口干棉球，滴加12.5％

氯霉素注射液1滴，再将干棉球堵塞于外耳道口；观察组

患者使用 12.5％氯霉素注射液+外用 rhaFGF（上海腾瑞

制药有限公司，规格：25 000 U/支，批准文号：国药准字

S20060102）浸润棉片，贴补鼓膜穿孔处，第2天起每日1

次滴加外用 rhaFGF 1滴（相关操作同对照组）。两组均

每 7 d取出棉片 1次，观察鼓膜生长情况并重复上述治

疗，至鼓膜愈合后停药。治疗60 d后仍未愈合者行鼓膜

对合复位术。

1.4 观察指标

观察两组患者感染率，再手术情况，治疗前后气导

听阈、骨导听阈及不良反应发生情况。

1.5 疗效判定标准

痊愈：鼓膜穿孔愈合，鼓膜表现为灰白色、半透明、

有光泽、无边界，且听力恢复正常；有效：鼓膜穿孔未完

全愈合，鼓膜表现为灰白色，半透明、有光泽、无边界，听

力有所恢复；无效：未达上述标准[3]。总有效率＝（痊愈

例数+有效例数）/总例数×100％。

1.6 统计学方法

采用SPSS 21.0统计软件对数据进行分析。计量资

料以 x±s表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2

检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床疗效比较

观察组患者总有效率显著高于对照组，差异有统计

学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者临床疗效比较[例（％）]

Tab 2 Comparison of clinical efficacies between 2 gr-

oups [case（％）]

组别
观察组
对照组

n

41

41

痊愈
20（48.78）

15（36.59）

有效
12（29.27）

10（24.39）

无效
9（21.95）

16（39.02）

总有效率，％
78.05＊

60.98

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. control group，＊P＜0.05

2.2 两组患者感染率及再手术情况比较

两组患者感染率比较，差异无统计学意义（P＞

0.05）；观察组患者再手术率显著低于对照组，差异有统

计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 两组患者感染率及再手术情况比较[例（％）]

Tab 3 Comparison of infection rate and reoperation

between 2 groups [case（％）]

组别
观察组
对照组

n

41

41

感染
5（12.20）

6（14.63）

再手术
1（2.44）＊

4（9.76）

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. control group，＊P＜0.05

2.3 两组患者治疗前后气导听阈、骨导听阈比较

治疗前，两组患者气导听阈、骨导听阈比较，差异均

无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者气导听阈

均显著低于同组治疗前，差异均有统计学意义（P＜

0.05），但两组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）；两组

患者治疗前后骨导听阈比较，差异均无统计学意义（P＞

0.05），详见表4。
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表 4 两组患者治疗前后气导听阈、骨导听阈比较（x±±

s，dB）

Tab 4 Comparison of air conduction threshold and

bone conduction threshold between 2 groups

before and after treatment（x±±s，dB）

项目

气导听阈
骨导听阈

观察组（n＝41）

治疗前
23.57±13.15

10.76±7.51

治疗后
17.91±6.28＊

10.01±7.75

对照组（n＝41）

治疗前
24.45±13.55

10.61±8.71

治疗后
16.98±7.34＊

10.15±7.52

注：与治疗前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05

2.4 不良反应

观察组患者出现 1例钙化斑、1例瘢痕组织增生和

粘连，不良反应发生率为4.88％；对照组患者出现5例钙

化斑、4例瘢痕组织增生和粘连，不良反应发生率为

21.95％。观察组患者不良反应发生率显著低于对照组，

差异有统计学意义（P＜0.05）。

3 讨论
流行病学调查研究显示，外伤性鼓膜穿孔占耳病总

发病率的 0.4％～2.3％[4]。外伤导致鼓膜正常生理结构

被破坏，引起功能受损，临床可见耳鸣、耳堵塞感、听力

下降、头昏等症状；且创面久未愈合，一旦病原微生物入

侵中耳，可引发中耳反复感染，加重鼓膜穿孔。由于该

病可见不同程度的听力障碍，会直接影响患者的生活质

量和身心健康。

目前，该病临床的治疗方式主要有干燥疗法、药物

贴补法及手术等[5]。手术主要针对各种疗法治疗无效且

病情较为严重的患者。干燥疗法即为自然愈合疗法，由

于鼓膜的自身生理结构具有一定的自愈性，可在清除外

耳道异物后保持患耳干燥清洁，待其自然愈合。但当鼓

膜穿孔面积达鼓膜总面积的 1/2时，自然愈合率仅为

50％，需 2～3个月才能够愈合[6]。有研究发现，多数外

伤性鼓膜穿孔患者鼓膜穿孔边缘毛糙锐利，且穿孔残缘

存在着不同程度的内卷或外翻，这大大增加了自然愈合

的难度[7]。而药物贴补法可将外翻、内卷的鼓膜及时复

位，促进愈合，减轻症状。临床研究证实，药物贴补法能

缩短鼓膜穿孔患者的创面愈合时间，提高临床愈合率[8]。

有国外研究指出，rhbFGF贴补能够缩小鼓膜穿孔的

面积，但对于穿孔愈合率，其与普通药物贴补法比较并

无显著差异[9]。rhaFGF是一种分子量为15.5 KD的多功

能细胞生长因子，由154个氨基酸组成，对神经中胚层和

外胚层来源的多种细胞具有促增殖和分化作用，能促进

创面愈合。由于受损创面一般呈酸性，rhaFGF在此环境

下带负电荷，可与带正电荷的细胞膜上的受体结合，在

创伤愈合前期就可促进肉芽组织生长和毛细血管胚芽

形成，缩短愈合周期。在创伤愈合后期，rhaFGF可促进

成纤维细胞的凋亡，维持细胞增殖与凋亡的平衡，避免

瘢痕组织形成[10]。现代医学研究发现，rhaFGF能促进皮

肤各类细胞的代谢和有丝分裂，促进血管生成、创伤愈

合、骨骼修复、溃疡愈合、神经组织修复[11]。

本研究结果显示，观察组患者总有效率显著高于对

照组，再手术率、不良反应发生率均显著低于对照组，差

异均有统计学意义；两组患者感染率比较，差异无统计

学意义。治疗后，两组患者气导听阈均显著低于同组治

疗前，差异均有统计学意义，但两组间比较差异无统计

学意义；两组患者治疗前后骨导听阈比较，差异均无统

计学意义。

综上所述，氯霉素联合 rhaFGF 治疗外伤性鼓膜穿

孔的疗效和安全性均较好，可显著降低再手术率。由于

本研究纳入的样本量较小，存在统计学偏倚，故此结论

有待大样本、多中心研究进一步验证。
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