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摘  要 

听力损失作为先天性缺陷的高发类型，在新生儿群体中具有显著的临床意义。若听力损失没有得到早期

干预，不仅对患儿的语言能力发展造成阻碍，更可能对其未来的学习成效及社会融入产生持续性影响。

相较于足月儿，早产儿因听觉神经系统发育不完善，其听力损失发生率显著增高，且更易受到多种致病

因素的影响。本研究通过系统综述早产儿听力损失的相关危险因素，旨在深入探讨其听觉影响机制，为

临床早期诊断和适时干预提供理论依据。 
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Abstract 
Hearing loss, as a prevalent congenital disorder, holds significant clinical implications in neonates. 
Without early intervention, it not only impedes language development but also exerts enduring im-
pacts on future academic performance and social integration. Preterm infants demonstrate markedly 
higher incidence of hearing impairment compared to term infants, attributable to the immaturity of 
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the auditory nervous system and heightened vulnerability to multifactorial pathogenic influences. 
This study systematically reviews identified risk factors for hearing loss in preterm populations to 
investigate the underlying auditory pathway mechanisms and provide a theoretical foundation for 
early clinical diagnosis and timely intervention. 
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1. 引言 

作为新生儿期高发的先天性功能障碍，听力损失(Hearing Loss, HL)在早产群体中尤为普遍[1] [2]。随

着围产期医学领域的迅猛发展以及新生儿重症监护水平的不断提升，早产儿的存活率得到了显著改善，

重度感音神经性耳聋(Sensorineural Hearing Loss, SNHL)的发生比例也有所下降，但 SNHL 的总体发病率

仍维持在较高水平[3]。未经及时诊断及干预的听力损失可能引发一系列发育问题，包括言语发育迟缓、

社会适应障碍以及认知行为异常等。相较于体重正常的足月儿，早产儿更易受到多种致病因素的影响，

如遗传性疾病、宫内感染、巨细胞病毒感染、化脓性脑膜炎、耳毒性药物暴露、病理性黄疸、环境噪声污

染以及长期机械通气等[4] [5]。临床指南建议，对于围产期听力损伤应在出生后 3 个月内明确诊断，并在

6 月龄前实施干预措施[6]。因此，系统研究听力损失的危险因素对于提高疾病预测准确性和降低漏诊率

具有重要意义。本文通过综述早产儿听力损伤的相关危险因素，旨在为临床防治提供新的理论依据和实

践指导。 

2. 早产儿听力损失的危险因素 

2.1. 遗传因素 

在我国，遗传因素导致的新生儿先天性听力损失约占病例总数的 60% [7]。相关研究证实，常染色体

遗传是遗传性听力损失的主要传递方式，其中隐性遗传约占 77%，显性遗传约占 22% [8]。此外，X 染色

体连锁遗传和母系线粒体基因突变也被证实与遗传性听力损失密切相关[9]。从临床分型来看，遗传性听

力损失可分为综合征型(Syndromic Hearing Loss, SHL)和非综合征型(Nonsyndromic Hearing Loss, NSHL)两
类。SHL 约占遗传性听力损失的 30%，其特征是听力损失仅为全身性遗传综合征的表现之一，常伴有眼

部、骨骼、肾脏及皮肤等多系统病变[8]。这类疾病具有显著的遗传异质性，其致病基因突变类型多样，

临床表现各异。NSHL 则占遗传性听力损失的 70%，表现为单纯性听力损伤，多数患者呈现中重度听力

损失。目前已鉴定出 70 余个与 NSHL 相关的基因位点[10]，在我国听力损失的遗传学研究中，GJB2、
GJB3、SLC26A4 基因以及线粒体 MT-RNR1 基因被证实是主要的致病遗传因素，大多数病例均由这四个

热点基因的突变引起。不对称性双侧听力损失的发生率高于单侧听力损失，且两者均与遗传因素相关[11]。
其中，颅面部发育异常是单侧听力损失的主要危险因素，而家族遗传史则是不对称双侧听力损失最常见

的危险因素[12]。深入理解听力损失的相关基因，对于实现早期诊断和预防迟发性听力损失具有重要意

义。 
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2.2. 非遗传因素 

2.2.1. 产前因素 
产前因素主要包括感染性因素和药物性因素两大类。其中，先天性巨细胞病毒感染(Congenital CMV, 

cCMV)是最常见的胎儿病毒感染类型，全球范围内 cCMV 感染率约占活产婴儿的 0.2%~2.5% [13]，其临

床表现具有显著异质性。约 10%~15%的 cCMV 感染患儿在出生时即表现出临床症状，典型表现包括黄

疸、血小板减少、肝脾肿大、小头畸形、宫内发育迟缓、脉络膜视网膜炎及肺炎等[14]。以孤立性听力损

失为唯一表现的无症状 cCMV 感染构成了一个特殊的诊断类别[15]。研究表明，有症状 cCMV 感染患儿

中听力损失发生率可达 75%，其中 10%~15%出现永久性听力损伤，且多数幸存者伴有严重的神经系统后

遗症[14]。然而，部分 cCMV 感染新生儿在出生时并无明显症状，但其中 5%~20%可能发展为迟发性听

力损失[16]。cCMV 相关听力损伤可表现为单侧或双侧听力筛查未通过，以单侧或不对称性听力损失较为

常见。此外，部分患儿可呈现进行性听力下降或迟发性听力损失，这一现象常被临床忽视[17]。目前，

cCMV 导致听力损失的具体机制尚未完全阐明，现有研究提示其可能通过病毒对内耳的直接损伤以及诱

发免疫/炎症反应双重途径发挥作用。一项动物研究显示，小鼠感染巨细胞病毒后发生心房变性，引起耳

蜗电位异常，这可能与听力阈值降低有关。在早产儿群体中，由于其免疫系统发育不成熟和血脑屏障功

能不全，感染 cCMV 后发展为听力损失的概率明显高于足月儿。研究表明，cCMV 感染可通过影响内耳

结构而导致听力功能障碍[18]。除 CMV 外，先天性感染如梅毒和风疹也可引起听力损失。其中，风疹病

毒感染曾是导致先天性感音神经性耳聋最常见的病毒性病因，但随着疫苗接种的普及，其发病率已显著

降低。 
母体妊娠期并发症，特别是羊膜腔感染和/或炎症反应，与早产发生密切相关，但其对听力损失的影

响机制尚未完全阐明。极早产及极低出生体重新生儿中，羊膜腔感染与听觉功能障碍呈现显著相关性。

其病理机制可能涉及病原微生物经污染羊水垂直传播，诱发胎儿菌血症，继而引起内耳微循环障碍和组

织缺血性损伤。对高危孕妇进行产前抗感染治疗并采取羊膜腔感染预防措施，可能有效降低早产儿听力

损失的发生率[19]。胎儿对宫内感染的炎症反应是导致听力损失的重要危险因素，而母体在产前接受适当

治疗可显著降低极低出生体重儿的听力损失发生率，这提示神经炎症干预的最佳时机可能是在分娩前[4]。
然而，部分抗感染药物如氨基糖苷类抗生素、万古霉素、替考拉宁等药物由于存在耳毒性，可能导致药

物性听力损失，在临床上并不用作抗感染一线用药。临床研究证实，产前应用倍他米松具有神经保护作

用，可有效降低早产儿听力损失风险[20]。此外，血管炎被认为是听力损失的独立危险因素，而产前使用

皮质类固醇可显著降低新生儿听力筛查异常的发生率，但有研究认为，产前使用皮质类固醇激素可能与

新生儿迟发性听力损失有关[21]。 

2.2.2. 围产期因素 
研究表明，听力损失的发生率与早产密切相关，随着胎龄和出生体重的增加而降低，同时随着并发

症的增多而升高。NICU 相关听力损失的发生风险与多种因素相关，包括新生儿高胆红素血症、脓毒症、

细菌性结肠炎、坏死性小肠结肠炎、长期机械通气、耳毒性药物使用以及体外膜肺氧合(ECMO)治疗等

[22]。低出生体重本身不会直接损害听觉通路，出生体重与听力损失发生风险负相关的原因可能是，出生

体重越低，耳蜗和听觉神经的成熟度不足，更容易受不利因素影响，同时暴露于缺氧、感染的风险越高，

这些都增加了听力损失发生的风险[23]-[25]。 
缺氧可能对耳蜗造成不可逆的细胞损伤，耳蜗维持正常功能需要足够的氧合[26] [27]，因此，缺氧与

听力损失的发生密切相关。Ellen 等学者[28]于 2014 年开展的队列研究证实，5 分钟 Apgar 评分 1~2 分的

新生儿发生双侧听力损失的风险较 10 分者显著升高近 10 倍。机械通气时间和氧疗也被认为是缺氧损伤
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的代表，机械通气可能进一步减少耳蜗和听觉通路的氧合和灌注，从而导致听力损失。机械通气和氧疗

具有更多与听力损失相关的危险因素，例如相关疾病(如感染或 BPD)的存在以及相关的治疗手段等。过

度氧合对听力也有一定影响。有研究发现，患有 BPD 特别是重度 BPD 的早产儿在出生后第一年发生持

续性听力损失的风险较未患 BPD 的患儿更高[29]。同时 Sthella 等人[30]的一项研究表明患有 BPD 的早产

儿发生迟发性听力损失比没有 BPD 的婴儿更常见。BPD 与听力损失的作用机制目前尚不明确，这可能与

患儿的神经发育障碍有关[31]，围产期和新生儿期发生的全身炎症对肺和神经系统的发育有着重要影响，

长期需氧或机械通气产生自由基等又会再次影响神经系统的发育[32] [33]，从而导致听觉通路或听觉神经

的异常。同时 BPD 治疗过程中药物的使用如地塞米松的疗程、剂量等可能对患儿的长期神经系统发育结

局造成影响，但其对于听力的影响目前还未达成共识[34]-[36]。 
高胆红素血症是新生儿常见疾病，包括生理性和病理性，通常预后良好。但若血清胆红素水平没有

得到及时的控制，可能导致听力损失。由于生理发育不成熟，早产儿对胆红素的代谢能力相对较弱，易

出现代谢失衡、缺血缺氧性事件及感染等并发症，这些因素可导致血脑屏障通透性增加，使神经系统中

胆红素水平升高，直接引起神经元损伤。同时，胆红素介导的氧化应激反应进一步加重了神经细胞的损

害程度[37]。高胆红素血症可对脑干听觉核造成选择性损伤，也可能损伤听觉神经和螺旋神经细胞节细

胞。听觉传导通路对胆红素毒性具有高度敏感性，其神经功能损伤程度与胆红素浓度呈正相关。随着血

清胆红素水平的升高，听觉功能障碍的发生风险及其严重程度也相应增加，呈现出明显的剂量–效应关

系[38]。 

2.2.3. 产后因素 
新生儿感染往往呈现非特异性临床表现，病情进展迅速且死亡率较高。在临床实践中，针对具有感

染高危因素或呈现疑似感染症状的早产新生儿，普遍采用出生后立即启动经验性抗菌药物治疗的方案

[39]。氨基糖苷类抗生素作为强效抗菌药物，在革兰氏阴性杆菌感染的治疗中具有重要地位。在新生儿重

症监护病房中，这类药物主要应用于早产儿和危重新生儿的治疗，但其潜在的耳毒性风险值得关注。在

当前的临床治疗中，广泛应用的氨基糖苷类抗菌药物主要包括阿米卡星、庆大霉素、新霉素以及妥布霉

素等，其主要不良反应为肾毒性和不可逆性听力损伤[40]。氨基糖苷类抗生素引起听力损失的作用机制涉

及多个方面：首先，这类药物可促进毛细胞凋亡，这一过程与氧化应激反应和蛋白质合成抑制密切相关；

其次，内质网应激在细胞损伤中也发挥重要作用。氨基糖苷类抗菌药物通过与细胞膜磷酸肌醇特异性结

合，触发花生四烯酸代谢级联反应，促进脂质过氧化进程并产生大量活性氧自由基，这一系列病理生理

改变最终引发细胞凋亡[27] [40]。以庆大霉素为例，其作为铁螯合剂可与铁离子形成复合物，催化自由基

产生，从而损伤毛细胞[41]。临床实践中，尽管通过定期监测血清药物峰谷浓度以确保血药浓度维持在推

荐范围内，但氨基糖苷类药物的耳毒性仍难以完全避免[27]。研究表明，此类药物的耳毒性与累积用药时

间呈正相关，后者可作为耳毒性的预测指标[41]。即使在使用低剂量或单次给药的情况下，部分携带线粒

体 DNA 突变的新生儿仍可能出现感音神经性耳聋，这与个体对氨基糖苷类药物的遗传易感性有关。通过

线粒体基因组测序分析，已鉴定出多个与药物性耳聋相关的 12S rRNA 突变位点，其中以 A1555G 突变

最为常见，其次为 C1494T 突变[41]。因此，在临床应用中，除常规监测血药浓度外，还应重视短期治疗

方案的实施以降低耳毒性风险。同时，鉴于个体遗传易感性的差异，在用药期间进行听力监测比单纯的

听力筛查更具临床意义[41]。 
在 NICU 中，利尿剂常被用于改善早产儿肺部液体潴留，以促进气体交换功能[42]。其中，呋塞米作

为首选利尿剂被广泛应用于 NICU 中。其作用机制主要涉及抑制血管纹中的 Na-K-Cl 共转运体，干扰内

耳淋巴液平衡。此外，利尿剂还可引起小动脉收缩，造成血–迷路屏障短暂性破坏[42] [43]。虽然利尿剂

https://doi.org/10.12677/acm.2025.1561713


王心怡，史源 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.1561713 179 临床医学进展 
 

引起的听力损失多为暂时性，但在严重肾功能不全或与其他耳毒性药物联用时，可能导致永久性听力损

伤[42] [43]。研究表明，利尿剂可加剧氨基糖苷类药物所致的外毛细胞损伤，增加听力损失风险[44] [45]。
动物实验证实，与单独使用卡那霉素相比，卡那霉素–呋塞米联合用药可导致小鼠全频段听阈升高，并

出现更严重的毛细胞缺失[44]。除上述药物外，临床研究还发现大环内酯类、氯霉素、万古霉素、多粘菌

素以及乙酰水杨酸等药物也可能导致听力损失[40]。 
极早产儿及大多数早产儿通常需要在 NICU 接受短期或长期治疗。由于其未成熟的中枢神经系统，

这些患儿对环境刺激异常敏感[46]。子宫内环境可将外界声音降低至约 28 分贝(dB)，而 NICU 的环境噪

音通常高达 70~80 dB [47]。主要噪音来源包括医护人员谈话、设备报警声、暖箱运行声等，此外，日常

医疗操作如洗手水流声、暖箱门关闭声以及 NCPAP 气流声等都会进一步增加环境噪音水平[48]。过强的

听觉刺激可诱发新生儿出现呼吸暂停、氧合障碍以及心率和血氧饱和度的显著波动，这些生理改变可能

进一步导致患儿表现出倦怠、易激惹、持续哭吵，严重者甚至出现颅内压增高的临床表现[47] [48]。尽管

美国儿科学会建议 NICU 环境噪音不应超过 45 分贝，但实际监测显示大多数 NICU 的噪音水平均超出这

一推荐值。 

3. 小结 

听觉功能的正常发育与儿童身心健康发展密切相关，系统识别听力损失的危险因素对于实现早期诊

断和及时转诊干预具有重要意义。对于病因明确的听力损失，应及时采取针对性治疗措施，包括抗病毒

治疗、抗感染治疗或必要的手术干预。然而，临床上多数听力损失病例往往难以确定确切病因。值得注

意的是，早产儿群体作为听力损失的高危人群，目前尚缺乏统一的筛查共识和临床指南。因此，临床工

作者应高度重视相关危险因素的识别，通过建立早期发现和干预机制，为早产儿听觉功能发育制定系统

化的管理策略和个体化干预方案。 
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