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　　[摘要]　目的:通过 Meta分析系统评价咽鼓管球囊扩张术(BET)在咽鼓管功能障碍(ETD)患者治疗中的临

床疗效、复发率、并发症、协同手术疗效。方法:检索 PubMed、OVID、Embase、CochraneLibrary、ProQuest、Web
ofScience、中国生物医学文献数据库、维普、万方、CNKI数据库(自建库至2020年3月),检索BET在 ETD患者

治疗方面的文献并进行筛选,选取随机对照研究(RCT)或 NOC评分较高的病例对照研究,对符合纳入标准的文

献进行Cochrane评价,并用 RevMan5.2软件对符合质量标准的研究进行 Meta分析。结果:共纳入14篇文献,
分析结果显示BET手术总有效率86%(95%CI:0.79~0.94),且差异有统计学意义。BET 术后患者鼓室图、

ETS评分、ETDQ-7评分较对照组明显改善,差异有统计学意义(P<0.05),其中鼓室图、ETS评分的异质性相对

较小,分别为I2=51%(OR=3.57,95%CI:1.95~6.55)、I2=59%(SMD=1.33,95%CI:0.98~1.67)。BET
同期行鼓膜穿刺疗效与单纯BET手术比较差异无统计学意义。纳入文献的复发率为5.37%,并发症发生率仅

为0.33%。结论:BET可以作为成人ETD治疗的一项安全有效的治疗方式,但协同手术及评估方式方面仍需要

更多同质、多中心的 RCT来获得更准确结论以指导临床实践。
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Abstract　Objective:Tosysetematicallyevaluatetheefficacy,complianceandcollaborativeoperationofBal-
loonEustachiantuboplasty(BET)fortreatmentofEustachiantubedysfunctionviaMeta-analysis.Method:The
PubMed,OVID,Embase,CochraneLibrary,ProQuest,WebofScience,Chinesebiomedicalliteraturedatabase,

VIPdatabase,WanFangdatabase,CNKIweresearchedforpapersonautoinflationfortreatmentofchronicotitis
mediawitheffusioninchildren(uptoMarch2020).StatisticalanalysiswasperformedbyusingCochranetoolsand
RevMan5.2.Result:Atotalof14articleswereincluded.TheresultsofMeta-analysisshowedthattheeffective
rateoftheBET was86%(95%CI:0.79-0.94),andhadstatisticalsignificance.Thetubomanometry,ETS,

ETDQ-7ofpostoperativeBETwasbetterthanthatofthecontrolgroup,andhadstatisticalsignificance.Hetero-
geneityoftubomanometry,ETSwasrelativelysmall,whichisI2=51%(OR3.57,95%CI :1.95- 6.55)and
I2=59%(SMD1.33,95%CI :0.98-1.67)respectively.TherewasnostatisticalsignificancebetweenBETplus
tympanicparacentesiscomparedwiththosetreatedwithBETalone.Therecurrencerateoftheincludedliterature
was5.37%andthecomplicationratewasonly0.33%.Conclusion:BalloonEustachiantuboplastycanbeasafe
andeffectivetreatmentforadultEustachiantubedysfunction.However,intermsofcollaborativesurgeryande-
valuationmethods,westillneedmorehomogeneous,multi-centerrandomizedcontrolledstudiestoobtainmore
accurateconclusionstoguideclinicalpractice.
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　　咽鼓管功能障碍(Eustachiantubedysfunc-
tion,ETD)的成人发病率为4.6%〔1〕,是一种复杂

的咽鼓管异常疾病,可导致中耳通气功能失调,也
是导致中耳疾病发病的重要影响因素。传统的治

疗方法(药物、咽鼓管吹张、鼓膜穿刺/置管)对于早

期ETD有一定疗效,但不能针对病因进行有效治

疗,疗效有限且容易复发,尤其是持续性 ETD〔2-3〕。
咽鼓管球囊扩张术(balloonEustachiantuboplas-
ty,BET)是近年来开展的一项新技术,主要通过扩

张咽鼓管软骨部来达到改善咽鼓管功能的目的。
2010年 Ockermann等〔4〕首次使用BET治疗ETD
患者,近年来该术式已广泛应用于临床,先后有很

多学者报道了BET术后疗效并对其协同手术进行

研究。本研究通过系统检索 BET、BET联合鼓膜

穿刺术的相关文献,系统评价手术治疗的效果和安

全性,为临床合理选择最佳临床方案提供循证依据。
1　资料与方法

1.1　文献检索策略

计算 机 检 索 PubMed、OVID、Embase、Co-
chraneLibrary、ProQuest、WebofScience数据库

文献,限制语种为英文,检索词为Eustachiantube,
Eustachiantubedysfunction,balloon Eustachian
tuboplasty,balloondilation。检索中国生物医学文

献数据库、维普、万方、CNKI数据库的中文文献,
检索词为咽鼓管、球囊扩张、咽鼓管功能障碍、咽鼓

管球囊扩张。文献检索时间均为自建库至2020年

3月。
1.2　文献纳入和排除标准

1.2.1　 纳入标准 　 ① 随机对照研究(RCT)或

NOC评分较高的病例对照研究;②充足的数据并

可以计算疗效和依从性;③研究对象:年龄>15
岁,性别不限,咽鼓管功能不良或因咽鼓管功能导

致的慢性中耳炎患者;④均符合手术适应证:曾经

传统治疗方法(药物、咽鼓管吹张、置管等)效果不

佳,迁延不愈者;⑤试验组和对照组除治疗方法外,
基线一致;⑥如果数据重复,只纳入研究信息量最

全的文章。
1.2.2　排除标准　①自身前后对照的研究或使用

同一组数据;②研究数据不完整,无法提取有用数

据;③文献质量评价过低、文献仅有摘要或不完整;
④动物实验、评论、个案、综述、Meta分析。
1.3　研究方法

1.3.1　文献筛选及数据提取　由2名独立的调查

人员采用 NoteExpress文献管理软件对检索到的

文献根据纳入标准进行筛查标题、摘要,对可能相

关的文献通读全文,对有争议的文献由第3名调查

人员来判断是否纳入。若文献提供的数据资料不

全,则与该文献作者联系获取,若最终未获得相关

数据,则剔除文献。提取数据资料包括第一作者、

年份、患者例数(患耳数)、文献类型、年龄、性别比、
随访时间、分组具体情况、评估方法及复发情况。
1.3.2　观察指标　ETD目前没有明确的定义,尚
无单独方法可以作为其诊断的金标准,需要进行综

合评价〔5〕。临床症状(耳闷胀感、耳啪啪声、耳痛、
或不舒适感)持续3个月以上,同时鼓膜内陷或声

导抗显示中耳负压可以诊断为慢性ETD〔5〕。本研

究综合以下3个方面因素进行判读:①患者的病

史、病程;②术前已采取规范治疗效果不佳;③客观

指标:鼓室图、耳镜和纤维鼻咽镜、咽鼓管功能评分

(Eustachiantubescores,ETS)、咽鼓管功能障碍

问 卷-7(Eustachian tube dysfunction question-
naire-7,ETDQ-7)。
1.3.3　文献质量评价　文献质量评价采用 Co-
chrane偏倚评估工具对文章进行评价,对于病例对

照研究依照纽卡斯尔-渥太华量表(theNewcastle-
Ottawascale,NOS)进行评分。
1.4　统计学方法

利用Revman5.2软件进行数据分析,卡方检

验分析数据的异质性,结合I2 值判断异质性大小。
根据I2 值选择随机/固定效应模型,若研究存在明

显的异质性,则采用亚组分析的方法处理。以P<
0.05为差异有统计学意义。二分类变量采用风险

比(RR)/比值比(OR)及其95%CI,ETS、ETDQ-7
为连续性变量则采用标准化均数差(SMD)及95%
CI,有效率的计算用单组率的 Meta分析。
2　结果

2.1　文献检索结果

本研究通过数据库最初检索文献6097篇,剔
除重复和不相关文献后得到324篇文献,依照纳入

和排 除 标 准 筛 选 后,共 纳 入 文 献 14 篇,其 中

RCT11篇〔6-16〕,病例对照研究3篇〔17-19〕,纳入病例

1244例。文献筛选流程见图1,纳入研究的基本特

征见表1。

图1　文献检索及筛选图
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表1　纳入研究基本特征 ■x±s

作者 例/耳 文献类型 研究对象特征 评估方法 并发症 复发情况

Formankova
(2020)

30 RCT 慢性分泌性中耳炎

(病程≥6个月)
ETDQ-7、鼓室图、

ABG、Valsalva

Cutler(2019) 47 RCT 持续性ETD
(病程≥12个月)

ETDQ-7、
鼓室图、耳镜

复发1例(2%)

Li(2019) 60 回顾性病例 慢性复发性分泌

性中耳炎

(病程≥1年)

ETS

VSi(2019) 60 RCT 粘连性中耳炎 ABG、ETS、VAS、

COMOT-15

无

Anand(2019) 323/465 RCT 持续性ETD
(病程≥90d)

ETDQ-7、鼓室图 2例扩张

不适感

张伟强(2019) 49/65 RCT 复发性分泌性中耳炎

(病程≥1年)
ETDQ-7、ETS 复发4例(12%)

Meyer(2018) 60 RCT
Crossover

持续性ETD
(病程≥12个月)

ETDQ-7、鼓室图、
耳镜、Valsalva

无

Poe(2018) 323/466 RCT
Crossover

持续性ETD
(病程≥90d)

ETDQ-7、鼓室图、

Valsalva

Si(2018) 200 回顾性

病例研究

慢性分泌性中耳炎

(病程≥6个月)
ETDQ-7 无 Ⅰ组:TP,复发32例(64%);

Ⅱ组:BET,复发12例(24%);

Ⅲ组:BET+TP复发11例

(22%);Ⅳ组:BET+鼓室注

射激素,复发5例(10%)

张家鹏(2018) 40 RCT 复发性分泌性中耳炎

(病程≥3个月)
ETDQ-7、ABG 无 复发1例(5%)

周诗侗(2018) 40/62 回顾性

病例研究

慢性分泌性中耳炎 (病程6~13个月) ETDQ-7 少量出血/

Liang(2016) 60 RCT 慢性分泌性中耳炎 鼓室图、鼻窦评分

胡月(2016) 27/41 RCT 难治性分泌性中耳炎

(病程24~120个月)
ETDQ-7

张鹏(2015) 25/37 RCT 慢性分泌性中耳炎

(病程≥3个月)
ETDQ-7

　　TP:鼓室穿刺术;ABG:气骨导差。

2.2　纳入文献的质量评价

14项研究中11项〔6-16〕为 RCT,3项〔17-19〕为病

例对照研究,基线均有可比性,偏倚风险评估具体

结果见图2、表2。除1篇〔9〕整体文献质量不高外,
其余文献均存在较高的选择性偏倚风险。纳入随

机对照的文献中除4篇〔10,13-15〕外,其余7篇均对随

机方法进行了具体描述,1篇〔9〕文献进行了分配隐

藏并选择了双盲法,5篇〔6-8,11-12〕对研究人员采取单

盲法。14篇纳入文献结果数据基本完整。本研究

纳入的病例对照研究质量评分在7~9分属于高质

量文献〔20〕。文献报道的随访时间均≥6个月,最长

随访时间29.4个月。
图2　纳入文献的偏倚风险评估表
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表2　NOS质量评分

作者(年) 病例代表性 对照组选择 组间可比性 暴露因素的确定 随访时间 NOS
Si(2018) 代表 同一人群 控制

治疗前基线差异无统计学意义

研究者设盲 12个月 9

Li(2019) 代表 同一人群 控制

治疗前基线差异无统计学意义

可靠的病例记录 24个月 9

周诗侗(2016) 代表 同一人群 控制

治疗前基线差异无统计学意义

可靠的病例记录 6个月 7

2.3　BET手术疗效比较

2.3.1　试验组与对照组手术后鼓室图比较　本研

究资料中有4篇〔7,11-12,14〕RCT研究纳入分析,纳入

BET组270例,对照组197例,异质性检验I2=
51%(χ2=6.08,P<0.0001),故采用随机效应模

型。森林图结果如图3所示,Meta分析结果合并

效应量 OR 值为 3.57,95%CI:1.95~6.55,即

BET组术后患者鼓室图较对照组有明显改善,差
异有统计学意义。异质性来源考虑可能与纳入文

献样本量和随访时间不同有关,敏感性分析剔除随

访时间最短且偏移风险相对较高的 Liang等〔14〕研

究数据后异质性I2=0(χ2=1.07,P<0.00001),
OR 值为2.61,95%CI:1.93~3.54。
2.3.2　试验组与对照组术后 ETS评分比较　纳

入ETS评分的文献共3篇〔9,17-18〕,2篇〔17-18〕病例对

照研究,1篇〔9〕RCT,其中BET组86例,对照组77
例,由于纳入文献的类型不一致故采用SMD 作为

效应指标进行 Meta分析。异质性检验I2=59%,
有异质性故采用随机效应模型。Meta分析结果显

示:BET术后较对照组ETS评分明显提高,二者比

较 差 异 有 统 计 学 意 义 (SMD = 1.33,95%
CI:0.98~1.67,P <0.00001)。森林图见图 4。
异质性分析本组数据纳入的文献类型不同可能是

导致异质性增高的原因。
2.3.3　试验组与对照组手术后ETDQ-7评分比较

　 纳 入 ETDQ-7 评 分 比 较 的 文 献 共 6
篇〔7,10-11,13,15-16〕均为 RCT研究,采用 MD 作为效应

指标进行 Meta分析。异质性检验I2 =98% >
50%有异质性故采用随机效应模型。Meta分析结

果显示:BET 术后较对照组 ETDQ-7评分明显降

低,二者比较差异有统计学意义(MD=-1.45,
95%CI:-2.37~-0.53,P=0.002)。森林图见

图5。本组分析有较大异质性,与纳入文献质量有

关,6篇文献中有4篇为中文文献,文献质量偏低。
敏感性分析将纳入文献逐一去除一篇,对剩余文献

进行敏感性分析,异质性无改变,说明本次分析结

果稳健。
2.3.4　手术有效率、复发率、安全性分析　纳入手

术有效率的文献共5篇〔7-8,14-16〕,均为RCT文献,总
病例数为490例,数据结果显示异质性I2=63%,
存在一定的异质性,采用随机效应模型。Meta分

析结果显示,BET手术总有效率为86%(95%CI:
0.79~0.94),且有统计学意义(P<0.00001),森
林图见图6。

14篇文献报道了33例复发病例,总复发率为

5.37%。几乎所有的文献均认为BET手术安全性

高,无明显并发症,仅有2例有短暂的扩张后不适

感,发生率为0.33%。
2.4　BET+TP与BET术后疗效比较

对于合并分泌性中耳炎的 ETD患者,研究者

常同期进行鼓膜穿刺,本研究对该类患者手术疗效

进行分析。共纳入3篇〔6,14,19〕文献,2篇〔6,14〕RCT,
1篇〔19〕为高质量的病例对照研究,由于纳入文献的

类型不一致,故采用OR 作为效应指标进行 Meta
分析,异质性检验I2=52%,有异质性故采用随机

效应模型。Meta分析结果显示:BET+TP组与单

纯BET组术后疗效比较差异无统计学意义(OR=
1.77,95%CI:0.83~3.77,P=0.14)。森林图见

图7。

图3　试验组与对照组鼓室图疗效比较
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图4　试验组与对照组ETS评分比较

图5　试验组与对照组ETDQ-7评分比较

图6　BET手术总有效率分析

图7　BET+TP与BET手术疗效比较

3　讨论

BET目前已在全球 范 围 内 广 泛 应 用,截 至

2017年全球近42000例患者接受了 BET〔21〕。近

10年的临床实践积累了大量的研究结果,证明其

是安全有效的〔22〕。近期的一项长期回顾性研究指

出,BET术后73%~98%的患者咽鼓管主观症状

得到改善〔23〕。尽管如此仍有很多学者质疑 BET

在ETD治疗中的远期疗效〔24〕。本研究纳入的14
篇文献中,随访时间≥12个月的有10篇,其中随

访时间最长的文献为29.4个月,其手术有效率为

83%〔7〕。Meta分析5篇RCT文献显示BET手术

总有效率为86%(95%CI:0.79~0.94),且有统计

学意义。本研究纳入文献中有4类扩张装置分别

是Spiggle& Theiss(直径3mm、长度20mm)、
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XprESSENT扩张系统(直径5~7mm,长度8~
20mm)、Acclarent(NCT02087150)(直径7mm,
长度 16 mm)、冠 状 动 脉 球 囊 (直 径 4 mm,长

度15mm),从理论上说球囊直径越大或球囊长度

越长,扩张的范围越大、效果越好,但实际上最长的

球囊导管直径最小,直径最大的球囊导管长度最

短。而且这些研究的结果差异很大,从目前的数据

看我们无法对导管类型与疗效进行比较,不能推断

出和理论一致的结果,Luukkainen等〔23〕研究也认

为BET术后疗效与咽鼓管球囊直径长度无明显

相关。
BET的适应证为证实存在 ETD 的气压性中

耳炎、分泌性中耳炎、粘连性中耳炎、鼓膜不张、鼓
室成形术失败的患者,其中气压性中耳炎、分泌性

中耳炎疗效最佳;其禁忌证为周围区域有放疗史、
头颈部外伤等原因导致的解剖异常、唇腭裂、咽鼓

管异常开放、唐氏综合征、手术后局部大量瘢痕形

成〔22〕。本文纳入病例分别为持续性ETD、慢性/复

发性/难治性分泌性中耳炎、粘连性中耳炎患者,均
符合手术适应证,且术前进行耳镜、CT、声导抗、
ETS、ETDQ-7等方法综合评估,并接受正规治疗

(药物、吹张、鼓膜穿刺等)3个月,符合手术指征。
入组患者病程存在差异,有2篇〔9,14〕未描述病程,
有4篇〔8,12-13,16〕文献病程较短,其余均≥6个月。
疾病严重程度可能影响术前样本的同质性从而影

响疗效。目前常用的咽鼓管BET术后评估方法有

Valsalva法、捏鼻鼓气、鼓室图、ETS、ETDQ-7,但
至今尚无一种方法可以作为其术后评估的金标

准〔23〕。咽鼓管测试法(tubomanometry,TMM)是
一项相对客观专门针对咽鼓管的测试仪器,其开放

阈值的灵敏度为49%,特异度为87%,延迟开放灵

敏度为87%,特异度为67%〔25〕,但其主要局限性

在于费时而且结果存在较为显著的不稳定性〔26〕。
目前不同文献采用的评估方法也各不相同,且长期

RCT较少,研究结果参差不齐。本研究纳入文献

中以2项或以上方法评估的文献有9篇〔6-14〕,由于

不同文献采用的数据类型不同,本文分别对鼓室

图、ETS评分、ETDQ-7评分进行逐一分析发现,从
总体上看BET术后上述3项指标均较对照组明显

改善,且有统计学意义,但鼓室图、ETS评分的异

质性相对较小,I2 分别为51%、59%,尤其是鼓室

图在进行敏感性分析剔除偏移风险相对较高文献

后异质性降至I2 =0(χ2 =1.07,P<0.00001)。
ETDQ-7评分的异质性I2=98%为高度异质性,考
虑与其为主观评分个体之间差异大且纳入文献质

量偏低等因素有关。此外纳入研究的病例的病史

和病程 均 存 在 一 定 差 异 也 是 产 生 异 质 性 的 原

因之一。
BET手术疗效是肯定的,但复发率一直是临

床关注的问题,本研究纳入文献共报道了33例复

发病例,复发率最高可达25%〔17〕,纳入研究总复发

率约为5.37%。研究认为咽鼓管术后复发患者可

行二次扩张手术,据统计 BET 二次手术率约为

6.67%〔27〕。目前关于咽鼓管二次手术的研究很

少,其疗效及可行性目前还缺乏可靠证据。关于术

后复发原因尚不明确,可能与咽鼓管生理特性、患
者病程及其合并疾病有关。Si等〔17〕指出对于合并

分泌性中耳炎的ETD患者如果同期进行鼓室内注

射类固醇激素后复发率可以降低到10%,可见合

并症的处理对于预后是有影响的。Dalchow 等〔28〕

研究发现380例分泌性中耳炎患者的咽鼓管通气

功能在BET后3个月轻度改善,12个月有明显提

高。可见咽鼓管功能的恢复往往需要时间,尤其是

对于持续性ETD伴有中耳积液的患者,在BET手

术初期中耳压力无法恢复,鼓室积液仍不能从咽鼓

管排出,很多学者选择了 BET 手术联合鼓膜穿刺

或鼓膜置管来清理积液平衡中耳压力。由于协同

手术高质量的文献较少,本研究仅对同期进行鼓膜

穿刺的文献进行 Meta分析,结果显示 BET+TP
组与单纯BET组术后疗效比较差异无统计学意义

(P=0.14),同期鼓膜穿刺对咽鼓管功能恢复并无

明显作用。究其原因可能与鼓膜穿刺只能短时间

缓解中耳压力,不如鼓膜置管作用更持久有关,所
以还有待更多关于BET同期置管或其他协同手术

方面的RCT研究来探索降低复发率的治疗方案。
BET手术的原理目前并不完全清楚,其引起

的病理变化包括软骨段的微骨折,咽鼓管的黏膜下

上皮细胞挤压后被纤维细胞、血管细胞及炎症细胞

取代,形成新鲜的纤维瘢痕,最终导致咽鼓管管腔

扩大,使功能得到改善〔29〕。所以 BET 创伤较小,
其并发症发生率也低,文献报道该手术主要的并发

症有自限性的皮下气肿、中耳炎、黏膜破损、轻度鼻

炎、短暂的耳鸣加重等〔30-31〕。Skevas等〔21〕多中心

研究纳入了2272例BET患者,共发现颈面部气肿

10例,其中有3例发展为纵隔气肿,所有患者均未

出现症状和体征。据统计BET总并发症发生率约

为3%〔32〕,但由于咽鼓管毗邻颈内动脉管,临床上

恐伤及动脉,部分学者术前常进行CT检查除外解

剖变异。但 Tisch等〔33〕对1000例患者进行了头部

CT扫描,未发现颈动脉管裂开。Schröder等〔34〕对

284例患者进行术前高分辨 CT也发现只有18例

(6.3%)患者存在轻微的颈动脉管裂,且顺利完成

了手术。所以颈内动脉损伤的概率很低。本研究

纳入文献中均无明显并发症,仅2例有短暂的扩张

后不适感,并发症总发生率仅为0.33%。
对于 BET 手术年龄的选择,尽管 FDA 允许

BET的年龄是18岁以上,但有20%的外科医生将

该手术人群扩展至18岁以下。Demir等〔35〕对3~
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12岁患儿进行BET手术,除2例患者术后出现短

暂性鼓室积血外,其余患儿无并发症,随访1年疗

效满意。由于儿童处于生长发育期,解剖存在明显

的不确定性,所以手术年龄选择及远期疗效目前缺

乏可靠的证据。目前为止大多学者认为BET只能

作为儿童 ETD 的二线治疗〔34〕。本研究除1篇文

献〔9〕的最小年龄为15岁外,其余均为成人患者,研
究结果相对稳定。

综上所述,本研究 Meta分析结果显示BET手

术治疗ETD较传统治疗方案有较好的疗效,且安

全性好,BET 协同鼓膜穿刺对疗效并无影响。但

ETD的诊断尚无金标准,本研究纳入的文献虽有

多篇RCT研究,但研究结果判读的方式大相径庭,
而且文献质量不高,在协同手术及评估方法方面所

得证据不足以得出更多准确结论指导临床形成有

效的干预措施。未来我们需要同质、多中心、大样

本的RCT来获得更有价值的数据,指导临床实践。
另外,建立一个符合我国人群的ETD评估的标准,
应是未来的一个研究方向。
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