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　　[摘要]　目的:明确双胎新生儿出现听力障碍的原因和影响因素,为其预防和早期干预提供依据。方法:收
集2015年1月—2018年6月在上海交通大学医学院附属上海儿童医学中心重症监护病房(NICU)住院治疗的

1452例新生儿,其中130例为双胎新生儿。对其进行自动听性脑干反应(AABR)、畸变产物耳声发射(DPOAE)
以及1000Hz声导抗检查,将检查结果同早产、高胆红素血症、新生儿呼吸窘迫综合征等孕产期常见危险因素进

行相关性分析。结果:130例双胎新生儿的剖宫产、早产、新生儿高胆红素血症、低出生体重、极低出生体重、试管

婴儿、妊娠期高血压综合征和人工或混合喂养发生率与单胎新生儿相比差异有统计学意义(P<0.05),其

AABR、DPOAE和声导抗通过率均分别显著低于单胎新生儿。初筛未通过的双胎新生儿复查通过的比例高达

72.86%。双胎新生儿 AABR初次通过率与先天性心脏病、新生儿呼吸窘迫综合征、剖宫产、低和极低出生体重

相关,DPOAE初次通过率与低出生体重和剖宫产相关,声导抗初次单峰率与早产、剖宫产、低出生体重、妊娠期

糖尿病和妊娠期高血压综合征等因素呈负相关。诊断性听力筛查结果提示双胎新生儿 ABR通过率同妊娠期糖

尿病相关,DPOAE通过率与≥40岁高龄产妇相关。结论:NICU中双胎新生儿的听力筛查初次通过率显著低于

同期单胎新生儿听力筛查通过率。初次听力筛查未通过的新生儿大部分听力可恢复。其中早产、新生儿呼吸窘

迫综合征、低和极低出生体重、先天性心脏病、妊娠糖尿病、妊娠期高血压综合征、≥40岁高龄产妇及剖宫产等危

险因素与双胎新生儿初次听力筛查未通过率有显著相关性,需要密切随访。
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Abstract　Objective:Toinvestigatethefailureinthehearingscreeningtestamongtwinneonatesinneonatal
intensivecareunit(NICU)andtofurtherclarifytheetiologyofneonatalhearingimpairment,thustoprovidein-
sightsintopreventionandearlyintervention.Methods:Automatedauditorybrainstemresponse(AABR),distor-
tionproductotoacousticemission(DPOAE)andacousticimmittancewereperformedon1452neonates(including
130twins)admittedinNICUfromJanuary2015toJune2018andtheriskfactorsincludingprematurebirth,hy-
perbilirubinemia,neonatalrespiratorydistresssyndrome,etc.wereanalyzedretrospectivelybyunivariatechi-
squaretestandmultivariatelogisticregressionanalysis.Results:TheincidenceofC-section,prematurebirth,hy-
perbilirubinemia,lowbirthweight,verylowbirthweight,in-vitrofertilization,pregnancy-inducedhypertension
syndromeandformulaormixedfeedingamongtwinneonatesweresignificantlyhigherthanthoseofsingletonneo-
nates(P<0.05).Thepassratesofthefirst-timeAABR,DPOAEandacousticimmittanceweresignificantly
lowerthansingletonneonates.Theproportionoftwinneonateswhofailedtheinitialscreeningbutrecoveredinthe
followingtestwasashighas72.86%.AABRpassratewascorrelatedwithcongenitalheartdisease,neonatalre-
spiratorydistresssyndrome,C-sectionand(very)lowbirthweight.ThepassrateofDPOAEwascorrelatedwith
lowbirthweightandC-section.Thepassrateofacousticimmittancewascorrelatedwithpretermbirth,C-sec-
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tion,lowbirthweight,gestationaldiabetesandgestationalhypertension.ThepassrateofdiagnosticABRwasas-
sociatedwithgestationaldiabetes.AndthepassrateofdiagnosticDPOAEwasassociatedwithmaternalage≥40
yearsold.Conclusion:Thefirst-timehearingscreeningpassrateoftwinneonatesinNICUislowerthanthatof
neonatalsingleton.Mosttwinneonateswhofailinthefirstscreeningtestwillrecover.Pretermbirth,neonatalre-
spiratorydistresssyndrome,(very)lowbirthweight,congenitalheartdisease,gestationaldiabetes,pregnancy-
inducedhypertensionsyndrome,maternalage≥40yearsoldandC-sectionareassociatedwiththefirst-timefail-
ureinhearingscreeningtestsamongtwinneonates,thusentailingclosefollow-up.

Keywords　neonates;hearingscreening;distortionproductotoacousticemissions;automatedauditorybrain-
stemresponse;acousticimmitance

　　新生儿先天性或获得性听力障碍是一种较为

常见的发育缺陷,发生率约为0.186% [1]。而新生

儿重 症 监 护 病 房 (neonatalintensivecareunit,
NICU)的 新 生 儿 听 力 障 碍 的 发 生 率 可 以 高 达

2%~4%[2]。多胎妊娠的孕妇相关、胎儿相关或分

娩相关的并发症发病率往往升高。孕妇相关并发

症包括早产、妊娠期高血压综合征、前置胎盘、产
前/产时出血等;胎儿相关并发症包括低出生体重、
早产、贫血、宫内发育迟缓等[3]。由于多种并发症

的存在,多胎妊娠新生儿往往需要入住 NICU5d
以上,这也是美国婴幼儿听力联合委员会报道的危

险因素[4]。双胎儿听力筛查不通过率略高于总筛

查人群[5],这可能与双胎新生儿所伴随的多种并发

症和病理因素相关。为了探究双胎新生儿听力障

碍的相关危险因素,本研究回顾性分析 NICU 中双

胎新生儿的听力筛查结果及其与双胎新生儿各种

危险因素的相关性,从而为双胎新生儿听力障碍的

预防和早期干预提供依据。
1　资料与方法

1.1　研究对象

回顾 分 析 2015 年 1 月—2018 年 6 月 我 院

NICU住院治疗的1452例新生儿的临床资料。其

中,男 816 例,女 636 例;双 胎 新 生 儿 130 例

(9.0%),单胎新生儿1322例(91.0%)。所有患儿

出生后即刻转入我院 NICU,均否认先天性耳聋家

族史以及耳毒性药物使用史。进行统计分析的因

素包括性别、生产方式(顺产、剖宫产)、早产(分娩

时间<37周)、新生儿高胆红素血症、新生儿呼吸

窘迫综合征、先天性心脏病、低出生体重(出生体

重<2500g)、极低出生体重(出生体重<1500g)、
试管婴儿、≥35岁高龄产妇、≥40岁高龄产妇、妊
娠期高血压综合征、妊娠期糖尿病、喂养方式(母
乳、人工或混合喂养)[6]。双胎新生儿与单胎新生

儿的一般资料见表1。
1.2　测试仪器及方法

所有进行听力初筛的新生儿均于出生后5d
以内在 NICU 病区床边行自动听性脑干反应(au-
tomatedauditorybrainstemresponse,AABR)、畸
变产物耳声发射(distortionproductotoacoustice-
missions,DPOAE)以及1000Hz声导抗检查。如

果任何一项听力筛查未通过,要求患儿42d再次

进行听力筛查;若仍未通过,于3月龄(早产儿为矫

正胎龄)进行包括听性脑干反应(auditorybrain-
stemresponse,ABR)的 全 面 诊 断 性 听 力 检 查,
ABR阈值至少一侧耳大于40dBnHL视为未通

过。所有的听力检测均由同一位不知晓病史的听

力师完成。双胎新生儿的随访流程图见图1。
AABR采用丹麦Interacoustics公司的 Titan

仪器 AABR 模式检查,刺激声为短声,刺激强度

35dBnHL,前置放大器滤波设置为:高通100Hz,
低通1500Hz。记录电极放置在前额发际,参考电

极放置在同侧乳突,地极放置在眉间,极间电阻<
5kΩ。

DPOAE采用丹麦Interacoustics公司的 Titan
仪器耳声发射模式检查,刺激条件为f2/f1≈1.24,检
查8个频段,信噪比≥6dB为该频段正常,6个频率

中4个频率或以上正常即为DPOAE正常。
1000Hz声导抗检查使用丹麦Interacoustics公

司的Titan仪器声导抗模式检查,用1000Hz探测音

进行鼓室声导抗测试,声导抗呈现单峰视为通过。
1.3　统计学方法

应用 Stata15.0 处理数据。计数资料用例

(%)表示。双胎新生儿与单胎新生儿危险因素、初
次听力筛查通过率的比较和不同听力筛查方法之

间通过率的比较采用Pearsonχ2 检验,其中,若有

四格表单元格期望计数小于5,则采用Fisher精确

检验。听力检查结果与各危险因素的关系采用多

个协变量的logistic逐步回归方法;P<0.05为差

异有统计学意义。
2　结果

2.1　双胎新生儿和单胎新生儿危险因素比较

双胎新生儿和单胎新生儿在新生儿相关危险

因素中,剖宫产、早产、新生儿高胆红素血症、低出

生体重、极低出生体重和试管婴儿的比例差异有统

计学意义,而性别、新生儿呼吸窘迫综合征和先天

性心脏病的比例差异无统计学意义;在孕产妇相关

危险因素中,妊娠期高血压综合征、人工或混合喂

养的比例差异有统计学意义,≥35岁高龄产妇、妊
娠期糖尿病的比例差异无统计学意义。

·64· 临床耳鼻咽喉头颈外科杂志　 第36卷



表1　双胎新生儿与单胎新生儿各因素比较 例(%)

项目 总数 双胎 单胎 χ2 P 值

人数 1452(100.0) 130(9.0) 1322(91.0)

男性 816(56.2) 64(49.2) 752(56.9) 2.8160 0.093

剖宫产 806(55.5) 102(78.5) 704(53.3) 30.4566 <0.001

早产 693(47.7) 6(4.6) 687(52.0) 106.3279 <0.001

新生儿高胆红素血症 416(28.7) 48(36.9) 368(27.8) 4.7806 0.029

新生儿呼吸窘迫综合征 285(19.6) 24(18.5) 261(19.7) 0.1232 0.726

先天性心脏病 274(18.9) 30(23.1) 244(18.5) 1.6502 0.199

低出生体重 605(41.7) 86(66.2) 519(39.3) 35.2250 <0.001

极低出生体重 112(7.7) 32(24.6) 80(6.1) 57.3006 <0.001

试管婴儿 84(5.8) 46(35.4) 38(2.9) 229.5170 <0.001

≥35岁高龄产妇 231(15.9) 16(12.3) 215(16.3) 1.3843 0.239

≥40岁高龄产妇 34(2.3) 2(1.5) 32(2.4) 0.7630 0.400a)

妊娠期高血压综合征 154(10.6) 24(18.5) 130(9.8) 9.2931 0.002

妊娠期糖尿病 164(11.3) 10(7.7) 154(11.6) 1.8495 0.174

人工或混合喂养 1175(80.9) 130(100.0) 1045(79.0) 33.6605 <0.001

　　注:a)Fisher精确检验。

图1　双胎新生儿的随访流程图

2.2　双胎新生儿和单胎新生儿初次听力筛查通过

率比较

1452例新生儿 AABR通过率为59.8%(869/
1452),DPOAE为68.7%(997/1452),声导抗检查

单峰率为89.5%(1300/1452),3种筛查结果通过

率的差 异 有 统 计 学 意 义 (χ2 =339.8673,P <
0.001),AABR<DPOAE<声导抗(P<0.001)。

130例双胎新生儿中,AABR通过率为46.2%
(60/130),DPOAE 为56.9%(74/130),声导抗检

查单峰率为84.6%(110/130);在1322例单胎新生

儿中,AABR通过率为61.2%(809/1322),DPOAE
为 69.8% (923/1322),声 导 抗 检 查 单 峰 率 为

90.0%(1190/1322),均显著高于双胎新生儿通过

率(AABR:χ2 =11.1436,P =0.001;DPOAE:

χ2=9.1475,P =0.002;声导抗:χ2 =3.6821,
P=0.055)。
2.3　双胎新生儿听力筛查转归

所有完成听力初筛的130例双胎新生儿中,74
例至少有1项听力筛查未通过。70例新生儿完成了

复测,其中61例完成了42d听力筛查复查,其中38
例测试通过;余9例未行42d复查,同42d复查未

通过的23例合计32例直接行3月龄的诊断性听

力检查,最终有19例(19/126,15.08%)患儿至少

一项未通过(ABR阈值至少一侧大于40dBnHL
者16例,DPOAE有11例,声导抗有7例),初筛未

通过的患儿复查通过的比例高达72.86%。
2.4　双胎新生儿听力筛查通过率与各项危险因素

的相关性分析

2.4.1　听力筛查初次通过率与各项危险因素的相

关性分 析 　 单 因 素 回 归 分 析 发 现 双 胎 新 生 儿

AABR通过率与先天性心脏病(r=-2.03,P=
0.045)、新生儿呼吸窘迫综合征(r=2.09,P =
0.039)、剖宫产(r=2.85,P=0.005)、低出生体重

(r= -2.16,P =0.033)和极低出生体重 (r=
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2.57,P=0.011)相关;声导抗通过率与早产(r=
1.99,P=0.049)、剖宫产(r=2.18,P=0.032)、低
出生体重(r=2.16,P=0.033)、妊娠期糖尿病

(r=4.62,P <0.001)和 妊 娠 期 高 血 压 综 合 征

(r=-2.86,P=0.005)相关(表2)。多因素逐步

回归分析显示双胎新生儿 AABR通过率与剖宫产

(r=2.6,P=0.009,95%CI0.300~2.133)相关;
DPOAE 通 过 率 与 低 出 生 体 重 (r=2.83,P =
0.005,95%CI0.318~1.753)和剖宫产(r=2.30,
P=0.021,95%CI0.173~2.158)相关。

表2　130例双胎新生儿听力筛查初次通过率与各项危险因素的单因素分析

项目 例数(%)
AABR

r P 值 95%CI

DPOAE

r P 值 95%CI

声导抗

r P 值 95%CI

男性 64(49.2) 　0.42 0.675 -0.144~0.221 　0.92 0.358 -0.101~0.278 　0.94 0.351 -0.063~0.175

早产 6(4.6) 1.56 0.121 -0.095~0.806 0.31 0.755 -0.394~0.541 1.99 0.049 0.002~0.588

低出生体重 86(66.2) -2.16 0.033 -0.771~-0.034 0.98 0.328 -0.193~0.572 2.16 0.033 0.021~0.501

极低出生体重 32(24.6) 2.57 0.011 0.132~1.017 -0.04 0.968 -0.468~0.450 -0.88 0.379 -0.416~0.160

剖宫产 102(78.5) 2.85 0.005 0.099~0.554 1.68 0.097 -0.036~0.435 2.18 0.032 0.015~0.310

人工或混合喂养 130(100) -1.16 0.248 -0.729~0.190 0.11 0.917 -0.451~0.502 -0.20 0.842 -0.329~0.269

试管婴儿 46(35.4) -0.23 0.817 -0.212~0.168 -0.33 0.744 -0.229~0.164 -1.00 0.319 -0.186~0.061

≥35岁高龄产妇 16(12.3) -0.10 0.918 -0.308~0.278 -0.92 0.358 -0.446~0.162 1.96 0.052 -0.002~0.379

≥40岁高龄产妇 2(1.5) 1.28 0.203 -0.311~1.447 1.85 0.067 -0.062~1.761 1.47 0.144 -0.147~0.996

妊娠期糖尿病 10(7.7) 1.17 0.243 -0.132~0.516 0.05 0.961 -0.328~0.344 4.62<0.001 0.281~0.703

妊娠高血压综合征 24(18.5) 1.71 0.090 -0.033~0.449 0.54 0.587 -0.181~0.319 -2.86 0.005 -0.383~-0.069

新生儿高胆红素血症 48(36.9) 1.10 0.272 -0.082~0.288 1.54 0.127 -0.043~0.340 -0.08 0.938 -0.125~0.115

新生儿呼吸窘迫综合征 24(18.5) 2.09 0.039 0.013~0.505 0.62 0.539 -0.178~0.334 -0.47 0.638 -0.198~0.122

先天性心脏病 30(23.1) -2.03 0.045 -0.471~-0.006 -0.43 0.670 -0.293~0.189 0.02 0.988 -0.150~0.152

2.4.2　听力诊断性检查未通过率同新生儿各项危

险因素的相关性分析　单因素回归分析发现双胎

新生儿 ABR 通过率与妊娠期糖尿病(r=2.04,
P=0.043)相关,DPOAE通过率与≥40岁高龄产

妇(r=2.28,P=0.025)相关(表3);多因素逐步回

归分析未发现双胎新生儿 ABR、DPOAE和声导抗

通过率与各项危险因素显著相关。

表3　双胎新生儿听力诊断性检查未通过率同新生儿各项危险因素的单因素分析

项目
ABR

r P 值 95%CI

DPOAE

r P 值 95%CI

声导抗

r P 值 95%CI

男性 0.91 0.365 -0.070~0.188 1.02 0.308 -0.052~0.164 0.65 0.515 -0.058~0.115

早产 0.46 0.646 -0.245~0.393 1.29 0.201 -0.094~0.441 1.56 0.122 -0.045~0.381

低出生体重 -0.39 0.701 -0.311~0.210 0.40 0.692 -0.175~0.262 1.10 0.274 -0.078~0.271

极低出生体重 0.40 0.690 -0.250~0.376 -0.06 0.953 -0.270~0.254 -0.34 0.732 -0.246~0.173

剖宫产 1.16 0.247 -0.066~0.255 0.15 0.882 -0.124~0.145 1.77 0.079 -0.011~0.204

人工或混合喂养 -0.52 0.606 -0.410~0.240 -0.02 0.988 -0.275~0.270 -0.22 0.824 -0.242~0.193

试管婴儿 -1.01 0.315 -0.203~0.066 -1.11 0.268 -0.176~0.049 -0.62 0.536 -0.118~0.062

≥35岁高龄产妇 -0.39 0.700 -0.248~0.167 -1.09 0.276 -0.270~0.078 0.85 0.400 -0.080~0.198

≥40岁高龄产妇 1.32 0.190 -0.207~1.035 2.28 0.025 0.077~1.119 1.51 0.134 -0.099~0.732

妊娠期糖尿病 2.04 0.043 0.007~0.466 1.72 0.088 -0.025~0.359 0.93 0.352 -0.081~0.226

妊娠高血压综合征 0.30 0.764 -0.144~0.196 -0.35 0.728 -0.168~0.118 -1.33 0.185 -0.191~0.037

新生儿高胆红素血症 -1.22 0.225 -0.211~0.050 -0.08 0.935 -0.114~0.105 0.40 0.688 -0.070~0.105

新生儿呼吸窘迫综合征 1.56 0.122 -0.037~0.311 0.70 0.487 -0.094~0.197 0.85 0.397 -0.067~0.166

先天性心脏病 0.22 0.827 -0.146~0.183 1.19 0.236 -0.055~0.221 0.10 0.919 -0.104~0.116

·84· 临床耳鼻咽喉头颈外科杂志　 第36卷



3　讨论

随着辅助生殖技术的发展,双胎的发生率逐渐

升高。Kim 等[5]的研究显示,在早产双胎新生儿

中,试管婴儿和脑室出血与听力筛查不通过的风险

增加独立显著相关(P<0.05),而双胎的特定因素

(单绒毛膜,出生顺序)与听力筛查未通过率无显著

相关性(P>0.05)。本研究发现,双胎新生儿的高

胆红素血症、低出生体重、极低出生体重、试管婴

儿、妊娠期高血压综合征和人工或混合喂养的发生

率显著高于单胎新生儿。同时,通过对1452例新

生儿进行听力筛查,发现其 AABR、DPOAE 和声

导 抗 初 次 通 过 率 分 别 仅 为 59.8%、68.7% 和

89.5%,其中双胎新生儿 AABR、DPOAE 和声导

抗初次听力筛查通过率分别为46.2%、56.9%和

84.6%,均显著低于单胎新生儿。双胎新生儿由于

各种因素发生率高,而很多因素如高胆红素血症、
低出生体重和极低出生体重和听力筛查未通过率

相关[7],因此推测双胎新生儿听力筛查不通过风险

增加可能与这些因素发生率增加有关。Sasireka
等[8]对38对双胞胎新生儿进行听力筛查,发现

30.26%的新生儿听力筛查结果异常,较非双胞胎

显著增高(22.13%),同我们的研究结果一致。由

于双胎新生儿早产、宫内生长受限、低出生体重、呼
吸窘迫等并发症的发病率较单胎新生儿增高[3],从
而增加了听力障碍的风险。

本研究发现新生儿声导抗、DPOAE和 AABR
初次筛查通过率依次降低。声导抗测试主要评估

中耳的功能状态,排除外耳因素后声导抗未通过的

患儿往往存在中耳积液,这可能会导致 AABR 和

DPOAE测试未通过[9];DPOAE主要反映外毛细

胞功能,可能漏诊蜗后病变[10];而 AABR可以反映

大部分听觉通路的功能,但它对中高频听力受损较

为敏感而对低频听力受损不太敏感,因而也有一定

的缺点[11]。不同因素引起听觉系统损伤部位不

同,多种筛查方法可以互相补充印证,更准确地发

现听力障碍新生儿的听力损失情况,从而指导早诊

断和早干预。
本研究发现初筛未通过的 NICU 双胎新生儿

复查通过的比例高达72.86%,这与既往研究结果

类似[12-13]。Psarommatis等[14]报道部分 ABR 初

次听力筛查未通过的新生儿可部分或完全恢复听

力,因为出生时外耳道和中耳可能有一过性病变如

中耳积液等,或者可能因为中枢神经系统发育成熟

较晚。
本研究采用单因素回归和多因素逐步回归分

析表明,NICU双胎新生儿AABR初次通过率与先

天性心脏病、新生儿呼吸窘迫综合征、剖宫产、低和

极低出生体重相关,DPOAE初次通过率与低出生

体重和剖宫产相关,声导抗初次单峰率与早产、剖
宫产、低出生体重、妊娠期糖尿病和妊娠期高血压

综合征等因素呈负相关。双胎新生儿低出生体重、
妊娠期高血压综合征发病率增加可能与听力筛查

未通过率升高相关。双胎新生儿诊断性听力筛查

结果 提 示 ABR 通 过 率 同 妊 娠 期 糖 尿 病 相 关,
DPOAE通过率与≥40岁高龄产妇相关。

本研究和多项既往研究报道均发现早产和低

出生体重同听力损失密切相关,其中极低出生体重

儿的听力损伤更为明显。Hirvonen等[15]报道32
周以下和34~37周胎龄早产儿听力损失发生率显

著升高;荷兰一项2186例新生儿的研究显示,30
周以下早产伴/不伴出生体重低于1000g的 NICU
新生儿听力障碍发生率高达3.2%[16]。听觉系统

结构发育在妊娠中期完成,但听觉感受的发育从

24周开始,而其分辨不同频率纯音的能力需要到

出生前后才能达到成人水平[17]。
本研究发现 AABR通过率和新生儿呼吸窘迫

综合征亦呈显著负相关,因为新生儿呼吸窘迫综合

征所导致的继发性缺氧会引发耳蜗供氧不足。耳

蜗对缺氧十分敏感,缺氧导致的小血管痉挛引起血

流量减少,从而导致耳蜗内外淋巴氧张力降低,更
进一步加重了毛细胞的缺氧性改变,从而损伤新生

儿听力[18]。
本研究仍有不足之处:由于专科医院限制,本

研究未能收集健康新生儿作为对照组,因此对于孕

产妇或新生儿相关的危险因素如出生体重、生产方

式、试管婴儿、双胞胎、产妇年龄等未能同健康新生

儿组进行对比分析。此外由于随访条件限制,我们

仅收集了130例双胎新生儿病例,而且随访时间较

短。因此我们还将开展 NICU 双胎新生儿的长期

听力随访,并对新生儿和孕产妇的相关危险因素进

一步细化、分层,深入开展相关性研究和机制研究。
利益冲突　所有作者均声明不存在利益冲突
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