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  [摘 要] 目的 研究洛美沙星联合曲安奈德治疗小儿急性中耳炎(AOM)的疗效及其对血清 miR-203a、
miR-155的影响。方法 根据治疗方法不同将2021年6月至2023年6月该院AOM患儿134例分为对照组、
联合组,各67例。对照组采用曲安奈德治疗,联合组采用洛美沙星+曲安奈德治疗。比较2组临床疗效、病情

恢复时间、炎症因子[白细胞介素-8(IL-8)、降钙素原(PCT)、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)]、血清 miR-203a、miR-
155水平、致病菌清除率及不良反应发生 率。结果 联 合 组 临 床 总 有 效 率[92.54%(62/67)]高 于 对 照 组

[80.60%(54/67)],差异有统计学意义(P<0.05);治疗后联合组听力恢复时间、鼓膜充血消退时间、耳痛消退

时间、退热时间均短于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05);与治疗前相比,治疗后2组IL-8、TNF-α、PCT、
miR-155、miR-203a均明显降低,且联合组明显低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05);联合组致病菌清

除率[91.04%(61/67)]高于对照组[77.61%(52/67)],差异有统计学意义(P<0.05);2组不良反应总发生率

比较,差异无统计学意义(P>0.05)。结论 洛美沙星联合曲安奈德治疗AOM 疗效显著,可通过下调 miR-
203a、miR-155水平,减轻炎症反应,还可提高致病菌清除率,促进病情恢复,安全性高。
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[Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

efficacy
 

of
 

lomefloxacin
 

combined
 

with
 

triamcinolone
 

olone
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

acute
 

otitis
 

media(AOM)
 

in
 

children
 

and
 

the
 

effects
 

on
 

serum
 

miR-203a
 

and
 

miR-155.Meth-
ods According

 

to
 

different
 

treatment
 

methods,134
 

children
 

with
 

AOM
 

in
 

our
 

hospital
 

from
 

June
 

2021
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

combination
 

group,with
 

67
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

triamcinolone
 

and
 

the
 

combination
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

lomefloxacin
 

and
 

triamcinolone.The
 

clinical
 

efficacy,recovery
 

time,inflammatory
 

factors
 

[interleukin-8(IL-8),procalcitonin
(PCT),tumor

 

necrosis
 

factor(TNF-α)],serum
 

levels
 

of
 

miR-203a
 

and
 

miR-155,pathogenic
 

bacteria
 

clearance
 

and
 

adverse
 

reactions
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

combined
 

group
 

[92.54%(62/67)]
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

control
 

group
 

[80.60%(54/67)],the
 

difference
 

was
 

statisti-
cally

 

significant(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,the
 

hearing
 

recovery
 

time,tympanic
 

congestion
 

fading
 

time,earache
 

fading
 

time
 

and
 

fever
 

fading
 

time
 

of
 

the
 

combined
 

group
 

were
 

shorter
 

after
 

treatment,the
 

difference
 

were
 

statistically
 

significant(P<0.05).Compared
 

with
 

before
 

treatment,IL-8,TNF-α,PCT,miR-
155

 

and
 

miR-203a
 

in
 

the
 

combination
 

group
 

were
 

significantly
 

decreased
 

after
 

treatment(P<0.05).The
 

path-
ogenic

 

bacteria
 

clearance
 

rate
 

of
 

the
 

combined
 

group[91.04%(61/67)]
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group[77.61%(52/67)],the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant(P<0.05),and
 

there
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

total
 

incidence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

between
 

the
 

two
 

groups(P>0.05).Conclusion Lome-
floxacin

 

combined
 

with
 

triamcinolone
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

AOM
 

is
 

effective,can
 

reduce
 

inflammation
 

by
 

down-
regulating

 

the
 

levels
 

of
 

miR-203a
 

and
 

miR-155,can
 

also
 

improve
 

the
 

clearance
 

rate
 

of
 

pathogenic
 

bacteria,pro-
mote

 

disease
 

recovery,and
 

has
 

high
 

safety.
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  小儿急性中耳炎(AOM)属于中耳黏膜细菌感染

性急性炎症,小儿抵抗力弱,免疫功能未发育完全,易
感染细菌,诱发AOM,该病主要表现为听力下降、耳
痛、鼓膜红肿、发热等,若未及时治疗,可诱发鼓膜穿

孔、鼓室积液等并发症,严重者可导致耳聋,影响患儿

言语发育[1]。细菌感染是AOM 发作的主要诱因,积
极应用抗炎、抗感染药物,可促使病情转归。曲安奈

德属于糖皮质激素,可通过发挥强效抗炎作用,缓解

患儿耳痛、鼓膜红肿等症状,但单药治疗易增加致病

菌耐药性,可能导致致病菌无法完全清除,增加再次

感染风险[2]。洛美沙星属于广谱抗菌药,对耐药细

菌、厌氧菌杀伤力较强[3]。目前,临床对于洛美沙星

联合曲安奈德治疗 AOM 的研究较少,基于此,本研

究选取本院134例AOM 患儿,以探究两药联合的疗

效及对血清miR-203a、miR-155的影响。
1 资料与方法

1.1 一般资料 根据治疗方法不同将本院2021年

6月至2023年6月收治的134例AOM 患儿分为对

照组(67例)和联合组(67例)。2组一般资料比较,差
异无统计学意义(P>0.05)。见表1。本研究经本院

伦理委员会审核批准(20210359)。

表1  2组一般资料比较

组别 n
性别

(男/女,n/n)
年龄(x±s,岁) 发病至入院时间(x±s

 

,h)
患病侧[n(%)]

左耳 右耳

联合组 67 34/33 6.03±1.82 40.42±9.13 35(52.24) 32(47.76)

对照组 67 39/28 5.68±1.71 39.67±10.14 31(46.27) 36(53.73)

χ2/t - 0.752 1.147 0.450 0.478

P - 0.386 0.253 0.654 0.489

  注:
 

-表示无此项。

1.2 选取标准 (1)诊断标准:均符合《儿童急性中

耳炎诊疗———临床实践指南》[4]中AOM 相关诊断标

准:鼓膜红肿,中耳积液;耳痛,发热;声导抗检查显示

鼓室压图呈B型或C型;经耳镜检查确诊。(2)纳入

标准:确诊为急性非化脓性中耳炎;均为初诊治疗,且
单耳患病;年龄6个月至12岁;发病至入院时间小于

72
 

h;近2周未接受抗感染治疗;患儿监护人知情,签
署同意书。(3)排除标准:内耳畸形;先天性代谢疾

病;重度感音神经聋;合并其他呼吸系统疾病;恶性肿

瘤;心肝肾功能障碍;免疫障碍;符合手术指征;对研

究药物过敏;治疗依从性较差;有耳鼻喉手术史;合并

颅内并发症。
1.3 方法 2组均给予1%的酚甘油滴耳剂缓解耳

痛,鼻腔局部用药减充血剂(使用时间小于7
 

d)、鼻用

激素或抗组胺药物缓解炎性肿胀、降低耳腔负压、减
少渗出、缓解疼痛等综合治疗。(1)对照组:给予曲安

奈德(昆明积大制药有限公司)治疗,每次40
 

mg,鼓
室内注射,2次/周。(2)联合组:在对照组基础上加用

洛美沙星(河北武罗药业有限公司),2滴/次,每天2
次。2组均持续治疗1周。
1.4 观察指标

1.4.1 临床疗效 对比2组总有效率。2组均治疗

1
 

周后(以下简称治疗后),根据文献[4]中AOM治疗

缓解标准评估疗效:将小儿 AOM 听力下降、鼓膜充

血、耳痛、鼓膜穿孔等症状采用4级评分法(0、1、2、
3分)进行量化评分,将其分为轻度(0~5分)、中度

(6~11分)、重度(12~15分),总分15分,分值越高

表示症状越严重。治愈:治疗前后总评分降低大于

80%或所有症状消失;好转:治疗前后总评分降低

30%~80%或症状部分消失;无效:治疗前后总评分

降低小于30%或症状无改善;加重:治疗前后总评分

上升或症状加重,将治愈、好转纳入总有效。
1.4.2 病情恢复时间 对比2组听力恢复时间、鼓
膜充血消退时间、耳痛消退时间、退热时间。
1.4.3 炎症因子 于治疗前后分别采集患儿指尖

血,离心分离(3
 

400
 

r/min、半径9
 

cm、时间12
 

min)
后取血清,采用酶联免疫法检测白细胞介素-8(IL-8)、
降钙素原(PCT)、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)水平,仪器

选用全自动酶联免疫分析仪(德国 Elisys
 

Quattro
公司)。
1.4.4 血清 miR-203a、miR-155 取上述血样,采用

荧光定量PCR法检测 miR-203a、miR-155水平,仪器

选用荧光定量PCR基因扩增仪(日本TaKaRa
 

公司

TP950)。
1.4.5 致病菌清除率及不良反应 统计2组致病菌

清除率及不良反应(头晕恶心、胃肠道反应、内耳胀

闷)发生率,致病菌清除标准:耳道内分泌物检测未发

现致病菌。
1.5 统计学处理 运用SPSS22.0软件处理数据,计
数资料以n(%)表示,组间比较采用χ2 检验;计量资

料以x±s表示,组间比较采用独立样本t检验,组内

治疗前后比较采用配对t检验。P<0.05为差异有

统计学意义。
2 结  果

2.1 2组临床疗效比较 
 

联合组临床总有效率高于

对照组,差异有统计学意义(χ2=4.107,P<0.05)。
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见表2。
表2  2组临床疗效比较[n(%)]

组别 n 治愈 好转 无效 加重 总有效

联合组 67 34(50.75)28(41.79) 3(4.48) 2(2.99)62(92.54)a

对照组 67 29(43.28)25(37.31)8(11.94) 5(7.46)54(80.60)

  注:与对照组比较,χ2=4.107,aP<0.05。

2.2 2组病情恢复时间比较 治疗后联合组听力恢

复时间、鼓膜充血消退时间、耳痛消退时间、退热时间

均短于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见

表3。
2.3 2组炎症因子水平比较 

 

2组治疗前IL-8、
TNF-α、PCT比较,差异无统计学意义(P=0.075、

0.149、0.623);2组治疗后IL-8、TNF-α、PCT均低于

治疗前,且联合组明显低于对照组,差异均有统计学

意义(P<0.05)。见表4。
表3  2组病情恢复时间比较(x±s,d)

组别 n
听力

恢复时间

鼓膜充血

消退时间

耳痛

消退时间
退热时间

联合组 67 5.23±1.29 3.87±0.96 3.17±0.83 2.68±0.57

对照组 67 6.04±1.37 4.53±1.03 3.75±0.92 3.19±0.78

t - 3.523 3.837 3.831 4.321

P - 0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:
 

-表示无此项。

表4  2组炎症因子水平比较(x±s)

组别 n
IL-8(ng/L)

治疗前 治疗后

TNF-α(pg/mL)

治疗前 治疗后

PCT(ng/mL)

治疗前 治疗后

联合组 67 55.08±6.35 13.14±3.35a 32.65±2.51 13.25±1.09a 6.45±0.73 1.37±0.21a

对照组 67 52.97±7.21 19.87±4.34ab 33.27±2.43 15.95±1.18ab 6.51±0.68 2.34±0.25ab

t - 1.798 10.048 1.453 13.758 0.492 24.318

P - 0.075 <0.001 0.149 <0.001 0.623 <0.001

  注:-表示无此项;与同组治疗前比较,aP<0.05;与对照组治疗后比较,bP<0.05。

2.4 2组血清miR-155、miR-203a水平比较 2组治

疗前miR-155、miR-203a水平比较,差异均无统计学

意义(P=0.095、0.195);2组治疗后 miR-155、miR-
203a水平均低于治疗前,且联合组明显低于对照组,
差异均有统计学意义(P<0.05)。见表5。

表5  2组血清 miR-155、miR-203a水平比较(x±s)

组别 n
miR-155

治疗前 治疗后

miR-203a

治疗前 治疗后

联合组 67 5.08±0.48 2.12±0.47a 4.01±0.37 1.38±0.27a

对照组 67 4.93±0.55 3.01±0.39ab 3.93±0.34 1.75±0.41ab

t - 1.682 11.928 1.303 6.169

P - 0.095 <0.001 0.195 <0.001

  注:
 

-表示无此项;与同组治疗前比较,aP<0.05;与对照组治疗

后比较,bP<0.05。

2.5 2组致病菌清除率、不良反应发生率比较 联合

组致病菌清除率(91.04%)高于对照组(77.61%),差
异有统计学意义(χ2=4.574,P<0.05),2组不良反

应总发生率比较,差异无统计学意义(χ2=0.319,P>
0.05)。见表6。

表6  2组致病菌清除率、不良反应发生率比较[n(%)]

组别 n
不良反应

头晕恶心 胃肠道反应 内耳胀闷 总发生

致病菌

清除

联合组 67 2(2.99) 3(4.48) 1(1.49) 6(8.96) 61(91.04)

对照组 67 1(1.49) 5(7.46) 2(2.99) 8(11.94)52(77.61)

3 讨  论

  AOM是由致病菌通过外耳道鼓膜、咽鼓管等途

径侵犯中耳黏膜所致,有关研究显示,学龄前儿童

AOM发病率高达80%,严重威胁患儿身体健康[5]。
AOM病变过程中存在免疫失衡、炎性失衡等多

种内环境改变,近年来,分子生物学广泛应用于临床,
国外有学者发现,小分子RNA可通过调节基因表达,
影响靶基因生物学功能,进而影响急性 中 耳 炎 发

展[6]。研究认为,miR-155、miR-203a等小分子RNA在

AOM病变形成过程中发挥重要作用,是调节机体免疫

反应、炎症反应的重要介质[7]。miR-155可调控B、T
淋巴细胞功能,调节机体TH1、TH2细胞分泌,促进T
淋巴细胞合成,调控B淋巴细胞分泌抗体,调节机体免

疫,miR-155水平升高,表明机体处于急性炎症反应

中[8-9]。此外,miR-155还可通过JAK/STAT3信号

通路活化STAT3转录因子,进而上调炎症因子IL-
1β、TNF-α表达,促进巨噬细胞炎症反应[10]。miR-
203a与 miR-155有类似调控位点,miR-203a可调控

IL-6表达,介导炎症损害效应。王瑶君等[11]研究证

实,通过下调 miR-155、miR-203a表达可抑制 AOM
患者机体炎症因子合成,优化内机体环境。本研究结

果显示,治疗后联合组 miR-155、miR-203a低于对照

组(P<0.05),提示 洛 美 沙 星 联 合 曲 安 奈 德 治 疗

AOM,可降低患者炎症反应。曲安奈德属于中效糖

皮质激素,可稳定溶酶体膜、抑制抗原抗体反应,减少

炎症因子释放,从而抑制炎症物质渗出,缓解中耳炎
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症。洛美沙星属于喹诺酮类抗菌药,通过抑制细菌

DNA合成、转录,发挥抗菌作用,其抗菌谱较广,对厌

氧菌株、耐药菌株均具有强力的杀伤作用。本研究结

果还显示,联合组临床总有效率(92.54%)高于对照

组(80.60%),治疗后联合组听力恢复时间、鼓膜充血

消退时间、耳痛消退时间、退热时间均短于对照组

(P<0.05),提示洛美沙星联合曲安奈德治疗AOM,
可加强抗感染效果,促进病情恢复。

中耳炎属于感染性疾病,其发生发展与机体炎症

反应密切相关[12]。IL-8主要由单核巨噬细胞分泌,
可趋化、激活中性粒细胞,诱导溶酶体、过氧化物释

放,加剧咽鼓管、中耳黏膜炎症反应;TNF-α属于前炎

症因子,可诱导炎症介质释放,增强细胞间黏附作用,
加剧组织创伤;PCT可反映机体炎症活跃状态,其水

平越高提示机体炎症反应越严重[13-14]。本研究结果

显示,治疗后联合组IL-8、TNF-α、PCT水平均低于对

照组(P<0.05),说明洛美沙星、曲安奈德联合治疗可

进一步抑制炎症因子释放,促进病情恢复。
致病菌是引起AOM感染的主要外源性因素[15]。

本研究还发现,洛美沙星在清除致病菌方面同样具有

优势,洛美沙星、曲安奈德联合治疗可进一步提高致

病菌清除率,增强疗效,且安全性高。
综上所述,洛美沙星联合曲安奈德治疗AOM 疗

效显著,可有效清除致病菌,促进病情恢复,还可下调

miR-203a、miR-155表达,减轻炎症反应,具有一定安

全性。
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