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【摘要】目的:探讨耳内镜下清理并涂布联苯苄唑乳膏治疗真菌性外耳道炎(FOE)的疗效。方法:纳入102例FOE患

者为研究对象,按照治疗方案不同分为对照组与研究组,每组各51例。对照组予以耳内镜下清理并涂布曲安奈德益康唑治

疗;研究组予以耳内镜下清理并涂布联苯苄唑乳膏治疗。比较两组疗效和症状评分改善情况、真菌转阴情况、不良反应发生

情况及不同停药时间的复发情况。结果:治疗后,研究组总有效率和真菌转阴率高于对照组(P<0.05);研究组耳部瘙痒、听
力下降、耳鸣耳痛症状评分和曲霉菌、念珠菌阳性率、不良反应总发生率和停药4周、8周复发率均低于对照组(P<0.05);研
究组停药2周的复发率为4.00%,与对照组的10.53%比较,无统计学差异(P>0.05)。结论:耳内镜下清理并涂布联苯苄

唑乳膏可提高FOE患者治疗效果,值得临床推广应用。
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【Abstract】Objective:To
 

explore
 

the
 

curative
 

effect
 

of
 

clean-up
 

treatment
 

under
 

otoendoscope
 

combined
 

with
 

bifonazole
 

cream
 

in
 

fungal
 

otitis
 

externa
 

(FOE).Methods:According
 

to
 

different
 

treatment
 

methods,102
 

patients
 

with
 

FOE
 

were
 

divided
 

into
 

control
 

group
 

(clean-up
 

treatment
 

under
 

otoendoscope
 

combined
 

with
 

triamcinolone
 

acetonide
 

and
 

econazole
 

cream)
 

and
 

study
 

group
 

(clean-up
 

treatment
 

under
 

otoendoscope
 

combined
 

with
 

bifonazole
 

cream),51
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

curative
 

effect,symptoms
 

improvement,fungal
 

clearance
 

rate
 

,incidence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

and
 

recurrence
 

rate
 

at
 

different
 

time
 

points
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results:After
 

treatment,total
 

response
 

rate
 

and
 

negative
 

conversion
 

rate
 

of
 

fungi
 

in
 

study
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

scores
 

of
 

symptom
 

(ear
 

pruritus,hearing
 

loss,tinnitus
 

and
 

earache),positive
 

rates
 

of
 

Aspergillus
 

and
 

Candida,incidence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

and
 

recurrence
 

rates
 

at
 

4
 

and
 

8
 

weeks
 

af-
ter

 

withdrawal
 

in
 

study
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group
 

(P<0.05).There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

recur-
rence

 

rate
 

between
 

study
 

group
 

and
 

control
 

group
 

at
 

2
 

weeks
 

after
 

withdrawal
 

(4.00%
 

vs.10.53%,P>0.05).Conclusion:

Clean-up
 

treatment
 

under
 

otoendoscope
 

combined
 

with
 

bifonazole
 

cream
 

can
 

improve
 

curative
 

effect
 

in
 

FOE
 

patients
 

and
 

is
 

wor-
thy

 

of
 

clinical
 

promotion
 

and
 

application.
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  真菌性外耳道炎(fungal
 

otitis
 

externa,FOE)
是机体免疫力降低或外耳道环境变化致曲霉菌、念
珠菌或隐球菌繁殖引起的局部慢性和亚急性炎症疾

病,此类真菌可通过分泌各种酶类破坏外耳道皮肤

组织结构引发炎症病理变化[1]。FOE多单耳发病,
患者早期通常无特殊临床症状,随病情进展可出现

耳部瘙痒、听力下降和耳鸣耳痛等不适,严重时可导

致鼓膜 穿 孔、外 耳 道 坏 死 甚 至 全 身 感 染[2]。研

究[3-4]发现,FOE常因外耳道特殊解剖结构和真菌

强大生存能力造成病情迁延难愈,部分患者可因治

疗不彻底或用药不规范导致复发风险增高,对其耳

部健康和生活质量造成极大影响。因此,积极探究
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安全有效的FOE治疗策略,成为相关研究领域的

热点问题。耳内镜下外耳道清理是当前临床治疗

FOE的重要手段,可在直视下全面准确识别真菌团

块和分泌物位置,并使用特制器械彻底去除病变组

织,但单独清理难以达到理想的治疗效果[5]。联苯

苄唑乳膏是具有独特抗真菌作用机制的咪唑类药

物,可通过抑制真菌细胞膜麦角甾醇合成的途径达

到杀灭真菌的治疗目的[6]。目前国内外关于耳内镜

下清理并涂布联苯苄唑乳膏治疗FOE的报道偶

见,且尚未就FOE诊疗达成共识。基于此,本研究

旨在探讨耳内镜下清理并涂布联苯苄唑乳膏治疗

FOE的疗效。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2023年1月至2025年1月镇江市第一人

民医院收治的102例FOE患者为研究对象。纳入

标准:(1)符合FOE标准[7],经外耳道分泌物脱落细

胞真菌荧光检查证实芽生孢子阳性;(2)均为单耳发

病;(3)鼓膜完整;(4)患者及家属知情同意。排除标

准:(1)鼓膜穿孔;(2)近期应用系统性抗真菌药物或

免疫抑制剂;(3)既往有耳疾病诊疗史;(4)合并其他

部位真菌性疾病。按治疗方法不同分为对照组与研

究组,每组各51例。两组患者一般资料比较,差异

无统计学意义(P>0.05)。见表1。本研究经医院

伦理委员会通过。
1.2 治疗方法

对照组FOE患者给予耳内镜下清理并涂布曲

安奈德益康唑治疗。方法:选择浙江天松医疗器械

股份有限公司的NT668型耳内镜,患者内镜室中采

取健侧卧位,患耳朝上,耳内镜直视下检查患侧外耳

道及鼓膜情况,以3%双氧水和0.9%生理盐水对外

耳道进行彻底清洗后,使用无菌棉签擦干外耳道,清
理残留菌团、脓性分泌物和真菌脓痂,随后内镜辅助

下于外耳道内2/3无耵聍腺分布段涂布曲安奈德益

康唑乳膏(益富清,德全药品(江苏)股份有限公司),
残留菌团、脓性分泌物和真菌脓痂标本30

 

min内送

检行真菌检查,1次/周。
研究组FOE患者给予耳内镜下清理并涂布联

苯苄唑乳膏治疗。方法:患者于内镜室中采取健侧

卧位,患耳朝上,使用耳内镜检查患侧外耳道及鼓膜

情况后,3%双氧水和0.9%生理盐水彻底冲洗外耳

道,无菌棉签擦干,内镜直视下彻底清理取出残留菌

团、脓性分泌物和真菌脓痂送真菌检查,外耳道内

2/3无耵聍腺分布段涂布联苯苄唑乳膏(美克,拜耳

医药保健,H20003009,10
 

g/支),1次/周。
两组FOE患者均持续治疗3周。

表1 两组FOE患者一般资料比较[x-±s,n(%)]

组别 年龄(岁)
性别(例)

男 女
BMI(kg/m2) 病程(月)

部位(例)

左侧 右侧

菌丝结果(例)

阳性 阴性

细菌种类(例)

曲霉菌 念珠菌 隐球菌

研究组(n=51) 39.61±14.89 28 23 23.11±0.52 6.58±1.30 35 16 28 23 29 15 7

对照组(n=51) 45.33±14.56 30 21 23.04±0.55 6.73±1.15 28 23 36 15 27 18 6

t/χ2值 1.961 0.160 0.660 0.617 2.034 2.684 0.421

P 值 0.053 0.689 0.510 0.539 0.154 0.101 0.810

1.3 观察指标

1.3.1 症状改善情况 治疗前后,采用FOE症状

量表[8]评估两组FOE患者症状改善情况,FOE症

状量表包含耳部瘙痒、听力下降和耳鸣耳痛等症状,
按Likert五级评分法判定。
1.3.2 真菌转阴情况 治疗后,取两组FOE患者

外耳道分泌物,采用免疫荧光法检测真菌检出情况

及真菌种类,并计算真菌转阴率,以荧光显微镜下清

晰可见真菌菌丝和孢子判断真菌种类及感染情况。
1.3.3 不良反应 记录两组FOE患者治疗期间

耳道刺激感、恶心、皮疹和头晕发生情况。
1.3.4 复发情况 记录两组FOE患者停药2周、4
周和8周等不同停药时间的复发情况,以疗效达到

治愈标准,但在停药期间再次出现耳部瘙痒、听力下

降和耳鸣耳痛症状,且外耳道分泌物荧光显微镜检

查可见真菌菌丝和孢子判断为复发[9]。

1.4 疗效评价

依据文献拟定评价标准[10],(1)治愈:治疗后

FOE患者耳部瘙痒、听力下降和耳鸣耳痛等症状完

全消失,外耳道无充血糜烂,干燥清洁,未见痂皮和

分泌物,真菌涂片检查菌丝阴性;(2)好转:上述症状

基本消失,外耳道仍可见充血及痂皮、分泌物,但未

见糜烂;无效:上述症状无缓解,外耳道明显充血糜

烂,可见大量痂皮和分泌物。总有效率=痊愈率+
好转率。
1.5 统计学分析

采用SPSS
 

28.0软件对数据进行统计分析。

计量资料用(x-±s)表示,组间比较采用独立样本t
检验,组内比较采用配对样本t检验;计数资料用[n
(%)]表示,组间比较采用独立样本χ2 检验、Yates
连续性校正χ2 检验或Fisher确切概率法。P<
0.05为差异有统计学意义。
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2 结果

2.1 两组FOE患者临床疗效比较

研究组总有效率较对照组升高(P<0.05)。见

表2。
2.2 两组FOE患者治疗前后症状评分比较

治疗前,两组FOE患者耳部瘙痒、听力下降和

耳鸣耳 痛 症 状 评 分 差 异 均 无 统 计 学 意 义(P>
0.05);治疗后,两组各项症状评分均较治疗前降低

(P<0.05),且研究组各项症状评分均较对照组降

低(P<0.05)。见表3。

表2 两组临床疗效比较[n(%)]

组别 治愈 好转 无效 总有效

研究组(n=51) 25(49.02)22(43.14) 4(7.84) 47(92.16)

对照组(n=51) 19(37.25)20(39.22)12(23.53) 39(76.47)

χ2 值 4.744

P 值 0.029

表3 两组FOE患者治疗前后症状评分比较(x-±s,分)

组别
耳部瘙痒

治疗前 治疗后

听力下降

治疗前 治疗后

耳鸣耳痛

治疗前 治疗后

研究组(n=51) 3.91±0.54 1.02±0.13① 3.43±0.37 1.26±0.18① 3.55±0.21 0.89±0.12①

对照组(n=51) 4.06±0.38 2.75±0.24① 3.50±0.41 2.98±0.20① 3.62±0.35 2.41±0.17①

t值 1.622 45.264 0.905 45.650 1.225 52.166

P 值 0.108 <0.001 0.368 <0.001 0.224 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前相比。

2.3 两组FOE患者治疗后真菌转阴率比较

治疗后,研究组FOE患者曲霉菌和念珠菌阳性

率均低于对照组(P<0.05),真菌转阴率高于对照组

(P<0.05);两组FOE患者隐球菌阳性率无统计学差

异(P>0.05)。见表4。
表4 两组FOE患者治疗后真菌转阴率比较[n(%)]

组别 曲霉菌阳性 念珠菌阳性 隐球菌阳性 真菌转阴率

研究组(n=51) 3(5.88) 2(3.92) 0(0.00) 46(90.20)
对照组(n=51) 10(19.61) 8(15.69) 2(3.92) 31(60.78)

χ2值 14.320 3.991 2.040 11.922
P 值 0.038 0.046 0.153 0.001

2.4 两组不良反应发生率比较

研究 组 FOE 患 者 总 不 良 反 应 发 生 率 为

11.76%,低于对照组的27.45%(P<0.05)。见

表5。
表5 两组不良反应发生率比较[n(%)]

组别 外耳道红肿 外耳道疼痛 外耳道皮疹 头晕 合计

研究组(n=51) 2(3.92) 2(3.92) 1(1.96) 1(1.96) 6(11.76)
对照组(n=51) 6(11.76) 4(7.84) 1(1.96) 3(5.88) 14(27.45)

χ2值 3.980
P 值 0.046

2.5 两组FOE患者不同停药时间复发率比较

研究组停药2周的复发率为4.0%,与对照组的

10.53%无统计学差异(P>0.05);研究组停药4周和

8周的复发率分别为4.00%和8.00%,均低于对照组

的31.58%和36.84%(P<0.05)。见表6。
表6 两组FOE患者不同停药时间复发率比较[n(%)]

组别 停药2周 停药4周 停药8周

研究组(n=25) 1(4.00) 1(4.00) 2(8.00)
对照组(n=19) 2(10.53) 6(31.58) 7(36.84)

χ2 值 - - -
P 值 0.570 0.032 0.027

  “-”为Fisher确切概率法。

3 讨论

FOE是真菌感染引起的外耳道皮肤浅层亚急

性或慢性炎症,好发于适宜真菌繁殖的温暖潮湿热

带及亚热带地区,以曲霉菌、念珠菌和隐球菌感染最

为常见[11]。本病早期症状通常并不明显,部分患者

可随病情发展出现多种外耳道不适症状,给其正常

工作生活带来极大困扰[12]。耳内镜下病灶清理是

当前临床治疗外耳道炎的可靠方法,可在耳内镜直

视下对局部菌团、脓性分泌物和真菌脓痂进行彻底

清除,在FOE临床治疗中获得广泛应用[13]。联苯

苄唑乳膏是含联苯苄唑和敷料苯甲醇、鲸蜡硬脂醇

的广谱抗真菌药物,主要通过抑制细胞膜合成的途

径发挥其杀灭真菌的目的。目前临床上关于耳内镜

下清理并涂布联苯苄唑乳膏治疗的疗效与安全性,
尚未建立统一的评价标准。因此,本研究旨在评估

该治疗方案的临床疗效与安全性。
本研究结果显示,研究组FOE患者总有效率为

92.16%,高于对照组的76.47%,且其各项症状评分

均显著低于对照组,说明耳内镜下清理并涂布联苯苄

唑乳膏治疗可有效提高FOE患者临床疗效,有利于

促进耳部瘙痒、听力下降和耳鸣耳痛等症状缓解。外

耳道空间狭长弯曲,FOE患者常在外耳道真菌感染

后随病情进展导致外耳道堵塞,出现耳痒耳痛、耳部

溢液和听力障碍等症状,严重者可因鼓膜穿孔侵及中

耳,因而积极清理其外耳道对改善症状具有重要意

义[14]。耳内镜在外耳道炎治疗领域获得较好应用效

果,可全方位观察FOE患者外耳道局部细微病变和

彻底清理局部菌团、脓性分泌物、真菌脓痂[15]。曲安

奈德益康唑乳膏是含曲安奈德和硝酸益康唑的唑类

药物复合制剂,其中曲安奈德可减轻外耳道黏膜充血

肿胀,从而有效缓解患者耳部瘙痒和疼痛症状,益康
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唑对念珠菌和曲霉菌有抗菌作用,两种成分联合可达

到有效消除FOE患者炎症和抑制真菌繁殖的作

用[16]。真菌细胞膜由麦角甾醇等成分组成,联苯苄

唑乳膏可通过抑制真菌细胞膜内麦角甾醇合成的途

径破坏真菌完整性和阻断其繁殖生长,达到杀灭真菌

的目的。此外,联苯苄唑乳膏还可通过抑制炎症介质

释放的方式减轻外耳道炎症反应,从而有效缓解外耳

道局部症状[17]。联苯苄唑乳膏较曲安奈德益康唑乳

膏抗真菌范围更广,且其苯甲醇和鲸蜡硬脂醇等辅料

具有滋润修复皮肤的作用,可促使外耳道损伤皮肤恢

复活性,其膏体延展性更好,薄涂操作难度相对低,可
均匀涂布于外耳道壁,有助于降低FOE患者耳闷不

适感,联合耳内镜下清理可针对FOE引起的外耳道

局部菌团、脓性分泌物和脓痂进行病灶清理和杀菌治

疗,有利于提高整体疗效。
本研究显示,治疗后研究组FOE患者曲霉菌

和念珠菌阳性率均低于对照组,真菌转阴率高于对

照组,与栗卓等[18]研究报道结果一致,说明耳内镜

下清理并涂布联苯苄唑乳膏治疗FOE可有效提高

真菌转阴率。分析其可能原因,耳内镜是针对外耳

道、鼓膜和中耳进行诊治的腔镜仪器,由配备高分辨

率摄像系统、强大照明装置和图像传输系组成,可清

晰观察外耳道耵聍、异物、分泌物、真菌感染和红肿

糜烂情况,有助于帮助临床对FOE疾病局部病灶

组织进行有效清理。在清理过程中,耳内镜可实时

观察操作情况并及时调整清理策略,以适宜方法和

力度分离紧密附着于周围组织的真菌团块,确保清

理的彻底性,联合外耳道涂布唑类药物,可实现有效

治疗FOE的目的。联苯苄唑乳膏具备强效广谱抗真

菌作用,涂抹于耳内镜彻底清理病灶后的外耳道皮肤

表面后,可长时间发挥其杀菌药效,从而有效促进真

菌转阴。安全性分析发现,研究组FOE患者总不良

反应发生率为11.76%,低于对照组的27.45%,说明

与耳内镜下清理并涂布曲安奈德益康唑乳膏治疗比

较,耳内镜下清理并涂布联苯苄唑乳膏治疗FOE的

安全性更好,其原因可能与联苯苄唑乳膏不含糖皮质

激素成分有关。本研究结果显示,两组FOE患者停

药2周后的复发率无显著差异,但研究组停药4周和

8周的复发率均低于对照组,说明耳内镜下清理并涂

布联苯苄唑乳膏治疗方案可有效降低FOE患者停药

后复发风险。联苯苄唑乳膏具有较长的抗菌活性,其
有效成分在真皮内的活性可长时间持续,有助于彻底

清除真菌,预防病情复发。
综上,耳内镜下清理并涂布联苯苄唑乳膏可有

效提高FOE患者治疗效果,缓解临床症状,促进真

菌转阴,降低复发率。
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