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1 病例资料

患者,男性,63岁,因发作性眩晕、左耳鸣、左耳

听力下降3月就诊入院。入院前3个月(2022年2
月)患者突发眩晕,伴左耳鸣、耳闷塞感,左耳听力下

降;旋转性眩晕为发作性,持续约2
 

h/次,自觉改变

体位和睁眼时眩晕加重,卧床休息以后眩晕稍好转,
于当地医院就诊。中耳CT提示:1.双侧中耳乳突

未见异常;2.鼻中隔偏曲,双侧上颌窦筛窦炎性改

变;颅脑颈椎 MRI提示:1.双侧额叶皮层下少许缺

血灶;2.颈椎骨质增生;3.C2-T3椎间盘变性;C3-7
椎间盘向后方轻度突出。当地医院给予安抚、口服

倍他司汀、甲钴胺等治疗,症状无改善且继续反复发

作,于2022年4月1日至本院耳鼻喉眩晕门诊进一

步诊治。
既往病史:自幼有晕车晕船病史,30岁以后自

己开车后不再晕车。2022年1月被发现并确诊为

二型糖尿病,口服二甲双胍+吡格列酮约1月后开

始出现眩晕、左耳鸣、听力下降。
体格检查:血压137/80

 

mmHg,立、坐、位血压

差正常;双耳外耳道通畅,鼓膜完整、标志清晰、动度

可;鼻通畅,鼻甲无充血,鼻道内无脓性分泌物;上呼

吸道无明显狭窄;眼位正常,查及细小右向自发性眼

震,未引出诱发眼震,扫视试验、平稳跟踪、眼偏斜、
头偏斜试验均正常,主观垂直视觉(subjective

 

visual
 

vertical,SVV)阳性10点钟方向,动态视敏度(+),
左侧甩头(+),转头正常,摇头后完全抑制,前庭眼

反射(vestibulo-ocular
 

reflex,VOR)抑制试验正常;
痛觉、位置觉、振动觉、音叉试验正常,昂白正常,

Tandem试验右脚在后时(+)向右侧倾倒,肌张力、
步态、一字步试验、指鼻、轮替正常,原地踏步试验

(+)向右前偏>45
 

°。
辅助检查:纯音测听示右耳低频及高频感音性

轻度下降,声镫骨肌反射均引出,中耳功能正常。前

庭功能检查示右侧温度试验反应极差,甩头查及右

水平 半 规 管 补 偿 性 扫 视,cVEMP 双 侧 未 引 出,

oVEMP右侧降低,平衡板评估示左侧本体觉及右

侧前庭觉功能障碍,活动范围减退,左下肢重心移动

减小。内科检查头颅、颈椎 MRI,HRCT 等未见

异常。
诊断:发作性前庭综合征;右耳继发性膜迷路积

水;药物性待查。
鉴别诊断:(1)前庭性偏头痛。发作性眩晕持续

数分钟到数小时,多由睡眠不规律、饮酒或其他食物

诱发,30%~40%的患者以发作性眩晕为唯一症状,
部分伴有头痛或其他偏头痛症状,大部分患者有偏

头痛家族史。(2)自身免疫性内耳疾病。自身免疫

性内耳病为局限性自身免疫损害,一般持续数周至

数年,有波动性单侧或双侧感音神经性听力损失,检
查提示耳蜗性、蜗后性或两者兼有的听力损失,可伴

有耳鸣、眩晕,血清免疫学参数如组织非特异性抗

体、抗内耳组织特异性抗体等检测为阳性。有些患

者还伴有关节炎、血管炎、肾小球肾炎等其他免疫性

疾病。大剂量类固醇药物和免疫抑制剂对此有效。
诊疗经过:患者首次门诊完善检查后给予(1)眩

晕的健康生活教育治疗(详细交代限盐限钠措施);
(2)氢氯噻嗪片(25

 

mg×100片)25
 

mg口服,1次/d,

3周随访复查,同时交代患者定期社区医院监测血

钾。2022年4月26日复诊自诉眩晕,耳鸣,听力下

降无明显改善,与内分泌科老师讨论后选择停用吡

格列酮,继续服用氢氯噻嗪片(25
 

mg×100片)25
 

mg
口服,1次/d,3周随访复查。2022年5月12日患

者眩晕耳鸣症状缓解,故建议停用氢氯噻嗪,但停用

氢氯噻嗪后眩晕再次复发,再次与内分泌会诊后,于
2022年5月12日停用二甲双胍,改为安达唐5

 

mg
口服,1次/d;1周后症状明显缓解。2022年5月18
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日复查听力已经恢复正常,患者自诉无明显眩晕耳

鸣耳闷塞感。2022年6月14日复诊眩晕缓解,听
力检查基本稳定,无耳鸣,耳闷塞感,血糖控制满意。
目前门诊回访2年,患者无特殊不适。故考虑诊断

为降糖药物吡格列酮协同二甲双胍诱发的继发性膜

迷路积水。

2 讨论

膜迷路积水(endolymphatic
 

hydrops,ELH)又
称内淋巴水肿、内耳积水,是梅尼埃病最主要的组织

病理学改变。内淋巴是由耳蜗血管纹及前庭暗细胞

产生,经内淋巴管向淋巴囊流动,最终在内淋巴囊被

吸收。产生ELH 的原因及机制学说众多,可能是

各种导致内淋巴稳态紊乱病因的共同结果,可分为

原发性和继发性。不同时期,多种、多病因的继发性

膜迷路积水(也称继发性梅尼埃病)的定义和分类也

不同。

1983年,Schuknecht等[1]
 

将继发性内淋巴积水

分为外伤和感染等共8个亚型。MD是有症状特发

性内淋巴积水,是其中一型。畸形引起脑脊液或外

淋巴压力变化(大前庭水管病、上半规管裂等),如

Mondini畸形是有症状先天性内淋巴积水,在后续

的报道中,大前庭导水管病、急性低频下降性感音神

经性耳聋,复发性前庭病亦属于此型。有症状继发

性内淋巴积水,可能出现在外伤、感染(包括细菌、病
毒或螺旋菌感染)、代谢性疾病、药物、血管性疾病之

后。其余还有多种、多病因[2-7],包括重度感音性聋

多年后可能出现的迟发性膜迷路积水(delayed
 

en-
dolimphatic

 

hydrops,DEH)、外伤、手术(人工耳蜗、
镫骨手术、内淋巴囊手术)、机械性/声损伤(内耳爆

震伤、噪音)及药物性、全身代谢性、血管性疾病(前
庭性偏头痛?)、炎症、感染(耳梅毒、迷路炎)等共8
个病因。

吡格列酮属于噻唑烷二酮类药物,有较好的降

糖和降低血管并发症危险的治疗目的[8],但同时也

存在引发水肿,水潴留等副作用,主要的不良反应为

各系统水肿,如心血管系统,可导致血容量增加,进
而增加心脏的前负荷,导致心脏肥大;有个案报道可

出现皮肤血管性水肿等。二甲双胍的主要不良反应

是消化道症状如恶心呕吐腹痛腹泻,也有部分患者

可以出现头痛和头晕。但单用吡格列酮水肿的发生

率约为4.8%,联合用药水肿发生率约15.3%。有

报道吡格列酮+二甲双胍组不良事件发生率高于二

甲双胍缓释片组,且水肿、水潴留事件发生率高[9]。
因此,两药的共同作用,可能是该例患者停用吡格列

酮,使用脱水剂后症状缓解,听力恢复。停用脱水

剂,单独服用二甲双胍,患者头晕,听力下降再发,换
用降糖药物后症状再次消失,随访至今眩晕,听力下

降无再发的原因。也证实诊断药物(二甲双胍、吡格

列酮)继发性膜迷路积水。

3 小结

本例患者主诉发作性眩晕,耳闷,耳鸣,波动性

反复发作的听力下降符合梅尼埃的三种主要症状,
听力检查提示为感音神经性耳聋,前庭功能检查示

右侧温度试验反应极差,甩头查及右水平半规管补

偿性扫视,cVEMP双侧未引出,oVEMP右侧降低。
内科检查头颅、颈椎 MRI,HRCT等未见异常。使

用脱水剂后眩晕症状可以缓解,听力回复正常;停用

脱水剂后眩晕及听力下降再发,更换降糖药物后眩

晕耳鸣听力下降完全改善,且其他检查正常排除其

他疾病,故考虑是药物导致的继发性膜迷路积水。
在发生膜迷路积水后,增大内淋巴体积,Reiss-

ner
 

膜和基底膜向前庭阶膨胀,静纤毛位置偏离,导
致其对声音的敏感性降低;持续性的膜迷路积水,可
能会导致静纤毛和/或突触连接的丢失,从而导致永

久性听力丧失等。急性内淋巴积水和慢性内淋巴积

水早期,内外淋巴之间的压力变化微乎其微(<0.5
 

mmHg);梅尼埃病患者的外淋巴压力也并未升高,
提示血流压力未受影响;即使在内淋巴积水后期,两
项研究也并未观察到内淋巴压力增加。内淋巴通过

血迷路屏障(blood-labyrinth
 

barrier,BLB)与外周

血液相隔;通过钠的主动重吸收和K+的主动分泌

来控制离子和水的交换,维持内淋巴的高K+状态;
通过 膜 迷 路 壁 (membranous

 

labyrinthine
 

wall,

MLW)与外淋巴相隔。格列酮又名噻唑烷二酮,包
括吡格列酮和罗格列酮,为胰岛素增敏剂,其引起水

肿的发生的原因可能与Na+-K+
 

机制有关。
在治疗方面,安达唐是SGLT2i药物,是一种新

型口服降糖药[10],作用机制是抑制近端肾小管钠-
葡萄糖重吸收,促进尿糖排泄,从而降低血糖浓度,
有利尿作用[11]。服药的主要不良反应有血容量不

足、糖尿病患者的酮症酸中毒、尿脓毒症和肾盂肾

炎、与胰岛素和胰岛素促泌剂合用引起低血糖、会阴

坏死性筋膜炎、生殖器真菌感染[12]。
本篇首次报告了降糖药相关继发性膜迷路水

肿,以期提醒临床工作者,提高关注度,以利药物继

发性水肿患者的诊治。
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