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摘要 噪声广泛存在于人和动物的生活环境中，从无脊椎动物到哺乳动物乃至人类，都会受到噪声的负面影响 . 强烈的噪声

会损伤听觉系统的结构和功能，引起噪声性听力损失（noise-induced hearing loss，NIHL） . 本文对噪声性听力损失的类型、

影响因素、噪声所致不同程度听力损失形成的可能机制进行了总结，发现NIHL主要与突触结构肿胀、谷氨酸引起的可逆兴

奋性中毒以及活性氧引起的氧化应激、细胞凋亡、带状体损伤、α激动型鸟嘌呤核苷酸结合蛋白 （guanine nucleotide

binding protein alpha stimulating，GNAS）基因的mRNA及其上游 lncRNA Sept7的表达量上调等因素有关 . 比较噪声暴露后

不同物种听力损失情况的差异，发现鱼类和鸟类由于具有毛细胞再生能力而能够较快从听力损伤中恢复，啮齿类较容易受

到噪声影响，而回声定位鲸类噪声暴露后的暂时性听觉阈移较小，非常有趣的是回声定位蝙蝠在噪声高强度暴露后未表现

出暂时性听觉阈移的现象 . 上述结论提示，对不同物种的比较生理研究可深入揭示NIHL机制，并为听力保护以及噪声所致

的听力损伤后修复等提供理论参考 .
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噪声广泛存在于人和动物的生活环境中，包括

非生物噪声（abiotic noise），如风声、雨声、流水

声等，以及生物噪声，如其他动物的发声 . 从无脊

椎动物到哺乳动物乃至人类，都会受到噪声的负面

影响 . 强烈的噪声会损伤听觉系统的结构和功能，

使相应的神经敏感性和行为敏锐度下降［1］ . 例如，

无脊椎动物蟋蟀，在人为噪声环境下饲养的雌性个

体，定位配偶的能力会受到损伤，进而导致交配、

筑巢成功率以及后代存活率显著下降［2］ . 暴露在水

力发电机涡轮噪声下会使一种兔脂鲤（Leporinus

taeniatus）鱼群结构发生改变，游动速度加快［3］，

也会使鱼蟹等生物应激激素水平上升，花费更多的

时间防御危险而放弃繁育后代 . 暴露在交通噪声下

会影响无斑雨蛙（Hyla arborea）的通讯和繁殖行

为［4］，也会使斑胸草雀 （Taeniopygia guttata） 胚

胎死亡率上升并且会抑制雏鸟的生长速度［5］ . 对于

人类来说，长期暴露在噪声下的负面影响包括血压

升高、睡眠困难、烦躁和压力，甚至会引起耳鸣和

听力损失［6］ . 20 世纪以来，噪声所致听力损失

（noise-induced hearing loss，NIHL）现象得到大量

研究，本文介绍了NIHL的类型、影响因素以及可

能的机制，并且比较了噪声暴露后不同物种听力损

失现象的差异，以期通过比较生理学的方法，深入

揭示听力损失机制，为听力保护提供参考 .

1 噪声所致听力损伤类型

通常认为噪声暴露后听力阈值能够在数小时、

数天或数周恢复到正常水平的是暂时性阈值偏移

（temporary threshold shift，TTS） . 而噪声暴露后随

着时间推移阈值无法恢复到正常水平则称之为永久

性阈值偏移（permanent threshold shift，PTS） .
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1.1 暂时性阈值偏移

Housley 等［7］ 研究发现中等强度噪声导致的

TTS 依赖于 P2X2 受体，P2X2 受体是耳蜗中一种

ATP门控的非选择性阳离子通道，这种离子通道由

P2RX2基因编码的亚基组装形成，大量表达于耳蜗

内的毛细胞、感觉上皮细胞以及螺旋神经节细胞 .

噪声暴露会使ATP释放到耳蜗中，激活P2X2受体，

从而减少毛细胞的声音传导和突触传递，造成听阈

的升高 . P2RX2 基因敲除的小鼠在 85 dB SPL 噪声

暴露 30 min 后无 TTS 现象出现，但暴露于较高水

平的噪音或较长时间的中等水平噪音时，敲除

P2RX2基因的小鼠相比于野生型小鼠对PTS的敏感

性会有所增加，表现为选择性高频听力损失 . 这可

能说明生物体对相对较低强度的噪声存在生理上的

适应，是听觉系统的一种自我保护 .

高强度噪声暴露会导致内毛细胞下部听神经传

入末梢的肿胀，这种情况与谷氨酸释放过量引起的

兴奋性中毒有关［8］ . 由于毛细胞过度活跃，导致大

量谷氨酸释放到听神经纤维的突触间隙中，刺激突

触后膜上的受体，引起突触肿胀以及TTS现象 . 这

种肿胀情况以及听阈的升高会随着时间的推移逐渐

恢复，使用谷氨酸拮抗剂犬尿胺酸 （kynurenate）

预处理可预防这种现象，同时也可有效降低TTS的

值，说明对耳蜗传入神经元的可逆兴奋毒性也可导

致TTS［9］ . 同时毛细胞的高度活跃需要大量的氧气

供给和线粒体产能，此过程会产生大量超氧化物，

再进一步产生活性氧 （reactive oxygen species，

ROS）和自由基，对毛细胞造成一定程度的损伤，

导致听力受损 . 如果此过程中毛细胞的线粒体结构

和功能未受到不可逆损伤，则线粒体中的ROS和

自由基能够转化为氧气、二氧化碳以及水等无害物

质，受损的听力会随时间恢复，过程中产生的听阈

偏移也就是暂时性的［10］ .

1.2 永久性阈值偏移

PTS主要被认为与毛细胞的损伤或功能障碍有

关，单是外毛细胞损伤就可导致阈值升高约

50 dB［11］ . 毛细胞可以将机械振动转化为电信号，

利用电信号作为驱动力，增强声音引起的感觉上皮

的振动，其中静纤毛是毛细胞换能的重要部位，极

易受到听觉创伤以及耳毒性药物的影响，通过切断

体外培养的新生沙鼠（Gerbils）毛细胞的静纤毛，

发现尽管纤毛受损的毛细胞可存活发育2周，但其

纤毛结构无法再生，说明哺乳动物静纤毛损伤可能

是永久性听力损失的重要原因［12］ . 此外，广泛认

为毛细胞损伤的诱导因素是 ROS，如超氧化物、

过氧化物和羟基自由基 . 噪声暴露后立即在耳蜗组

织中检测，即可检测到ROS，并且ROS也可以在

噪声暴露后在耳蜗中持续存在7~10 d，从耳蜗基部

向耳蜗顶端扩散［13］ . 将 C57BL/6J 小鼠暴露于 PTS

级噪声1 h，ROS水平在暴露后1~2 h内增加了近4

倍，表明噪声诱导的 PTS 与耳蜗 ROS 生成量增加

以及ROS介导的损伤相关 . 与对照组小鼠相比，特

异性敲除超氧化物歧化酶基因 sod1的小鼠更容易

受到噪声的影响，证明参与ROS调控的基因可以

影响耳蜗对噪声性听力损失的易感性［14］ .

ROS 主要产生于线粒体且受线粒体内的抗氧

化酶控制，这些酶依赖还原型辅酶Ⅱ （reduced

nicotinamide adenine dinucleotide phosphate，

NADPH）进行还原反应 . 在NIHL小鼠模型中证实

烟 酰 胺 腺 嘌 呤 二 核 苷 酸 （nicotinamide adenine

dinucleotide， NAD+ ） 的 前 体 烟 酰 胺 核 苷

（nicotinamide riboside，NR）能够有效减轻细胞的

氧化损伤，对耳蜗以及突触结构具有保护作用［15］ .

当线粒体膜完整性受到破坏时，ROS 释放到细胞

质中导致自由基生成的增加［16］ . 研究表明钙稳态

在这一过程中起着重要的调节作用，在暴露于破坏

性噪音后，耳蜗毛细胞中游离 Ca2+含量会立即增

加［17］，Ca2+的释放导致线粒体膜电位的丧失和膜通

透性的增加［18］，大量ROS进入细胞质，通过与细

胞内的许多成分发生化学反应不可逆地破坏细胞成

分，包括DNA、蛋白质、胞浆分子、细胞表面受

体和膜脂等，从而影响细胞内的多个生理过程，最

终导致细胞功能受损和死亡［19］ . ROS 除了可直接

造成生化损伤外，还能够导致耳蜗脂质过氧化，进

一步诱导细胞凋亡以及耳蜗缺血，后经正反馈途径

进一步诱导更多ROS产生［20］ .

噪声造成毛细胞损伤主要是通过诱导应激和凋

亡（图 1） . ROS能够通过激活腺苷酸活化蛋白激

酶 （adenosine 5'-monophosphate-activated protein

kinase，AMPK）介导毛细胞死亡 ［21］，还可以通过

激活核因子 κB （nuclear factor kappa-B，NF-κB）

产生一系列压力细胞因子，这些压力因子通过肿瘤

相关因子 kRas （kirsten rat sarcoma viral oncogene

homolog，kRas） 以及细胞分裂周期蛋白 42 （cell

division cycle 42，cdc42）等激活丝裂原活化蛋白

激酶（mitogen-activated protein kinase，MAPK）家

族的应激活化蛋白激酶 （c-Jun N-terminal kinase，

JNK），进一步诱导应激和凋亡基因的表达 . 凋亡途
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径主要是激活细胞凋亡相关的Bcl-2蛋白家族（B-

cell lymphoma-2，Bcl-2） 的成员 Bax 和 Bcl，Bax

是促凋亡因子，Bcl是抑制凋亡因子 . 当Bax表达量

高于Bcl即启动凋亡程序，线粒体膜通透性改变，

释放多种细胞凋亡因子，其中细胞色素 c （cyto c）

与 凋 亡 蛋 白 酶 激 活 因 子 1 （apoptosis protease

activating factor 1， Apaf-1）、半胱氨酸蛋白酶

（Caspase）家族的 Caspase-9 结合形成凋亡复合体

并 且 活 化 Caspase-9， Caspase-9 进 一 步 激 活

Caspase-3介导程序性细胞死亡，而线粒体释放的

核酸内切酶G （endonuclease G，EndoG）、凋亡诱

导因子 （apoptosisi-inducing factor，AIF） 等则可

直接进入细胞核内引发DNA链断裂，造成细胞功

能受损［22］ . 由于破坏性噪音可诱导耳蜗毛细胞中

游离Ca2+含量增加［17］，Ca2+不仅能导致线粒体膜电

位的丧失和膜通透性的增加［18］，同时也可调控

AMPK的激活与抑制状态，调控细胞凋亡 . ROS也

会通过反应过程中产生的促炎因子，如肿瘤坏死因

子［23］、白介素［24］等物质引起炎症反应，造成听力

受损 . 此外，噪声暴露能够增强AMPK上游肝激酶

LKB1 （liver kinase B1）的活性，通过 LKB1 进一

步激活AMPK从而导致毛细胞死亡和突触坏死［25］ .

1.3 隐性听力损失

早期研究将噪声暴露后听阈能否恢复或外毛细

胞是否受损作为界定 TTS 和 PTS 的标准［26］ . 近年

来的诸多研究结果均显示，在噪声暴露后，即使听

阈 能 够 恢 复 到 正 常 水 平 ， 其 听 觉 脑 干 反 应

（auditory brainstem response，ABR） I 波的波幅也

并未得到恢复［27］，Schaette和McAlpine［28］在对听

阈正常但有耳鸣患者的研究中，将这种现象命名为

隐性听力损失（hidden hearing loss，HHL） . I波来

源于内毛细胞至听神经这一阶段的电活动，HHL

很可能是由于内毛细胞和听神经连接处的带状体结

构 （synaptic ribbons） 在噪声暴露中受到了损伤 .

这种带状体结构是通过释放含有兴奋性神经递质的

囊泡引起突触后膜兴奋，从而对外界刺激进行编

码，并可通过改变囊泡释放速率对刺激强度进行编

码 . 高强度噪声暴露会损伤内毛细胞，导致带状体

数量减少、形态及位置发生改变，使得内毛细胞与

听神经的突触连接无法发挥正常作用 . 并且这种损

伤是有选择性的，主要损伤靠近蜗轴一侧的、处理

中高强度声音的低放电率神经纤维，进而抵抗背景

噪音的掩蔽，而负责听阈感知的高放电率纤维几乎

不受影响 . 因此，出现了噪声暴露后ABR测试听阈

Fig. 1 The possible mechanisms of noise-induced hair cell damage
图1 噪声引起耳蜗毛细胞损伤的可能机制

噪声主要通过凋亡和应激途径造成毛细胞损伤或死亡. AMPK：腺苷酸活化蛋白激酶；kRas：肿瘤相关因子；cdc 42：细胞分裂周期蛋白

42；JNK：应激活化蛋白激酶；Bax：凋亡促进因子；Bcl：凋亡抑制因子；EndoG：核酸内切酶G；AIF：凋亡诱导因子；Cyto C：细胞色

素C；Apaf-1：凋亡蛋白酶激活因子1；Caspase-9：半胱氨酸蛋白酶9；Caspase-3：半胱氨酸蛋白酶3；LKB 1：肝激酶.
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正常，但 I波波幅无法恢复的现象，这也是噪声下

言语识别能力降低以及老年性听力损失的原因之

一 . 此外，突触结构的损伤也是耳鸣以及听觉过敏

现象的关键因素，116 dB SPL、1 kHz带宽的噪声

暴露45 min会导致小鼠出现轻度听力损伤，50%小

鼠出现耳鸣，且这种损伤会引起小鼠下丘中央核兴

奋和抑制回路发生重组［29］ . 这可能是由于外周听

觉系统受损后，中枢出现的增益调节 . 对一些未进

行麻醉的清醒动物研究表明，听觉损伤或使用耳毒

性药物后会观察到听皮层以及听觉中脑诱发电位振

幅的增强［30-32］ . 例如，在使用卡铂 （carboplatin）

损伤内毛细胞后，由于部分传入神经结构缺失，可

观察到下丘群体神经元的抑制作用减弱［33］ . 在小

鼠下丘进行的研究表明，神经元在噪声暴露后自发

反应的增强与电压门控K+通道Kv3有关 . 使用影响

Kv3活性的化合物处理，能够降低噪声暴露导致的

中脑听觉自发活动增加［34］ . 除突触结构损伤之外，

有关HHL其他分子机制的相关研究仍较少 . 最近一

项对NIHL动物模型的研究发现，相比于正常听力

损失小鼠，出现隐性听力损失的C57BL/6J小鼠在

噪声暴露后编码 α激动型鸟嘌呤核苷酸结合蛋白

（guanine nucleotide binding protein alpha

stimulating，GNAS）的 mRNA 及其上游的调节因

子 lncRNA Sept7 表达量显著上调，提示这两种分

子可能直接参与HHL的形成［35］ .

2 噪声所致听力损失的影响因素

2.1 噪声的性质

噪声本身的物理特性，如强度、频带宽、时程

等是直接决定听觉系统损伤程度最容易理解的因

素 . 此外，还有暴露时间、调制等因素均会对

NIHL的诱导、产生和恢复造成影响 ［36-37］ .

2.2 实验对象的内在和外在因素

大量实验结果表明，相同条件噪声暴露后的不

同物种，甚至同一物种的不同个体会出现不同程度

的听力损失，这些差异多数情况下被认为与遗传因

素相关 . 一项对476个人类NIHL相关的单核苷酸多

态性 （single nucleotide polymorphisms，SNPs） 的

分析表明，NIHL 患者的遗传易感性高于对照组 .

与遗传风险评分（genetic risk score，GRS）低的受

试者相比，GRS 值高的受试者患 NIHL 的风险更

高［38］，由此可说明遗传易感性在噪声性听力损失

的发生中起着重要作用 . 啮齿类动物模型研究结果

显示，一些具有年龄相关听力损伤的品系比其他品

系对NIHL更加敏感，并且发现这种现象与10号染

色体上的Ahl基因有关［39-40］ .

饮食、体温、个体健康状况、噪声暴露史以及

昼夜节律也是影响噪声性听力损失程度的重要因

素 . 在膳食中添加多种抗氧化成分能够有效降低内

耳在噪声情况下的损伤程度［41］ . 降低体温能够降

低耳蜗结构的噪声损伤程度［42］，但也会减慢噪声

后听阈偏移的恢复速度 . 高血压［43］以及糖尿病［44］

等慢性疾病本身也会造成耳蜗的损伤，进而影响个

体对NIHL易感性 . 将 6周龄C57BL/6J小鼠暴露于

100 dB SPL白噪声2 h后产生可恢复性的噪声损伤，

待其听觉脑干反应的阈值、波幅以及耳蜗带状突触

数目恢复到正常水平后再次暴露在同样噪声条件

下，发现会造成永久性阈值增加、波幅降低、突触

数量降低［45］，说明既往噪声暴露史也与噪声后听

觉损伤程度相关 . 此外，昼夜节律也会对NIHL程

度造成影响，同样的噪声水平和暴露时间，白天接

受噪声的小鼠仅出现TTS，而夜间接受暴露的小鼠

会出现PTS［46］ .

2.3 所采用的测量方法

人类的NIHL评估，通常是检测各个频率下可

感知到的最低声压水平即听力图 . 虽然行为听力图

可以在动物身上测量［26］，但由于动物行为的复杂

性，需要花费大量时间训练动物做出反应 . 因此在

对动物的 NIHL 研究中，大多采用微创的生理实

验，如听觉脑干反应（auditory brainstem response，

ABR） 或 耳 声 发 射 （otoacoustic emissions，

OAEs） . ABR 是通过头皮的皮下电极针来记录不

同频率短纯音所诱发的中枢电活动，从而判断出听

力阈值 . 耳蜗的电活动则通过OAEs来测量，OAEs

是正常耳蜗中由声音引起的毛细胞运动所产生的机

械震动，这些震动被传送回耳道，在外耳道中用灵

敏的麦克风记录到［47］ . OAEs和ABR可用于内耳损

伤部位的诊断 . 当毛细胞受损时，ABR和OAEs反

应均减弱；如果只有ABR减弱，表明毛细胞完好，

但神经纤维受损，也就是听神经病变［48］ .

比较以上实验方法所得的结果，行为听力图对

神经性病变敏感度较弱 . 例如，实验发现猫的耳蜗

神经损伤导致耳蜗神经节细胞损失 50%~75%，只

要毛细胞没有受损，就不会引起行为阈值的明显升

高［49］ . 同 样 地 ， 使 用 卡 铂 诱 导 毛 丝 鼠

（Chinchillas）内毛细胞损伤实验中发现，只要外

毛细胞功能不受损，即使大量内毛细胞受损，其纯

音听阈也不会受到影响，行为阈值也只有在内毛细
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胞损伤超过 80% 才有明显变化［50］ . 因此听力图虽

然可以很好地判断毛细胞的健康状况，但在耳蜗内

毛细胞及神经纤维损伤测定方面有一定局限性 . 采

用解剖学结合组织化学技术，在噪声暴露后进行检

测，可以在一定程度上弥补这一局限，但该方法的

缺点是无法持续观测动物经噪声暴露后的长期动态

变化 .

3 噪声所致听力损伤的物种差异及其可能

生理机制

3.1 鱼类

声信号对于鱼类极其重要，在鱼类的通讯交

流、觅食、导航和繁殖中发挥着重要作用［51］ . 研

究发现，人类活动所产生的噪音频率范围与鱼类的

听觉范围有很大重叠，因此这类噪音会对鱼类的生

理和一系列行为产生很大影响［52-53］ . 鱼类没有中耳

和外耳，只有两个内耳，内耳上部由3个半规管和

椭圆囊组成，下部由球状囊和瓶状囊组成（又称耳

石器官），这两种结构因有毛细胞而被认为具有听

觉作用［54］ . 毛细胞纤毛束由一个动纤毛和多个静

纤毛组成，伸入腔内与耳石接触 . 当声波到达内耳

时，毛细胞和耳石之间发生相对运动，导致纤毛弯

曲，将声信号转换为电信号，从而被神经系统识

别［55］ . 研究表明鱼类毛细胞在受到噪声或耳毒性

物质损伤后可以通过支持细胞进行有丝分裂或转分

化而再生［56］ . 通常可将鱼分为骨鳔鱼（含韦伯氏

器）类、非骨鳔鱼类、无鳔鱼类 . 骨鳔类鱼利用韦

伯式小骨作为辅助听觉结构，能够将声音振动从鱼

鳔传递到耳石器官［57］，具有较强的听力敏感性，

也更容易产生 NIHL，因此作为骨鳔类的金鱼

（Carassius auratus）被广泛应用于NIHL研究［58］ .

随着水域中环境噪声的增加，鱼类听觉器官接

收相关声波的能力受到了显著影响，直观表现为听

觉阈值升高［53， 59］ . 人们对鱼类听觉问题的兴趣始

于 1976 年，当时 Popper 等［60］将金鱼暴露于 300、

500、800、1 000 Hz，149 dB SPL 的纯音 4 h 后，

测试其在500 Hz和800 Hz频率下的阈值变化情况，

结果显示金鱼出现了 TTS 且阈值能够在一天内恢

复到正常水平 . 随后越来越多的研究更充分地揭示

了金鱼NIHL的一些规律：a. TTS随着噪声暴露时

间的延长而增加，暴露后随时间的推移逐渐恢复到

正常水平［61-63］；b. TTS 随噪声强度增加而线性增

加［64］；c. 金鱼在其最敏感的频率范围内表现出最

大的听力损失［62， 65］；d. 球状囊具有粗糙的拓扑结

构，强烈的低频和高频噪声分别使球状囊尾侧和吻

侧的毛细胞损伤或丢失［65］，因此，金鱼经低频率

的噪声暴露在听力图低频率表现出更大的TTS，经

高频率的噪声暴露在高频率上具有更大的听力损

失［65］；e. 球状囊毛细胞损失与听力损失相关且听

力恢复与毛细胞再生相关［65-66］ . 同时，除TTS外，

鱼类受噪声影响会产生 PTS . 将鲦鱼（Pimephales

promelas） 暴露于 0.3~4 kHz、142 dB SPL 的白噪

声 2 h 后产生 TTS，而持续暴露 24 h 后产生了

PTS［58］ . 总体来说，由于鱼类具有毛细胞再生能

力，一定程度的噪声损伤后短时间内会出现TTS，

但随着毛细胞的再生，听阈很快能够恢复到正常

水平 .

3.2 鸟类

鸟类的耳包括外耳、中耳、内耳 3部分 . 中耳

只有一块听小骨，内耳耳蜗管内部被分割成彼此相

连的3个空腔，上到下依次称为前庭阶、蜗管和鼓

阶，每个空腔都充满了淋巴液 . 耳蜗管中的核心部

位是基底乳头，为鸟类的听觉感受器，由毛细胞、

支持细胞、神经纤维、覆膜和基底膜等组成［67］ .

毛细胞在基底乳头表面分散排列，有两种形态：分

别为短毛细胞（short hair cells，SHC）和高毛细胞

（tall hair cells，THC），类似于哺乳动物的外毛细

胞和内毛细胞［68］ . 基底乳头呈拓扑结构，顶端的

毛细胞主要是 THC，对低频反应最好；基部毛细

胞以SHC为主，对高频反应最好［69］ . SHC是一种

声波放大器，它们利用纤毛束运动来进行高频机械

放大，频率响应最高可达10 kHz. THC和哺乳动物

的内毛细胞一样为听觉的主要感觉细胞［70］ . 同鱼

类一样，鸟类毛细胞在受到损伤后同样可以通过支

持细胞进行有丝分裂或直接转分化而再生［67］ .

一些研究表明不同鸟类的 TTS 现象中也存在

一些普遍规律：同鱼类一样 TTS 随噪声强度的增

加而增加，随噪声暴露时间延长而增加，至稳定水

平后随暴露后时间的推移而降低直至恢复［71-72］ . 此

外，在NIHL的损伤程度和恢复进程上，即使在噪

声条件、实验流程和测试方法相同的情况下，不同

鸟类之间也存在着相当大的差异 . 如将金丝雀

（Serinus canaria） 和 虎 皮 鹦 鹉 （Melopsittacus

undulates）暴露于 2~6 kHz、120 dB SPL窄带噪声

中24 h后，在2.86 kHz处进行行为阈值检测 . 结果

发现噪声暴露后 1 d 金丝雀出现 50 dB 的 TTS，暴

露后30 d便恢复至正常水平 . 进一步发现在整个基

底乳头上只有很少的毛细胞损失且很快再生 . 相
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反，虎皮鹦鹉在噪声暴露后 1 d 同样出现约 50 dB

的阈值升高，但在噪声暴露后的70 d仍存在20 dB

的PTS，且在毛细胞损伤最严重的区域内没有出现

毛细胞的再生，表明高强度的噪声暴露使其周围的

支持细胞受损［73］ . 研究表明造成这种差异的原因

可能是基底乳头的宽度和毛细胞数量：虎皮鹦鹉的

整个基底乳头较宽，毛细胞较多 . 在毛细胞损失最

严重区域的基底乳头最宽，毛细胞最多，从而对噪

音更加敏感 . 相反，金丝雀的基底乳头宽度相对较

小，毛细胞数量较少，对噪音的敏感性较低［73］ .

噪声导致鸟类听阈升高主要是由于毛细胞损

伤，高频噪声主要损伤基底乳头基部的毛细胞，低

频噪声主要损伤顶端毛细胞 . 且毛细胞损伤的位置

和程度与年龄有关，即随着年龄的增长，毛细胞损

失的整体区域和最大损失的位置由基部向顶端移

动［74］ . 研究进一步发现毛细胞恢复的时间过程与

听力阈值恢复的时间过程吻合，说明毛细胞的恢复

是听力恢复的基础［75］ . 这种现象也发生在鹌鹑、

鸽子和各种鸣禽身上［76-78］ .

3.3 海洋哺乳类

海洋是一个充满声音的世界，主要是因为声信

号是水下最为有效的能量传播方式 . 为适应水生环

境，海洋哺乳动物在长期的进化过程中进化出了高

度发达的发声和听觉能力 . 其中，齿鲸亚目动物还

进化出了高度发达的回声定位能力，它们通过鼻腔

的发声复合体（喉唇）发出高频脉冲信号，经头部

的脂肪团（额隆）聚焦并向水中发射，回声由下颌

脂肪腔接收并传至中耳，再至内耳产生听觉反应，

从而完成定位、导航、觅食等任务［79-80］ . 齿鲸亚目

的外耳退化成一个小孔，被认为基本不具备声音接

收的功能，其下颌脂肪腔相当于外耳，行使声音接

收的功能［81］ . 中耳如陆地哺乳动物一样由锤骨、

砧骨、镫骨组成听骨链，形成第一个杠杆，鼓室周

围骨复合体结构使鼓室板旋转，形成第二个杠杆，

进一步将来自下颌脂肪腔的声波力放大，并输入到

内耳，为下一步的听觉转导做准备［81］ . 内耳与陆

地哺乳动物相比发生了一些特化，即基底膜底部转

弯处变得窄而厚，有一个骨化的二级螺旋板

（secondary spiral lamina），具有大的克劳迪斯细胞

（claudius cells），耳蜗大部分区域存在瓶状细胞

（böttcher cells），螺旋神经节的细胞数量是非回声

定位动物的 3倍 . 这些特化结构为齿鲸亚目耳蜗接

收高频信号提供结构基础［82］ . 可见哺乳动物听觉

外周的结构和功能会发生广泛的适应性变化，甚至

到了鲸目动物形成全新的附属结构，而这些附属结

构在陆生物种中是不存在的［83］ .

在过去几十年里，人类在海洋中行驶船舶，勘

探石油和天然气，构建军事基地等，产生大量海洋

噪声，对许多海洋生物的通讯、定位、觅食等行

为，以及其听觉系统造成了严重影响 . 与鱼类、鸟

类中得到的TTS普遍规律一样，已研究的海洋哺乳

动物经倍频带噪声和纯音暴露后TTS随噪声暴露强

度的增加而增加［84-85］，随噪声暴露时间的延长而增

加［84，86］ . 研究进一步发现不同种类的海洋哺乳动

物在不同频率下TTS的发生规律存在差异：宽吻海

豚 （Tursidps truncatus） 和 白 鲸 （Delphinapterus

leucas）经不同强度、不同时程的噪声暴露后其最

大TTS出现在暴露的纯音和倍频带中心频率以上半

个倍频程处，而在更高频区域未出现阈值的增

加［86-87］；鼠海豚 （Phocoena phocoena） 和港海豹

（Phoca vitulina）的最大TTS则随着噪声强度的增

加，从噪声暴露的中心频率变为噪声中心频率以上

半个倍频程处，即最大TTS发生的频率取决于噪声

水平［85-88］ . 此外，研究发现海洋哺乳动物对脉冲噪

声具有抵抗力：宽吻海豚和白鲸暴露于高强度单个

脉冲噪声后没有出现TTS［37］；鼠海豚暴露于多个

脉冲噪声后只出现很小的TTS，约4 dB［89］ . 除了上

述差异外，在TTS的测量方法中，行为阈值与听觉

诱发电位（auditory evoked potentials，AEPs）阈值

也存在差异 . 有研究将宽吻海豚暴露于 20 kHz、

185 dB SPL 的纯音中持续 64 s 后用行为和 AEP 两

种方式测量阈值，在受噪声影响最大的频率处，用

AEP 测定的 TTS 值总是大于行为测定的 TTS 值，

且测量的阈值偏移需要更长的时间来恢复 . 并且在

行为测量没有相应阈值升高的情况下，AEP测量的

TTS可高达 10 dB［87］ . 然而，一项研究将斑海豹暴

露于一系列噪声强度和时程下，阈值并没有随之增

长 . 并且，在多次噪声暴露后，在噪声频率之上半

倍频程处陡然出现约47 dB的阈值增长，在10年后

都未恢复到正常范围，仍保持 8 dB的PTS. 表明从

无影响的噪声水平到有影响的噪声水平并不总是产

生可预测的TTS ［90］ .

3.4 啮齿类

啮齿类是研究NIHL的常用模型，它们在安静

的自然环境中进化，更容易受到强烈噪音的影

响［91］ . 如蒙古沙鼠 （Meriones unguiculatus） 暴露

于不同强度的白噪声后，TTS随着噪声强度的增加

而增加，并近似呈指数形式恢复 . 若噪声强度进一
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步增加则出现PTS，并伴随着大部分外毛细胞和少

部分内毛细胞的丢失［92］ . 类似的结果也发生在毛

丝鼠身上［93］ . 研究表明 PTS 的发生是由于耳蜗毛

细胞被破坏或其机械感觉毛束受损［94］ . 蒙古沙鼠

虽然受到噪声影响出现TTS和PTS，但也对噪声有

一定的抵抗力，即在某些纯音频率下有相当大的

TTS，但经多次噪声暴露之后，阈值偏移的幅度减

小，而不是累积［95］ . 这种现象同样存在于毛丝

鼠［96］、豚鼠［97］上 . 这种间歇性的噪声暴露引起的

外毛细胞损失小于持续性噪声暴露［98］，因此认为

外毛细胞是产生抵抗力的原因之一［99］ .

随后更多的研究以 CBA/CaJ 小鼠为模型，并

取得了大量有意义的结果 . CBA/CaJ小鼠暴露于宽

带噪声后同样出现TTS，且组织学检测发现，在噪

声暴露后24 h内，内毛细胞与耳蜗神经纤维末梢突

触处出现肿胀，可能是谷氨酸兴奋性中毒所引

起［100］ . 研究进一步发现CBA/CaJ小鼠在噪声诱导

的 TTS 现象中存在隐性听力损失，即经宽带噪声

暴露后24 h，毛细胞数量没有损失且静纤毛保持正

常，但在整个耳蜗高频（基底）内毛细胞区，突触

前带状体数量减少，许多剩余的带状体异常肿大，

还有一些带状体移向细胞核，最终使受影响的螺旋

神经元沉默 . 进一步发现噪声暴露后 1年螺旋神经

元数量持续降低［27］ . Jensen 等［101］ 也在 6 周龄的

CBA/CaJ小鼠上得到同样的结果，即尽管存在完全

可逆的 TTS 和数量完好的毛细胞，但啮齿动物经

中等强度的噪声暴露会导致带状体突触的急性丢失

和听神经的延迟退化，这种现象同样在豚鼠［102］、

大鼠和毛丝鼠［103］得到证实 . 研究发现，噪声性耳

蜗神经病变对自发放电率 （spontaneous discharge

rates，SRs）低的神经纤维有选择性，即低SRs突

触在受到高强度噪音［104］和耳毒物质［105］影响时首

先退化 . 每根神经纤维通过一个带状突触接收来自

单个内毛细胞的信号，但每个毛细胞有10~30根纤

维与其接触，与单个毛细胞接触的神经纤维对声音

刺激的 SRs 和阈值不同［106-107］ . 随着噪声水平的升

高，低阈值、高SR神经纤维达到“饱和”放电率，

只剩下高阈值、低SRs神经纤维携带噪声中的刺激

信息［108］，而这种高阈值神经元正是啮齿类在嘈杂

环境所必需的 . 此外隐性听力损失还会选择性地损

害神经系统对噪声环境的适应能力，经噪声暴露后

的小鼠下丘神经元对噪声环境的适应能力较低，传

递的声强信息较少，对变化的声环境的适应能力受

损［109］ . 最新研究还评估了CBA/CaJ小鼠经一系列

噪声暴露的耳蜗生理和组织学后果，经一系列的噪

声暴露，内毛细胞与螺旋神经元连接的突触最容易

受到损伤，接着是外毛细胞，最后是内毛细胞，同

时发现噪声暴露水平的增加比暴露时程增长更易引

起耳蜗生理和组织损伤［110］ .

已知鱼类和鸟类可通过毛细胞再生恢复听力，

噪声暴露后哺乳动物毛细胞的再生研究也尤为重

要 . 已有研究发现新生啮齿类动物静纤毛损伤的毛

细胞可存活约2周［12］，将Atoh1基因导入噪声暴露

后7 d的成年豚鼠耳蜗，发现能够显著降低听力阈

值，且Atoh1处理后静纤毛数量显著提高，提示在

这一窗口期使用基因治疗或化学干预来拯救和修复

毛细胞可能是至关重要的［111］ . 另外，有研究表明

可在一定时期内通过诱导新生小鼠耳蜗毛细胞相邻

支持细胞转化再生行使毛细胞功能［112］ . 未来对相

关问题研究可能进一步揭示毛细胞再生的方法，为

哺乳动物听力恢复找到新的出发点 .

3.5 回声定位蝙蝠

包括回声定位蝙蝠在内的大多数蝙蝠都是群居

生活，成群捕食 . 一群蝙蝠离开巢穴或一起觅食时

产生的生物声纳可以达到 110~140 dB SPL［113-114］ .

在这种声音杂乱的环境中，蝙蝠仍然能够成功地定

位、导航和捕捉猎物 .

为了探究回声定位蝙蝠是否会受到NIHL的影

响，Simmons等进行了一系列实验 . 实验比较日本

家蝠 （Pipistrellus abramus） 在 10~80 kHz、90 dB

SPL 宽带噪声暴露 30 min 前后的 ABR. 结果显示，

暴露后立即测量和暴露后 30 min测量的ABR与暴

露前相比未出现阈值偏移［115］ . 之后又利用大棕蝠

（Eptesicus fuscus）进行心理物理实验，测量了大

棕蝠在 10~100 kHz、152 dB SPL宽带噪声暴露 1 h

的听力阈值变化情况，结果表明暴露后 20 min、

2 h、24 h行为听力阈值与暴露前相比并无明显差

异［91］ . 为进一步探究噪声暴露是否会影响蝙蝠的

回声定位行为，训练大棕蝠在暴露于 152 dB SPL、

10~100 kHz噪声20 min后穿过复杂的链阵，结果4

只蝙蝠在噪声暴露后20 min、24 h及48 h后，相比

于未经噪声暴露时，飞行任务成功率、发声脉冲

数、时程和强度均没有显著性变化［116］ . 结果提示，

暴露于类似于生存环境的宽频带噪声之后，大棕蝠

仍然能够顺利完成困难的回声定位任务 . 实验还将

大棕蝠暴露于 152 dB SPL、10~50 kHz噪声中 1 h，

测量蝙蝠暴露之前以及噪声暴露后2 min、5 min和

24 h对窄带调频声的敏感性，结果显示大棕蝠在暴
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露于强烈噪声后仍能保持听觉灵敏度［117］ .

回声定位蝙蝠作为不受噪声性听力损失影响的

特殊生物，可能与其独特的生存环境有关 . 啮齿类

等脊椎动物大都生活在安静的环境中，通常不会经

历强烈持久的噪声暴露 . 而蝙蝠在飞行以及觅食

时，会持续暴露在彼此发出的以及周围物体返回的

高强度声纳中，对于这样一个依靠听觉生存的物种

来说，减少对 TTS 的敏感性将是一种有效的适应

噪音环境的方法［117］ . 另外，可能还与其自外周到

中枢均呈现特化的听觉系统有关［118］：巨大可转动

的耳廓，一些种类还具有耳屏，帮助其更好进行声

源定位；听觉中脑增大并出现结构和功能分化，有

助于中枢对声信息的精确处理；恒频-调频蝙蝠特

化出的多普勒频移补偿能力使得回声频率保持在一

定范围内［119］；基底膜上特化出对回声敏感的“听

觉中央凹”结构［120］；听皮层特化出多个独立分区

以处理不同的声信息［121］等等 .

3.6 人类

对于人类来说，噪声暴露对听觉系统的损伤是

真实存在的，但是由于此类实验极少在人类身上开

展，同时不同个体遗传易感性以及所处声环境存在

巨大差异，因此噪声所致人类听力损失相关机制、

规律仍未十分清晰 .

早期关于人类的噪声暴露实验是Ward等［36］最

先开展 . 在 1958年对 13名 25岁男性大学生进行宽

带噪声暴露后，测量 4 kHz处听阈偏移量 . 研究结

果显示，尽管存在较大的个体差异，但噪声性听力

损失的规律是一致的，即在4 kHz处的TTS值随暴

露时间的对数而线性增加 . 若 TTS 值小于 50 dB，

则听阈随时间的恢复也是线性的，2 h的暴露引起

的阈值偏移可在 16 h恢复 . 若TTS超过 50 dB，恢

复速度则会很缓慢 . 之后使用听觉灵敏度范围内的

1.2~2.4 kHz倍频程噪声暴露 2 h，结果显示大多数

受试者24 h后TTS值约为20~30 dB［122］ . 与2015年

的一项啮齿类噪声暴露实验相比较，同样使用

100 dB SPL 听力灵敏度范围内的 8~16 kHz 倍频程

噪声暴露 2 h， 24 h 后小鼠的平均 TTS 为 35~

50 dB［123］ . 提示人类的抗噪能力可能优于啮齿类

动物 .

近年来关于噪声对人类听觉影响的直接研究已

较少采用模拟噪声暴露，主要探究日常生活中的噪

声以及职业性噪声对听觉系统的影响 . Valderrama

等［124］2018 年一项实验探究 74 名听力正常的中年

人日常噪声暴露 （lifetime noise exposure，LNE）

对阈上水平ABR幅度和背景噪声下言语识别率的

影响，结果显示 ABR 波幅与 LNE 呈中度负相关，

并且发现在经历噪声后中枢增益现象同样存在于人

类 . 这项工作也指出，由于对噪音敏感性存在巨大

的个体差异，噪音暴露对听觉系统的影响是不可预

测的 . 也有对60名听力正常的年轻人（34名18~30

岁女性）的研究发现ABR I波幅与噪声暴露之间没

有统计学上的显著相关［125］ . 此外还有很多研究者

选择采用问卷调查的方式评估噪声暴露对听力损伤

的影响程度，但这些问卷会受到个人偏见和回忆错

误的影响，同时由于这些调查问卷缺乏标准化，所

涵盖的时间框架也不同，因此很难对不同研究的结

果进行比较 .

除了以上环境因素的作用，在NIHL个体差异

原因研究方面，遗传学研究发现NIHL易感性主要

与4种基因相关：一是氧化应激相关基因，由于氧

化应激是多种疾病发生过程中细胞死亡和神经退化

的重要诱因，因此与线粒体以及内源性抗氧化防御

相关的基因缺失或突变都会导致易感性的差异，线

粒体基因MTRNR1［126］以及MTTS1［127］在不同位点

的突变均会影响个体对NIHL的易感性 . 另外有研

究显示参与谷胱甘肽代谢的谷胱甘肽-S-转移酶相

关功能基因GSTM1缺失的工人会更容易受到噪声

的影响［128］ . 二是编码钙黏蛋白相关的基因CDH23

和 PCDH15，它们分别编码钙黏蛋白 23 和原钙黏

蛋白 15，是组成耳蜗毛细胞尖端连接的重要成

分［129］，这两种基因突变与NIHL显著相关 . 三是编

码肌球蛋白 14的基因MYH14，肌球蛋白是肌动蛋

白依赖的运动蛋白，能够调节毛细胞的运动和极

性，它的突变会导致人类常染色体显性遗传的听力

障碍［130］ . 四是热休克蛋白相关基因 HSP70-1、

HSP70-2 和 HSP70-hom. 热休克蛋白协助其他多种

蛋白质的合成、折叠、装配和运输，在噪声暴露情

况下它们的表达量会增加，在首次接触中等强度噪

声时，可以减少听觉系统受到的影响［131］，因此编

码它们的基因的变异同样会影响个体对NIHL的易

感性 .

通过不同噪声暴露后各物种听力损失差异与恢

复比较（表1）可以看出，尽管不同物种，甚至同

一物种在不同噪声条件以及同一物种在相同噪声条

件暴露后，其听力损伤情况均存在差异，但仍不难

发现一些普遍性规律：除回声定位蝙蝠外，其他动

物在一定程度噪声暴露后都会出现NIHL，只是程

度不同 . 所产生的TTS几乎都与噪声特性有关——

随噪声强度和暴露时间的增加而增加，增加到一定

程度后到达峰值，随后以不同的速率恢复 . 鱼类和

鸟类由于具有毛细胞再生能力，因此能够以较快的

速度从听力损伤中恢复 . 与其他动物相比，啮齿类

动物更容易受到噪声的影响，即在相对较小的噪声

强度和暴露时间下有更大的TTS，所需恢复时间比

其他动物更长，且更容易出现PTS. 较为特殊的是

回声定位蝙蝠不受噪声暴露的影响，推测可能是其

对于独特生存环境的一种适应，对其这种特殊能力

背后机制的探究对人类在噪声环境下的听力保护具

有深远的意义 .

Table 1 The difference and recovery of hearing loss of each species after different noise exposure
表1 不同噪声暴露后各物种听力损失差异与恢复比较

鱼类

鸟类

金鱼

（Carassius auratus）

罗非鱼（Oreochro‐

mis niloticus L.）

鲦鱼（Pimephales

promelas）

虎皮鹦鹉（Melop‐

sittacus undulates）

出生9~13天雏鸡

（Gallus domesticus）

出生1天雏鸡

（Gallus domesticus）

鹌鹑

（Coturnix coturnix）

虎皮鹦鹉（Melop‐

sittacus undulates）

0.3~1 kHz

0.1 kHz

0.4 kHz

0.8 kHz

2 kHz

4 kHz

0.1~10 kHz

0.1~10 kHz

0.3~4 kHz

1.0~5.7 kHz

0.9 kHz

0.9 kHz

2.86 kHz

2.86 kHz

2~6 kHz

149

176

160~170

130

140

160

170

164~170

170

170

164~170

142

86

96

111

120

112

112

120

4 h

48 h

24 h

24 h

7 d

48 h

48 h

7 d

28 d

2 h

24 h

72 h

48 h

1~200 h

12 h

12 h

24 h

行为阈值

听觉诱发电位

听觉脑干反应

听觉脑干反应

听觉脑干反应

听觉诱发电位

听觉诱发电位

听觉脑干反应

听觉脑干反应

行为阈值

复合动作电位

听觉脑干反应

行为阈值

行为阈值

立即

立即

10 min

2.5 h

24 h

立即

立即

立即

立即

立即

立即

8 min

立即

立即

1 d

12 h

1 d

0.5 kHz 12.5 dB

0.8 kHz 13.8 dB

0.1 kHz 26 dB

0.4 kHz 25 dB

0.8 kHz 24 dB

2 kHz 20 dB

4 kHz 18 dB

0.1~4 kHz 5 dB

0.1~4 kHz 15 dB

0.1~4 kHz 28 dB

0.6~4 kHz 7 dB

0.6~4 kHz 15 dB

0.6~4 kHz 27 dB

0.6~4 kHz 32 dB

0.8 kHz 25 dB

0.2~2 kHz 13~20 dB

0.2~2 kHz 13.6 dB

0.8 kHz 0 dB

0.8 kHz 10 dB

0.3~4 kHz 13.4 dB

0.3~4 kHz 14.7 dB

2 kHz 21 dB

2.86 kHz 3 dB

4 kHz 0 dB

2 kHz 25 dB

2.86 kHz 10 dB

4 kHz 6 dB

0.9 kHz 50 dB

0.9~1.5 kHz 54~58 dB

2.86 kHz 70 dB

2.86 kHz 40 dB

2~6 kHz 50 dB

无

2 w

2 w

2 w

无

7 d

7.5 d

无

6 d

PTS，不可恢复

9 h

48~72 h

10 d

无

PTS 20 dB

不可恢复

3 d

20 dB PTS

不可恢复

［60］

［65］

［61］

［64］

［62］

［66］

［64］

［58］

［71］

［75］

［72］

［73］

物种 噪声频谱 噪声强度

/dB SPL

暴露

时间

测试方法 测试时间

（暴露后）

噪声损伤程度

（TTS值）

恢复时间 文献
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随噪声强度和暴露时间的增加而增加，增加到一定

程度后到达峰值，随后以不同的速率恢复 . 鱼类和

鸟类由于具有毛细胞再生能力，因此能够以较快的

速度从听力损伤中恢复 . 与其他动物相比，啮齿类

动物更容易受到噪声的影响，即在相对较小的噪声

强度和暴露时间下有更大的TTS，所需恢复时间比

其他动物更长，且更容易出现PTS. 较为特殊的是

回声定位蝙蝠不受噪声暴露的影响，推测可能是其

对于独特生存环境的一种适应，对其这种特殊能力

背后机制的探究对人类在噪声环境下的听力保护具

有深远的意义 .

Table 1 The difference and recovery of hearing loss of each species after different noise exposure
表1 不同噪声暴露后各物种听力损失差异与恢复比较

鱼类

鸟类

金鱼

（Carassius auratus）

罗非鱼（Oreochro‐

mis niloticus L.）

鲦鱼（Pimephales

promelas）

虎皮鹦鹉（Melop‐

sittacus undulates）

出生9~13天雏鸡

（Gallus domesticus）

出生1天雏鸡

（Gallus domesticus）

鹌鹑

（Coturnix coturnix）

虎皮鹦鹉（Melop‐

sittacus undulates）

0.3~1 kHz

0.1 kHz

0.4 kHz

0.8 kHz

2 kHz

4 kHz

0.1~10 kHz

0.1~10 kHz

0.3~4 kHz

1.0~5.7 kHz

0.9 kHz

0.9 kHz

2.86 kHz

2.86 kHz

2~6 kHz

149

176

160~170

130

140

160

170

164~170

170

170

164~170

142

86

96

111

120

112

112

120

4 h

48 h

24 h

24 h

7 d

48 h

48 h

7 d

28 d

2 h

24 h

72 h

48 h

1~200 h

12 h

12 h

24 h

行为阈值

听觉诱发电位

听觉脑干反应

听觉脑干反应

听觉脑干反应

听觉诱发电位

听觉诱发电位

听觉脑干反应

听觉脑干反应

行为阈值

复合动作电位

听觉脑干反应

行为阈值

行为阈值

立即

立即

10 min

2.5 h

24 h

立即

立即

立即

立即

立即

立即

8 min

立即

立即

1 d

12 h

1 d

0.5 kHz 12.5 dB

0.8 kHz 13.8 dB

0.1 kHz 26 dB

0.4 kHz 25 dB

0.8 kHz 24 dB

2 kHz 20 dB

4 kHz 18 dB

0.1~4 kHz 5 dB

0.1~4 kHz 15 dB

0.1~4 kHz 28 dB

0.6~4 kHz 7 dB

0.6~4 kHz 15 dB

0.6~4 kHz 27 dB

0.6~4 kHz 32 dB

0.8 kHz 25 dB

0.2~2 kHz 13~20 dB

0.2~2 kHz 13.6 dB

0.8 kHz 0 dB

0.8 kHz 10 dB

0.3~4 kHz 13.4 dB

0.3~4 kHz 14.7 dB

2 kHz 21 dB

2.86 kHz 3 dB

4 kHz 0 dB

2 kHz 25 dB

2.86 kHz 10 dB

4 kHz 6 dB

0.9 kHz 50 dB

0.9~1.5 kHz 54~58 dB

2.86 kHz 70 dB

2.86 kHz 40 dB

2~6 kHz 50 dB

无

2 w

2 w

2 w

无

7 d

7.5 d

无

6 d

PTS，不可恢复

9 h

48~72 h

10 d

无

PTS 20 dB

不可恢复

3 d

20 dB PTS

不可恢复

［60］

［65］

［61］

［64］

［62］

［66］

［64］

［58］

［71］

［75］

［72］

［73］

物种 噪声频谱 噪声强度

/dB SPL

暴露

时间

测试方法 测试时间

（暴露后）

噪声损伤程度

（TTS值）

恢复时间 文献
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海洋

哺乳

动物

啮齿

类

回声

定位

蝙蝠

金丝雀

（Serinus canaria）

斑胸草雀

（Taenopyga guttata）

宽吻海豚

（Tursidps truncatus）

白鲸（Delphin‐

apterus leucas）

鼠海豚（Phocoena

phocoena）

斑海豹

（Phoca vitulina）

蒙古沙鼠（Merio‐

nes unguiculatus）

16周龄CBA/CaJ

小鼠

6周龄CBA/CaJ

小鼠

豚鼠

（Cavia porcellus）

日本家蝠（Pip‐

istrellus abramus）

2~6 kHz

20 kHz

中心频率在

11.2、22.5、

45、90 kHz

的噪声带

6.5 kHz

0.1~100 kHz

124 ms，

间隔1.3 s

6.5 kHz

4.1 kHz

1414~

5656 Hz

0.5~8 kHz

8~16 kHz

8~16 kHz

4~8 kHz

10~80 kHz

120

185

165

118~154

146

123~159

117~182

100

110

120

80

100

94

97

100

106

90

24 h

64 s

1~30 min

60 min

60 min

60 min

12~60 s

1 h

6h/1 d，

12 d

2 h

2 h

2 h

30 min

行为阈值

听觉诱发电位

行为阈值

听觉诱发电位

行为阈值

行为阈值

行为阈值

行为阈值

行为阈值

听觉脑干反应

听觉脑干反应

耳声发射

听觉脑干反应

耳声发射

听觉脑干反应

耳声发射

听觉脑干反应

1 d

1 d

5 min

立即

立即

立即

立即

立即

30 min

立即

24 h

6 h

12 h

立即

30 min

2~6 kHz 50 dB

2~6 kHz 45 dB

30 kHz 40 dB

40 kHz 30 dB

30 kHz 33 dB

40 kHz 19 dB

雄性16、32、64、

128 kHz最大TTS 分别为

37.5、47.5、25、10 dB

雌性最大TTS 分别为50、

62.5、43.8、31.3 dB

6.5 kHz 14 dB

9.2 kHz 22 dB

13 kHz 13.4 dB

16 kHz 3 dB

4 kHz 2.3 dB

8 kHz 3.6 dB

125 kHz 0 dB

6.5 kHz 5.6 dB

9.2 kHz 18.4 dB

5.8 kHz 47 dB

3~8 kHz 30~40 dB

1~8 kHz 60~70 dB

1~8 kHz 95~110 dB

第1天：4~8 kHz TTS

20~50 dB；第12天：4~

8 kHz TTS < 10 dB

30~50 kHz 35~40 dB

10~50 kHz 20~55dB

10~50 kHz 20~58 dB

10~50 kHz 40~58 dB

3~8 kHz 40~50 dB

未出现TTS

30 d

30 d

4 d

1.25 d

24 h

96 min

24~48 h

144 min~24 h

无

48 min

60 min

24~48 h

8 dB PTS

不可恢复

20 d

5~15 dB PTS

不可恢复

40~70 dB PTS不

可恢复

12 d

2 w

2 w

45 kHz处10 dB

PTS其他频率

2 w恢复

20 dB PTS

不可恢复

2 w

［87］

［86］

［85］

［89］

［88］

［90］

［92］

［95］

［27］

［101］

［104］

［115］

续表1

物种 噪声频谱 噪声强度

/dB SPL

暴露

时间

测试方法 测试时间

（暴露后）

噪声损伤程度

（TTS值）

恢复时间 文献

人类

大棕蝠

（Eptesicus fuscus）

13名25岁男性

12名大学生

10~100 kHz

10~100 kHz

10~50 kHz

0.075~

10 kHz

1.2~2.4 kHz

152

152

152

85~110

105

1 h

20 min

1 h

2 h

2 h

心理物理实验

飞行实验

对FM声敏感

性的心理物理

实验

行为阈值

行为阈值

20 min

2 h

24 h

20 min

2 h

24 h

2 min

5 min

24 h

2 min

24 h

未出现TTS

均可成功完成回声定位任务且发声脉冲重

复率、时程、强度均无明显变化

噪声暴露后仍可保持对FM声的极高灵敏度

随噪声强度增大

20~30 dB

TTS < 50 dB

16 h恢复

约50 h恢复

［91］

［116］

［117］

［36］

［122］

续表1

物种 噪声频谱 噪声强度

/dB SPL

暴露

时间

测试方法 测试时间

（暴露后）

噪声损伤程度

（TTS值）

恢复时间 文献

4 总结与展望

NIHL是仅次于衰老性听力损失的第二大听力

损失方式 . 职业性噪声暴露可导致暂时性或永久性

阈值变化，因此对噪声性听力损失机制的探究有助

于预防以及治疗噪声性耳鸣、听觉过敏等疾病 . 已

有多种理论解释噪声性听力损失的发病机制，例如

氧化应激、突触结构损伤、谷氨酸兴奋性中毒等 .

实际情况下听力受损是特定损伤所造成、还是多种

机制混合作用的结果，有待进一步探究 .

造成噪声性听力损失的关键因素是毛细胞的损

伤 . 比较不同物种在经历噪声暴露后的听觉损伤程

度，可以发现鱼类、鸟类等非哺乳动物由于具有毛

细胞再生能力，其所受到的听力损失低于啮齿类等

哺乳动物 . 因此，如何诱导毛细胞再生成为研究噪

声所致听力损伤治疗的热点领域 . 已有研究显示，

利用干细胞定向诱导分化形成毛细胞或神经细胞以

及干细胞移植等是治疗听力损失的有效方法［132］ .

但如何控制干细胞分化的速度和方向？分化后正常

生理活性以及功能如何维持？这些问题还有待进一

步探究 . 此外，不同个体遗传易感性的差异也是噪

声性听力损失的成因之一 . 关于噪声性听力损失的

遗传学研究也是目前研究的热点 . 通过基因检测来

预测个体对噪声性听力损失的敏感性是预防听力受

损的重要方法 .

对回声定位蝙蝠和鲸类的比较研究提示，可能

这些动物在其自身的声纳频率范围有着对 TTS 出

色的耐受能力，但其神经机制是什么？是否存在耳

蜗组织化学以及形态上的差异？又是否涉及到基因

层面的差异，例如某些噪声性听力损失易感基因在

其体内的表达水平低于其他哺乳动物？通过比较生

理学的手段，对这些问题的探究有助于从新的层面

来认识噪声性听力损失，也有助于我们从新的角度

来解决和治疗噪声性听力损失 .
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人类

大棕蝠

（Eptesicus fuscus）

13名25岁男性

12名大学生

10~100 kHz

10~100 kHz

10~50 kHz

0.075~

10 kHz

1.2~2.4 kHz

152

152

152

85~110

105

1 h

20 min

1 h

2 h

2 h

心理物理实验

飞行实验

对FM声敏感

性的心理物理

实验

行为阈值

行为阈值

20 min

2 h

24 h

20 min

2 h

24 h

2 min

5 min

24 h

2 min

24 h

未出现TTS

均可成功完成回声定位任务且发声脉冲重

复率、时程、强度均无明显变化

噪声暴露后仍可保持对FM声的极高灵敏度

随噪声强度增大

20~30 dB

TTS < 50 dB

16 h恢复

约50 h恢复

［91］

［116］

［117］

［36］

［122］

续表1

物种 噪声频谱 噪声强度

/dB SPL

暴露

时间

测试方法 测试时间

（暴露后）

噪声损伤程度

（TTS值）

恢复时间 文献

4 总结与展望

NIHL是仅次于衰老性听力损失的第二大听力

损失方式 . 职业性噪声暴露可导致暂时性或永久性

阈值变化，因此对噪声性听力损失机制的探究有助

于预防以及治疗噪声性耳鸣、听觉过敏等疾病 . 已

有多种理论解释噪声性听力损失的发病机制，例如

氧化应激、突触结构损伤、谷氨酸兴奋性中毒等 .

实际情况下听力受损是特定损伤所造成、还是多种

机制混合作用的结果，有待进一步探究 .

造成噪声性听力损失的关键因素是毛细胞的损

伤 . 比较不同物种在经历噪声暴露后的听觉损伤程

度，可以发现鱼类、鸟类等非哺乳动物由于具有毛

细胞再生能力，其所受到的听力损失低于啮齿类等

哺乳动物 . 因此，如何诱导毛细胞再生成为研究噪

声所致听力损伤治疗的热点领域 . 已有研究显示，

利用干细胞定向诱导分化形成毛细胞或神经细胞以

及干细胞移植等是治疗听力损失的有效方法［132］ .

但如何控制干细胞分化的速度和方向？分化后正常

生理活性以及功能如何维持？这些问题还有待进一

步探究 . 此外，不同个体遗传易感性的差异也是噪

声性听力损失的成因之一 . 关于噪声性听力损失的

遗传学研究也是目前研究的热点 . 通过基因检测来

预测个体对噪声性听力损失的敏感性是预防听力受

损的重要方法 .

对回声定位蝙蝠和鲸类的比较研究提示，可能

这些动物在其自身的声纳频率范围有着对 TTS 出

色的耐受能力，但其神经机制是什么？是否存在耳

蜗组织化学以及形态上的差异？又是否涉及到基因

层面的差异，例如某些噪声性听力损失易感基因在

其体内的表达水平低于其他哺乳动物？通过比较生

理学的手段，对这些问题的探究有助于从新的层面

来认识噪声性听力损失，也有助于我们从新的角度

来解决和治疗噪声性听力损失 .
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Research Progress in Species Differences and Underlying Physiological
Mechanism of Noise-induced Hearing Loss*

CUI Zhong-Dan**, WU Jing**, TANG Jia, CHEN Qi-Cai, FU Zi-Ying***

(College of Life Sciences, Hubei Key Laboratory of Genetic Regulation and Integrative Biology, Central China Normal University, Wuhan 430079, China)

Abstract Noise widely exists in animals and human everyday life, it has negative influence on animals from

invertebrates to mammals, and even human beings. High level noise can cause damage to auditory structure and

function, decrease auditory neural sensitivity and behavioral acuity, and even lead to noise-induced hearing loss

(NIHL). In this review, we summarized influence impacts and classification of NIHL, and possible mechanisms

underlying the NIHL. Previous research on NIHL showed that the NIHL was related to postsynaptic terminals

swelling, reversible excitotoxicity induced by glutamate and reactive oxygen species (ROS) evoked oxidative

stress, cell apoptosis, synaptic ribbons damage and increasing express level of mRNA of guanine nucleotide

binding protein alpha stimulating (GNAS) and their upstream lncRNAs Sept7. We further compared the

differences in hearing loss among different species, and found that all species exhibited various degree of hearing

loss after noise exposure excepting the echolocation bats. The fishes and birds can quickly recover from the

hearing damage because their hair cells have the ability to regenerate. Comparing with the rodent which is more

susceptive to noise influence, the echolocation cetacean have a small temporary threshold shift (TTS) after high

intensity noise exposure, and the specialized inner ear structure is thought to be the possible reason. It is

interesting that the echolocation bat do not exhibit TTS even exposed to high intensity noise, which is thought to

be an adaption to their living environment, and forward studies on the underlying neurophysiological mechanisms

will help us fully understand and solve the NIHL. These conclusions indicated that comparative physiological

study on different species can help us deeply reveal the mechanism underlying NIHL, and provide a reference for

hearing protection and repairing of noise induced hearing loss.

Key words noise-induced hearing loss, temporary threshold shift, permanent threshold shift, hidden hearing

loss, hair cell, species differences, physiological mechanism
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