
· 680 · 神经疾病与精神卫生 2020 年 9 月 20 日第 20 卷第 9 期  Journal of Neuroscience and Mental Health， September 20，2020，Vol.20，No.9

梅尼埃病（Meniere disease， MD）和前庭性偏头

痛（vestibular migraine， VM）是 发 作 性 前 庭 综 合 征

常见的疾病类型。MD 是一种至今病因不明的临

床综合征，临床以眩晕及波动性听力下降为主要

表现。目前认为 VM 与中枢性因素相关，表现为发

作性眩晕、头痛，伴或不伴眼震、听力下降，常有畏

光、畏声等先兆。两者在症状上的高度相似性表明

这两种疾病可能存在潜在的相关性。2014年Antonio

等［1］的一项研究中，发现约 40% 的 MD 患者在眩

晕发作期出现头痛，即使除外 MD 和 VM 叠加的患

者，仍有至少 8.4% 的 MD 患者眩晕与偏头痛共存。

Radtke 等［2］的研究发现 MD 患者偏头痛的发生率可

达 22%～56%。国内学者的研究中发现，64.1% 的

MD 患者与 VM 共病［3］。MD 和 VM 临床症状的相似

性及高共病率为这两种疾病的诊断与治疗提出了一

定的挑战。美国耳鼻咽喉头颈外科学会（American 

Academy of Otolaryngology-Head and Neck Surgery，

AAO-HNS）对 MD 疾病定义中［4］，偏头痛虽然不被视

为 MD 的排除标准，也提醒临床医师需仔细斟酌存

在不同诊断的可能性。

一、发病机制

MD的主要病理改变为内淋巴积液，内淋巴的产

生、吸收、循环等任一环节病变均会导致积液的发生。

目前认为VM是前庭中枢性疾病或由中枢因素引起

的外周前庭功能紊乱。虽然两者表面看起来似乎没

有关联，但MD患者中偏头痛的高患病率提示两者之

间可能存在一定的病理生理联系。2017 年，梅尼埃

病联盟确定了单侧和双侧 MD 的 5 个临床亚组，其

中第4组为与VM相关的亚组［5-6］，而且Ghavami等［7］

的研究发现，MD 患者采取偏头痛的预防治疗方式

不仅可减少眩晕发作，对控制听力进一步下降也有

帮助，更加证明了这两种疾病可能的相关性。

1. 诱发因素：Ghavami 等［8］的研究表明大多数

MD 患者同时患有偏头痛，95% 的 MD 患者和 82% 的

MD 叠加偏头痛的患者对视觉运动、头部运动、光、

声音、气味、天气变化等因素敏感。VM 的患病建立
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在偏头痛基础之上，MD 与偏头痛具有相似的敏感
因素可能进一步揭示了 MD 和 VM 的诱发因素在机
制上存在高度重叠，这为常规治疗无效的 MD 患者
的康复提供了新的诊断思路。

2. 启动机制：内淋巴液过度积聚造成内淋巴积
水，内淋巴管可能是调节内外淋巴平衡的阀门［9］。
虽然正常情况下也可存在内淋巴积水，但炎症刺激、
细菌和病毒感染、化学暴露和缺血等因素均可能导
致淋巴管平衡功能缺陷，引发内淋巴积水，因此内
淋巴积水是导致 MD 的必要不充分条件。即 MD 的
发病不仅依赖内淋巴积水，还需要至少一个附加因
素。偏头痛被认为是 MD 的一个相关附加因素，早
在 1861 年 Prosper Meniere 就描述了这种情况的可能
性，同时大量研究表明，与健康人群相比，MD 患者
的偏头痛发病率更高［2，10］。因此，推测偏头痛可能
在内淋巴积水的基础上启动了 MD 的发病，而偏头
痛是 VM 的病因学，由此可见，MD 和 VM 可能存在
某种机制的关联。

3. 血管机制：Lee 等［11］曾报道一例患者偏头痛
发作可能损害内耳淋巴平衡并导致水肿，该报道中
患者既往有先兆性偏头痛病史，50 岁时出现左耳突
发性耳聋，73 岁时右耳出现淋巴管内漏，伴典型的
耳石症危象，由此 Lee 提出偏头痛相关血管痉挛导
致了左耳突发性耳聋和右耳内淋巴管亚临床损害，
发生迟发性膜迷路积水。这一报道为偏头痛导致
MD 提供了症状上的相关可能性。同时，内耳动脉
可逆性血管痉挛被首次提出是偏头痛相关前庭症状
的可能机制［12］，这可解释 VM 患者耳蜗和前庭症状
突然出现的原因，也是 VM 和 MD 在病理生理学上相
关联的重要机制。这种联系也进一步提醒临床医师
在治疗 MD 患者的同时，需注意预防将来叠加 VM 的
可能。

4. 神经介质释放机制：血管活性肽存在于三叉
神经的内耳分支和前庭神经［13］。有研究表明 VM 症
状的出现可能是由于三叉神经分泌的血管活性肽的
持续刺激，后者依赖于三叉神经前庭耳蜗反射的激
活［14］。同时，这种神经介质的持续释放可能激发内
淋巴水肿导致 MD。血管活性肽释放是 VM 和 MD 发
病的重要环节之一，进一步提示 VM 和 MD 可能在某
些方面存在相似的致病机制。如果能够在动物模型
中模拟这种机制，可能为这种潜在的联系提供进一
步的线索，是否在治疗 VM 的同时存在并发 MD 的可
能性有待进一步研究。

5. 遗传机制：2009 年 Morrison 等［15］对英国 46 个
家族性 MD 家系的临床和遗传学特征的分析，发现

MD 与偏头痛或 VM 患者群有交叉重叠，再次为这两
种疾病的相关性架起了新的桥梁。近年来耳科学
者发现 MD 患者更易患偏头痛［16］，可能暗示了这两
种疾病基因遗传的相关性。随着基因检测技术的
发展和遗传学的不断进步，有学者发现家族性 MD
与家族性偏头痛的致病基因可能存在连锁关系［17］。
2017 年的一项研究对确诊为 MD 的受试者进行基
因评估，发现 SIK1 rs3746951 与 MD 的偏头痛相关，
ADD1 变体与偏头痛相关［18］。这表明 MD 和偏头痛
在基因上存在着密切关联，这将为这两种疾病的预
防提供新的参考。

6. 钙离子相关机制：早在 1986 年，有研究者［19］

解释了内淋巴积水动物模型电化学方面的变化，内
淋巴积水后电位下降，Ca2+ 浓度增高，而蜗管 K+、
Na+、Cl- 浓度均无变化，这种变化提高了蜗管的渗透
压加重了内淋巴积水。同时，曾有学者提出 VM 可
能为一种钙离子通道病，电压门控性钙离子通道基
因缺陷导致 Ca2+ 浓度的变化，进一步导致该疾病的
发生［20］。可见 Ca2+ 的变化共同参与了 MD 和 VM 这
两种疾病的发病。近年来，有学者提出皮层扩散抑
制通过Ca2+ 电压门控通道增加了突触间隙Ca2+ 的浓
度，从而激活了三叉神经血管复合体导致偏头痛［21］，
又再次将偏头痛的发病和 Ca2+ 浓度的变化联系在一
起。Teggi 等［18］在研究中也提出了基因诱导的离子
稳态在 MD 的发病中起作用，可能 Ca2+ 与 ATP 酶同
时参与了内淋巴循环。因此，尝试钙通道相关药物
应用于 MD 的治疗可能成为临床新的研究方向。

二、临床表现
MD 发作期表现为发作性眩晕伴听力下降、耳

闷，或以眩晕为首发症状，典型三联征耳聋、耳闷及
听力变化在疾病早期可能并不出现，眩晕发作与偏
头痛的关系不固定，可在偏头痛之前、之中或之后
发作，伴或不伴头痛发作［22］。而一部分 VM 患者也
可能出现耳蜗功能下降和眩晕波动，这种情况可能
持续数分钟至数小时。还有研究发现在眩晕发作
时，VM 患者有可能伴耳鸣，并且 25% 的偏头痛患
者有听力下降［1，23］。VM 和 MD 的症状存在重叠，感
音神经性听力下降被认为是两者的主要鉴别因素，
但这一观点在 2013 年曾遭到过质疑。偏头痛不仅
可以导致耳蜗症状的产生，而且是突发性感音神经
性听力下降的危险因素［24-25］。因此听力改变在 MD
和 VM 的第一次发作或者早中期并不能作为鉴别指
标，但在疾病后期可能会出现各自的特征性表现，
如 MD 患者的听力损害可能会比 VM 患者更重。有
研究发现，VM可表现为多种前庭症状：自发性眩晕、
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触发性眩晕、位置性眩晕、头部运动性眩晕等，而
患者的描述可能只局限于一种前庭症状，且眩晕常
伴头痛发作，同时伴耳蜗症状，类似 MD 的表现［22］。
因此，VM 可能比 MD 的表现形式更加多变，给临床
鉴别诊断带来了困难。

三、辅助检查
在前庭检查方面，电测听检查是常用且参考价

值相对较高的鉴别手段。然而，近年有研究发现，
MD 和 VM 均能出现全频下降型听力图，该研究中 
60例VM患者63.33%出现听力下降，全频型占47.37%，
60 例MD患者中 93.33%是全频下降型。因此，依靠
电测听鉴别这两种疾病也存在一定的局限性［26］。

而 2019 年 Flook 等［27］用基因表达微阵列方法
测量 VM 和 MD 患者的细胞因子和趋化因子，发现
IL-1b、CCL3、CCL22 和 CXCL1 水平可以区分 VM 和
MD 患者，这一发现对这两种疾病的联系提出了新
的疑问。

VM 与 MD 的相关性曾在影像上被发现，研究者
曾报道一例患偏头痛伴双侧听力下降而无眩晕发作
的患者，发现偏头痛患者双侧前庭和耳蜗存在严重
的原发性高压力，并显示双侧内淋巴积水，证明了
偏头痛可能导致内淋巴水肿［28］。

四、诊断
近年来，耳鼻喉科临床医师经常遇到这样一类

患者，存在长期、单侧、波动性听力丧失，伴有耳部
饱胀感，但从未出现过头晕症状，不满足 MD 的诊断
标准。这类患者被诊断为耳蜗疾病，即耳蜗偏头痛，
有学者［28-29］认为它是处于 VM 和 MD 的一个过渡性
疾病，可能由偏头痛受危险因素影响后出现头晕，
随时可恶化为 MD。虽然是一个基于临床经验的理
论概念，但这种症状既不能归类为典型的 MD，也不
能单纯的确诊是 VM，临床工作中对于这类患者的
诊断比较困难。

1995 年 AAO-HNS 发布了 MD 的指南和分类［4］，
1995 年 MD 诊断标准［4］：（1）确定的：2 次以上典型发
作史，持续眩晕发作 20 min 以上，至少一次发作时
纯音测听证实为感音神经性聋，耳鸣或耳闷，可以
排除其他引起迷路积水的因素；（2）高度怀疑：一次
典型的眩晕发作，一次听力测试证实为感音神经性
聋，耳鸣或耳闷，排除其他原因；（3）怀疑的：不伴听
力下降的周期性眩晕，伴有平衡障碍的波动性或固
定的感音神经性聋，但没有周期性，排除其他原因。
2015 年由 Barany 协会进行了修订［30］。但是该标准
在过去几年也一直面临着质疑，因此在 2015 年平衡
协会对其再次进行了修订，主要修订点是：（1）取消

确定的和怀疑的诊断类别。（2）规定明确的 MD 规定
在眩晕发作之前、期间或之后至少有一次听力记录
存在中低频感音神经性听力下降［31］。但是目前临
床大部分仍用 1995 年的诊断标准。

2012 年国际头痛学会和国际 Bárány 学会共同
制定并发表了统一概念“前庭性偏头痛”及其诊断
标准，2017 年进行了修订［32］。2017 年 IHS 制定的
最新诊断标准［32］：A. 至少 5 次发作满足标准 C 和 D；
B. 无先兆偏头痛或有先兆偏头痛的现病史或既往
史；C. 前庭症状中度或重度，持续 5 min 至 72 h；D. 至
少 50% 的发作与以下 3 项中的至少 1 项相关：①头
痛伴随至少符合以下 4 项中的 2 项（a. 单侧，b. 搏动
性，c. 中或重度头痛，d. 日常体力活动加重头痛）；
②畏声和畏光；③视觉先兆，不能用 ICHD-3 的其他
诊断或其他前庭障碍来更好的解释。很可能的 VM
诊断标准：A. 至少 5 次中度或重度前庭症状发作，
持续 5 min 至 72 h；B. 只满足 VM 诊断标准中 B 和 C
其中一项（偏头痛病史或发作时的偏头痛样症状）；
C. 不能用 ICHD 的其他诊断或其他前庭障碍来更好
的解释。目前国外尚没有统一的 VM 诊疗指南或专
家共识，随着临床需要及研究的不断深入，2018 年
我国发布了 VM 国内专家诊断共识，但目前临床大
多仍使用 2017 年的诊断指南［33］。

从诊断标准来看，时间上的重叠，前庭症状的
相似，是 MD 和 VM 诊断标准共同存在的，并且二者
均可伴有听力下降、发病年龄晚的特点，还要受患
者认知、文化水平、言语表达等影响，给接诊医生对
两种疾病的鉴别提出了更高的要求。

五、治疗
Abouzaria［34］曾报道了 1 例 MD 儿童患者，其母

亲有偏头痛病史，该患者在常规药物治疗无效后，
采用缓解偏头痛的饮食及生活方式，坚持 6 周后 MD
症状消失，听力接近正常水平。这一报道提示 MD
的症状可能主要来源于偏头痛现象，在控制耳蜗和
前庭症状的情况下，患者可从缓解偏头痛的生活方
式和饮食中获益，这一报道为治疗失败的 MD 患者
带来了希望，在接受进一步手术前，可尝试偏头痛
规律的生活方式、饮食和偏头痛预防剂进行治疗。

MD 和 VM 可能存在相同的诱发因素，因此，可
从源头上预防疾病的发生发展。在生活中尽量做
到有规律的睡眠，避免熬夜、感染，减少强光、噪音、
刺激性气味的接触，注意避免红酒、巧克力、鸡蛋、
咖啡、味精、奶酪、某些水果及坚果类等摄入。预
防性治疗药物一般可选用钙离子通道阻滞药、β 受
体阻滞药、碳酸酐酶抑制药剂，急性发作期可应用
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5-HT 受体激动药曲普坦类药物、非甾体抗感染药，
对症可应用前庭抑制药，从而有效控制偏头痛，减
少 VM 的发病率，从而预防 MD 的发生。

血管机制的发现为治疗提供了新方向，抑制血
管痉挛和减少内淋巴液的药物是一种恰当的选择。

（1）组胺类：这类药物对前庭功能的抑制作用可以显
著改善发作期头晕症状，提高患者生活质量，临床
常用的有苯磺酸倍他司汀（敏使朗）、地芬尼多等，对
于不能明确诊断的头晕患者，可以尝试应用这些药
物缓解症状，是一类被广泛应用的药物。（2）利尿
剂：目前临床上常用的有乙酰唑胺、氢氯噻嗪。乙
酰唑胺是一种碳酸酐酶抑制剂，一方面能抑制耳蜗
内碳酸酐酶的活性，减少内淋巴液的产生，另一方
面可抑制近曲小管对 Na+ 和水的重吸收，减少身体
水的潴留进而减少内淋巴水肿，这对于 MD 的内淋
巴水肿的缓解尤为重要。另外，也存在脑血管扩张
作用，对于缓解偏头痛效果显著，因此，理论上对
MD 和 VM 的治疗不可缺少。但因其不良反应大，目
前临床上很少应用。氢氯噻嗪虽没有碳酸酐酶抑
制剂作用，但能通过减少钠水潴留减轻内淋巴液水
肿，同时该药不良反应小、便宜、容易购买，因而被
广泛应用。（3）β 受体阻滞剂：如普萘洛尔、美托洛
尔等，均可抑制血管痉挛，但因有减慢心率、哮喘患
者禁用等限制，并没有被普遍应用。（4）非甾体抗炎
药和激素：无论是 VM 还是 MD，控制神经递质的释
放是治疗的根本。非甾体抗炎药、激素均能有效减
少神经源性炎性递质，从而有效减少这两种疾病发
作及缓解发作时的症状。（5）钙离子通道阻滞剂：减
少钙离子进入细胞是控制这种疾病发作的关键。目
前临床常用的有氟桂利嗪、维拉帕米、尼莫地平等，
主要通过控制钙离子进入平滑肌，改善前庭器官微
循环，减少眩晕发作，但应用时应注意药物的不良
反应。其中，氟桂利嗪不仅是一种选择性钙离子拮
抗剂，可阻滞钙离子跨膜进入细胞，防止钙超负荷，
改善内耳微循环，有效抑制血管痉挛，从而减少内
耳水肿产生；还是一种抗癫痫药物，能有效抑制大
脑皮质神经电流扩布，因此对前庭性偏头痛有很好
的治疗作用，可能对 MD 的发病有很好的预防作用。
长期应用注意锥体外系反应、体重增加等不良反应。

（6）抗癫痫药：托吡酯是一种抗癫痫药，能通过抑制
大脑皮层神经元过度放电从而治疗 VM，服用期间
可能出现认知功能下降、体重减少、肢体麻木等不良
反应，但多数患者可耐受。同时该药还有一定的碳
酸酐酶抑制剂作用，可同时改善内耳淋巴循环，推测
对MD亦可有治疗作用。虽然目前临床仅用于VM 的

治疗，但是对于 MD 或许存在潜在的治疗价值。
从康复角度出发，前庭功能康复训练是必不可

少的。目前，临床上前庭功能训练对于 MD 和 VM 患
者的康复起到了至关重要的作用。国际最先进的三
维虚拟现实互动系统，通过头部、眼部、伸展、协调
四部分改善 MD 患者失代偿的眩晕状态。VM 患者
中 50% 存在运动敏感性，特定的习惯性运动通常可
以减少与运动相关的头晕，如 Sugaya 等［35］提出的
VRT 方案，包括 VOR 和 VSR 的重复训练。

共病治疗是目前治疗 VM 和 MD 的新观点，其中
主要是心境治疗，不仅是病因，也是共患疾病或疾
病导致的结果，包括必要的心理和精神护理。长期
慢性头痛、头晕患者存在的心理问题不可忽视，药物
治疗对于器质性的病变治疗效果理想，但对于长期心
理障碍患者的治疗往往是不尽人意的，因此，心理疏
导对于这些患者的心理询问及治疗是必不可少的。

综上所述，MD 和 VM 这两种疾病在发病机制、
临床表现、辅助检查、治疗上存在高度相似性，在诊
断上难以区分。因此，VM 和 MD 可能是两种表现形
式的一种疾病，也可能是VM继发MD，也可能两者
是两个独立的疾病。MD可能增加VM的发病率，VM
可能导致MD的发病，但是VM和MD又不是完全不
能区分，这些问题需要在今后的科研工作中进一步
探索。
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