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　 　 口腔黏膜炎（ｏｒａｌ ｍｕｃｏｓｉｔｉｓ，ＯＭ）是指口腔黏膜

上皮炎症性和 ／或溃疡性病变，常见病因或诱因有

病原微生物、免疫功能紊乱、理化损伤和某些药物

等。 对于恶性肿瘤患者实施放疗、化疗、分子靶向

药物治疗或者免疫检查点抑制剂治疗等，是抗肿瘤

治疗引起 ＯＭ 的主要原因［１⁃２］。 ＯＭ 常可致口腔疼

痛难忍，不仅明显影响患者的进食、讲话及休息，还
可能降低患者对于抗肿瘤治疗的耐受性和依从性，
延迟甚或停止治疗，降低生活质量和抗肿瘤疗效。

由于 ＯＭ 的危害较大，欧美多国已经制定和发布

了多部 ＯＭ 防治或口腔护理相关指南［１， ３⁃６］，但是在

我国的临床肿瘤学实践中，尚未引起足够的重视，缺
乏积极、有效的防治措施。 为了规范和指导我国抗肿

瘤治疗引起的 ＯＭ 的预防与治疗，中国临床肿瘤学会

（ＣＳＣＯ）的抗肿瘤药物安全管理专家委员会联合肿瘤

支持与康复治疗专家委员会，共同组织了相关领域的

多学科专家学者，依据循证医学证据和各自的专业经

验，参考国内、外有关文献，认真讨论，多次修改，最终

形成了本专家共识，提供给临床医师作为重要参考。

１　 抗肿瘤治疗引起的 ＯＭ

１􀆰 １　 定义和表现　 在恶性肿瘤的治疗过程中，尤其

治疗头颈部肿瘤时，ＯＭ 是常见的并发症，一般认为

其发生与化疗、分子靶向治疗、放疗（照射野、剂量

和技术）以及患者自身的危险因素等密切有关［７］。
化疗相关性口腔黏膜炎，又称化疗诱发性口腔黏膜

炎（ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｒａｌ ｍｕｃｏｓｉｔｉｓ，ＣＴＯＭ），是
化疗时最常见的口腔并发症，通常于化疗开始后 ４～
７ 天内发生，１０ ～ １４ 天时达到高峰［３］。 放疗相关性

口腔黏膜炎 （ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｒａｌ ｍｕｃｏｓｉｔｉｓ，

ＲＴＯＭ），则是指放射治疗所导致的口腔黏膜的炎症

或溃疡性病变［８］。 放、化疗引起的 ＯＭ，主要表现为

口腔黏膜充血、红斑、水肿、糜烂以及不同程度的溃

疡等，患者往往表现为局部疼痛、进食困难、口干以

及味觉障碍等［５，９］。
其他抗肿瘤治疗药物，包括分子靶向药物和免

疫检查点抑制剂治疗时也会引起口腔黏膜的损伤。
与传统的放、化疗引起的 ＯＭ 相比，分子靶向药物和

免疫治疗所引起的 ＯＭ 有所不同，病变常较弥散、范
围较大且界限不清，覆盖有由纤维蛋白、改变的白

细胞和上皮碎片组成的假膜，且往往合并真菌感

染，严重地影响着患者的生活质量，可能导致药物

剂量调整或者治疗中止［１０］。
在分子靶向药物中，表皮生长因子受体⁃酪氨酸

激酶抑制剂（ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｔｙｒｏｓｉｎｅ
ｋｉｎａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ， ＥＧＦＲ⁃ＴＫＩ）在临床上广泛应用，其
引起的 ＯＭ，常在用药开始第 １３～１９ 天出现，表现为

口腔黏膜出现红斑、水肿和糜烂，进而形成点状或

者片状溃疡，可波及上下唇、双颊、舌头以及口底黏

膜；黏膜溃疡表面覆以伪膜、渗血，引起疼痛、吞咽

困难和味觉异常等［６，１１］。 目前认为，第二代 ＥＧＦＲ⁃
ＴＫＩ 阿法替尼 ＯＭ 的发生率比第一代和第三代

ＥＧＦＲ⁃ＴＫＩ 要高［１０］。
１􀆰 ２　 抗肿瘤治疗引起的 ＯＭ 流行病学现状　 不同

类型的肿瘤和接受不同治疗的患者，在 ＯＭ 发生率

上存在着明显的差异。 比如，ＯＭ 发生于几乎所有

的口腔癌、口咽癌和鼻咽癌患者［８］；接受造血干细

胞移植（ＨＳＣＴ）患者发生 ＯＭ 的比例，可以高达 ７０％
以上［１２⁃１３］；而化疗联合放疗要比单纯化疗诱发 ＯＭ
的比例更高［１３］。 见表 １、表 ２。
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表 １　 抗肿瘤治疗引起的 ＯＭ 发生率（％）

抗肿瘤治疗方案 ＯＭ 发生率 ≥３ 级 ＯＭ 发生率

化疗 造血干细胞移植大剂量化疗 ７０～１００［１２⁃１３］ ６７􀆰 ４［１４］

头颈部肿瘤化疗 ／放疗 ５０～９７［３，１５⁃１６］ １６􀆰 ２～６０􀆰 ９［１５⁃１６］

常规剂量化疗 ３０［１７］ －

　 实体瘤总体 ２１［１８］ ４［１８］

　 乳腺癌 ２０～７０［１２］ ４􀆰 ０８［１９］

　 结直肠癌 ２４［２０］ １􀆰 ６７［１９］

　 肺癌 ２２􀆰 ７［２０］ ０􀆰 ７９［１９］

　 胃癌 ２１􀆰 ７［２０］ －

　 胰腺癌 ６􀆰 ７［２０］ －

非霍奇金淋巴瘤 － ６􀆰 ５５［１９］

放疗 造血干细胞移植

　 全身放疗（ＴＢＩ） ［２１］ ＞９０ －

头颈部肿瘤

　 非常规分割放疗（ＡＦ⁃ＲＴ） ２５～１００［２２］ ５６［２３］

　 超分割放疗 － ４２～５７

　 常规分割放疗（ＣＦ⁃ＲＴ） ３３～７７［２２］ ２５～３４［５， ２３］

　 调强放疗（ＩＭＲＴ） － ４５［２４］

　 同步放化疗 ５０～９７［３］ －

靶向治疗药物［１０］ ｍＴＯＲ 抑制剂 ２４～６４ １～１３

ＥＧＦＲ 抑制剂 ＜１～７２􀆰 １ ０～６２

血管生长抑制剂 ４～２９ ０～４

ＢＣＲ⁃ＡＢＬ 抑制剂 ２􀆰 ９～４􀆰 ５ ０

ＡＬＫ 抑制剂 １４ １

免疫检查点
抑制剂［１０］ 纳武利尤单抗 ２ ＜１

联合治疗 同步放化疗＋靶向治疗［２４］ － ４５

化疗＋靶向治疗［２４］ － ２６

１􀆰 ３　 抗肿瘤治疗引起的 ＯＭ 风险因素　 不同情况

下，抗肿瘤治疗引起 ＯＭ 的发生率差异较大，宜根据

患者的既往史和抗肿瘤治疗方案等，可大致分为高

危、中危和低危三类患者。 见表 ３。

２　 抗肿瘤治疗引起的 ＯＭ 防治策略

对于肿瘤患者的 ＯＭ，强调全程进行规范化管

理。 首先要注意应该从肿瘤治疗开始，应贯穿于整个

肿瘤治疗期间，即全程进行，包括 ＯＭ 风险评估、ＯＭ
预防、ＯＭ 诊断和分级、ＯＭ 的治疗、治疗后护理以及

随访；其次，重在预防，要有效地控制高危因素中的基

础疾病，进行患者口腔健康教育指导，在治疗前和整

个治疗期间均需要注意养成维护日常口腔卫生的习

惯，且保持充分的营养支持［１］。 另外，强调避免对于

黏膜不必要的照射以减少 ＲＴＯＭ 的发生。
２􀆰 １ 　 ＯＭ 的预防

２􀆰 １􀆰 １ 　 口腔评估 　 在抗肿瘤治疗期间，需要定期

进行口腔评估和护理。 口腔状况的变化可能改变

干预措施，因而鼓励患者自己注意观察口腔情况，
并且将口腔变化及时地告知医师［３］。
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表 ２ 　 引起 ＯＭ 的全身性肿瘤治疗药物（％）

药物类别 药物 ＯＭ 发生率 ≥３ 级 ＯＭ 发生率

靶向治疗药物［１０］ ｍＴＯＲ 抑制剂 依维莫司 ２４～６４ １～１３
ＥＧＦＲ 抑制剂 阿法替尼 ２５～７２􀆰 １ ３～８􀆰 ７

拉帕替尼 ６～１５ ＜１
吉非替尼 １７～２４ ０～０􀆰 ２

厄洛替尼［１０， ２５］ ＜１～２０ ０～１
达可替尼 ３７～４１ ３～４
西妥昔单抗 ７～３７ ０～６２

ＶＥＧＦＲ 抑制剂 阿帕替尼［２６⁃２８］ ７􀆰 ８～２９ ０
血管生长抑制剂 索拉非尼 ７～１９ ＜３

阿昔替尼 １５ １
培唑帕尼 １４ １
舒尼替尼 １６􀆰 ５～２７ ０～４
仑伐替尼 ２５ ２
卡博替尼 ２２～２９ １􀆰 ９～２
贝伐珠单抗 ４ ０

ＢＣＲ⁃ＡＢＬ 抑制剂 伊马替尼 ２􀆰 ９～４􀆰 ５ ０
ＡＬＫ 抑制剂 克唑替尼 １４ １
多靶点 ＴＫＩ 抑制剂 安罗替尼［２９⁃３２］ ８～２５ ０～０􀆰 ８５

联合治疗 顺铂或多西他赛＋西妥昔单抗［２４］ － ４５

调强放疗＋顺铂或多西他赛＋西妥昔单抗［２４］ － ２６

化疗药物 ＮＨＬ 方案［３３］

　 ＣＨＯＥＰ⁃１４：环磷酰胺＋多柔比星＋长春新碱＋ － １０􀆰 ４０
　 依托泊苷＋泼尼松

　 ＣＨＯＰ⁃ＤＩ⁃１４：环磷酰胺＋多柔比星＋长春新碱＋
　 泼尼松，提高剂量强度

－ ７􀆰 ８５

　 ＣＥＯＰ ／ ＩＭＶＰ⁃Ｄｅｘａ：环磷酰胺＋依托泊苷＋长春
　 新碱＋泼尼松 ／异环磷酰胺＋甲氨蝶呤⁃地塞米松

－ ４􀆰 １７

结肠癌方案［３３］

　 ＦＯＬＦＩＲＩ：５⁃ＦＵ＋亚叶酸＋伊立替康 － ４􀆰 ４３
　 ＩＲＯＸ：伊立替康＋奥利沙铂 － １􀆰 ４８

肺癌方案［３３］

　 吉西他滨＋紫杉醇 － １􀆰 ８４
　 铂类＋紫杉醇 － １􀆰 ４７
　 吉西他滨＋长春瑞滨 － ０􀆰 ７５

乳腺癌方案［３３］

　 ＡＣ（每周 １ 次）：多柔比星＋环磷酰胺 － １３􀆰 ６４
　 ＡＴ：多柔比星＋紫杉类 － ８􀆰 ３３
　 Ａ ／ ＣＴ：多柔比星，环磷酰胺＋紫杉类，依次给予 － ５􀆰 ２６
　 ＴＡＣ：紫杉醇＋多柔比星＋环磷酰胺 － ４􀆰 ９２
　 ＦＡＣ（每周 １ 次）：５⁃ＦＵ＋多柔比星＋环磷酰胺 － ３􀆰 ３３

其他［３］ ：呋喹替尼、瑞戈非尼、多柔比星脂质体、甲氨喋呤、多西他赛、卡培他滨、柔红霉素、阿霉素、
表柔比星、依达比星、伊立替康、洛莫司丁、美法仑、阿糖胞苷、丝裂霉素、米托蒽醌、奥沙利铂、培美
曲塞、喷司他丁、塞替派、拓扑替康、长春碱等

∗ＮＨＬ：非霍奇金淋巴瘤；５⁃ＦＵ：５⁃氟尿嘧啶
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表 ３　 抗肿瘤治疗引起的 ＯＭ 风险等级分类［３］

风险分级
ＯＭ 风险因素∗

患者特征因素 治疗相关因素

高危
患者

•既往患有中度或
重度口腔黏膜炎或
口腔并发症的患者
•具有基础疾病，如
糖尿 病、 低 蛋 白 血
症、慢性阻塞性肺疾
病（ ＣＯＰＤ）、全身免
疫系统疾病

•在口腔或头颈部区
域进行手术的患者
•在造血干细胞移植
（ＨＳＣＴ） 之前接受大
剂量化疗或放化疗的
患者
•接受高剂量甲氨蝶
呤和阿糖胞苷治疗的
患者
•头颈部根治性放疗

中危
患者

•有轻度口腔黏膜
炎或口腔损伤史的
患者
•儿童和老人

•正在接受已知会导
致口腔黏膜炎或其他
并发症的抗肿瘤系统
性治疗患者
•头颈部低剂量辐射
（姑息治疗）
•使患者容易口干的
药物和 ／或共存疾病

低危
患者

•既往无口腔并发
症的患者
•不良的口腔卫生
习惯、既往牙周疾病
史、吸 烟 以 及 营 养
不良

•未接受已知会导致
中度或重度 ＯＭ ／口腔
并发症治疗的患者

∗治疗因素中具体方案及药物的 ＯＭ 发生率，参考表 １ 和
表 ２

　 　 对于住院的 ＯＭ 患者，应该每日进行口腔评估；
而门诊 ＯＭ 患者，也要在两次就诊间隔时间内，在家

中使用自我评估工具［３］。
对于进行 ＨＳＣＴ 或头颈部放疗的患者，需要接

受口腔科专家的检查评估［３４］。 根据患者的口腔健

康状况，可能需要在治疗前、治疗期间和治疗后，定
期接受口腔检查［３４］。

对于具有中、高危 ＯＭ 风险患者，可以请口腔科

医师协助评估和预防处理，宜每 ２～３ 天检查一次。
２􀆰 １􀆰 ２ 　 口腔日常护理　 对于所有年龄组和所有抗

肿瘤治疗的患者，均提倡采取口腔护理措施，以预

防 ＯＭ［４］。 见表 ４。
２􀆰 ２　 饮食与营养 　 某些食物可能会损害口腔黏

膜。 比如，过热的食物或液体、粗糙和坚硬的食

物常会损坏口腔黏膜，因此应避免服用；而辛辣、
非常咸和酸性的食物也可能会刺激黏膜。 已知

烟酒会损害口腔黏膜，因此建议患者尽可能戒烟

戒酒 ［３］ 。

表 ４　 口腔护理措施［１， ３］

具体措施

一般
措施

•每天检查口腔黏膜
•消除引起损伤的隐患：如不合适的义齿、劈
裂的牙齿
•用唇膏滋润口唇（注意：唇膏不能长期用，
唇膏会引起口唇细胞脱水）
•保持口腔湿润，方法包括多饮水及使用人
工唾液等

刷牙 •每餐后和睡前用软毛牙刷刷牙（切记：要求
用软毛牙刷，因为硬毛牙刷会损伤牙龈导致
出血），每月更换牙刷
•用温和的含氟牙膏刷牙，但放疗期间建议
用不含氟牙膏刷牙，刷牙后冲洗干净牙刷，将
牙刷头朝上放置以便干燥
•如果习惯了餐后用牙线等剔除牙间食物，
请继续保持此习惯，否则要谨慎，以免损伤
牙龈

漱口 •晨起和每次刷牙后，用不含酒精的漱口液
含漱∗，漱口后 ３０ 分钟之后再进食

义齿
处理

•口腔护理时要去掉义齿，进行洗刷
•口腔黏膜损伤愈合前尽量少带义齿，如果
条件许可，尽量把义齿置 ０􀆰 ２％洗必泰􀅺液中
消毒 １０ 分钟后再带上

∗氯己定含漱液可用于预防化疗引起的 ＣＴＯＭ，而不用于预
防放疗引起的 ＲＴＯＭ［１，５］

　 　 良好的营养支持有助于防御口腔局部感染，维
持黏膜的完整性，对于增强黏膜组织修复和减轻现

有黏膜炎的恶化至关重要。 所有患者均应进行营

养筛查，评估可能影响营养的问题，例如食欲不振、
口味变化和吞咽困难等，并酌情积极加强营养［３］。
２􀆰 ３　 其他预防措施 　 对于中、高危患者 ＯＭ 的预

防，除了进行常规的口腔护理措施外，还需要考虑

多种其他措施，包括增加漱口次数和应用黏膜保护

剂等。 见表 ５。
表 ５　 中高危患者 ＯＭ 的预防措施［３， ３５］

中危
患者

•增加生理盐水漱口次数
•请考虑以下措施：
　 •黏膜保护剂（口腔凝胶、口腔溃疡防护剂
等）
　 •冷冻疗法（含服冰块）
　 •抗感染预防
　 •口腔护理液（康复新液等）

高危
患者

•除针对中危患者的干预措施外，请考虑以
下措施：
　 •每日补充复合维生素 Ｂ（如果患者已知酗
酒问题）
　 •开始治疗前预防性插入肠饲管

２􀆰 ３􀆰 １　 黏膜保护剂　 黏膜保护剂可以在黏膜上形

成一层薄薄的保护性涂层，阻挡致病菌的侵犯，能
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够缓解口腔疼痛，间接促进黏膜的自我修复［３６］。 临

床常用有效的黏膜保护剂有口腔凝胶（益普舒􀅺）
以及口腔溃疡防护剂（妙固􀅺）等［３］。 在放、化疗前

和治疗期间，推荐采用口腔凝胶，喷涂覆盖到口腔

受影响区域，数分钟后即形成一层保护膜，成为机

械屏障，可用于口腔直到咽部。
２􀆰 ３􀆰 ２　 冷冻疗法 　 ２０２０ 年，裴露斯等［３７］ 进行的

Ｍｅｔａ 分析显示，与对照组相比，冷冻疗法能显著地

降低化疗引起的 ＣＴＯＭ 发生率。
２􀆰 ３􀆰 ３　 口腔护理液　 口腔护理对于预防肿瘤患者

ＯＭ 至关重要。 积极应用口腔护理液，可以保持一

个清洁的口腔环境，减少口腔内的细菌数，从而减

少因黏膜损伤引起的感染机会。
２０１７ 年，路燕燕等［３８］报道了一项 Ｍｅｔａ 分析，纳

入 ８ 项随机对照试验，结果表明洗必泰并不能有效

地预防化疗患者发生 ＯＭ，临床上需要积极探索其

他的预防方法。 ２０１９ 年，喻雅婷等［３９］ 进行 Ｍｅｔａ 分

析，共纳入 ２８ 项随机对照试验（ＲＣＴ），包括 １８１１ 例

恶性肿瘤患者。 结果显示采用 ９ 种口腔护理液预防

ＯＭ，与安慰剂比较，洗必泰、苄达明、蜂蜜和姜黄素

在降低肿瘤患者 ＯＭ 发生率上，差异均有统计学意

义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。

３　 ＯＭ 的诊断和分级

抗肿瘤治疗引起的 ＯＭ，包括放疗、化疗及分

子靶向药物治疗引起的 ＯＭ，其诊断通常基于病

史和临床检查，在治疗期间即可进行 ＯＭ 诊断和

分级；但是，与放、化疗引起的 ＯＭ 不同，有些分

子靶向药物相关性 ＯＭ 可能会延迟发生，比如可

以首发于初始剂量暴露后的数周或数月 ［１］ 。 应

该注意鉴别诊断，比如要排除药物过敏性 ＯＭ、病
毒性口炎等。

准确的 ＯＭ 分级是正确选择治疗策略的前提，
临床常用的 ＯＭ 分级标准主要有 ＷＨＯ 口腔毒性量

表、ＲＴＯＧ 急性放射性黏膜炎分级标准和 ＮＣＩ⁃ＣＴＣ
ＡＥ 标准等。 见表 ６。

表 ６　 癌症患者口腔黏膜炎常用评估工具［１⁃２， ２３］

分级标准∗ ０ 级 １ 级 ２ 级 ３ 级 ４ 级

ＷＨＯ 无症状 疼痛±红斑
红斑、溃疡、能进食
固体

溃疡，只能进食流质 无法进食

ＲＴＯＧ 无症状 黏膜红斑
斑片状，＜１􀆰 ５ ｃｍ，不
连续

斑片融合，＞１􀆰 ５ ｃｍ 坏死，或深溃疡±出血

ＮＣＩ⁃ＣＴＣＡＥ
（放疗） 无症状 红斑

形成片状假膜，直径
≤１􀆰 ５ ｃｍ

假 膜 融 合， 直 径 ＞
１􀆰 ５ ｃｍ 坏死，或深溃疡

ＮＣＩ⁃ＣＴＣＡＥ
（化疗） 无症状

无痛的溃疡、红
斑或无黏膜损
伤的中度疼痛

疼痛的红斑、水肿或
溃疡，但能进食

疼痛的红斑、水肿或
溃疡，需要静脉补液

严重的溃疡，需要全 ／部分胃
肠外营养，或需要预防性气
管插管

∗ＷＨＯ：世界卫生组织；ＮＣＩ：美国国家癌症研究所；ＲＴＯＧ：北美放射肿瘤学组织；ＣＴＣＡＥ：不良事件的通用术语标准

　 　 另外，还应注意进行实验室相关检查，比如血

常规、咽拭子细菌、真菌以及病毒培养，及早发现其

他口腔并发症［４０］。

４　 ＯＭ 的治疗原则

ＯＭ 的治疗通常需要多专业团队进行，包括肿

瘤专科医师、口腔科医师、护理人员、药剂师以及放

疗技师等。 与患者进行良好的沟通和耐心的健康

教育，是确保治疗和最大程度减轻患者痛苦的重要

措施。 此外，在治疗期间，应该经常对患者进行口

腔评估和监测［３］。
ＯＭ 的临床处理原则和目的，主要有控制口腔

疼痛，覆盖溃疡面，使其尽早愈合；保持口腔清洁，

减少多重感染；阻止口腔黏膜炎发展为 ３ 级或 ４ 级；
多学科协作治疗口腔黏膜炎引起的溃疡出血、口腔

多重感染、营养不良、脱水以及电解质紊乱等并发

症［６］。 对于症状严重的 ＯＭ 患者，主诊医师经过全

面评估，决定是否需要暂时中断相关抗肿瘤治疗药

物或调整治疗用法及剂量；对放射治疗引起的 ＯＭ，
应及时调整放射治疗计划。
４􀆰 １ 　 ＯＭ 的非药物治疗 　 ＯＭ 的非药物性治疗也

是十分重要的，需要从心理、营养以及卫生习惯等

多方面进行干预，主要包括以下处理措施：
（１）一旦发生口腔损伤，应教育和支持患者持

续进行口腔护理；≥３ 级 ＯＭ 患者应加强对口腔的

监测［３］。
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（２）每天进餐后，即刻进行口腔清洁，使用小

头、软毛的牙刷，刺激性小的牙膏；≥３ 级 ＯＭ 患者，
还需要护理人员协助进行被动口腔清洁，完成口腔

基础护理，２～３ 次 ／日［６］。
（３）增加盐水漱口次数，以保持口腔表面清洁

和湿润［３］。
（４）应评估饮食要求，进食少渣、滑润的食物，

避免食用不合适的食物（酸、烫、辛辣食物） ［１，５⁃６］，应
忌烟酒，以防止和减少对口腔黏膜的刺激［５］。

（５）应监测吞咽问题、营养不良和体重减轻，并
为患者提供支持和建议。 应评估食物粘稠度，对食

物强化和摄入方法进行调整，并且注意患者教育和

提供指导。 可以考虑使用膳食补充剂型饮料，经皮

内镜下胃造口喂养（ＰＥＧ），放射指导下的胃造口术

（ＲＩＧ）或鼻胃管喂养（ＮＧＴ）。 对于≥３ 级 ＯＭ 患

者，应请临床营养师协助制定个性化膳食，摄入流

食或半流食， 防止呛咳， 必要时实施肠外营养

治疗［６，４１］。
（６）应评估液体摄入，持续监测缓解疼痛的给

药途径。 ≥３ 级 ＯＭ 患者，需加强监测，并且动态评

估疼痛管理的效果以及任何潜在的副作用，包括患

者的恐惧和担忧［３］。
（７ ） 使 用 低 能 量 激 光 治 疗 （ ｌｏｗ ｌｅｖｅｌ ｌａｓｅｒ

ｔｈｅｒａｐｙ，ＬＬＬＴ）照射口腔溃疡处，５ 天 ／周，以加速溃

疡愈合［６］。 一项前瞻性 ＲＣＴ［４２］ 纳入口腔癌放疗后

ＲＴＯＭ 患者，随机分为低能量激光治疗组和对照组，
结果显示相较于对照组，口腔黏膜炎在低剂量氮氖

激光组中以较慢的速率向较高等级发展，疼痛明显

减轻，阿片类镇痛药的使用率也明显降低。 出院后

第 ３ 周 ＬＬＬＴ 组口腔黏膜炎愈合率达 １００％，高于对

照组的 ６７％（Ｐ＜０􀆰 ０５）。
（８）对于≥３ 级 ＯＭ 患者，可与主诊医师进行沟

通，考虑停用或降低化疗和分子靶向药物的剂量强

度或密度［６］。
４􀆰 ２　 ＯＭ 的药物治疗 　 大多数 ＯＭ 在抗肿瘤治疗

结束后能够逐渐痊愈，因此积极控制症状是关键，
措施上以局部对症治疗为主，系统全身治疗为

辅［５］。 通常需要积极补充 Ｂ 族维生素，可供临床使

用的其他药物，主要有黏膜保护剂、镇痛剂以及含

漱液等。
４􀆰 ２􀆰 １　 黏膜保护剂　 目前临床使用的黏膜保护剂，
主要有口腔凝胶、口腔溃疡防护剂、自由基清除剂、
必需氨基酸及过饱和钙磷酸盐等。

口腔凝胶（益普舒􀅺），为进口的即用型、便携

式制剂，是一种基于脂质类的不含防腐剂的液体，
喷涂接触到口腔黏膜时能够自动聚集排列，５ 分钟

内即迅速地形成一层保护膜，覆盖口腔溃疡面，起
到明显的止痛作用，且可通过减少溃疡面的刺激，
改善进食，促进创面愈合。 ２０１４ 年，Ｈａｄｊｉｅｖａ 等［４３］

报道一项多中心、随机双盲、安慰剂对照的临床研

究，证实采用口腔凝胶（益普舒􀅺）治疗头颈肿瘤放

疗引起的 ＲＴＯＭ 患者，５ 分钟即可快速起效，保护口

腔溃疡，缓解疼痛症状。 ２０１８ 年，秦叔逵等［４４］ 报道

在中国进行了一项多中心、随机、单次使用、阳性对

照的注册研究，证实口腔凝胶（益普舒􀅺）容易附着

口腔黏膜，成膜时间快（５ 分钟内），使用 ６ 小时的局

部镇痛效果要显著优于康涑ＴＭ口腔溃疡含漱液（Ｐ＝
０􀆰 ００２２），一次用药缓解疼痛时间最长可持续 ８ 小

时，舒适而无刺激。 因此，患者一致反馈良好，依从

性好，乐意接受治疗。
一项 ＲＣＴ［４５］表明口腔溃疡防护剂（利膜平􀅺）

防治 ＲＴＯＭ，能够有效抑制鼻咽癌放化疗所致口腔

黏膜损伤的进展，缩短口腔黏膜愈合时间以及缓解

疼痛（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 另一项 Ｍｅｔａ 分析纳入 ３０ 项用氨

磷汀处理口腔黏膜炎的研究，其中有 １６ 项研究数据

显示氨磷汀可以减轻 ＯＭ 的严重程度，还有 １０ 项研

究未能显示相应的获益，另外 ４ 项研究未得出明确

结论［４６］。
４􀆰 ２􀆰 ２　 镇痛剂　 ＯＭ 患者的溃疡疼痛，往往影响其

进食和营养，可在进食前使用 ２％ 的利多卡因、
０􀆰 ５％～１％普鲁卡因溶液、利多卡因凝胶或苯佐卡

因糊剂，喷涂于溃疡处［６］。 益普舒􀅺等黏膜保护剂

也可用于缓解口腔疼痛。 对口腔疼痛对于≥３ 级

ＯＭ 患者，可以结合患者具体情况，考虑使用全身止

痛药和抗焦虑药， 比如吗啡、 芬太尼以及多虑

平等［６］。
使用全身镇痛剂时，应考虑采取最佳给药途径

及其剂量，如皮下 ／静脉镇痛（阿片类药物）或透皮

贴剂。 一项 ＲＣＴ［４７］纳入接受放疗的鼻咽癌患者，研
究显示采用芬太尼透皮贴剂治疗可使疼痛情况得

到缓解，若配合科学的护理流程，疼痛缓解更为显

著。 此外，有的患者可能需要将缓释和速效药物联

合使用［３］。
４􀆰 ２􀆰 ３　 糖皮质激素　 局部使用糖皮质激素类药物，
可以减轻黏膜水肿，抑制炎症反应，缓解患者的症

状，但是不宜长期使用，因有增加口腔真菌感染的
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风险。 含有地塞米松的凝胶可用于口疮病变［１］；使
用 ０􀆰 １％曲安奈德口内膏涂布于溃疡处，３ 次 ／日，可
促进愈合［６］。
４􀆰 ２􀆰 ４　 抗感染治疗 　 观察口腔是否发生多重（细
菌、真菌以及病毒）感染；如有需要，应给予局部或

全身抗感染治疗。 抗真菌漱口水，可用于念珠菌感

染［３］。 防治细菌感染，可局部使用抗生素类漱口

液，如新唑漱口液［４８］、制霉菌素片联合碳酸氢钠溶

液［４９］等。
一项 ＲＣＴ［５０］观察了 ７８ 例中晚期结肠癌化疗后

口腔溃疡患者，治疗组给予配制的混合漱口液（生
理盐水 ５００ ｍｌ、利多卡因 ２００ ｍｇ、庆大霉素 １６ 万 Ｕ
和地塞米松 １０ ｍｇ），而对照组给予口泰漱口液含漱

治疗。 结果观察到治疗组的口腔溃疡分级低、疼痛

轻和口腔菌落数少，且治愈时间短于对照组。 另一

项 ＲＣＴ［５１］表明采用氟康唑漱口液治疗肿瘤化疗所

致口腔溃疡疗效明显。 另一项 ＲＣＴ［５２］ 应用曲安奈

德口腔乳膏治疗化疗后口腔溃疡，对照组使用生理

盐水、利多卡因及庆大霉素混合液含漱，结果显示

曲安奈德乳膏的治疗疗效显著。
４􀆰 ２􀆰 ５　 唾液替代品　 如果有口腔黏膜干燥、不适，
可以使用人工唾液或者口腔湿润凝胶［６］。
４􀆰 ２􀆰 ６　 口腔护理液　 应用合适的口腔护理液可以

减少 ＯＭ 引起的疼痛。 多项国际指南积极推荐采用

苄达明口腔漱液 （ Ｔａｎｔｕｍ Ｍｏｕｔｈｗａｓｈ，Ｂｅｎｚｙｄａｍｉｎｅ
Ｏｒａｌ Ｒｉｎｓｅ），用于减轻喉咙或口腔炎症相关的疼

痛［１， ３⁃５］。 苄达明口腔漱液能迅速和暂时地舒缓口

腔或咽喉疼痛。 通常成人剂量不低于 １５ ｍｌ（１ 汤

匙），每天含漱 ３～４ 次；液体应与炎症区接触至少 ３０
秒，然后吐出。 对于 ＲＴＯＭ，应在进行放疗前一天开

始使用，并在整个治疗期间及治疗后继续使用，直
至 ＯＭ 痊愈或明显改善。

２０１４ 年，谢宁等［５３］ 报道，纳入因接受放疗导致

ＲＴＯＭ 的鼻腔 ＮＫ ／ Ｔ 细胞淋巴瘤患者，分别给予双

氯芬酸含漱液或复方硼酸含漱液治疗，结果表明双

氯芬酸含漱液能有效地缓解和消除放射性口腔黏

膜炎引起的疼痛，疗效维持长于复方硼酸含漱液

（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 对于甲氨蝶呤（ＭＴＸ）所导致的 ＯＭ，临
床上可以采用四氢叶酸钙配制含漱液漱口。
４􀆰 ２􀆰 ７　 细胞因子　 已有临床报道某些细胞因子可

用于治疗 ＯＭ，如粒细胞⁃巨噬细胞刺激因子（ＧＭ⁃
ＣＳＦ）、重组人表皮生长因子（ＥＧＦ）和白介素⁃１１（ ＩＬ⁃
１１）等。 曾有一项小样本试验提示接受皮下注射

ＧＭ⁃ＣＳＦ（２ μｇ ／ ｋｇ，ｑｄ）的患者，ＯＭ 的严重程度明显

低于对照组患者（Ｐ＜０􀆰 ０５）；但是另一项前瞻性、随
机对照研究结果显示 ＧＭ⁃ＣＳＦ 治疗 ＲＴＯＭ 与常规漱

口水无差异。 ２０１３ 年，Ｍｅｔａ 分析表明 ＧＭ⁃ＣＳＦ 治疗

头颈部肿瘤患者 ＲＴＯＭ 的证据并不充分。 鉴于有

关研究的不一致性，２０２０ 年的ＭＡＳＣＣ ／ ＩＳＯＯ 指南［４］

和 ２０１５ 年的 ＥＳＭＯ 指南［１］ 均未将 ＧＭ⁃ＣＳＦ 纳入治

疗 ＯＭ 的专家推荐［５］。 因此，在本专家共识中，亦不

推荐 ＧＭ⁃ＣＳＦ 用于治疗 ＯＭ。
２０１３ 年，吴红革等［５４］报道一项 ＲＣＴ 研究，纳入

的头颈部肿瘤放射治疗患者分别接受金因肽􀅺
（ＥＧＦ）口腔喷雾或安慰剂治疗，结果显示金因肽􀅺
可以显著降低急性 ＲＴＯＭ 的发生率及反应级别。
２０１８ 年，一项临床研究［５５］ 纳入在放疗期间均接受

白介素⁃１１ 治疗的 ＲＴＯＭ 患者，结果显示与治疗前

相比，白介素⁃１１ 治疗后口腔黏膜损伤及疼痛状况

明显好转（Ｐ＜０􀆰 ０５）。
４􀆰 ２􀆰 ８　 中药制剂　 已有多项研究显示现代中药复

方制剂，包括双花百合片、口炎清颗粒和康复新液

等，均在一定程度上降低 ＯＭ 的严重程度和缓解疼

痛［５，５６⁃５７］。 相较于复方硼砂含漱液，康复新液能有

效防治鼻咽癌放疗所致口腔黏膜炎和口腔疼痛［５８］；
在化疗等有效抗癌治疗的基础上，配合补中益气汤

加减治疗，能够有效地改善口腔溃疡的发病率，提
高其缓解率［５９］。
４􀆰 ２􀆰 ９　 天然药物　 蜂蜜可用作 ＯＭ 的辅助治疗，可
以缓解相关疼痛。 在放、化疗前和 ／或后，可以使用

纯天然花蜜，直接涂抹于口腔或者将其稀释后漱

口，每天 ３ 次，至少干预 ７ 天。 ２０１９ 年，一项 Ｍｅｔａ 分

析［６０］显示蜂蜜可显著降低重度 ＯＭ，减轻口腔疼痛，
减少治疗中断的发生风险。
４􀆰 ２􀆰 １０　 其他　 如果口腔疼痛显著影响进食，累计

超过 ７ 天以上无法进食或者是进食量＜６０％者，需要

采用肠外营养支持，建议参见《中国临床肿瘤学会

（ＣＳＣＯ）恶性肿瘤患者营养治疗指南 ２０１９》 ［４１］。
４􀆰 ３　 ＯＭ 治疗后的护理及随访 　 抗肿瘤化疗结束

后，大多数患者的 ＯＭ 可以迅速愈合，无需额外的随

访；但造血干细胞移植、头颈放疗和化疗导致的口

腔损伤，通常需要数周甚至数月的时间 ＯＭ 才能痊

愈，因而在抗肿瘤治疗结束后 １ 个月内，患者仍然应

该进行持续的口腔护理，且每 ２ 周需要进行一次口

腔评估［３］。
应明确地告知患者，如果出现以下紧急情况，
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需要及时就医［６１］：可能存在感染（体温≥３８°Ｃ，存在

白色斑点、发红、恶臭）；呼吸窘迫 （气短、呼吸困

难）；可能血小板减少（皮肤黏膜出血倾向、出血时

间超过 ２ 分钟）；存在脱水风险（不能进食或饮水超

过 ２４ 小时）以及其他可能反映病情恶化的症状（如
吞咽困难、不受控制的疼痛等）。

在抗肿瘤治疗结束 １ 个月后，应该规划和监督

后续护理，特别是放疗和同种异体干细胞移植后的

患者，以解决长期和迟发性口腔并发症［３］。
４􀆰 ４　 其他口腔并发症处理

４􀆰 ４􀆰 １　 ＯＭ 相关性出血　 如果有相关的口腔出血，
可以应用氨甲环酸注射剂或者片剂（可加到水中溶

解），每隔 ４ ～ ６ 小时漱口［３］。 对于正在进行抗凝治

疗或可能有血小板减少症的患者需仔细监测［３］。
４􀆰 ４􀆰 ２　 口腔干燥　 对于放疗相关的口腔干燥症，可
以考虑使用毛果芸香碱［３］。

５　 结　 语

综上所述，实施抗肿瘤治疗，包括放疗、化疗、
分子靶向药物以及免疫检查点抑制剂治疗，是引起

肿瘤患者发生 ＯＭ 的主要原因，往往表现为口腔黏

膜炎症、红肿、糜烂、溃疡和疼痛，影响其进食和吞

咽，明显降低了生活质量和干扰抗肿瘤治疗的顺利

进行。 因此，临床上应该给予高度重视，及时积极

处理，包括采用药物和非药物防治，主要原则是控

制口腔炎症，缓解疼痛，保护溃疡面，促进及早愈

合；保持口腔清洁，防治多重感染；阻止黏膜炎进一

步恶化发展。 必要时，需要肿瘤专科医师、口腔科

医师以及营养师等多学科进行协作，在治疗口腔黏

膜炎的同时，要加强营养支持、防止水电失衡和酸

碱紊乱等并发症；还应该对患者进行健康教育，指
导其注意口腔卫生、配合口腔评价和护理。
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附： 抗肿瘤引起急性口腔黏膜炎的预防、诊断和治疗路线图
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（２）： １４０－１４４．

［１２］ 　 Ａｌ⁃Ａｎｓａｒｉ Ｓ， Ｚｅｃｈａ ＡＥＭＪ， Ｂａｒａｓｃｈ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｏｒａｌ ｍｕｃｏｓｉｔｉｓ ｉｎ⁃
ｄｕｃｅｄ ｂｙ ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ［Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｏｒａｌ Ｈｅａｌｔｈ Ｒｅｐ， ２０１５，
２（４）：２０２－２１１．

［１３］ 　 周　 萍， 邓　 钊， 杨　 竹． 造血干细胞移植患者口腔黏膜炎
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［１６］ 　 汤亚莉， 周素珠， 何嘉文， 等． 头颈部恶性肿瘤放疗致口腔
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