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[提要] 下颌骨放射性骨坏死（osteoradionecrosis，ORN）是头颈部大剂量放疗后的一种严重并发症，常以慢性坏死及感

染为主要特征，临床表现为局部红肿、疼痛、吞咽困难、开口受限、咀嚼及语言障碍、面部软组织瘘管经久不愈、死骨

暴露，严重者甚至造成病理性骨折，给患者的身心带来巨大痛苦，已成为口腔颌面外科及头颈外科领域棘手的临床

难题。 迄今为止，国内外对于下颌骨 ORN 缺乏统一的分类、分期及相关治疗共识或指南，不同单位对于下颌骨 ORN
的诊治水平参差不齐，缺乏统一科学的诊疗标准与规范，对该疾病的处理仍以个人或单位经验作为治疗依据，同时

也缺乏客观有效的下颌骨 ORN 治疗后评价体系。 为进一步统一和规范下颌骨 ORN 的诊疗标准,减少医疗资源的浪

费,提高治疗效果，中华口腔医学会口腔颌面外科专业委员会召集国内颌骨放射性骨坏死研究领域的专家进行反复

讨论，汇集全国 17 家著名医学院校及附属医院专家的诊治意见，同时借鉴和参考国内外近年来对下颌骨 ORN 的研

究成果与诊治经验，最终制订“下颌骨放射性骨坏死临床诊疗专家共识”，供临床医师参考。

[关键词] 下颌骨；放射性骨坏死；专家共识
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Expert consensus statement on diagnosis and clinical management of osteoradionecrosis of mandible HE Yue1,
HOU Jin-song2, LI Xiao-guang1, MA Chun-yue1, PENG Xin3, WANG Hui-ming4, WANG Song-ling5, LIU Lei6, LIU Bing7,
TIAN Lei8, LIU Zhong-long1, LIU Xi-qiang2, XU Xin9, ZHANG Dong-sheng10, JIANG Can-hua11, WANG Jun12, YAO
Yuan13, ZHU Guo-pei13, BAI Yong-rui14, WANG Sheng -zi15, SUN Chang -fu16, LI Jin -song17, HE San -gang7, WANG
Cheng2, Nabil Samman18, SUN Jian1, ZHANG Chen -ping1, ZHANG Zhi -yuan1, QIU Wei -liu1. (1.Department of
Oromaxillofacial Head and Neck Oncology, Shanghai Ninth People's Hospital, College of Stomatology, Shanghai Jiao Tong
University School of Medicine, Shanghai 200011; 2.Department of Oral and Maxillofacial Surgery, Guanghua School of
Stomatology, Hospital of Stomatology, Sun Yat -sen University. Guangzhou 510055; 3.Department of Oral and Maxillofacial
Surgery, Peking University School and Hospital of Stomatology. Beijing 100081; 4.Department of Oral and Maxillofacial
Surgery, The First Affiliated Hospital of Zhejiang University of Medicine, School of Stomatology, Zhejiang University.
Hangzhou 310006, Zhejiang Province; 5. Department of Oral and Maxillofacial Surgery, Capital Medical University. Beijing
100050; 6.Department of Oral and Maxillofacial Surgery, West China Hospital of Stomatology. Chengdu 610041, Sichuan
Province; 7.Department of Oral and Maxillofacial Surgery, Hospital of Stomatology, Wuhan University. Wuhan 430070,
Hubei Province; 8.Department of Oral and Maxillofacial Surgery, The Fourth Military Medical University Hospital of
Stomatology. Xi'an 710032, Shaanxi Province; 9. Department of Oral and Maxillofacial Surgery, The Second Affiliated
Hospital of Zhejiang University of Medicine. Hangzhou 310009, Zhejiang Province; 10.Department of Oral and
Maxillofacial Surgery, Shangdong Provincial Hospital. Jinan 250021, Shandong Province; 11.Department of Oral and
Maxillofacial Surgery, Xiangya Hospital Central South University. Changsha 410008, Hunan Province; 12.Department of
Head and Neck Oncology, Gansu Provincial Cancer Hospital. Lanzhou 730050, Gansu Province; 13.Department of
Radiotherapy, Shanghai Ninth People's Hospital, Shanghai Jiao Tong University School of Medicine. Shanghai 200011; 14.
Department of Radiotherapy, Renji Hospital, Shanghai Jiao Tong University School of Medicine. Shanghai 200127; 15.
Department of Radiotherapy, Eye and ENT Hospital of Fudan University. Shanghai 200000; 16.Department of
Oromaxillofacial Head and Neck Surgery, School and Hospital of Stomatology, China Medical University. Shenyang
110002, Liaoning Province; 17.Department of Oral and Maxillofacial Surgery, Sun Yat -sen Memorial Hospital, Sun Yat-
sen University. Guangzhou 510120, Guangdong Province; 18.Discipline of Oral and Maxillofacial Surgery, Faculty of
Dentistry, University of Hong Kong. Hong Kong 999077, China)
[Summary] Osteoradionecrosis (ORN) of mandible is one of the most devastating complications caused by radiation
therapy in the head and neck region. It is characterized by infection and chronic necrosis of mandible as the main
manifestation. Clinically, ORN of mandible related symptoms include swelling, pain, dysphagia, trismus, masticatory or
speech disorder, refractory orocutaneous fistula, bone exposure, and even pathological fracture. ORN of mandible has
become a challenging clinical problem for oral and maxillofacial surgeons to deal with. But so far, this problem has not
been solved due to the lack of widely accepted treatment algorithms or guidelines. Since the nonexistence of standardized
treatment criteria, most clinical treatment against ORN of mandible nowadays is largely based on controversial empirical
understandings, while recommendations on post -therapeutic evaluations are scarce. Therefore, to further unify and
standardize the standard of diagnosis and treatment of mandibular ORN, to decrease the huge waste of medical resources,
and ultimately, to improve the wellbeing of the patients, the Chinese Society of Oral and Maxillofacial Surgery (CSOMS)
convened an expert panel specialized in ORN of mandible from 17 famous domestic medical colleges and affiliated hospitals
to discuss and formulate about the spectrum of diagnosis and treatment. In addition, consensus recommendations were also
revised with a comprehensive literature review of the previous treatment experiences and research pearls. This "expert
consensus statement on diagnosis and clinical management of osteoradionecrosis of mandible" is for clinical references.
[Key words] Mandible; Osteoradionecrosis; Expert consensus
China J Oral Maxillofac Surg,2017,15(5):445-456.

放射性颌骨坏死 （osteoradionecrosis of the jaw，
ORNJ）是口腔颌面-头颈肿瘤放疗后发生的严重并发

症，文献报道其发生率约为 5%～15%[1-3]，其中以下颌

骨放射性骨坏死（osteoradionecrosis，ORN）最常见 [4]。

下颌骨 ORN 常以慢性坏死及感染为主要特征，临床

常表现为局部红肿、疼痛、吞咽困难、开口受限、咀嚼

及语言障碍、面部软组织瘘管溢脓不愈、死骨暴露，
严重者甚至病理性骨折。下颌骨 ORN 往往是进行性
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加重，由于缺乏有效的保守治疗手段，在重建外科技

术不成熟的年代，治疗效果不尽理想。 80 年代以后，
随着显微重建外科技术的发展，口腔颌面外科医师运

用血管化骨肌皮瓣修复切除坏死颌骨后造成的形态

和功能障碍，显著提高了疗效。但迄今为止，早期下颌

骨 ORN 仍缺乏公认及有效的治疗手段，下颌骨 ORN
国内外尚无统一的分类、分期，导致治疗较为混乱，再

加上各单位诊疗水平参差不齐，缺乏统一标准和公认

的疗效评价系统。因此，为进一步规范下颌骨 ORN 的

诊疗，减少医疗资源的浪费， 中华口腔医学会口腔颌

面外科专业委员会召集国内颌骨放射性骨坏死研究

领域的专家经过充分讨论， 汇集全国 17 家著名医学

院校及附属医院专家的诊治意见，同时借鉴和参考国

内外近年来对下颌骨 ORN 的研究成果与诊治经验，
制订“下颌骨放射性骨坏死临床诊疗专家共识”，以规

范该疾病的临床诊断与治疗流程，促进其推广应用。

1 定义

1922 年，Regaud 等 [5]最早提出了 ORNJ 这一概

念，此后受到越来越多的学者关注。1983 年，Marx 等[6]

将其定义为“在受辐射区域暴露的骨质直径>1 cm，
持续时间至少 6 个月以上且没有任何愈合的倾向”。
St尴re 等 [7]发现，并非所有的 ORNJ 均有口腔内骨质

暴露的表现，因此他们又提出了新的定义，即 ORNJ
为受辐射区域颌骨组织在影像学上可观察到骨质病

变和破坏， 同时能排除原发肿瘤复发以及放射线诱

导的颌骨组织新生肿瘤。 自此以后， 许多关于ORNJ
不同的理论及定义相继被提出[8-9]。2008 年，Lyons 等[10]

则根据其病因病理学机制， 提出 ORNJ 为放疗后骨

组织发生急性炎症反应以及各种细胞因子、 自由基

释放， 导致成纤维细胞活性调节紊乱而产生的纤维

化过程，具体过程类似于乙醇、病毒或者二氧化硅导

致肝肺的纤维性变。 美国癌症研究所定义 ORNJ 为

发生在颌骨中以坏死过程为特征的疾病。 尽管缺乏

标准及统一的定义， 但 ORNJ 的本质是辐照后不同

程度的骨质病变伴随软组织的辐射损伤。 因此，本

共识定义 ORNJ 为受辐射区域内颌骨组织以炎症和

坏死为基础的骨质病变伴随软组织损伤，病程达 3 个

月以上不能自行愈合，同时排除原发肿瘤复发、药物

相关性骨病变以及放射线诱导的颌骨组织新生肿瘤。

2 病因学与高危因素

关于 ORNJ 的发病机制，文献中报道很多。1970
年，Meyer[11]提出了放疗、感染和创伤“三要素”学说，
认为 ORNJ 是由于放疗引起的颌骨组织活力丧失，
然后细菌侵入并造成广泛组织破坏的感染性疾病。
1983 年，Marx[6]认为 ORNJ 的发生是由 于放疗对组

织的直接杀伤导致辐照组织内低氧、 低血管密度以

及低细胞，并提出了著名的“三低”学说。 2004 年，
Delanian 等 [12]对放疗引起的损伤又提出了放射诱导

组织纤维萎缩的新观点。 2011 年，何悦等 [13]提出放

射诱导的纤维萎缩机制在 ORNJ 的发生、 发展过程

中起着重要作用的观点。 2012 年，王松灵等 [14]认为

放疗对血管内皮细胞的损伤导致 局部血流减 少在

ORNJ 的发生、 发展过程中起着关键作用。 尽管对

ORNJ 的研究从组织病理、 细胞生物学深入到分子

生物学、 蛋白质组学甚至基因水平， 但不难看出，
ORNJ 的发病机制目前还未完全明确或达成共识。

ORNJ 的发病机制尚不明确， 但某些因素如高

剂量、 放疗后拔牙及手术创伤等是公认的 ORNJ 发

生的高危风险因素 [1,15]。 放疗剂量越高，发生颌骨坏

死的风险就越大，放疗后不恰当拔牙、颌骨手术会显

著增加颌骨坏死的风险 [1,16-17]。 ORNJ 的高危因素很

多（表 1），概括起来主要有以下 3 个方面 [16-21]：①原

发肿瘤（肿瘤位置、肿瘤分期等）对颌骨的侵犯程度；
②原发肿瘤治疗相关因素（放疗技术、放疗次数、放

疗剂量、手术治疗方式、放疗期间或放疗后拔牙等）；
③患者相关情况（全身情况、吸烟、饮酒、口腔保健、
不良修复体、牙体牙周疾病等）。因此，研究这些危险

因素，并进行干预对于预防 ORNJ 具有重要作用。
表 1. ORNJ 相关高危因素

Table 1. Risk factors associated with the development of ORNJ
高危因素

辐射剂量>60 Gy
颌骨的急性创伤及手术

牙状态—牙源性和牙周疾病

下颌骨位于放疗范围内

不良的人工假体导致慢性创伤

不良的口腔卫生习惯如吸烟、酗酒等

使用近距离放射治疗不规范

放疗技术水平参差不一

原发肿瘤的部位

下颌角及下颌支由于其本身的致密性更易出现坏死

营养状况

同期放、化疗

晚期肿瘤

全身情况差
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图 1. 下颌骨放射性颌骨坏死的临床表现。 A.开口受限；B.死骨外露；
C.骨质破坏；D.窦道形成

Figure 1. Clinical manifestations of mandibular ORN. A.Trismus;
B.Bone exposure; C.Bone destruction; D.Orocutaneous fistula

图 2.口腔全景片显示下颌骨放射性骨坏死。A.骨质轻微改变；B.骨质
破坏及死骨形成；C.病理性骨折

Figure 2. Panoramic X -ray showed ORN of mandible. A.No
evident signs or only osteolytic images on radiography; B.Bone
destruction and necrosis; C.Pathological fracture

3 诊断

目前下颌骨 ORN 的临床诊断主要依据以下几

方面：①有放射治疗史；②临床上存在骨质外露伴随

黏膜或皮肤损伤；③虽无骨质外露但影像学(口腔全

景片、CT 或 MRI)上存在骨质改变或破坏；④局部无

肿瘤复发； ⑤组织病理学发现放射性骨坏死的典型

表现，例如骨破坏严重，层板骨结构模糊或断裂，骨

细胞大部分消失，形成死骨。
3.1 临床表现

主要为颌骨及周围软组织经放射线辐射后颌骨

骨质发生进行性坏死及周围软组织损伤而表现的临

床症状（图 1），主 要 为 开 口 受 限，照 射 区 域 皮 肤 色

泽、质地改变，牙龈红肿，牙松动、脱落，牙槽骨外露

以及死骨排出。 颌面部软组织炎性肿胀、流脓、窦道

形成、局部麻木感、口内外贯通逐渐扩大引起颌面部

溃烂、颌骨骨质暴露[6,15]。 患者多以颌面部肿痛、瘘管

形成及不同程度的开口受限为主诉。

3.2 诊断方法

重视病史、临床症状及体征，辅助检查建议按下

述程序。
3.2.1 X 线片 推荐数字式口腔全景片。 X 线片表

现为骨质稀疏、缺损、破坏，早期骨质呈不规则疏松

或破坏， 中晚期疏松区域扩展呈融合性斑片状骨质

破坏、缺损及死骨形成或病理性骨折（图 2）。
3.2.2 CT 或锥形束 CT（cone-beam CT，CBCT） 早

期病变在 CT 上仅表现为局限性骨质密度减低，骨

小梁稀疏； 当病变进展时，CT 扫描示病灶内可见斑

片状、虫蚀样骨质破坏吸收区，有死骨形成，死骨可

呈斑点状、斑片状或条片状，呈高密度，边界清楚。部

分病例可见病理性骨折（图 3）。CBCT 可获得更清晰

的图像，可快速重建，获得各向空间的影像，还可清

晰分辨颌骨病变和牙列的关系。
3.2.3 MRI 建议作为早期下颌骨 ORN 的随访及

筛查检查项目。 主要因 MRI 在发现下颌骨 ORN 早

期病变以及鉴别颌骨周围软组织影成像方面效果更

佳[22]。MRI 可以较早发现下颌骨 ORN 骨髓腔里的骨

髓水肿改变，T1WI 像主要表现为信号减低，而 T2WI
像表现为信号增高，而增强后可见强化影（图 4）[7,23]。
3.2.4 发射型计算机体层扫描 （emission computed
tomography，ECT） ECT 检查能够较 早发 现 下 颌 骨

ORN（图 5），表 现 为 病 变 区 域 放 射 性 核 素 浓 聚“热

区”。 正常情况下此表现会在 1 年内消失，若持续聚

集，最终出现局灶性放射稀疏，出现“冷区”则提示有

死骨形成[24]。

A
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3.2.5 组织病理学检查 ORNJ 病变主要是颌骨的

变性和坏死（图 6）。 病理诊断标准为：早期表现为层

板骨纹理结构粗糙，着色不均匀，部分骨细胞消失，
骨凹陷空虚， 并可见微裂， 成骨和破骨现象均不明

显。 中晚期表现为颌骨破坏严重， 层板骨结构模糊

或断裂，骨细胞大部分消失，并形成死骨。 骨髓腔里

的骨髓组织有不同程度的纤维化和炎症细胞浸润。变

性骨周围可见大量破骨细胞和成骨细胞。颌骨照射区

内可见小动脉内膜、内弹力层消失，肌层纤维化，外膜

增厚。电镜下显示骨细胞皱缩，细胞器消失，细胞核的

染色质凝集，骨基质的胶原纤维溶解变性 [6,25]。

3.3 诊断标准

①有放射治疗史； ②具有以下典型临床症状和

体征：患者常主诉局部流脓、疼痛、伤口长期不愈及

开口受限等。临床检查可见照射区域皮肤色泽、质地

改变，颌骨外露以及死骨形成。颌面部软组织炎性肿

胀、流脓、窦道形成、口内外贯通、创口长期不愈，并

常伴有不同程度的开口受限。 ③排除肿瘤复发。 ④
影像学具有下颌骨ORN 的典型表现：X 线片表现为

骨质稀疏、 骨质破坏、 缺损及死骨形成或病理性骨

折。 CT 扫描示病灶内可见斑片状、虫蚀样骨质破坏

吸收区， CT 特征性表现为死骨形成，死骨可呈斑点

状、斑片状，或显示病理性骨折。 ⑤组织病理学表现

为：在死骨中心区域可见骨细胞空虚陷窝；骨髓腔内

的骨髓组织有不同程度的纤维化和炎症细胞浸润；

图 6.放射性颌骨坏死的病理特征(H-E)。 A.骨小梁结构不规则吸收、
边缘呈锯齿状，可见部分游离死骨；B.空虚骨细胞陷窝(黑色箭头)和
空哈弗斯管(白色箭头)；C.骨髓腔内正常的组织细胞少见，被大量纤
维化组织所取代；D.骨髓腔内可见残存的血管

Figure 6. Pathological features of ORNJ (H -E staining). A.
Irregular absorption of trabecular structures with serration edges,
areas of free necrotic bone tissues; B.Empty bone cell lacuna
(black arrow) and empty Haversian canal (white arrow); C.Few
normal cells in bone marrow cavity, replaced by a large number
of fibrous tissue; D.The remnants of the vessel can be seen in bone
marrow cavity

图 4.MRI 显示下颌骨放射性骨坏死。A.T1WI 示骨髓腔呈低信号；B.
T2WI 示骨髓腔信号增高；C.增强后可见强化

Figure 4. MRI showed ORN of mandible. A.T1 -weighted image
revealed marrow cavity of low signal; B.T2 -weighted image
revealed the increased marrow cavity signal; C.Signal
enhancement in contrast imaging

图 5. ECT 示下颌骨放射性骨坏死

Figure 5. ECT showed ORN of mandible

图 3.CT 片显示下颌骨放射性骨坏死。 A.骨质轻微改变；B.骨质破坏
及死骨形成；C.冠状位 CT 显示下颌骨破坏伴死骨形成；D.三维重建
示病理性骨折

Figure 3. CT showed ORN of mandible. A.No evident signs or only
osteolytic images on CT; B.Bone destruction and necrosis; C.
Coronal CT scan showed destruction of the mandible and
formation of necrotic bone; D.Pathological fracture
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变性骨周围可见大量破骨细胞和成骨细胞。 电镜下

显示骨细胞皱缩， 细胞器消失， 细胞核的染色质凝

集，骨基质的胶原纤维溶解变性。
3.4 鉴别诊断

诊断本病时应与药物相关性颌骨坏死、 慢性化

脓性骨髓炎、颌骨结核、癌瘤复发、放射性骨肉瘤、转

移瘤相鉴别。 见图 7。

3.4.1 药物相关性颌骨坏死 患者正在或曾经使

用导致颌骨坏死的相关药物，如双膦酸盐。患者常有

拔牙、颌骨手术史，但创口长期不愈，局部反复肿胀

伴有较剧烈的疼痛。使用抗生素后不能完全控制，局

部红肿，组织增生，触之疼痛明显。 X 线片显示下颌

骨不规则破坏影像，可见散在死骨，与正常骨质无明

显界限（图 7A）。 诊断药物相关性颌骨坏死的 3 个条

件为：当前或曾经有服用导致颌骨坏死的药物如双膦

酸盐；颌骨坏死并无好转持续 8 周以上；头颈部无放

疗史[25]。
3.4.2 慢性化脓性骨髓炎 多发生于青壮年，常有

牙源性感染病史，全身症状较轻，体温正常或仅有低

热；严重者可表现为全身消瘦、贫血、机体呈慢性中

毒消耗症状。病情发展缓慢，局部肿胀，皮肤微红；口

腔内或面颊部可出现瘘道溢脓，肿胀区牙松动。X 线

片检查可见骨质破坏与骨质增生（图 7B）。 CT 平扫

表现为咀嚼肌肿胀增厚，肌间脂肪间隙密度增高，肌

筋膜间边界变得不清晰； 增强扫描示病变肌和肌筋

膜内出现不均匀强化。 MRI T1WI 表现为肌肉肿胀，
信号减低， 肌间脂肪的高信号内见不均匀的条带低

信号；T2WI 显示病变肌和肌间脂肪呈高信号； 增强

扫描病变组织呈不均匀强化。 病理表现为伴有明显

骨吸收和死骨形成的化脓性病灶[26]。
3.4.3 颌骨结核 多由血源播散所致，也可以是开

放性肺结核导致口腔黏膜及 牙龈结核直 接累及颌

骨。 常见于儿童及青少年。 早期一般为无症状的渐

进性发展，偶有自发痛和全身低热，表现为病变部位

的软组织弥漫性肿胀， 但表面皮肤或黏膜常无化脓

性感染的充血、发红表现，骨质缓慢破坏；感染穿透

密质骨侵及软组织后， 可在黏膜下或皮下形成冷脓

肿，脓液涂片可查见抗酸杆菌。X 线片表现为边缘清

晰而不整齐的局限性骨质破坏， 但死骨及骨膜增生

均少见。此外，全身其他部位可有结核病灶及相应的

表现。 病理表现为颌骨骨髓腔内形成结核性肉芽组

织，由上皮细胞、朗格汉斯巨细胞以及散在的炎症细

胞聚集，形成所谓的上皮样结节。
3.4.4 癌瘤局部复发 患者主诉常为局部疼痛不

适或触及局部肿块。 X 线片表现为邻近下颌骨侵犯

多呈边缘性骨破坏， 无骨质增 生及死骨 形成 （图

7C）。 CT 扫描表现为局部软组织增厚，边界不清；增

强后表现为局部肿物较正常组织显著强化， 部分伴

有液化、坏死。 病理表现为原发肿瘤的组织学形态。
3.4.5 放射性肉瘤 临床症状常表现为受照射区

域出现的颌骨部位的肿胀、疼痛、下唇麻木及开口受

限，与放射性颌骨坏死的症状非常相似。X 线片可表

现为溶骨性改变。 组织病理可表现为肉瘤的典型表

现，如肿瘤细胞呈高度异型性。放射诱发的恶性肿瘤

的诊断一般应符合下列 5 点：①患者必须有放疗史；
②诱发肿瘤发生在原发肿瘤部位的照射野内； ③潜

伏期较长，一般为放疗后 5~10 a；④必须有组织病

理学诊断； ⑤诱发肿瘤与原发肿瘤的组织学类型不

同或排除转移或复发。
3.4.6 转移性肿瘤 患者常有恶性肿瘤病史，易出

现骨转移的肿瘤有甲状腺癌、乳腺癌、前列腺癌等。
由于颌骨转移，可导致局部疼痛、骨膨隆、牙松动、口

唇麻木等症状，有时甚至出现颌骨骨折，也有无明显

症状者。X 线片表现为界限不明显、形状不规则的骨

质密度减低区（图 7D）。甲状腺癌、乳腺癌、前列腺癌

的转移灶因伴有骨形成而引起颌骨密度增高， 患者

常伴有其他组织器官的转移灶。

4 分类及分期

1983 年，Marx[27]根据患者对高压氧治疗的临床

图 7. X 线片示鉴别诊断相关疾病。 A.下颌骨双膦酸盐骨坏死；B：慢性
下颌骨骨髓炎；C.癌瘤局部复发侵犯下颌骨；D.甲状腺癌下颌支转移

Figure 7. X-ray showed differential diagnosis of related diseases.
A.Bisphosphonate -associated osteonecrosis of mandible; B.
osteomyelitis of mandible; C.The local recurrence of tumor with
invasion of mandible; D. Mandibular ramus metastasis from
thyroid carcinoma
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效果， 将 ORNJ 分为Ⅰ～Ⅲ 3 期。 此后， St尴re 等[7]、
Epstein 等 [9]、Schwartz 等 [28]、Karagozoglu 等 [29] 以 及

Lyons 等[30]也分别提出了相应的 ORNJ 临床分类、分

期。 2003 年，陈伟良等[31]、侯劲松等[32]参照 Cierny 等[33]

的颌骨骨髓炎临床分期法， 再结合 ORNJ 的临床特

点，将Ⅰ、Ⅱ期合并为轻度 ORNJ，Ⅲ期为中度 ORNJ，
Ⅳ期为重度 ORNJ。 2015 年，何悦等[34-35]将影像学和

临床检查中的软、硬组织情况相结合，提出了 BS 分

类、分期（表 2）；刘舒畅等 [36]在何悦等 [34-35]的分类基

础上，提出了 TB 分类、分期，2 种分类、分期都兼顾

了骨组织及软组织的损伤。 由于 BS 分类、分期提出

较早，综合考虑了骨组织坏死（B 分类）及软组织损

伤（S 分类）并进行分类，各个亚类均表现为不同的

软、硬组织病变组合，根据疾病的严重程度，形成了

一个完整的分类、分期系统。 此外，BS 分类、分期能

够准确而客观地描述下颌骨 ORN 患者的临床特征

及严重程度，并为治疗方案的制定提供指导。 因此，
本共识经过专家讨论后采用 BS 分类、分期。

在 BS 分 类 分 期 中 ，“B” 代 表 骨 质 破 坏 （bone
destruction）， 通过在 CT 扫描上测量下颌骨病灶获

得。 如有 CT 三维重建，则直接测量病灶最大直径，
代表骨质破坏程度。 无 CT 三维重建的病例，在下颌

骨平扫 CT(骨窗)上测量下颌骨病灶的大小，主要是

通过横断面 (测量骨坏死病灶的近远中向和颊舌向

最大径)和冠状位(测量骨坏死病灶的近上下方向最

大径)，以最大径代表骨质破坏程度。 “S”则代表软组

织损伤（soft tissue injury），通过 对患 者 进 行 临 床 检

查获得（表 2）。

5 治疗

下颌骨 ORN 的治疗方法很多，均有不同程度的

疗效， 应根据 BS 分类、 分期做出个体化选择 （图

8）。 治疗主要包括保守治疗和手术治疗 2 部分。

5.1 保守治疗

5.1.1 口腔护理 每天用生理盐水或 3%过氧化氢

进行局部冲洗 2～3 次。
5.1.2 高压氧治疗 1973 年，Mainous 等 [37]首次报

道高压氧治疗（hyperbaric oxygen，HBO）作为一种辅

助方法在 ORN 的治疗中取得了较好疗效。 HBO 治

疗的原理在于创面愈合过程中需要氧的参与，HBO
可提高氧的渗透性，增加组织的有效含氧量，促进局

部新生血管形成，从而改善放射损伤组织“低氧、低

细胞、低血管”的“三低”状态。 另外，氧浓度的提高，
还抑制了厌氧菌的生长与繁殖， 也对伤口感染控制

起到一定的作用 [38-39]。 但 HBO 在 ORN 中的治疗作

用尚存在争议，Marx[27]报道单纯应用 HBO 治疗并不

能治愈 ORN，这一观点也得到很多学者的赞同 [40-42]。
HBO 治疗的基础是靶组织必须具有生物活性，从而

需要氧分子参与代谢，因ORN 局部为坏死的骨组织

或软组织，HBO 只能作为一种辅助治疗方法， 不能

作为一种独立治疗手段[43]。 多数学者认为，对于严重

的 ORN，HBO 的疗效有限[44-48]。
5.1.3 药物治疗 药物治疗包括抗炎药物、止痛药

物、抗纤维化药物（单独列出）以及抗菌药物等。抗炎

药物主要为类固醇药物， 可在下颌骨 ORN 早期应

用，起到抗炎、消肿等作用。 但由于类固醇药物副作

用较大，不宜长时间应用 [49]。 止痛药物针对 ORN 患

者伴有剧烈疼痛症状时，给予对症支持治疗，暂时缓

解患者的疼痛。抗菌药物主要针对 ORN 继发感染的

患者，Marx 等[50]认为，由于口腔内感染大部分比较表

浅，因此推荐应用青霉素类抗菌药物。 张辉等 [51]对

106 例 ORN 患者局部病灶渗出液进行细菌培养及

药敏试验分析，发现 ORN 局部病灶菌群分布存在以

图 8.下颌骨放射性骨坏死诊疗流程图

Figure 8. Algorithm of diagnosis and treatment of mandibular ORN

表 2.下颌骨 ORN 的临床 BS 分类、分期

Table 2. BS classification and stage of mandibular ORN

BS 分类 分期

骨质破坏 0 期

B0：影像学上仅有轻微骨密度改变 B0S0
B1：影像学上骨坏死病变区≤2.0 cm Ⅰ期

B2：影像学上骨坏死病变区>2.0 cm B1S0 ,B1S1,B1S2
B3：病理性骨折 Ⅱ期

软组织损伤 B2S0, B2S1,B2S2
S0：皮肤、黏膜放疗后改变，但无破损 Ⅲ期

S1：黏膜或皮肤破损 B3S0 ,B3S1,B3S2
S2：黏膜和皮肤破损

高危人群或临床表现为下颌骨部疼痛、瘘管、死骨外露

口腔全景片、CT 或 CBCT 及 MRI

放射性颌骨坏
死亚临床期

可诊断为放射性颌骨坏死

下颌骨放射性骨坏死 BS 分类分期

其他肿瘤复发

肿瘤根治或

MDT 治疗

相
关
处
理

0 期 Ⅰ期 Ⅱ期 Ⅲ期

保 守 治 疗 或 抗 纤 维 化 治
疗，随访（3 个月 1 次）

加重

依据 BS 分类分期治疗指导方案及患者年龄等因素，选择相应的手术治疗策略
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下特点：①部分 ORN 病灶为无菌性坏死；②在有细

菌感染的病例中，单菌种感染比例较高，双重或多重

感染比例较低； ③ORNJ 局部病灶感染细菌和普通

类型的口腔颌面部感染类似，仍以需氧菌感染为主，
厌氧菌感染为次。因此，推荐对患者常规行创面分泌

物培养+药敏试验， 在细菌培养及药敏试验结果报

告前，推荐选择苯唑西林、头孢哌酮/舒巴坦、哌拉西

林+他唑巴坦和万古霉素等， 并酌情考虑联合应用

抗厌氧菌药物。
5.1.4 抗纤维化治疗 自 2002 年起， 学者们发现

己 酮可可碱（pentoxifylline）和 维 生 素 E（tocopherol）
对放射性组织损伤和 ORNJ 的治疗有效 [52]。 己酮可

可碱可通过抑制 TNF-α的作用，抑制炎症反应并提

供胶原酶的活性，而维生素 E 能清除氧自由基，2 种

药物协同，具有抗纤维化作用。 Delanian 等[53]在一项

Ⅱ期临床试验中，使用己酮可可碱和维生素 E 治疗

ORN，在严重病例中再联合氯膦酸治疗，89%的患者

治疗有效。 氯膦酸作为一种双膦酸盐类化合物，能

够减轻慢性炎症反应，抑制破骨细胞活性，抑制成纤

维细胞增殖并缩短破骨细胞的寿命 [54-55]。 在另外一

项Ⅱ期临床试验中，54 例难治性 ORNJ 患者使用己

酮可可碱（800 mg/d）+维生素 E（1000 IU/d）+氯膦酸

（1600 mg/d）药物联合治疗（星期一至星期五服用），
经过平均 9 个月的治疗后，所有患者均显示有效 [56]。
因此，推荐对早期下颌骨 ORN 患者（0 期和部分Ⅰ

期）可采用抗纤维治疗方案，推荐药物包括己酮可可

碱、维生素 A 和维生素 E，或加用氯膦酸等。
5.1.5 其他 如超声波、细胞生长因子、中医中药

等治疗。
超声波：1992 年，Harris 等 [57] 首次介绍超声在

ORN 治疗中的应用， 并证实超声在下颌骨 ORN 的

新生血管形成中起着重要作用。 超声治疗可诱导新

生血管形成， 改善肌肉的血流速度并治愈缺血性静

脉曲张引起的溃疡[58-61]。 但迄今为止，超声治疗下颌

骨 ORN 的临床资料十分匮乏，而现有的研究资料也

大多是病例报告，并非可靠的随机对照双盲实验。因

此， 尚需更多有效的临床证据证明超 声对下颌骨

ORN 的疗效。
细胞生长因子治疗： 外源性细胞因子主要通过

促进 ORN 骨的生成及新生血管的形成，还可以诱导

间叶细胞向成骨细胞分化[62]。 Bayati 等[63]发现，碱性

成纤维细胞生长因子具有诱导骨生成的作用， 而且

能显著促进新生血管的形成并增加 肌皮瓣的存 活

率。 近年来，多重作用的细胞因子日益受到重视，这

些细胞因子具有诱导新生血管生成和成骨的双重作

用，如低氧诱导因子 1α、鞘氨醇 1-磷酸等[64-65]。 临床

可应用这些细胞因子制剂作为辅助治疗，促进 ORN
的愈合。

中医中药治疗： 中医中药的主要功能为凉血止

痛、清热解毒、活血化瘀，改善 ORN 区的微循环，促

进局部新生血管形成。 临床常用的单味中药制剂有

紫草油、高山茶油、芦荟汁、獾油、金虎膏、龙血竭粉、
黄芩水提物等。还可给予活血化淤方剂，如仙方活命

饮， 以改善 ORN 区的微循环，从而达到消炎、止痛

的辅助目的。但对于肿瘤未控制的患者，外敷中药要

慎重。
5.2 手术治疗

5.2.1 病灶刮除术 拔除松动Ⅱ度以上的病灶牙，
咬除病变骨质， 彻底清除病变颌骨直到颌骨创面新

鲜出血， 严密拉拢缝合， 2 周后拆线；对于不能拉拢

缝合的患者， 可以局部覆盖碘仿纱条打包，8～10 d
后拆除纱条，通过加强局部换药促进伤口愈合。此方

法适用于Ⅰ期和部分Ⅱ期的患者。
5.2.2 下颌骨边缘性切除术 对于病损局限于牙

槽骨且有足够的健康组织支撑 （避免病理性骨折）
者， 可选择下颌骨边缘性切除术。 此方法适用于Ⅰ

期和部分Ⅱ期的患者。
5.2.3 下颌骨节段性切除术 对于下颌骨 ORN 骨

损>2 cm， 且深度超过下牙槽神经管的患者，不宜行

边缘性切除术；而全身条件差，不适合行骨组织瓣或

软组织瓣修复时，则可选择单纯节段性切除术。手术

过程中应彻底切除病变软组织， 切除病变骨质范围

至新鲜出血部位。此方法适用于Ⅱ期和Ⅲ期的患者。
5.2.4 手术切除+血管化组织瓣 重建首先选择血

管化骨组织皮瓣，例如腓骨肌皮瓣、髂骨肌皮瓣或肩

胛骨皮瓣。 因为血管化骨组织瓣不但可以恢复下颌

骨的外形结构， 同时也为后期的牙列修复创造了条

件[66-71]。 而游离骨移植于 ORN 病变区域存活率非常

低，并发症发生率高达 80%[72]，因此不建议使用。 对

于不适宜应用骨组织瓣修复的患者， 可行软组织瓣

修复 [67,70-75]。 软组织瓣制备的大小常比预期要大，主

要因为放疗后的软组织缺乏弹性，常需切除周围不健

康的软组织，而且下颌骨 ORN 患者常伴有口内、外软

组织缺失，皮瓣需要折叠进行修复。 建议病灶切除后
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仔细测量缺损大小，再制备皮瓣。 如在切除病灶的同

时制备皮瓣，建议制备的皮瓣要比实测多 2～3 cm。 对

于复杂缺损，如软、硬组织均缺损较大的患者，单一

骨瓣或软组织瓣不能满足需求时， 可行血管化骨组

织瓣+血管化软组织瓣串联修复 [67,71,76]。 此方法适用

于Ⅱ期和Ⅲ期的患者。
5.2.5 下颌骨切除后重建修复的注意事项 下颌

骨 ORN 患者手术时需要重视的 3 个关键问题：①截

骨范围。下颌骨截除的范围要大于术前估计的病灶，
术前需参考 X 线片、CT 片，术中须截至下颌骨断端

有新鲜血液流出为止， 这是彻底切除死骨的重要标

志[27，77]。②受区血管。 选择和制备受区血管的关键在

于受区血管蒂长度和血流动力学。 由于受区软组织

受放疗因素的影响，组织发生纤维化且黏连严重，因

此，制备血管蒂时必须小心谨慎，且制备的血管蒂长

度要足够长，吻合时不能有张力，以免血管痉挛，导

致术后骨瓣坏死。 放疗可引起受区血管内膜增厚和

损伤，从而引起血管部分或全部闭塞，建议术前行 B
超及 CTA 检查，充分做好术前评价，从而降低修复

重建的风险。 可选择的动脉有甲状腺上动脉、 面动

脉、舌动脉、颈横动脉，可选择的静脉有颈外静脉、颈

前静脉、 颈内静脉分支如面总静脉、 甲状腺上静脉

等。 对于颈外动脉各分支条件均较差， 颈内静脉分

支吻合条件也不佳时， 可以直接将动脉吻合在颈外

动脉主干，静脉端-侧吻合到颈内静脉上。 总之，颈

部吻合血管建议选择血流动力学最好的血管为受区

吻合血管，且制备过程中，操作精细是保证皮瓣和骨

瓣成活的关键。③气管切开问题。 下颌骨 ORN 手术

气道管理非常重要，行半侧及以上截骨者，建议行预

防性气管切开术[78]。 对于下颌骨切除范围不超过中

线，患侧降颌肌群如二腹肌、颏舌骨肌、下颌舌骨肌

附着保留两者以上者， 可根据患者的全身情况和医

疗单位的综合条件经鼻插管观察 1~2 d， 如口底及

咽旁无肿胀，吞咽功能正常，即可拔除鼻插管。 下颌

骨 ORN 患者常伴开口受限，对于拟行手术治疗的患

者，术前常规行麻醉评估，如插管困难，可先行预防

性气管切开，再行手术治疗。 综上所述，下颌骨ORN
由于独特的临床特征，较常规修复重建手术风险高，
但只要围术期操作规范， 手术或重建手术的成功率

还是可以得到较高保证。
5.3 治疗原则

下颌骨 ORN 的治疗方案应根据病变分类及分

期、患者年龄及职业、依从性、医院综合条件、医师临

床技能等因素全面考虑，进行个体化选择。BS 分类、
分期所对应的治疗方法如表 3 所示。 0 期患者建议

采取保守治疗，门诊密切随访；如病情进展，Ⅰ～Ⅲ

期处理。 Ⅰ期患者建议采取病灶刮除，如有皮肤、黏

膜瘘管，可一并切除。 Ⅱ期患者最多，除极少数患者

病灶主要集中在牙槽突、未累及下颌骨下缘，可考虑

边缘性切除坏死骨质外， 其余患者建议彻底切除坏

死颌骨及不健康的软组织， 首选血管化骨组织瓣修

复。Ⅲ期患者建议彻底切除坏死颌骨及坏死软组织，
并根据患者全身及局部条件， 选择一期血管化骨组

织瓣修复或软组织瓣修复或不修复 [79-80]。 对于双侧

放射性下颌骨坏死的患者，应根据不同情况，采用分

期或同期手术治疗。

6 疗效评价

下颌骨 ORN 患者均需定期复查，术后半年及 1
年进行疗效评价。 术后疗效评价通过疼痛、开口度、
创口愈合以及影像学（包括 X 线片、CT、MRI）4 个方

面进行。 详见表 4。

表 3. BS 分类、分期及治疗策略

Table 3. BS classification-stage and corresponding treatments

表 4.下颌骨放射性骨坏死术后疗效评价方法

Table 4. Evaluation of treatment results of postoperative mandibular ORN

分期 BS 分类 治疗策略

0 期 B0S0 保守治疗

Ⅰ期 B1S0,B1S1,B1S2 病灶刮除术 ／ 边缘性切除术

Ⅱ期 B2S0,B2S1,B2S2 边缘性切除术 ／ 截骨+血管化骨瓣

Ⅲ期 B3S0,B3S1,B3S2
截骨+血管化骨瓣 ／ 截骨+
软组织瓣 ／ 截骨后不修复

疗效 疼痛 开口度 创口愈合 影像学表现

治愈 无疼痛 改善≥1 cm 完全愈合 无死骨和（或）骨质愈合良好

有效 疼痛缓解 改善≥0.5~1 cm 基本愈合 无死骨和（或）骨质基本愈合

无效 疼痛 改善<0.5 cm 创口未愈 有死骨和（或）骨质愈合不良
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7 下颌骨 ORN 的预防

下颌骨 ORN 的预防关键在于筛选放疗敏感患

者和颌骨的放疗保护。制定治疗计划涉及放射源、照

射方式、分次照射方案以及放疗剂量选择等方面，其

中，剂量的正确掌握又是最主要的因素。放射治疗前

即应估计到有可能发生下颌骨 ORN 的可能性，因此

手术过程中的预防措施、放疗前的准备工作、放疗过

程中及放疗后均应采取相应措施。下颌骨 ORN 的预

防主要包括以下 5 个方面。
（1）手术预防措施：对于口腔癌及口咽癌患者，

手术后预期需要行放疗治疗时， 手术过程中除遵循

肿瘤的根治原则外， 应尽可能保存颌骨及骨膜的完

整性，尽量保留下颌骨和周围软组织的连接 [81]。 行下

颌骨边缘性切除的患者， 应有良好血供的软组织覆

盖； 如行骨瓣移植修复， 建议放疗时间延后至术后

4~6 周；术中建议拔除智牙、龋齿、残根和残冠。
（2）放疗前的准备措施：头颈肿瘤患者应戒烟、

戒酒。 放疗前应常规行牙周洁治，注意口腔卫生。 放

疗前 2 周应清除口腔病灶，拆除金属义齿，拔除残根、
残冠及阻生智牙，充填龋齿，进行牙洁治术等。如有骨

暴露创面，要等待愈合后才能进行放疗[17,49，82]。 放射前

应取出口腔内已有的金属义齿， 活动义齿需在放疗

结束后一段时间再配戴，以免造成黏膜损伤。
（3）放疗过程中 的预防措施：口腔内发现 溃疡

时，可局部涂抗生素软膏并加强口腔护理，及时治疗

早期发生的感染。 局部应用氟化物有预防放射后继

发性龋的效果。对非照射区应用支架予以隔离保护，
Obinata 等 [83]的研究发现，舌癌放疗时用≥5 mm 厚

的支架隔开舌缘，可有效预防下颌骨 ORN 的发生。
（4）放疗后的预防措施：一旦发生牙源性感染，

需进行手术或拔牙时，应尽量减少手术损伤，拔牙创

口避免有骨尖和骨质暴露；术前、术后均应使用有效

的抗菌药物，避免可能发生的继发感染。
（5）放疗方法和技术的改进：随着计算机技术、

数字科学、影像医学以及放射源、放疗器材的发展和

进步并在放疗中的应用， 放射治疗技术已开始从常

规放疗向“精确”放疗发展，具体讲就是从二维放疗

向三维、四维放疗发展，放疗精度已达到毫米级。 其

中 ， 三 维 适 形 放 疗 （three -dimensional conformal
radiation therapy，3DCRT）、 调强放 射治疗（intensity
modulated radiation therapy, IMRT）以及图像引导放

疗（image-guided radiation therapy，IGRT）作 为 划 时

代的放疗新技术， 可在保证肿瘤靶区高剂量放射的

同时，使肿瘤周围的正常组织（包括下颌骨及周围正

常软组织）受到最小的照射剂量 [17]。 制定放疗计划

时，在保证靶区剂量的条件下，尽量减少下颌骨照射

体积和剂量，一般定为下颌骨最大剂量 72 Gy，平均

剂量＜60 Gy，靶区外下颌骨平均剂量＜30 Gy[84]。 近年

来，放射性颌骨骨髓炎的发生率逐年降低，如今已低

于 5%， 可能与 IMRT、3DCRT、IGRT 技术的推广应

用及放疗前预防水平的提高有关[85]。

8 展望

本共识汇集了全国 17 大医学院校及附属医院

相关专家的讨论意见，从放射性颌骨坏死的定义、病

因学与高危因素、诊断及鉴别诊断、分期与分类、治

疗、 疗效评价以及预防等 7 个方面提出了自己的观

点并达成共识，期望能广泛用于临床，指导临床医师

进行治疗。随着研究的深入，相信对放射性颌骨坏死

的认识将会更加深刻， 一些新的治疗方法及技术将

会广泛应用， 如首都医科大学附属北京口腔医院王

松灵团队在干细胞领域的研究获得显著效果 [86]。 本

共识也将及时修订， 以期及时有效地指导临床医师

的规范化诊疗。
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