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【摘要】 急性淋巴细胞白血病是儿童最常见的白血病类型。近年来急性淋巴细胞白血病患儿的治疗和预后

已有显著的提高，但该病及其治疗措施可导致多种口腔并发症，影响进一步治疗，对患儿影响大，不利于疾病

的控制。为提高患儿生存质量，本文围绕急性淋巴细胞白血病患儿口腔健康状况及口腔健康管理作一综述，

为临床提供参考。文献回顾表明，针对急性淋巴细胞白血病患儿的口腔健康管理措施主要包括：做好口腔健

康教育；肿瘤治疗开始前及时治疗口腔疾病，消除潜在感染源，但应注意对患儿进行血液检查并评估风险；治

疗期间针对患儿口腔黏膜问题对症处理；治疗期间如出现口腔急症，应在血液科医生指导下进行处理；定期

进行口腔检查及护理。目前仍缺乏针对口腔黏膜炎的有效防治措施，口腔黏膜炎作为急性淋巴细胞白血病

患儿常见口腔疾病，其预防及治疗仍有待进一步研究。
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【Abstract】 Acute lymphoblastic leukemia is the most common type of leukemia in children. In recent years, the treat⁃
ment and prognosis of acute lymphoblastic leukemia in children have improved significantly. However, acute lympho⁃
blastic leukemia itself and treatment measures can lead to a variety of adverse oral complications and affect further treat⁃
ment. These complications have a significant effect on patients and affect further treatment. To improve the quality of
life of children, this article reviews the oral health status and oral health management of children with acute lymphoblas⁃
tic leukemia for clinical reference. The literature review shows that the oral health management measures for children
with acute lymphoblastic leukemia mainly include oral health education, active prevention of oral diseases, timely oral
treatment before the start of antitumor treatment, elimination of potential sources of infection after blood examination
and risk assessment, treatment of oral mucosal problems during therapy, oral emergency during antitumor therapy
should be carried out under the guidance of hematologists and regular oral inspection and oral care. However, current
studies have found that there is still a lack of effective prevention and treatment measures for oral mucositis. As a com⁃
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儿童急性淋巴细胞白血病（acute lymphoblastic
leukemia，ALL）发生率较高，是儿童白血病的主要

类型，其治疗方式主要为联合化疗，为预防中枢神

经系统受癌细胞侵犯（中枢神经白血病），还会进

行头颅放疗［1］。疾病本身和治疗常导致多种口腔

并发症，造成口腔疼痛，功能障碍，影响患儿生活

质量和抗癌治疗效果。ALL患儿治疗过程中，应重

视口腔健康管理，根据各口腔并发症病因进行有

针对性地预防，维持口腔健康状态，尽可能减少口

腔并发症的发生。

1 ALL患儿口腔健康状况

1.1 黏膜状态

口腔黏膜炎是 ALL 患儿的常见口腔并发症。

研究发现，ALL 患儿口腔黏膜炎发生率高达

80%［2］。口腔黏膜炎临床表现为黏膜萎缩、肿胀、

红斑，甚至口腔黏膜溃疡［3］。口腔黏膜炎通常在抗

肿瘤治疗开始后 5～7 d出现，并持续整个治疗周

期。其主要原因是化疗细胞毒性药物的使用［2］，化

疗药物对处于有丝分裂的细胞具有非特异性干扰

作用，降低口腔黏膜上皮基地层细胞更新率，导致

黏膜萎缩、糜烂和溃疡。此外，细菌病毒真菌感染

也是 ALL患儿常见并发症。其中，真菌感染以念

珠菌最为常见，研究者对接受化疗的口腔溃疡患

儿进行研究，发现有 30%的患儿黏膜损伤是由白

色念珠菌引起的，ALL患儿口腔真菌感染发病率在

27%～50%［4⁃5］。Figliolia等［6］分析了 169例 ALL患

儿口腔状况，在 23位患儿口腔中检出单纯疱疹病

毒，其中 13名患儿同时患有口腔黏膜炎。目前认

为是由于化疗药物的作用导致口腔黏膜屏障破坏

和骨髓抑制，患者免疫力受损，更易受到真菌病毒

感染，也更易发展为败血症、脓毒血症等［7］。

1.2 牙周状态

癌细胞浸润牙龈、牙周膜和牙槽骨导致的牙

周异常、牙龈肿大为儿童ALL的初始表现。Kapoor
等［8］对 110名ALL确诊患儿和 110名健康儿童的牙

周情况进行评估，结果显示，ALL组儿童的平均简

化口腔卫生指数（OHI⁃S）为 1.158，健康组的平均

OHI⁃S 为 1.252；ALL 组平均改良牙龈指数（modi⁃
fied gingival index，MGI）为 0.6779，健 康 组 为

0.4783；尽管 ALL 组患儿严格遵医嘱进行口腔护

理，但平均菌斑指数（plaque index，PI）评分为

0.675，仍高于健康组儿童，后者平均 PI为 0.655，推
测是由于化疗药物的使用导致免疫抑制，促进细

菌定植，菌斑指数上升。研究发现，ALL患儿的牙

龈指数相对健康儿童高［9］，一方面是由于 ALL儿

童癌细胞浸润牙周组织导致牙龈肿胀，另一方面

是化疗损伤牙周组织且使牙龈变脆弱，致使牙龈

指数增高。

1.3 牙齿形态

研究发现，ALL患者常伴有牙齿发育异常、发

育不全和牙齿畸形［10］。Kaste 等［11］回顾了 423 例

ALL患儿的临床记录和全景X线片，发现ALL患儿

牙齿畸形主要包括牙根发育不良，小牙畸形、牙齿

缺失、牛牙样牙和乳牙滞留，其中牙根发育不全人

数占牙齿畸形人数的 24.4%，为ALL患儿最常见的

牙齿畸形。研究表明，在牙齿发育的早期阶段进

行放化疗可导致牙齿发育不全或小牙畸形，而在

后期阶段可能干扰牙根发育［12］。化疗药物如环磷

酰胺、长春碱和长春新碱等被证明可干扰细胞周

期和细胞内代谢，阻碍胶原原纤维的形成和牙本

质基质的分泌，导致牙根短、薄，或者锥形根。此

外，有研究发现，在 5岁之前确诊并接受累积剂量

> 120 mg/m2蒽环类药物（阿霉素）的治疗可能导致

ALL患儿患有更严重的牙齿缺陷，而确诊时年龄大

于 5岁的患儿牙齿畸形的比例相对较低。

1.4 患龋情况

关于ALL患儿患龋状况是否高于健康儿童的

结论不一。Kapoor等［8］研究表明，ALL患儿的恒牙

dmft指数（龋失补指数）和乳牙 dmft指数得分均数

低于健康儿童，ALL组患儿患龋率低于健康组儿

童，注意口腔护理的 ALL患儿患龋率低于不注意
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口腔护理的ALL患儿。Mazaher等［13］研究显示，不

额外进行口腔护理的情况下，ALL患儿患龋率高。

提示口腔护理可显著降低ALL患儿患龋风险。

1.5 颞下颌关节状态

颞下颌关节紊乱（temporomandibular disorder，
TMD）是包括颞下颌关节（temporomandibular joint，
TMJ）和咀嚼肌及其相关结构异常的疾病。常表现

为 TMJ疼痛，咬合不正，下颌活动范围受限，关节

弹响和锁定，是颌面部最常见的疾病之一［14］。

Dahllöf 等［15］对 19名经过放射治疗的骨髓移植患儿

颞下颌关节状态进行研究，发现与健康儿童相比，

接受放疗的儿童张口能力明显下降，53%的儿童髁

突平移运动减少，而对照组仅为 5%。这是由于长

期放疗和化疗会引起结缔组织和肌肉组织的变

化，从而导致炎症并最终造成纤维化，造成颞下颌

关节功能障碍［16］。

2 ALL患儿的口腔健康管理

2.1 口腔表征对ALL患儿的预警作用

有报告称，在 353名白血病患者中仅 7%的患

者是以白血病为原发病入院，更多的是由于其他

症状就医，检查后诊断为白血病。如前所述，ALL
患儿发病初始表现可能为牙龈肿胀、牙龈出血，严

重者甚至出现牙齿松动。因此，作为儿童口腔医

生在临床接诊到存在牙周状况异常的患儿，应详

细询问全身状况，高度怀疑血液性疾病的患儿，应

推荐其进行血常规检查，避免漏诊。

2.2 ALL患儿治疗前口腔健康管理

对于确诊的 ALL 患儿，全程有效的口腔健康

教育对患儿口腔疾病的预防十分重要，有研究证

实口腔健康教育可显著降低儿童口内牙菌斑［17］。

在患儿开始进行抗肿瘤治疗前，应对口腔疾病进

行处理，建议在治疗前至少 10～14 d对 ALL患儿

进行全面口腔检查，可以配合的患儿应尝试进行

全景X线检查，对于任何可疑的牙齿感染，必须进

行牙科 X线检查，及时发现口腔问题并处理。在

全身状况允许的情况下，可对患儿所有牙体和牙

周疾病进行根治，可进行牙周洁治和刮治，治疗应

在化疗前 1个月内完成，对于可能引起感染的牙

齿，特别是感染灶已扩散至牙髓甚至更深处的牙

齿，建议在治疗前 3周拔除，以最大程度地减少抗

肿瘤期间发生口腔和全身并发症的风险，同时保

证拔牙部位充分愈合［18］。与此同时，检查包括患

儿头部、面部、颈部、口腔内软硬组织，发现龋齿、

牙龈出血、牙周炎、软硬组织损伤和外伤等，在评

估全身健康状况后做出相应治疗处理。需要强调

的是，在进行任何侵入性操作或有创检查前，都应

对患儿进行血液检查并评估风险。对于龋洞和非

急性牙科治疗，在处理时间有限时，可先放置临时

修复材料，进行初步治疗，待患者病情稳定后再进

行彻底治疗。同时，应优先处理牙齿感染、拔牙、

牙周治疗，消除黏膜刺激性来源［19］。若患儿需要

进行较广泛的牙科治疗，可考虑全身麻醉下一次

性解决。此外，ALL患儿在治疗前应接受洁牙和预

防性治疗，如涂氟治疗，窝沟封闭等，告知患儿父

母监督患儿按时规范清洁口腔，建议患者每天使

用软毛牙刷刷牙两次，使用牙线、漱口水等清洁口

腔，以降低严重出血的风险［20］。同时，应告知患者

避免食用黏性以及高糖或刺激性强的食物。

2.3 ALL患儿治疗期间口腔健康管理

患儿治疗期间用 0.12%葡萄糖酸氯己定和精油

配方的口腔冲洗液冲洗口腔是目前较受认可的放

化疗期间口腔杀菌抗感染的方法［21］；此外，聚维酮

碘也是有效的口腔杀菌药物［22］。还可使用碳酸氢

钠或盐水漱口，减少口腔微生物的定植，预防黏膜

炎及龋病。口服冷冻疗法（吸吮冰片）、生物反应调

节剂（如角质形成细胞生长因子1，角质形成细胞生

长因子 2，白细胞介素 11和转化生长因子Beta⁃3）已

被证明可有效防治口腔黏膜炎［23⁃25］。有研究表明，

在进行化疗前给ALL患儿预防性服用帕利夫明可

降低患儿黏膜炎的发生率，预防严重黏膜炎的复

发［26］。还有研究者发现，低剂量红外线照射治疗可

缩短成人化疗诱导的口腔黏膜炎持续的时间［27］，但

该治疗方法对ALL患者疗效相关研究尚少。

若检查出患儿已出现口腔黏膜问题，可使用

局麻药物如利多卡因或阿片类药物进行止痛。头

颈部的高剂量放疗已被证明会引起唾液化学成分

的变化以及成人唾液流量的速度和流量的减

少［28］。辐射引起的口干症也会导致口腔菌群向高

致酸性和致龋性种群转变［29］。故按时进行口腔护

理和检查，保持良好的口腔卫生在治疗期间同样

非常必要。依据Kapoor等［8］的研究结果，在治疗期

间遵从医嘱、注意口腔护理可显著降低 ALL患儿

患龋齿的风险。另外，有学者推荐每天给患儿使

用洗必泰漱口，可有效降低白血病患儿患龋风险，

虽然已有研究证实洗必泰可较少牙菌斑形成［30］，

但是否适用于ALL患儿仍存有争议。

对于中枢神经系统白血病，需要接受头颅放
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射治疗的患儿，局部使用 0.4%的氟化锡凝胶可有

效预防辐射龋，但患儿常因其金属味以及黏膜刺

激性而依从性较差，可使用 1%氟化钠凝胶，该凝

胶对口腔黏膜刺激性相对较小。建议每日对患

儿口腔评估两次，每隔 2～4 h用水浸润纱布或海

绵擦拭口腔一次。对于血小板计数在 200 000～
50 000/mm3的ALL患儿，应使用超软刷毛牙刷进行

口腔护理，而对于血小板计数小于 20 000/mm3的

ALL患儿，建议使用海绵软签或湿纱布护理牙齿和

牙龈［31］。对于处于换牙期的患儿，允许乳牙自然

脱落，但在乳牙松动还未脱落时应加强监督，及时

制止患儿用手拨动玩弄乳牙，以免发生感染甚至

菌血症。对于正在进行活动或固定正畸治疗的患

儿，如果无法保证口腔清洁状态，建议在癌症治疗

前移除矫正器械。治疗期间，患儿可能因口腔疼

痛而无法刷牙，可用沾有碳酸钠或氯已定溶液的

湿巾擦拭口腔。此外，呕吐是 ALL患儿治疗过程

中的常见的症状，建议患儿呕吐后用清水冲洗口

腔，尽可能洗去残留在口腔中的消化液，避免消化

液腐蚀牙釉质导致脱矿，减少口腔黏膜刺激［32］。

对于治疗期间以念珠菌为主的口腔真菌感

染，建议局部应用唑类或制霉菌素，每天四次，持

续 7～14 d。若出现严重的暴发性感染，尤其是对

于反复发病者，应考虑使用两性霉素 b、氟康唑、伊

曲康唑或酮康唑等［33］进行全身治疗 7～14 d或更

长时间，其中两性霉素 b被视为口腔抗真菌治疗首

选药物［34］。若需进行紧急口腔治疗，建议在血液

科医师指导下进行。

2.4 ALL患儿治疗后口腔健康管理

治疗结束后建议每 3～6个月进行至少一次口

腔科随访。使用含氟牙膏、牙线、牙刷清洁牙齿，

用 0.05%氟化钠漱口水漱口。由于 ALL患儿经过

治疗后牙齿畸形的几率增加，颞下颌关节可能存

在功能异常，对患儿面部美学以及咬合功能造成

影响，可进行正畸治疗、美学修复以及颞下颌关节

治疗。需要注意的是，由于放疗辐射和多药物化

疗会导致患儿易患第二原发癌，其中鳞状细胞癌

和黏液表皮样癌是同种异体造血干细胞移植术后

的第二原发性口腔实体恶性肿瘤。因此，治疗后

对ALL患儿进行口腔检查十分关键。

3 小 结

口腔并发症是 ALL 患儿常见并发症，主要包

括口腔黏膜炎、牙齿畸形、牙龈出血肿胀、龋齿、下

颌骨病变等，给患儿生活和治疗带来严重影响，严

重者甚至威胁生命。对于患儿口腔健康管理应贯

穿治疗前、治疗期间以及治疗后全过程。定期进

行口腔检查及护理，注重治疗前全面检查，及时处

理口腔疾病和潜在感染源；治疗期间常规预防与

检查；治疗后进一步完善口腔健康。
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