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!摘!要" 目的!探究双层软组织缝合封闭技术在单纯应用抗骨吸收药物引起的发生在下颌骨的中早期药物相关

性颌骨骨坏死!I<=2DB;294*:<CB;<= 93;<94<D:93239F;@<1Be# _%RAQ$患者手术治疗中的临床应用效果+ 方法!选择

,#," 年 "# 月至 ,#,, 年 / 月于北京大学口腔医院四病区经手术治疗的中早期下颌骨_%RAQ患者的病历资料进行

回顾性分析#收集患者术前基线临床资料#包括原发疾病'伴发疾病'用药方案!药物种类'用药时长$'_%RAQ分

期'临床症状'影像学表现等#所有患者在手术中行下颌骨边缘切除术去除坏死骨#运用双层软组织缝合封闭技术

关闭伤口#术后定期复查随访#评价双层软组织缝合封闭技术的治疗效果及并发症#并对患者进行疼痛评分和功能

状态评价+ 结果!研究共纳入 ". 例患者!女 ", 例#男 " 例$#年龄!))')/ n".'"-$岁+ 原发疾病包括骨质疏松 &

例#肺癌 , 例#乳腺癌 . 例#前列腺癌 " 例%, 例伴发糖尿病#, 例伴发心血管疾病#" 例伴发干燥综合征+ / 例患者静

脉注射唑来膦酸#平均用药时间!.&'& n,#'#$个月#& 例患者同时服用了来曲唑片等其他药物%. 例患者应用地舒

单抗注射液#平均用药时间!"#'. n""'/$个月%5 例患者服用阿仑膦酸钠片#平均用药时间!55',# n,&',#$个月#,

例患者不同程度地服用醋酸泼尼松片或阿卡波糖片+ _%RAQ" 期 - 例#, 期 / 例+ ". 例患者均采用双层软组织缝

合封闭技术关闭伤口#术后平均随访 ""'/ 个月!/ N"& 个月$# ". 例患者皆治愈#无溢脓等并发症发生+ 患者术前

VB:49F3K?功能状态评分量表!VB:49F3K?8<:F9:IB4D<3;B;73# VU6$评分为!)$'-) n"-'#5$分#术后评分为!$,'." n

"5'.)$分#差异有统计学意义!3o#'#5$+ 患者术前疼痛评估视觉模拟评分量表!c237BCB4BC9H7<3DBC<#X(6$评分

为!5'&& n#'&.$分#术后评分为!#'.$ n#'5"$分#差异有统计学意义!3o#'##"$+ 结论!双层软组织缝合封闭技

术在中早期单纯使用抗骨吸收类药物的下颌骨_%RAQ患者中可以取得良好的临床治疗效果#可为用药情况更加

复杂的_%RAQ患者提供临床治疗思路+

!关键词" 药物相关性颌骨骨坏死%双层软组织缝合封闭技术%边缘性颌骨切除%抗骨吸收药物%外科治疗
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!!药物相关性颌骨骨坏死!I<=2DB;294*:<CB;<= 93*

;<94<D:93239F;@<1Be# _%RAQ$是目前口腔临床工作

中愈发常见的一种疾病+ ,##. 年#_B:d

)"*首次报道

静脉注射双膦酸盐类药物后颌骨出现坏死#并指出

骨坏死与双膦酸盐类药物的使用相关+ 当前研究表

明#除双膦酸盐等抗骨吸收药物外#与这类疾病相关

的还有抗血管生成药物!舒尼替尼'贝伐珠单抗$和

免疫调节药物 !如英夫利昔单抗'利妥昔单抗$

等),*

+ 在临床上#患者可出现牙齿松动'溢脓'软组

织瘘管'红肿'颌骨暴露及骨折等#影响进食#患者的

生活质量严重下降).*

+

_%RAQ的临床治疗可分为手术治疗和保守治

疗#但是对于_%RAQ的治疗原则#目前尚未取得统

一意见+ ,#"- 年美国口腔颌面外科医师协会

!(I<:2DB4 (339D2B;294 9FR:BCB4= _Bd2CC9FBD2BC67:*

H<943# ((R_6$建议手术治疗仅限于 . 期病变及 ,

期病变保守治疗效果不佳者),*

#但随着手术治疗取

得了令人满意的临床治疗效果#,#,, 年 ((R_6 建

议 " N. 期患者均可进行手术治疗)-*

+

下颌骨 _%RAQ中早期!"', 期$患者病变仍局

限在牙槽突范围内#术式多选择下颌骨边缘切除术

以清除坏死骨#手术后创口裂开或积液感染容易引

起_%RAQ疾病复发+ 对切除坏死骨后如何严密地

关闭伤口'维持黏膜闭合'促进愈合是临床上亟需解

决的难题之一+ 本研究设计了针对下颌骨 _%RAQ

中早期手术中的双层软组织封闭技术缝合创面#并

对该项技术的临床初步应用情况进行回顾性分析+

$%资料与方法

$'$!纳入对象

选择 ,#," 年 "# 月至 ,#,, 年 / 月于北京大学

口腔医院四病区就诊并在手术中运用双层软组织缝

合封闭技术的 ". 例下颌骨_%RAQ患者进行回顾性

分析+ 本研究开始前已经北京大学口腔医院生物医

学伦理委员会审查批准!UVS66L%\*,#"/-/""-$+

纳入标准&有抗骨吸收药物应用史#确诊的下颌

骨_%RAQ"', 期患者#全身情况能耐受手术且同意

采用双层软组织缝合封闭术式的患者+

排除标准&有头颈部放疗史者%有抗血管生成药

物应用史者%不能耐受手术者+

_%RAQ诊断标准参照 ,#,, 年((R_6文献)-*

+

$'&!收集患者基线资料

收集患者基线临床资料#包括原发疾病'伴发疾

病'用药方案!药物种类'用药时长$'_%RAQ分期'

临床症状'影像学表现等+

$''!手术方法

预防性应用抗生素&术前 " = 开始应用抗生素

!以头孢类抗生素为主#头孢类抗生素过敏者可选

用阿奇霉素$# 术后再继续用 5 N& =+ 手术操作在

全身麻醉下进行#口内沿瘘口'死骨外侧黏膜及牙龈

缘切开#拔除不能保留的患牙#充分暴露出下颌骨骨

病变区及两侧正常骨质+ 通过行下颌骨边缘性颌骨

切除#去除坏死骨#至达到正常骨质边界!有活力的

出血骨区域$# 修整骨创面边缘至光滑'圆钝%分离
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颊侧'舌侧黏骨膜#于骨切缘水平行横向骨膜切开#

制备颊舌侧黏骨膜瓣#将颊舌侧黏骨膜瓣纵向双层

缝合#关闭伤口!图 " 为示意图#图 , 为术中图$#手

术由本研究同一作者按照统一的手术方案进行+

(# 93;<94<D:93239FIB4=2>C<24 3;BH<

$

% \# IB:H24BCIB4=2>7C<D;9I?F9:;@<:<I9c<I<4;9F;@<93;<94<D:9323% G# 8<:293;<7II<I>:B4<D7;9FF;924*

D:<B3<;@<F:<<4<339FI7D98<:293;<BCFCB8% #̂ ;@<87:893<9F;@<F2:3;CB?<:9F37;7:<23;9:<=7D<;@<;2337<=<B= DBc2;?B4= IBK<;@<39F;;2337<B3DC93<

;9;@<:<IB2424HIB4=2>7CB:>94<B389332>C<% M# ;@<87:893<9F;@<3<D94= CB?<:9F37;7:<23;9F7:;@<:BCC9e;@<I7D98<:293;<BCFCB839F;@<D@<<K 32=<

B4= ;@<C24H7BC32=<DC93<;924D:<B3<;@<;2H@;4<33'

图 $%双层软组织缝合封闭设计示意图!下颌骨$

P#/71-$%6D@<IB;2D9F=97>C<*CB?<:39F;;2337<37;7:<DC937:<=<32H4 !IB4=2>C<$

!

$'(!手术治疗效果评价

参照ZB:9I等)5*

,#"/ 年发表的临床治疗指南#

根据患者术后黏膜覆盖情况'症状0疼痛'感染0炎症

及影像学表现#将手术治疗效果分为治愈'改善'稳

定和进展四个等级+

$')!术后随访及评价

术后 , 周'" 个月'. 个月') 个月'" 年复诊随

访#查看患者口腔内软组织伤口愈合情况#是否存在

伤口开裂'脂肪液化'感染等现象并进行影像学检

查+

疼痛及功能状态评价&分别于术前 " 天及术后

. 个月采用疼痛评估视觉模拟评分量表!c237BCB4B*

C9H7<3DBC<# X(6$和 VB:49F3K?功能状态评分量表

!VB:49F3K?8<:F9:IB4D<3;B;73# VU6$对患者进行问

卷调查并评分+

$'K!统计学分析

采用 6U66 ,-'# 统计软件#计量资料以均数 n

标准差表示#采用配对样本的非参数检验 a2CD9d94

符号秩检验进行分析#判断患者手术前后的疼痛'功

能状态差异+ 3o#'#5 认为差异有统计学意义+

&%结果

&'$!患者临床基线资料

研究共纳入 ". 例患者#其中女性 ", 例#男性 "

例#年龄!))')/ n".'"-$岁!-# N$& 岁#表 "$+ 原

发疾病为骨质疏松 & 例#肺癌 , 例#乳腺癌 . 例#前

列腺癌 " 例+ , 例患者伴发糖尿病#" 例伴发高血

压#" 例伴发冠心病#" 例伴发干燥综合征+ / 例静

脉注射唑来膦酸#平均用药时间!.&')& n,#'#-$个

月#& 例患者同时服用了来曲唑片等其他药物%. 例

患者 运 用 地 舒 单 抗 注 射 液# 平 均 用 药 时 间

!"#'. n""'/$个月%5 例患者服用阿仑膦酸钠片#平

均用药时间!55',# n,&',#$个月# , 例患者不同程

度地服用醋酸泼尼松片或阿卡波糖片+ _%RAQ"

期患者 - 例#, 期患者 / 例+ 临床表现为颌骨暴露

者 " 例#牙龈软组织瘘管者 ", 例+ ". 例患者中 ,

例患者影像学上表现为局部的骨质增厚#& 例出现

分离的死骨形成#$ 例出现弥漫性骨质硬化!表 "$+

".5"周!颖#等!双层软组织缝合封闭技术在下颌骨中早期药物相关性颌骨骨坏死患者手术治疗中的应用
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图 &%患者双层软组织缝合封闭术手术过程

P#/71-&%R8<:B;2c<8:9D<339F=97>C<*CB?<:39F;;2337<37;7:<DC937:<

!

&'&!患者手术治疗效果及随访

". 例患者均密切随访#平均随访时间 ""'/ 个

月!/ N"& 个月$+ ". 例患者手术治疗效果皆为治

愈#黏膜完全覆盖#局部黏膜稍高起#术后无疼痛'感

染和炎症#影像学骨小梁形态正常或改善#无死骨形

成!图 .'图 -$+

&''!患者疼痛及功能状态评价

患者术前 VU6 平均评分为 ! )$'-) n"-'#5 $

分#术后平均评分为!$,'." n"5'.)$分#差异有统计

学意义!3o#'#5$+ 患者术前X(6平均评分为!5'&& n

#'&.$分#术后平均评分为!#'.$ n#'5"$分#差异有

统计学意义!3o#'##"$+

表 $%患者的基线临床资料
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图 '%病例 -!($和病例 /!\$术后 ) 个月复查口腔内软组织伤口愈合

P#/71-'%GB3<3- !($ B4= / !\$ )*I94;@ 893;*98<:B;2c<e974= @<BC24H9F24;:B*9:BC39F;;2337<

!

图 (%病例 ) 术前!($和术后!\$) 个月曲面断层+线片

P#/71-(%UB49:BI2D:B=29H:B8@ 9F8:<*98<:B;294 !($ B4= )*I94;@ 893;*98<:B;294 !\$ 9FDB3<)

!

'%讨论

药物相关性颌骨骨坏死已成为口腔临床工作中

越来越常见的一类疾病#症状上可表现为颌骨暴露'

软组织瘘管'口腔异味等#严重影响患者的生活质量

和精神状态#其治疗仍非常具有挑战性#目前尚未见

确定的金标准治疗方法+ _%RAQ的临床治疗可分

为保守治疗和手术治疗#虽然保守治疗仍然是

_%RAQ的一种治疗选择#但越来越多的学者认为手

术治疗在疾病的各个阶段都有很高的成功率)) "̀"*

+

_%RAQ手术治疗去除坏死骨的方式主要包括

下颌骨边缘性切除术和下颌骨区段截骨术#在去除

病变骨质的同时#刮除部分健康骨组织#直达新鲜渗

血的骨面)",*

+ 下颌骨边缘性切除术是指切除牙槽

骨#保留下颌骨的连续性#下颌骨区段截骨术是指下

颌骨的连续性丧失并可通过钛板置入等其他手术方

式进行重建+ _%RAQ"', 期患者因病变仍局限在

牙槽突范围内#可行下颌骨边缘切除术去除坏死骨+

(C;B?等)".*对 ", 例病变局限于下颌骨牙槽突的患

者行边缘切除术#最终 ", 例!"##P$患者在初次手

术后均达到黏膜的初期愈合+ GB:C394

))*对 -$ 例下

颌骨_%RAQ"', 期患者行下颌骨边缘切除术#最终

治愈率可达 $&'5P!-,0-$$+ _%RAQ. 期患者因颌

骨病变范围超过牙槽突#达下颌骨下缘#多采用下颌

骨区段截骨术并进行重建+ 安金刚等)"-*报道 -# 例

下颌骨_%RAQ. 期患者#术中分别采用下颌骨区段

截骨术后重建钛板固定联合下颌下腺转位#或联合

颏下岛状瓣嵌合下颌下腺#/#P患者黏膜实现初期

愈合#"#P患者术后出现钛板折断+ GBC=:94<?等)"5*

对 "" 例_%RAQ. 期患者行手术切除和同期血管化

骨重建治疗#包括 & 例腓骨皮瓣和 - 例肩胛骨骨皮

瓣#所有患者均报告症状消退#+线片显示骨完全愈

合!"##P$+

对_%RAQ手术而言#实现严密的伤口关闭#维

持黏膜的长期愈合对疾病的治愈十分重要+

VC24H<C@iFF<:等)")*的一项前瞻性研究#对 -# 例患者

进行了 &) 次手术干预#通过边缘切除术去除坏死骨

后使用黏骨膜瓣行伤口关闭#发现仅 ,&')P的病例

实现了黏膜闭合的长期维持#但术后 $"P的 , 期患

者降至 " 期!3o#'#"$+ _{DK<等)"&*报道 ,) 例下

颌骨_%RAQ患者#术中采用下颌舌骨肌瓣关闭创

口#发现其术后复发率!"5'-P$显著低于采用局部

黏骨膜瓣者!,/')P$+ T<I974= 等)"$*报道 ., 例

_%RAQ患者#分别采用鼻唇沟瓣和黏骨膜瓣行伤口

关闭#发现 ") 例鼻唇沟瓣患者 )$'$P实现了一期

伤口闭合#") 例黏骨膜瓣患者有 $"',P出现复发#

相较于邻位瓣辅助伤口关闭#黏骨膜直接拉拢关闭

的临床治疗效果不尽如人意+

研究认为_%RAQ术后无张力的黏膜闭合对于

促进软组织愈合至关重要))#"##",*

+ 由于黏膜组织量

"55"周!颖#等!双层软组织缝合封闭技术在下颌骨中早期药物相关性颌骨骨坏死患者手术治疗中的应用



不足#切除死骨后黏骨膜直接拉拢关闭伤口时存在

一定的张力#黏膜下方留有死腔#积液的存积会直接

影响伤口的愈合+ 本研究针对下颌骨 _%RAQ中早

期患者设计的双层软组织缝合封闭技术#在关闭伤

口时可有效地消灭死腔#加强伤口的严密程度#使骨

缺损得到机械稳定'血管化良好的覆盖#并降低软组

织和骨组织在口腔中的机会感染率+ 手术操作过程

相对简单快捷#手术时间较短#术者约 -# I24 即可

完成#手术效果较好#并发症少#具有一定的普适性+

本研究存在一定的局限性#首先患者样本量少#

不足以全面地反映双层软组织缝合封闭技术临床应

用的真实情况#且患者的随访时间较短%其次#本研

究纳入的患者为仅使用抗骨吸收药物的下颌骨

_%RAQ患者#对于复杂用药患者此种术式的临床效

果还需要进一步研究+

综上所述#双层软组织缝合封闭技术在中早期

下颌骨_%RAQ患者手术治疗的临床应用中取得了

较为满意的效果+
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