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头颈部肿瘤放射治疗相关急性黏膜炎的预防

与治疗指南（２０２３年更新版）

曹才能，陈晓钟，袁双虎

中国肿瘤放射治疗联盟　中国抗癌协会肿瘤放射防护专业委员会　中国抗癌协会肿瘤支持治疗专业委员会

摘要：头颈部肿瘤放射治疗相关急性黏膜炎是放射治疗过程中常见的并发症之一。中国肿瘤放射治疗联盟组织放疗科、

肿瘤科、口腔科等领域专家，遵循现有循证医学证据，结合放化疗和口腔科等相关科室专家意见，参考国内外指南、临床

证据，修订更新了头颈部肿瘤放射治疗相关急性黏膜炎的预防与治疗指南。更新版本指南在原有内容基础上，经专家讨

论一致通过，纳入了新的指南内容，包括预防和治疗推荐等，有助于为头颈部肿瘤患者黏膜炎的管理提供参考。
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　　头颈部肿瘤放射治疗相关黏膜炎（以下简称黏膜

炎）是放射线引起的黏膜急性损伤。从口腔到食管任

何暴露在头颈部放射线照射野内的黏膜组织都可能发

生黏膜急性损伤，如口腔黏膜炎、咽部及喉部黏膜炎

等。在重度口腔黏膜炎中，口腔溃疡导致极度疼痛，患

者不能经口进食，严重影响肿瘤患者按计划完成治疗，

增加了局部和全身感染的风险，并显著增加了医药费

用的支出。放疗所致黏膜炎虽然不可避免，但能减轻，

其发病机制较为明确。肿瘤放疗靶区的合理勾画和危

及器官的保护有利于减少不良反应，是预防黏膜炎最

为重要的方法。随着放疗、化疗、免疫治疗和靶向治疗

等多种联合治疗的临床应用越来越广泛，黏膜炎的发

病机制和治疗变得更复杂［１］。中国肿瘤放射治疗联盟

（ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＲａｄｉａｔｉｏｎＴｈｅｒａｐｙＯｎｃｏｌｏｇｙＧｒｏｕｐ，

ＣＲＴＯＧ）在２０２１年组织领域内相关专家，发布了头颈

部肿瘤放射治疗相关急性黏膜炎的预防与治疗指南。

由于新的治疗证据发表，为更新指南部分内容，

ＣＲＴＯＧ再次组织行业专家更新修订指南相关内容，

旨在为临床提供更有利的黏膜炎管理参考策略。

１　指南更新流程

在本次指南更新过程中，ＣＲＴＯＧ指南工作小组

犇犗犐：１０．１６０７３／ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｊｃｐｔ．２０２３．０７．０１

执笔人：曹才能，男，安徽安庆人，博士，副主任医师，主要从事鼻咽癌放

射治疗的临床与基础研究工作。

Ｅｍａｉｌ：ｃａｏｃｎ＠ｚｊｃｃ．ｏｒｇ．ｃｎ

通信作者：陈晓钟，男，浙江绍兴人，硕士，主任医师，主要从事头颈部肿

瘤放射治疗的临床与基础研究工作。

Ｅｍａｉｌ：ｃｈｅｎｘｚ＠ｚｊｃｃ．ｏｒｇ．ｃｎ

通信作者：袁双虎，男，河北衡水人，博士，主任医师，博士生导师，主要

从事肿瘤个体化精准放疗的临床与基础研究工作。

Ｅｍａｉｌ：ｙｕａｎｓｈｕａｎｇｈｕ＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

组织放疗科、肿瘤科、口腔科等相关科室专家参与指南

的更新修订。执笔小组撰写指南更新稿初稿，完成初

稿后将指南更新稿发与各编委专家审阅，召开线上指

南更新专家讨论会，２次组织与会专家就指南更新内

容发表意见建议。指南工作小组全程记录相关内容，

并整理汇总以供指南编委专家成员参考。

指南更新全流程：（１）ＣＲＴＯＧ指南工作组成员收

集文献证据和专家主要观点〔采用证据质量和推荐强

度分级系统（ＧｒａｄｉｎｇｏｆＲｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓＡｓｓｅｓｓ

ｍｅｎｔ，ＤｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｎｄＥｖａｌｕａｔｉｏｎ，ＧＲＡＤＥ）证据质

量分级标准及推荐强度［２］（表１）〕；（２）工作组内部会

议讨论并进一步完善更新全文，明确证据级别分类及

推荐强度；（３）由执笔负责人员进行汇编；（４）专家编委

会对更新内容全文提出修改意见，并经指南审核专家

组成员审核，一致通过；（５）执笔人根据专家意见修改，

发至指南专家组成员，得到＞８０％专家认可后定为初

稿；（６）经过修订返回指南专家组组长审定后提交终稿

以供发表。头颈部肿瘤放射治疗相关急性黏膜炎的预

防与治疗指南———２０２３年更新后的完整版内容可扫

二维码获取，黏膜炎患者管理流程见图１。
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表１　头颈部肿瘤放射治疗相关急性黏膜炎预防与治疗指南采用的ＧＲＡＤＥ分级标准

证据等级及推荐强度 描述 研究类型

证据级别

　高级证据 非常确信真实的效应值接近效应估计 ＲＣＴ
质量升高２级的观察性研究

　中级证据 对效应估计值有中等程度的信心：真实值有可能接近估计值，
但仍存在二者大不相同的可能性

质量降低１级的ＲＣＴ
质量升高１级的观察性研究

　低级证据 对效应估计值的确信程度有限：真实值可能与估计值大不相同 质量降低２级的ＲＣＴ
观察性研究

　极低级证据 对效应估计值几乎没有信心：真实值很可能与估计值不大相同 质量降低３级的ＲＣＴ
质量降低１级的观察性研究

系列病例观察个案报道

推荐强度

　强 明确显示干预措施利大于弊或弊大于利 ／

　弱 利弊不确定或无论质量高低的证据均显示利弊相当 ／

注：ａ，ｂ预防和治疗推荐见表２。

图１　头颈部肿瘤放射治疗相关黏膜炎患者管理流程

２　推荐更新内容

与２０２１版的指南相比，新的或有变化的指南内容

将在下面讨论，并呈现在表２中。有新证据但声明未

变的指南仅出现在表２中。没有新证据的２０２１版指

南列在表２中。

３　治疗推荐更新

３．１　犌犆４４１９

ＧＣ４４１９是一种超氧化物歧化酶模拟物。一项前瞻

性随机对照研究证明，ＧＣ４４１９与安慰剂相比，严重口腔

黏膜炎（ｓｅｖｅｒｅｏｒａｌｍｕｃｏｓｉｔｉｓ，ＳＯＭ）持续时间明显减少

（犘＝０．０２４），ＳＯＭ发生率（犘＝０．００９）和严重程度（４级

发生率，犘＝０．０４５）也得到了改善
［３］。国内无相关药品

上市，考虑到可及性问题暂不纳入推荐范围。

３．２　谷氨酰胺

一项纳入５项研究９８８例患者的荟萃分析数据显

示，口服谷氨酰胺没有减少口腔黏膜炎（ｏｒａｌｍｕｃｏｓｉ

ｔｉｓ，ＯＭ）的发病率，但减少了 ＯＭ 的严重程度和严重

ＯＭ的发病率；此外，谷氨酰胺减少了由 ＯＭ 引起的
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阿片类镇痛剂使用、胃造瘘、住院和治疗中断的发生

率［４］。谷氨酰胺有效地改善了接受放疗癌症患者的

ＯＭ，并减少了ＯＭ相关的不良反应。

专家建议：推荐口服谷氨酰胺用于预防头颈部放

疗引起的黏膜炎。（推荐强度：中；证据质量：中）

表２　头颈部肿瘤放射治疗相关急性黏膜炎预防与治疗指南的具体推荐内容

类别 推荐意见 ＧＲＡＤＥ
证据级别

推荐

强度

基本口腔护理

口腔护理必须贯穿头颈部肿瘤诊断到生存的全过程。 低 强

多学科的介入有利于形成黏膜炎的联合治疗模式，形成更专业的放疗口腔护理团队，
更好地服务于肿瘤放疗相关黏膜炎患者的治疗。

低 强

头颈部放射治疗的患者，应接受专业的牙科评估。 低 强

所有患者都应进行营养筛查，必要时可咨询营养师。 低 强

不推荐氯己定漱口水用于预防放射性口腔黏膜炎。 低 强

要保持黏膜湿润，可以使用漱口水，谨慎使用生理盐水，可使用唾液替代品。 低 强

生长因子和细胞因子

推荐ＧＭＣＳＦ等用于预防和治疗头颈部放疗±化疗引起的黏膜炎。ＧＭＣＳＦ含漱时，推荐将

４００μｇ溶于１００ｍＬ无菌水中配置配方漱口水，含漱＞４次／ｄ；餐后及睡前３０ｍｉｎ用清水清洁
口腔后含漱，２５ｍＬ／次，含漱＞５ｍｉｎ／次，建议吞服以缓解咽喉部黏膜炎症状，含漱后１ｈ内
不进食和饮水，漱口水２～８℃避光保存；出现Ⅰ度口腔黏膜炎时即黏膜出现红斑时开始用药
至放疗结束或患者黏膜炎恢复正常后停药。

中 强

非甾体类抗炎药
推荐盐酸苄达明漱口水用于预防接受中等剂量放疗（＜５０Ｇｙ）的头颈部肿瘤患者的口腔黏膜炎。 高 强

推荐使用盐酸苄达明漱口水预防接受同步放化疗的头颈部肿瘤患者的口腔黏膜炎。 中 强

抗真菌类药

头颈部肿瘤患者放疗过程中易发生机会性口咽念珠菌感染，推荐咪康唑口腔贴片用于治疗放
疗相关口咽念珠菌病。用法为５０ｍｇ咪康唑口腔贴片置于上颌切牙上方牙龈处，１次／ｄ，连
用７～１４ｄ。

中 强

光生物调节疗法
建议特定波长的低能量激光治疗用于头颈部肿瘤放疗±化疗的口腔黏膜炎的预防。对于口
腔部肿瘤患者需要慎用。

中 中

口腔定位支架
口腔定位支架在头颈部放疗中对口腔正常组织有一定的保护作用，条件允许的情况下使用口
腔定位支架。

低 低

冷冻治疗 不推荐冷冻治疗用于预防和治疗头颈部肿瘤放疗患者的口腔黏膜炎。（同步化疗患者可考虑） 低 低

镇痛剂
推荐局部使用０．２％的吗啡漱口水等治疗接受同步放化疗的头颈肿瘤患者的口腔黏膜炎相关

的疼痛。
低 低

黏膜保护剂

不推荐硫糖铝（局部和全身用药）来预防和治疗接受放疗的头颈肿瘤患者的口腔黏膜炎相关
疼痛。

中 中

建议口腔凝胶（ＣＡＭ２０２８）治疗头颈部肿瘤放射治疗相关口腔黏膜炎相关疼痛。 低 低

建议口腔溃疡防护剂用于治疗头颈部肿瘤放射治疗相关口腔黏膜炎。 低 低

沙利度胺
在鼻咽癌患者中谨慎推荐放疗期间每晚口服７５ｍｇ沙利度胺用于口腔黏膜炎的预防，准备妊
娠／已妊娠、有血栓风险、对沙利度胺过敏者不宜使用。

中 中

中药制剂 建议合理使用中药制剂治疗接受放疗的头颈肿瘤患者的黏膜炎。 中 中

天然药物及其他
建议接受放疗或同步放化疗治疗的头颈肿瘤患者口服蜂蜜来预防口腔和咽喉部黏膜炎的发生。 中 中

推荐口服谷氨酰胺用于预防头颈部放疗引起的黏膜炎。 中 中

３．３　咪康唑口腔贴片

一项随机对照、多中心、双盲三期临床研究评价了

咪康唑口腔贴片加安慰剂对比伊曲康唑胶囊加安慰剂

用于治疗口咽念珠菌的临床有效性和安全性。共有

４３１例受试者接受了随机分组。治疗结束时（开始用

药后第１４～１５天），咪康唑口腔贴片组和伊曲康唑组

全分析集的临床治愈率（定义为口腔病变和症状都完

全缓解和消失，Ｍｕｒｒａｙ口腔病变评分和症状评分为

０）分别为６８％和５９％，２组之间的治疗差异为９％

（９５％犆犐为－１～１９，犘＜０．００１），表明咪康唑口腔贴

片非劣效于伊曲康唑胶囊［５］。一项单盲、随机、多中心

试验，评价了咪康唑口腔贴片５０ｍｇ（１次／ｄ，连用

１４ｄ）对比咪康唑口腔凝胶５００ｍｇ（４次／ｄ，连用１４ｄ）

用于治疗头颈部肿瘤患者口咽念珠菌病的有效性和安

全性。咪康唑口腔贴片在第１４天时的临床治疗成功

率为５６％，非劣于咪康唑口腔凝胶，咪康唑口腔贴片

只需１次／ｄ给药
［６］。

　　专家建议：头颈部肿瘤患者放疗过程中易发生机

会性口咽念珠菌感染，推荐咪康唑口腔贴片用于治疗

放疗相关口咽念珠菌病。用法为５０ｍｇ咪康唑口腔贴

片置于上颌切牙上方牙龈处，１次／ｄ，连用７～１４ｄ。

（推荐强度：强；证据级别：中）

３．４　沙利度胺

沙利度胺（ｔｈａｌｉｄｏｍｉｄｅ，ＴＨＤ）是一种合成的谷氨

酸衍生物，可抑制ＮＦκＢ通路的激活
［７］。基础研究表

明，ＴＨＤ可以改善化疗和（或）放疗相关 ＯＭ
［８９］。一

项前瞻性、多中心、随机对照的鼻咽癌口腔黏膜炎的临

床研究表明，每晚口服７５ｍｇＴＨＤ与对照组相比，显

著减少≥３级口腔黏膜炎，犘＝０．０１４；与对照组相比，

ＴＨＤ组恶心、呕吐和失眠的发生率明显下降，头晕和
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便秘的发生率则明显上升［１０］。

ＴＨＤ已经有肿瘤患者临床应用经验。２０１９年中

国临床肿瘤学会推荐其用于预防与治疗肿瘤相关恶心

呕吐不良反应，但仍应谨慎用药。妊娠是ＴＨＤ使用

的绝对禁忌证，ＴＨＤ可能会造成胎儿伤害
［１１］。ＴＨＤ

可能增加静脉和动脉血栓栓塞风险［１２１３］。所以对于准

备妊娠／已妊娠、有血栓风险和药物过敏的患者应避免

使用ＴＨＤ。

专家建议：鼻咽癌患者谨慎推荐放疗期间每晚口

服７５ｍｇＴＨＤ用于口腔黏膜炎的预防，准备妊娠／已

妊娠、有血栓风险、对ＴＨＤ过敏者不宜使用。（推荐强

度：中；证据质量：中）

３．５　口腔溃疡防护剂

口腔溃疡防护剂经水稀释后属假塑型流体，能覆

盖于黏膜上方形成薄的黏性附性涂层，起到物理性隔

断作用，阻挡致病菌侵犯［１４１５］。一项评价口腔溃疡防

护剂用于防治鼻咽癌高强度放疗中放射性口腔黏膜反

应的有效性和安全性的临床研究显示，口腔溃疡防护

剂明显降低局部晚期鼻咽癌患者放化疗期间口腔黏膜

炎的发生率和严重程度，延缓口腔黏膜炎进展，提高患

者生存质量［１６］。

专家建议：建议口腔溃疡防护剂用于治疗头颈部

肿瘤放射治疗相关口腔黏膜炎。（推荐强度：中；证据

质量：中）

结语与展望

放射性黏膜炎发生的主要原因是放射线照射到相

关黏膜。减少黏膜照射的范围及剂量是预防放射性黏

膜炎的主要方法。而这些受肿瘤部位、肿瘤分期、病理

类型、肿瘤转移特点、放射治疗设备性能和放射治疗计

划系统等因素影响，与临床医生靶区的精准勾画、正常

组织的保护及合理的放射剂量有重要相关性，所以做

好放射性黏膜炎防护放疗科医生是第一要素。另外，

肿瘤患者放射治疗过程中的营养支持也非常重

要［１７１８］。严重口腔黏膜炎导致肿瘤患者难以进食，营

养不良的发生率升高，进一步导致口腔黏膜炎的加重

甚至形成溃疡，所以加强放射治疗患者的营养支持在

放射性口腔黏膜炎的防治中也起到非常重要的作用

（关于放射治疗靶区及剂量要求、头颈部肿瘤患者放射

治疗营养支持请参考相关指南）。

黏膜炎依然是头颈部肿瘤患者放疗过程中常见不

良反应，放疗对肿瘤杀伤的同时不可避免地对照射范

围内黏膜组织造成损伤。放射治疗的发展和设备的更

新已经降低了黏膜炎的发生率。药物等治疗方法目前

仍然缺乏大样本量、高级别证据。本指南的制定和更

新有助于指导医务人员对黏膜炎患者的管理。期待后

续有更多高级别证据出现以填补目前治疗空白，满足

临床黏膜炎管理需求。
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