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关于接受地舒单抗治疗患者拔牙围手术期
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[摘要]  地舒单抗是一种靶向核因子 κB受体活化因子配体（RANKL）的人源化单克隆抗体，常用于治疗骨质

疏松症和癌症相关骨转移。然而，随着地舒单抗在临床患者中应用越来越多，地舒单抗相关颌骨坏死（DRONJ）

的病例也随之增加，尤其是在拔牙后。本专家共识旨在为正在或曾接受地舒单抗治疗的患者，制定拔牙围手术

期的临床管理指南。共识内容涉及 DRONJ 的定义、

病因、流行病学、分期、风险因素，并重点阐述了术

前评估、基于风险的预防策略、微创手术技术及术后

随访方案。DRONJ的核心管理策略强调基于术前全面

评估用药史、局部感染及全身状况的个体化决策，

· 专家共识 ·
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DRONJ主要风险因素包括大剂量长疗程的地舒单抗治疗、牙周炎或根尖周炎等既存口腔感染、拔牙等口腔侵入

性操作、糖尿病以及合并使用糖皮质激素或抗血管生成药物等。核心预防措施包括严格的围手术期口腔护理、

基于风险评估的抗生素预防、以优先保障原发病治疗为前提的由口腔医生与内科医生共同制定的长期药物假期

以及控制创伤、保障局部血供、彻底清除感染灶并实现创口严密闭合的微创外科技术。该共识强调了口腔和临

床医学专家在处理 DRONJ时进行多学科合作的重要性。未来有必要开展更多高质

量研究，为优化DRONJ的防治策略提供循证依据。

[关键词]  拔牙；  地舒单抗；  地舒单抗相关颌骨坏死；  药物相关性颌骨坏死；  

牙周炎；  肿瘤骨转移；  骨质疏松症
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[Abstract]  Denosumab is a humanized monoclonal antibody targeting receptor activator of nuclear factor-κB ligand 

(RANKL) and is commonly used in the treatment of osteoporosis and cancer-related bone metastases. However, the per‐

sistent use of denosumab has been associated with an increasing incidence of denosumab-related osteonecrosis of the jaw 

(DRONJ), particularly following tooth extraction. This expert consensus aims to develop clinical management guidelines 

for the perioperative period of tooth extraction in patients who are currently receiving or have previously received deno‐

sumab therapy. The consensus covers the definition, etiology, epidemiology, staging, and risk factors of DRONJ, focus‐

ing on preoperative assessment, risk-based prevention strategies, minimally invasive surgical techniques, and postopera‐

tive follow-up protocols. The core management strategy for DRONJ emphasizes individualized decision-making based 

on a comprehensive preoperative assessment of medication history, local infection, and systemic conditions. The main 

risk factors for DRONJ include high-dose and long-term denosumab therapy, preexisting oral infections, such as peri‐

odontitis and periapical periodontitis, and invasive dental procedures, including tooth extraction, diabetes, and concomi‐

tant use of glucocorticoids or antiangiogenic agents. Core preventive measures include strict perioperative oral care, risk 

assessment-based antibiotic prophylaxis, long-term drug holidays, which were developed by dentists and physicians prio-

ritizing the primary disease, and minimally invasive surgical techniques for managing trauma, preserving local blood sup‐

ply, thoroughly removing infected tissues, and ensuring tight wound closure. This consensus highlights the importance of 

multidisciplinary collaboration between dental and clinical medicine experts in managing DRONJ. High-quality research 

is necessary to provide an evidence-based foundation for optimizing DRONJ prevention and treatment strategies.

[Key words]  tooth extraction; denosumab; denosumab-related osteonecrosis of the jaw; medication-related osteo‐

necrosis of the jaw; periodontitis; neoplasm bone metastasis; osteoporosis

地舒单抗是一种专门针对核因子 κB受体活化

因子配体（receptor activator of nuclear factor-κB li‐

gand，RANKL） 的人源化单克隆抗体，RANKL

是一种存在于成骨细胞、骨细胞、活化T淋巴细胞

和其他骨髓细胞中的跨膜蛋白[1-2]。RANKL的受体

核因子 κB 受体活化因子 （receptor activator of nu‐

clear factor-κB，RANK）存在于前破骨细胞和成熟

破骨细胞的细胞膜中[3]。RANKL 和 RANK 之间的

相互作用对破骨细胞的形成、功能和存活至关重

要，促使破骨前体细胞融合为多核骨吸收细胞并

最终分化为成熟的破骨细胞[4-5]。因此，地舒单抗

被用来抑制破骨细胞的生成及其活性。

地舒单抗已被广泛用于骨质疏松症、恶性肿

瘤骨转移及其骨骼相关事件的预防和治疗。高剂

量地舒单抗 （每 4 周皮下注射 120 mg） 被批准用

于预防晚期骨骼受累恶性肿瘤成人患者的骨骼相

关事件，而低剂量方案（每 6个月皮下注射 60 mg

地舒单抗）则被批准用于治疗骨质疏松症[6]。随着

对地舒单抗治疗需求的不断增长，地舒单抗相关

颌骨坏死 （denosumab-related osteonecrosis of the 

jaw，DRONJ） 在中国的发病率和流行率也迅速

上升。地舒单抗还常与双膦酸盐或抗血管生成药

物联用或序贯使用，可发生药物相关性颌骨坏死

（medication-related osteonecrosis of the jaw，MRO-

NJ），且多发生在拔牙手术后[7]。然而，对于接受

地舒单抗治疗患者的拔牙围手术期管理仍不明确。

尽管MRONJ的拔牙管理已有较多研究，此前

中华口腔医学会牙及牙槽外科专业委员会也发布

了团体标准《接受双膦酸盐治疗患者拔牙围手术

期处理专家共识》，但是由于地舒单抗骨转换抑制

机制与双膦酸盐不同，无抗血管活性，停药后骨

代谢恢复较快，其围手术期管理策略需进一步探

讨和明确。本共识旨在聚焦 DRONJ，提供更具针

对性的临床指导。为了加强口腔医生及其他使用

该类药物的相关医务人员对DRONJ的了解，提高

他们处理接受地舒单抗治疗患者的知识水平，我

们成立了一个由口腔外科医生、肿瘤学家、内分

泌学家和方法学家组成的多学科专家小组。专家

组在系统评估现有文献的基础上，针对证据不足

的领域进行深入研讨，最终达成一致并形成了本

专家共识。本共识总结了 DRONJ 的定义、病因、

分期与风险因素，并为拔牙围手术期的患者管理

提供了具体的临床推荐意见，以期为临床实践提

供清晰指引。
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1  定义

美国口腔颌面外科协会 （American Associa‐

tion of Oral and Maxillofacial Surgeons，AAOMS）

于 2007年和 2009年对应用双膦酸盐后发生的颌骨

坏死进行定义，并提出了双膦酸盐相关性颌骨坏

死（bisphosphonate-related osteonecrosis of the jaw，

BRONJ） 这一术语[8-9]。如果患者表现出以下 3 个

特征，则被归类为 BRONJ：当前或之前接受过双

膦酸盐治疗、颌面部骨质暴露且持续时间超过 8

周、颌骨无放射治疗史。然而，AAOMS 对 BRO-

NJ病例的定义被认为是不完整的，因为该定义仅

关注了暴露坏死骨的临床证据，而忽略了对无意

中导致除骨暴露外有其他骨坏死症状的患者即非

暴露型颌骨坏死变异型的诊断[10]。

AAOMS于 2014年更新MRONJ定义，将“探

诊骨瘘”纳入该病的临床表现中[11]。此外，还采用

了MRONJ一词，以涵盖与颌骨坏死发生有关的其

他抗骨质吸收药物和抗血管生成药物。MRONJ的

定义包括以下要素：目前或以前单独接受过抗骨

质吸收治疗，或与免疫调节剂或抗血管生成药物

联合接受过治疗；由颌面部感染/创伤引发的进行

性骨质破坏，表现为骨质暴露或骨质可通过口内

或口外瘘管探查到，且已确定的病变持续时间超

过 8周，必须将其与其他非药物性颌骨坏死和颌骨

转移性恶性肿瘤区分开来；无颌面部放射治疗史

或颌面部转移性疾病史。AAOMS 的定义在 2022

年版中没有更新[7]。国际癌症支持护理学会、国际

口腔肿瘤学会、美国临床肿瘤协会、巴西口腔医

学和口腔病理学协会和韩国口腔颌面外科医生协

会支持该定义[12-15]。

日本颌骨坏死联盟委员会提出，AAOMS的定

义仍不完整。他们在诊断中增加了一项说明，即

这些标准不适用于 0 期 MRONJ[16]。此外，他们还

为 0期 MRONJ提供了以下临床症状和影像学检查

结果。临床症状包括无骨暴露/坏死，深牙周袋，

牙齿松动，口腔黏膜溃疡、肿胀、脓肿形成，咀

嚼障碍，下唇感觉减退/麻木，非牙源性疼痛。影

像学检查结果包括牙槽骨硬化、硬骨板增厚和硬

化、未愈合的拔牙窝。但日本颌骨坏死联盟委员

会注意到半数的 0 期病例不会发展为 MRONJ[17]，

且基于临床症状和影像学检查结果的 MRONJ 0期

的精确定义无法完全确定。

意大利口腔病理学与医学会和意大利颌面外

科学会的专家小组对AAOMS的MRONJ病例定义

表示担忧，因为该定义主要依赖于该疾病的非特

异性临床表现。他们建议，MRONJ的诊断应通过

与各种病因不同但临床和放射学表现相似的疾病

进行鉴别诊断来实现。他们将MRONJ定义为一种

药物不良反应，是指患者在接受已知会增加患病

风险的药物治疗后，且在未接受过放射治疗的情

况下，下颌骨和/或上颌骨出现进行性骨质破坏和

坏死[18]。

此外，人们对“颌骨无放射治疗史或颌骨无

转移性疾病”的定义提出质疑。首先，现实生活

中有些患者既有放射治疗史又有抗骨质吸收治疗

史，而且放射治疗史在很多年前（例如 8年）就已

结束。其次，临床症状和影像学检查结果可以帮

助鉴别骨坏死的原因是放射治疗还是药物治疗[19]。

为了消除对之前立场文件定义的担忧，中国

专家组提出了以下MRONJ定义。

MRONJ是因治疗全身其他疾病需要而使用抗

骨吸收药物（双膦酸盐类药物、地舒单抗等）、抗

血管生成类药物、激素类药物等发生的一种表现

为颌骨代谢紊乱及骨坏死的严重药物不良反应，

它的诊断包含 3个关键组成部分：1）正在或曾经

接受过抗骨吸收药物治疗，以及单独或合并使用

过免疫调节剂或抗血管生成药物；2）颌面部存在

死骨暴露，或可通过口内/外瘘探及骨面持续 8 周

以上；3）无颌骨放射治疗史或颌骨转移性肿瘤疾

病。

为便于本共识的阐述，专家组将 DRONJ定义

为：当前或既往接受地舒单抗（无论单药或与其

他抗骨吸收药、免疫调节剂、抗血管生成药物联

用）治疗患者中出现的MRONJ（图1）。

2  病因

DRONJ的病因复杂，目前尚未完全阐明，与

双膦酸盐导致的 MRONJ 在病因上既有同又有异。

MRONJ的主要病因讨论如下（图2）。

2.1  骨重建抑制

骨转换受抑制可能会导致MRONJ的发生。牙

槽骨的骨重塑率是人体其他骨组织的 3~10 倍[20]。

在拔牙等侵入性手术后，或在牙源性感染的情况

下，骨愈合需要吸收以消除受感染的骨质[21]。抑

制骨更替会延迟和损害骨愈合，导致非再生骨和

高矿化骨的堆积[22]。然而，在MRONJ患者的受影

响组织中并未持续观察到低骨转换率，因此关于
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低骨转换率的假设还存在争议[23]。

尽管地舒单抗与双膦酸盐类药物均能强力抑

制骨吸收，但二者的作用机制截然不同。双膦酸

盐（尤其是含氮双膦酸盐如唑来膦酸）通过嵌入

骨基质，被破骨细胞摄入后，抑制其胞内法尼基

焦磷酸合酶活性，干扰蛋白质异戊烯化，从而诱

导破骨细胞凋亡或功能障碍，其效应在骨组织内

蓄积且持久[24]。而地舒单抗是一种人源化单克隆

抗体，通过特异性结合并中和RANKL，阻断其与

破骨细胞前体及成熟破骨细胞表面 RANK 受体的

相互作用，从而可逆性地抑制破骨细胞的生成、

分化、活化和存活。这种机制上的根本差异导致

了二者在药代动力学、作用可逆性及对骨微环境

其他细胞影响上的显著不同，是理解 DRONJ 与

BRONJ在风险模式、临床表现及预后上存在差异

的核心基础。

2.2  口腔微生物感染

在 MRONJ 的发病机制中，炎症和感染起着

关键作用。口腔和牙齿的特性使颌骨比其他骨骼

更容易发炎和感染[25]。牙齿通过口腔上皮萌出，

为感染因子、病原体和口腔微生物通过牙周或根

管侵入颌骨创造了直接途径。覆盖颌骨的黏膜很

薄，黏膜损伤会导致感染扩散到颌骨，这增加了

感染的易感性。牙菌斑是口腔内的潜在感染源，

在 MRONJ 的发病机制中起着关键作用[26-30]。牙周

病和根尖周病是公认的MRONJ风险因素，源于龋

齿、牙髓炎、根尖周病变或牙周病的炎症可扩展

至颌骨。拔牙等口腔侵入性治疗会将颌骨暴露在

口腔中，从而进一步增加感染的风险。免疫抑制、

化疗、放射治疗和糖尿病等其他容易导致感染的

疾病也会增加MRONJ的风险。

2.3  血管淋巴管生成抑制

与双膦酸盐不同，地舒单抗在体外和体内均

不具有抗血管生成活性[31]，这是DRONJ与BRONJ

在发病机制上的一个重要区别。此外，地舒单抗

不会减少 LYVE-1 （+）淋巴细胞的存在，正常的

淋巴管生成不受影响；相反，唑来膦酸可明显抑

制较大的 F4/80 （+） LYVE-1 （+） 细胞，从而导

致淋巴管生成减少[32]。

2.4  免疫抑制

目前地舒单抗对免疫系统的影响存在争议。

从理论上讲，被地舒单抗抑制的 RANK/RANKL

通路可调节先天性和适应性免疫反应。RANKL/

RANK 信号对树突状细胞的存活和功能有促进作

用。地舒单抗通过阻断RANKL，理论上可能会缩

短树突状细胞的寿命并削弱其激活T细胞的能力。

在动物模型中，这可能导致免疫应答一定程度上

a：经口内瘘管的骨暴露；b：直接骨暴露；c：大块死骨形成；d：经口外瘘管的骨暴露。

图 1 MRONJ的临床表现

Fig 1 Clinical manifestations of MRONJ

图 2 MRONJ的病因

Fig 2 The etiology of MRONJ

••157



2026-04 44（2）华西口腔医学杂志 West China Journal of Stomatology

的减弱。抑制该通路可能影响T细胞的功能，尤其

是某些调节性T细胞的生成和功能[33]。不过，与唑

来膦酸相比，地舒单抗的免疫抑制作用似乎较小。

地舒单抗不会影响 γδT细胞，甚至会增加活化T细

胞的数量[34]。在巨噬细胞方面，唑来膦酸可剂量

依赖性地抑制巨噬细胞分化后的单核细胞 THP-1

的活力[35]。此外，停用地舒单抗诱导的巨噬细胞

M1 到 M2 的极化在伤口愈合中发挥了重要作用，

这表明地舒单抗促进了M1巨噬细胞的分化[36]。总

之，相较于双膦酸盐，地舒单抗对免疫系统的直

接影响可能更弱，这或许是两者临床感染表现差

异的机制之一。

2.5  遗传易感性

并非所有个体对MRONJ的易感性都相同，单

核苷酸多态性 （single nucleotide polymorphism，

SNP）是最常见的遗传变异类型，可部分解释个体

间的差异。SNP rs932658可通过增加SIRT1的表达

来降低 MRONJ 的风险[37-38]。除 SNP rs932658 外，

其他SNP，包括FDFT1 rs2736308、CYP2C8 rs193-

4951、VEGF rs3025039、 IL-1A rs1800587、 IL-1B 

rs1143634、ESR1 rs4870056和 ESR1 rs78177662也

与 MRONJ 易感性相关[39-42]。这些 SNP 多态性大多

参与炎症和血管化的调节。

综上所述，DRONJ的发病是多重机制共同作

用的结果。地舒单抗对破骨细胞数量及功能的强

力抑制导致的骨转换障碍是发病的基石，而口腔

微生物通过牙源性感染或手术创口引发的炎症/感

染则是关键的促成因素。免疫调节、遗传背景等

因素则共同塑造了患者的个体易感性。因此，临

床预防的核心理念应围绕“控制感染、减少创伤、

促进愈合”展开。

3  临床流行病学

3.1  癌症患者

AAOMS 立场文件总结指出，癌症患者 DRO-

NJ 的流行率和发病率比例为 0.4%~5%[7]。最近的

一项真实世界研究报告称，接受地舒单抗治疗的

癌症患者在 24个月和 48个月的累积发病率分别为

5.7% （95%CI： 4.2%~7.8%） 和 9.8% （95%CI：

7.6%~12.7%） [43]。多项研究比较了骨转移癌症患

者接受地舒单抗和双膦酸盐治疗时发生MRONJ的

风险。2021 年和 2022 年发表的 2 项研究[44-45]均显

示，与静脉注射唑来膦酸相比 ［危险比 （HR）：

2.34，95%CI：1.17~5.01］，地舒单抗组 MRONJ

的发病率更高（分别为 12.6%和 9.6%），多变量回

归分析显示，接受地舒单抗治疗的患者发生骨坏

死 的 风 险 显 著 增 加 （HR=6.53， 95%CI： 2.62~

19.12）。此外，一项回顾性队列研究[46]报告称，在

接受地舒单抗治疗的 132名骨转移乳腺癌患者中，

有 10名患者（7.6%）出现DRONJ，随着治疗时间

的延长，累积发生率也随之增加。另一项随访研

究[47]报告称，随着随访时间的延长，DRONJ 的发

生率也在增加：1年时 3%，2年时 7%，30个月后

8%。丹麦、挪威和瑞典在 2011—2018年间进行的

一项队列研究报告称，在开始使用地舒单抗的队

列中，5年MRONJ发病率为5.7%（95%CI：4.4%~

7.3%）；在开始使用唑来膦酸的队列中，MRONJ

发病率为 1.4% （95%CI：0.8%~2.3%）；在转换使

用地舒单抗的队列中，MRONJ 发病率为 6.6%

（95%CI： 4.2%~10.0%）。 相 应 的 每 100 人 年

MRONJ 发病率分别为 3.0 （95%CI： 2.3~3.7）、

1.0 （95%CI： 0.6~1.5） 和 4.3 （95%CI： 2.8~

6.3） [48]。综上所述，对于接受大剂量地舒单抗

（每月 120 mg） 治疗的肿瘤骨转移患者，其发生

MRONJ的绝对风险显著高于骨质疏松症患者，且

通常高于双膦酸盐。

3.2  骨质疏松症患者

AAOMS 立场文件总结指出，骨质疏松症患

者 DRONJ 的 流 行 率 和 发 病 率 比 例 为 0.04%~

0.3%[7,49-50]。由于骨质疏松症患者的服药时间和随

访时间较长，不同研究报告的DRONJ发生率比例

也不尽相同。2021 年的一项大型队列研究[51]比较

了使用不同药物的骨质疏松症患者发生MRONJ的

风险，结果显示，应用地舒单抗的患者与应用双

膦酸盐的患者之间的发病率比高达 6.3 ［95%CI：

2.1~22.8，P<0.001］。另一项大型队列研究[52]表明，

地舒单抗组与双膦酸盐组之间的 HR 为 0.581

（95%CI：0.33~1.04，P=0.07）；值得注意的是，双

膦酸盐组的累积发病率开始明显超过地舒单抗组。

综合现有证据，对于骨质疏松症患者，DRONJ的

流行病学特征呈现出一种独特的时间-风险模式：

在治疗初期（通常指前 1~3年），其发生率可能高

于或类似于双膦酸盐，这或许与地舒单抗起效更

快、对骨转换抑制更彻底有关；然而，随着治疗

时间的延长，由于地舒单抗不沉积于骨、抑制作

用可逆的特性，其长期累积风险可能逐渐低于在

骨中持久蓄积的双膦酸盐。这种动态变化的风险

模式，与双膦酸盐风险随用药时间持续累积的特

征有所不同，在制定长期口腔管理策略时应予以
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考虑。

4  分期

MRONJ病变的分期分为风险期、0 期、1 期、

2 期和 3 期[7,16-17,19]。风险期是指患者有用药史，但

没有任何症状或影像学异常。此期不属于坏死，

仅表示存在风险。0期是最具争议的一期，指患者

没有骨暴露或可探及的瘘管，但可能出现一种或

多种非特异性临床症状或影像学改变。1期指存在

骨暴露或可探及的瘘管，但没有明显的感染迹象。

患者可能仅有轻微不适。2期在 1期的基础上，出

现了明显的急性感染迹象，包括疼痛、红肿、溢

脓等。3 期的病变范围广泛，已超越牙槽骨区域，

并出现严重的并发症。

0期的争议主要围绕其诊断的准确性、临床意

义和治疗必要性。第一，其诊断标准模糊，特异

性低：0期所依赖的症状（如疼痛、牙龈肿胀）和

影像学改变（骨硬化、骨膜反应等）在口腔疾病

中非常常见，例如牙周炎、根尖周炎、不愈合的

拔牙窝等均可引起类似表现。如何区分是早期骨

坏死还是普通的牙源性感染高度依赖于医生的主

观经验和判断，容易导致过度诊断（将普通牙病

误诊为 0 期 MRONJ）或诊断不足（忽略了真正的

早期信号）。第二，0 期临床转归不明确：被诊断

为 0期的病例，在不加干预的情况下，其自然发展

史尚不完全清楚，有日本学者[10]指出约 50% 的患

者病情会从 0期发展到 1期，由于转归不确定，对

0期进行干预的必要性和时机就存在巨大争议，过

于积极的干预可能适得其反，而过于保守的观察

可能错过最佳治疗窗口。第三，0期是否应作为一

个正式分期存在争议，部分学者认为将 0期纳入正

式分期体系为时过早，或会带来混乱，尽管如此，

识别 0期具有重要的预防价值，可以提醒医生对高

危患者进行重点管理和干预，专家组建议按照

“疑病从有”的原则将其视为 1期病变来与患者沟

通，以降低口腔侵入性治疗后发生MRONJ的医患

沟通风险。

5  临床风险因素

5.1  药物

有多种药物会导致MRONJ，包括地舒单抗等

抗骨吸收药物、免疫调节剂及抗癌或抗血管生成

药物。

5.1.1  地舒单抗

治疗原因、剂量和持续时间与 DRONJ风险有

关[7,43-46,49-56]。与骨质疏松症患者相比，为控制或预

防骨转移而接受大剂量治疗的癌症患者发生

DRONJ的风险更高[57]。使用地舒单抗的剂量越大、

持续时间越长，发生DRONJ的风险就越高。在恶

性肿瘤患者中，与静脉注射双膦酸盐（唑来膦酸）

疗法相比，地舒单抗疗法与较高的 MRONJ 风险

（5.7%~12.6%）相关。根据长期观察，骨质疏松症

患者发生DRONJ的风险差异很大（0.04%~0.3%）。

有证据表明，与双膦酸盐疗法相比，接受地舒单

抗治疗的患者发生MRONJ的风险更高[58-59]。

5.1.2  与其他抗骨吸收药物联用

与地舒单抗或双膦酸盐单药相比，双膦酸盐-

地舒单抗序贯疗法的MRONJ发生率更高。这可能

是由协同抗骨吸收机制、用药时间较长以及累积

用药量较高所致[60-63]。此外，曾接受过双膦酸盐治

疗的患者可能会迅速出现由地舒单抗诱发的颌骨

坏死。据报道，大多数接受地舒单抗治疗的患者

都有自发性颌骨坏死[64]。此外，从地舒单抗过渡

到特立帕肽可能具有预防MRONJ的潜力，但由于

获得的数据有限，其安全性和有效性仍存在

争议[65-68]。

5.1.3  免疫调节剂

长期使用皮质类固醇治疗癌症、自身免疫性

疾病或全身性疾病会增加罹患MRONJ的风险[69-73]。

皮质类固醇可能导致骨细胞凋亡，从而破坏骨的

血管和液压支持。

5.1.4  抗癌或抗血管生成药物

某些抗癌药物，包括血管内皮生长因子抑制

剂（如贝伐单抗）、酪氨酸激酶抑制剂（如索拉非

尼）和哺乳动物雷帕霉素靶点抑制剂（如替西洛

莫司），可能诱发MRONJ[74-76]。同时使用这些药物

会增加MRONJ的风险[62]。此外，化疗和激素治疗

也是MRONJ的危险因素[55,77]。

5.1.5  预防药物

动物实验表明使用氟伐他汀、二甲双胍和甲

状旁腺激素类似物可预防MRONJ，但还需进一步

的临床试验进行验证[78-80]。

5.2  局部感染

多项研究[81]表明，各种类型的局部感染在

MRONJ的发生中起着重要作用。一项涉及 41名患

者的病例系列研究发现，牙周病先于 MRONJ 发

生。在一项回顾性观察研究[77]中，根尖周炎被确

定为多变量分析中的一个重要因素 （OR=22.75，
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95%CI：3.20~161.73）。另一项研究[48]证实，拔除

牙齿的原有炎症与 MRONJ 密切相关。影像学研

究[82]还发现，MRONJ的发生与骨形态改变、牙槽

骨角型吸收、根分叉受累以及牙髓治疗效果不理

想有关（P≤0.05）。总之，牙周病和根尖周病很有

可能发展为MRONJ，这可能是其发病机制之一。

5.3  口腔侵入性治疗

拔牙和牙种植是常见的口腔侵入性治疗，与

MRONJ有关。回顾性研究[27-28,30]显示，拔牙、原有

炎症和MRONJ的发生之间存在显著关系。以前认

为拔牙是导致MRONJ的主要原因。然而，有学者

认为，导致必须拔牙的潜在炎症在MRONJ的发病

机制中起着决定性作用。例如，一项研究[29]发现，

没有牙槽骨手术史的患者的 MRONJ 发生率为

1.03%，而在开始用药前不到 3周接受牙槽骨手术

的患者和在开始用药后接受手术的患者的MRONJ

发生率更高 （分别为 21.42% 和 35.85%）。另一项

研究[48]发现，在开始使用唑来膦酸或地舒单抗治

疗后拔牙是导致 MRONJ 的重要风险因素 （HR=

4.86，95%CI：2.75~8.36，P<0.001）。值得注意的

是，牙根截除 （OR=22.62） 和下颌牙拔除 （OR=

12.14） 与 MRONJ 相关[62]。此外，与有临床症状

但未拔牙的患者相比，有症状但拔牙的患者发生

MRONJ的几率更高，但差异无统计学意义[83]。拔

牙作为MRONJ的主要诱因，其核心机制可归纳为

以下几点。1）感染源的存在：导致拔牙的深层原

因（如重度牙周炎、根尖周脓肿）本身就是强烈

的炎性刺激。然而，这一假设无法解释为什么拔

牙会显著增加 MRONJ 的发病率，尤其是拔牙与

MRONJ 的相关性高于骨坏死 （P=0.035 2） [84-85]。

2）手术创伤：拔牙操作造成的骨与软组织损伤，

创造了易于感染的开放性创口。3）术后感染：术

后感染是拔牙的常见并发症[86]，愈合迟缓的拔牙

窝为口腔微生物的定植和入侵提供了条件，这可

以充分解释拔牙后MRONJ发生率增加的原因。不

过，这一假设还需要更多基础和转化证据的支持。

除拔牙外，口腔植入物在内的其他口腔侵入

性治疗也被发现会诱发MRONJ[50,87]，与拔牙类似，

这可能是由于手术创伤、手术后感染及随后的种

植体周围炎造成的[88]。

5.4  系统性疾病

5.4.1  糖尿病

糖尿病早已被确定为 DRONJ的一个重要风险

因素[89-91]。首先，糖尿病会增加动脉粥样硬化和相

关并发症的风险，尤其是微血管疾病，这可能导

致硬化性颌骨的局部缺血[92]。其次，众所周知，

糖尿病 （尤其是控制不佳时） 是牙周病、龋齿、

唾液分泌减少、牙齿脱落和缺牙症的危险因素，

而所有这些都是 MRONJ 的局部危险因素[93]。第

三，糖尿病通过高血糖、氧化应激和高级糖化终

产物积累等机制影响骨转换、骨材料特性和微观

结构。这些变化会损害胶原蛋白的特性，增加骨

髓脂肪含量，从内脏脂肪中释放炎症因子和脂肪

因子，并可能影响骨细胞的功能[94]。此外，骨质

疏松症和脆性骨折风险的增加可能导致更多地使

用地舒单抗和其他抗骨吸收药物[95]。

5.4.2  自身免疫性疾病

自身免疫性疾病也被认为是与MRONJ相关的

系统性疾病[89]。尽管皮质类固醇常用于自身免疫

性疾病，但如前所述，一些研究[96]已证明自身免

疫反应参与了牙周病的治疗。

5.4.3  高血压

一项队列研究[55]表明，高血压在MRONJ中发

挥着潜在作用。高血压的主要特征是血管老化，

通过纤维化、血管周围炎症和血管钙化导致血管

硬化[90]。因此，高血压可能会对血管健康和下颌

供血产生负面影响。

5.4.4  贫血

贫血，尤其是与糖尿病并发的贫血，似乎是

导致MRONJ的一个重要风险因素。糖尿病患者贫

血可能会导致血管病变的发生和发展[91]。

5.5  更长生存期

许多接受地舒单抗治疗的患者存活时间不够

长，以至于没有出现MRONJ，尤其是那些转移性

癌症患者。一项多变量分析表明，较长的生存期

（≥2 年）与 MRONJ 独立相关[72]。口腔医生应了解

与预后相关的因素，并预测每种癌症治疗方法发

生MRONJ的风险，尤其是预后不佳的病例[97]。从

这个角度来看，MRONJ可被视为延长生存期的代

价。

5.6  对MRONJ缺乏了解

多项横断面研究显示，口腔医生对MRONJ的

认识不足。一些调查对象没有意识到在进行口腔

侵入性治疗之前询问患者抗骨质吸收药物史和识

别 MRONJ风险因素的重要性[98-100]。此外，接受抗

骨质吸收药物治疗的患者对 MRONJ 的了解更少，

这可能是因为治疗骨质疏松症或癌症的医生没有

提供相关信息[101]。对MRONJ的了解会促使患者加

强口腔卫生，而缺乏相关知识则可能不利于口腔

健康的维护。
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6  术前评估

口腔外科医生应对患者进行全面评估，以确

定其罹患MRONJ的风险水平。该评估应基于患者

的用药史、局部临床检查和辅助检查。

6.1  问诊

重点追溯抗骨吸收药物 （如地舒单抗） 应用

史，明确用药指征（肿瘤骨转移/骨质疏松等）、疗

程时长、给药方式及剂量强度。整合分析合并用

药（免疫抑制剂、抗血管生成药物等）及全身状

态 （糖尿病控制水平、自身免疫性疾病活动度

等），识别协同风险因素。排除全身性手术禁忌证

（如未控制的高血压、凝血功能障碍等）。

6.2  口腔临床检查

口腔外科医生应特别注意探查隐匿性骨暴露

征象，如牙龈微裂隙、局部软组织肿胀等 0-1 期

MRONJ临床特征。同步评估牙源性感染灶与牙周

状况，鉴别急性炎症期等暂缓拔牙指征。

6.3  影像学检查

影像学检查对于预测拔牙后发生 DRONJ的风

险和识别术前早期DRONJ至关重要[102-108]。常见的

放射摄影技术包括全景放射摄影、计算机断层扫

描 （computed tomography，CT） 和锥形束计算机

断 层 扫 描 （cone beam computed tomography，

CBCT）。据报道，全景放射摄影检查能够描述早

期 MRONJ 病变的特征，而 CT 和 CBCT 对细微的

骨质变化更为敏感（图 3）。患牙周围局部骨硬化、

骨小梁形态和排列的变化及皮质骨和髓质骨之间

界限不清，都表明特定区域的MRONJ处于早期阶

段。除了骨质硬化，也可能出现局部骨溶解和骨

膜反应等影像学变化。同时出现硬化和溶解可导

致下颌管狭窄或成像不清。接受地舒单抗治疗患

者的放射学检查通常会发现局部或广泛性骨硬化，

广泛性骨硬化的特点是皮质骨增厚和骨小梁皮质

化，表明在受影响的硬化区域内拔牙可能预后不

良。DRONJ一旦发生，死骨和皮质骨溶解发生率

相对较低，但是死骨体积较大，骨膜反应较频繁，

下颌管征象明显[109-113]。综合来看，DRONJ的影像

学表现 （如更大死骨、更频繁骨膜反应） 与

BRONJ （更典型硬化、更早骨溶解）存在可辨别

的差异，提示其潜在的病理进程有所不同。

6.4  其他辅助检查

接受地舒单抗治疗的患者往往因基础疾病导

致全身健康状况较差，术前应进行常规辅助检查，

如心电图、血糖、血压、血常规、凝血功能、肝

肾功能等，以排除拔牙手术禁忌证。MRONJ患者

的血清骨特异性碱性磷酸酶明显降低[114]。然而，

血清骨特异性碱性磷酸酶对早期MRONJ的诊断能

力仍不明确。

7  拔牙指征

在大多数情况下，拔除导致严重口腔健康问

a：根尖周病变周围局部骨硬化；b：双侧上颌广泛性骨硬化及种植体周围死骨形成；c：局部骨溶解破坏上颌窦底；d：左下颌骨内外

侧骨膜反应伴下颌管狭窄；e：牙槽窝残留及死骨形成；f：死骨自发脱落后硬化牙槽窝及边缘不规则的下颌管。

图 3 DRONJ的影像学表现

Fig 3 Imaging findings of DRONJ
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题的无治疗价值患牙将最终防止 MRONJ 的发生。

虽然拔牙可能会增加MRONJ的即刻发病几率，但

在 2年随访研究中，拔除无治疗价值患牙可最终降

低MRONJ的发病率[83]。因此，接受地舒单抗治疗

的患者在决定拔牙时应考虑牙齿状况、预测预后

以及患者对拔牙后患 DRONJ 的潜在风险的理解。

建议口腔医生向有使用地舒单抗病史和拔牙适应

证的患者充分告知拔牙后发生 DRONJ 的可能性

（图 4）。具体情况如下。1）对于患有严重牙周或

根尖周病变的患牙，推荐医生在术前充分评估

DRONJ发生的可能性且在患者对于相关风险知情

同意的前提下予以拔除。2）对于患有严重龋病、

牙髓坏死、牙外伤等疾病，治疗效果预期不佳，

病情易发展至严重牙周或根尖周病变的患牙，建

议医师在术前充分评估DRONJ发生的可能性且在

患者对于相关风险知情同意的前提下予以拔除。

3） 对于没有保留价值 （如无症状阻生牙、多生

牙、错位牙、埋伏牙、滞留乳牙、无症状残根等）

或因义齿修复等治疗需要拔除尚未导致局部炎症

的患牙，建议患者谨慎选择拔牙，必要时调整治

疗方案、定期随访、密切观察。4）患者难以接受

DRONJ发生风险时，不建议进行拔牙手术。

8  预防措施

文献报道了口腔护理和抗生素应用对拔牙后

MRONJ发生的影响。地舒单抗停药可能对DRONJ

预防有益，但目前争议较大。另外，专家组倡议

口腔外科医生、牙科医生及其他使用该类药物的

相关医务人员有义务加大对 DRONJ 相关知识宣

教，提高患者在进行地舒单抗等药物治疗前进行

口腔检查和治疗的相关意识，以实现 DRONJ 的

预防。

8.1  口腔护理

定期进行口腔保健可显著降低患 MRONJ 的

风 险 （OR=0.137， 95%CI： 0.020~0.944， P=

0.043） [115]。因此，在使用地舒单抗治疗前，有必

要进行预防性口腔治疗，以尽量减少MRONJ的发

生[116]。专家小组为需要拔牙的使用地舒单抗患者

制定了口腔护理方案。1） 在使用地舒单抗治疗

后，癌症患者应每 3个月进行一次定期口腔检查，

骨质疏松症患者应每 6~12个月进行一次定期口腔

检查，以非创伤性或微创方式检测和处理口腔疾

病，从而避免牙周炎或根尖周炎。2）术前 2周完

成牙周基础治疗（洁治+龈下刮治）以消除牙结合

和菌斑生物膜并促进牙龈炎症的消退。3） 术前

48 h 开始氯己定等抗菌漱口液含漱（每日 3~4 次，

每次 30~60 s）。4） 术区拔牙前氯己定或其他抗

菌漱口水含漱 30~60 s。5） 延续抗菌漱口至术后

14 d，同期加强软毛牙刷清洁。

8.2  抗生素

感染和炎症在MRONJ的发病机制中起着至关

重要的作用，这就强调了抗生素在预防中的重要

性。临床证据强烈支持在围手术期使用抗生

患者可以接受发生MRONJ的风险，并签署书面知情同意书

对于患有严重龋坏、牙髓坏死或牙外伤的牙齿

对于严重牙周病或根尖周病变的牙齿

对于以下情况被认为无保留价值的牙齿：无症状阻生牙、多生

牙、错位牙、埋伏牙、残留乳牙、残根或者因正畸治疗、义齿修

复、美学需求需拔除，但尚未引发局部炎症的牙齿

非手术治疗与随访 拔除牙齿

否

容易进展为

很难进展为

推荐

建议

推荐

是

判
断

牙
齿

状
态

图 4 接受地舒单抗治疗患者拔牙决策流程图

Fig 4 Decision-making flowchart for tooth extraction in patients receiving denosumab therapy
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素[117-118]。由于接受了地舒单抗治疗的患者伤口愈

合延迟，且DRONJ的发病率通常高于BRONJ，专

家组建议基于安全性第一的原则适当延长抗生素

治疗时间，但是不建议无限制地长期使用抗生素

来预防感染。基于以上考虑，专家组为接受过地

舒单抗治疗的计划拔牙的患者制定了经验性抗生

素使用方案：1）骨质疏松症患者术前 1~24 h启动

口服抗生素，术后持续 5~10 d。2）恶性肿瘤患者

术前 1~48 h 启动口服或静脉滴注抗生素，术后持

续 7~14 d。3） 合并明显牙周炎或根尖周炎的患

者，静脉滴注抗生素的时间可延长至术前 2 d至术

后 14 d。4）口服首选阿莫西林或二/三代头孢菌素

单用，或与联用硝基咪唑类药物。静脉滴注首选

二/三代头孢菌素单用或与奥硝唑等硝基咪唑类药

物联用。用药剂量和频率应严格遵守药品说明书，

必要时结合肝肾功动态调整。鉴于目前抗生素使

用的时间和方案尚缺乏明确的循证证据指导，专

家组建议临床医生应结合术区局部感染情况动态

调整。

8.3  停药

停用地舒单抗对预防或缓解 DRONJ的影响仍

存在争议。先前的一项研究[119]表明，DRONJ 病

变缓解的中位时间为 306.5 d，暂停使用地舒单抗

是导致缓解的最常见原因。与唑来膦酸不同，动

物实验支持在拔牙前停用地舒单抗，以避免随后

颌骨坏死的发展[120]。

先前的研究[121-122]表明，短期停药（1~3 个月）

对接受地舒单抗治疗的患者无效。一项对实体瘤

骨转移患者使用地舒单抗的群体药代动力学分析

显示，皮下给药后的生物利用度为 61%，平均半

衰期为 25~30 d[123]。另一项二次分析得出，每 4

周给药 120 mg 的组群的平均半衰期为 29 d （25~

35 d） [124-125]。根据药代动力学分析，停用 6 个月

后，地舒单抗的血清浓度将低于 2 mg。这与双膦

酸盐（如唑来膦酸）在骨组织内蓄积、半衰期可

超过 10年的药代动力学特征形成鲜明对比。这种

差异是制定DRONJ停药策略时必须考虑的核心药

理学基础：地舒单抗的抑制作用更具可逆性，而

双膦酸盐的抑制作用可能长期持续。一项病例系

列研究在发现接受大剂量地舒单抗治疗的癌症患

者中，1位停药 8个月的患者中可观察到部分破骨

细胞已从抑制状态中恢复过来，2 位分别停药 13

个月和 20个月的患者可观察到破骨细胞几乎完全

恢复功能，但是有 1位停药 9个月的患者的破骨细

胞仍处于明显的抑制状态中[126]。这项证据初步支

持了基于药物半衰期的推测——即停用地舒单抗 6

个月以上才有可能恢复部分功能，但是破骨细胞

功能的恢复似乎需要更长的停药时间 （如 1 年

以上）。

是否停用地舒单抗是一个复杂的临床决策，

必须采用多学科协作 （multidisciplinary team，M-

DT）模式，由口腔外科医生与肿瘤科、内分泌科

或骨科医生共同商定。决策需综合评估患者的原

发病控制、骨折/肿瘤进展风险、口腔感染严重程

度及患者意愿，权衡停药获益与疾病进展风险。

即使停药，MRONJ风险仍不能完全消除，特别是

短期停药（≤6个月）几乎被认为是无效的。因此，

对于癌症患者，若停药可能导致肿瘤进展或患牙

存在严重炎症需尽早拔牙，应维持地舒单抗治疗；

若患牙感染风险可控、可择期拔除且经肿瘤专科

评估确认长期停药（>6~12个月）或更换无MRO-

NJ风险的药物不会引发疾病恶化，可考虑长期停

药或更换药物，但需加强骨转移监测。对于骨质

疏松症患者，若停药会增加骨折风险或患牙存在

严重炎症需尽早拔牙，应维持地舒单抗治疗；若

患牙感染风险可控、可择期拔除且经内科评估确

认长期停药（>6~12个月）或更换无 MRONJ风险

不会引发疾病恶化，可考虑长期停药或更换药物，

但对于重度骨质疏松患者需加强监测骨密度变化

（特别是腰椎和髋部） [127]。

9  手术操作

有关手术操作的证据非常有限。根据文献综

述和临床经验，专家组提出了一套手术方案，旨

在保护血液供应、提高伤口闭合率和减少拔牙后

感染（图 5）：1）单次拔牙数量过多可能增加创伤

与感染风险，建议单次手术范围尽量限制在同一

颌区，拔牙数量不宜超过 3颗，以利于局部愈合。

2）建议使用不含/低浓度血管收缩剂的局部麻醉药

物，保障局部血供[118]。3） 建议实现创口完全闭

合，必要时采用降低牙槽窝骨壁高度的方法实现

严密缝合。避免过度翻瓣损伤血运，严格遵循微

创原则。4）若术中发现牙槽骨质地异常，疑似早

期MRONJ，必须彻底清创，去除所有不健康的软

组织及坏死骨，直至暴露有活性的、点状出血的

骨质。5）可考虑使用富血小板血浆（platelet-rich 

plasma，PRP） 或骨管技术等辅助手段以促进愈

合[128-129]。目前，高压氧、光动力疗法等证据尚不

充分，不作为常规推荐[130-133]。
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10  术后随访观察

专家组提出了一项术后随访方案，至少 3个月

内未观察到与拔牙有关的 MRONJ。1） 术后 1~3、

7、14 d，1、2、3 月定期复诊，术后 7~14 d 拆除

缝线。2）临床愈合标准包括术后 8周牙槽窝黏膜

完全覆盖、无暴露的骨组织、局部黏膜无红肿、

无异常渗出。影像学标准包括牙槽窝内有新骨形

成，牙槽窝周围的骨小梁形态无明显变化，且无

进行性骨吸收。早期影像学征象可能并不明显，

以临床检查为主，必要时进行长期的影像学随访

（6~12个月）。3）经医生确认在牙槽窝完全临床愈

合后（通常需要5~6周以上），恢复地舒单抗治疗。

11  拔牙后DRONJ的治疗

拔牙后一旦发生 DRONJ，应立即启动由口腔

颌面外科、肿瘤科、内分泌科、疼痛科及营养科

等多学科共同参与的综合管理。总体治疗目标是

控制疼痛与感染，阻止病变进展，并促进创口愈

合。根据愈合标准和患者评估，MRONJ的治疗涉

及非手术疗法和手术疗法的结合。1-3期病变的总

体治疗原则如下。1）对于 1期患者，非手术疗法

发挥着重要作用。建议使用氯己定等抗菌漱口水

进行伤口护理并改善口腔卫生，以清除暴露在外

的坏死骨表面的生物膜。如果疾病没有进展，且

生活质量良好，则可能不需要手术治疗。应定期

进行监测和随访，以评估非手术治疗的效果。2）

对于 2期患者，可能需要局部伤口护理和抗生素来

控制症状。如果非手术治疗无效或无法保持适当

的卫生，则应考虑手术治疗，通常需要通过手术

切除/剥离外露的坏死骨，从而缓解病情[134]。3）

对于不适合接受手术治疗的 3期患者，可以采用非

手术疗法。

手术疗法越来越被认为是一种可行的选择[135]。

据报道，各期MRONJ的手术成功率都很高[136]。停

止使用地舒单抗并不能改善接受非手术治疗的患

者的愈合效果[137]。DRONJ病变的手术切除显示出

积极的患者疗效，并为疾病的治愈提供了可能。

值得注意的是，虽然手术治疗比非手术治疗的愈

合更彻底，但并不建议所有患者都采用手术治疗，

应考虑风险收益比、患者的生活质量、伤口护理

能力、口腔功能和术后创口愈合潜力等因素，做

出个性化的选择。三维成像在评估MRONJ病变和

促进手术规划方面发挥着重要作用。最终，在决

策过程中应充分尊重患者的意愿。

12  预后

前列腺癌患者在发生 DRONJ 后 12 个月内病

变完全缓解的概率可达 70.5%，而 BRONJ 仅为

22.9%[138]。在一项长达 4.7 年的随访研究[139] 中，

DRONJ的中位愈合时间为 1.12年，而唑来膦酸相

关 BRONJ的中位愈合时间尚未达到。此外，地舒

单抗导致的 MRONJ 比唑来膦酸导致的 MRONJ 愈

合得更快。此外，唑来膦酸和地舒单抗联合治疗

组的愈合率明显低于单一治疗组（0%对28.8%，P=

0.03）。虽然与双膦酸盐相比，使用地舒单抗治疗

的患者 MRONJ 发生率略高，但 DRONJ 的长期预

后似乎更好。这种预后差异的药理学基础之一，

在于两者半衰期的巨大不同。双膦酸盐与骨基质

紧密结合，在骨组织内的半衰期可达数年至数十

年，其抑制骨转换的作用长期且持续。而地舒单

抗不与骨基质结合，血清半衰期为 25~30 d，停药

后其抑制作用可随药物清除而较快逆转，有利于

颌骨局部骨代谢功能的恢复和坏死区域的愈合。

因此，在发生骨坏死时，停用地舒单抗可能带来

a：使用不含或含极少量肾上腺素等血管收缩剂的局部麻醉药物；b：拔除患牙；c：降低牙槽嵴高度并掀起黏骨膜瓣；d：清除病变骨

组织并行骨管成形术；e：严密缝合关闭创口；f：术后愈合良好的牙槽窝（未发生DRONJ）。

图 5 接受地舒单抗治疗患者拔牙推荐手术步骤

Fig 5 Recommended surgical procedures for tooth extraction in patients receiving denosumab therapy
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更积极的愈合预期。

然而，由于癌症患者的 5 年死亡率可高达

91%，因此观察 DRONJ的预后具有挑战性[140]。停

药后，地舒单抗对骨重塑的影响可在短期内逆转，

因此停用地舒单抗可有效控制 DRONJ，这取决于

原发疾病的控制情况[141-142]。

13  局限性

本专家共识存在以下几方面局限性，需要在

临床参考和应用时予以考虑。首先，当前MRONJ

领域的高等级循证医学证据特别是随机对照试验

等前瞻性干预性研究证据仍然不足，尤其针对

DRONJ的现有研究多为回顾性观察性研究，因此，

本共识中的部分管理建议尤其是涉及停药时机、

抗生素疗程优化等具体方案，仍主要基于专家对

现有观察性数据的解读及临床经验总结。其次，

现有文献中许多关于 MRONJ 的结论源自对 BRO-

NJ与DRONJ的混合数据分析，未能充分凸显两者

在病因机制与临床进程上的潜在差异，尽管本共

识在撰写中已尽力区分并强调 DRONJ 的特殊性，

但仍不可避免地受到混合数据的影响，这凸显了

未来开展专门针对 DRONJ 患者队列研究的必要

性。最后，本共识所提出的预防与管理策略虽在

临床实践中具备可行性，但其具体实施方案如围

术期抗生素的最佳使用时长、药物假期的最佳窗

口等仍需通过更多循证证据来精准化和个体化，

某些基于安全第一原则的推荐措施如较长疗程的

抗生素预防，其确切的效益风险比有待未来高质

量数据验证。尽管存在上述局限，本共识旨在系

统梳理现有证据与专家意见，为临床工作者管理

接受地舒单抗治疗的患者提供一份当前阶段相对

全面与审慎的操作参考。笔者团队亦借此呼吁未

来开展更多针对DRONJ的前瞻性研究，以不断完

善其防治策略。

14  结论和展望

DRONJ是一种与地舒单抗治疗相关的复杂并

发症，具有不同的临床风险因素和多方面的病理

生理学特征。尽管证据不断增多，但确定 DRONJ

的确切病因和风险因素仍具有挑战性，而且早期

病变往往未被发现。预防措施，如勤于口腔护理、

适当使用抗生素、长期停药和拔牙时使用微创手

术技术，在最大限度地降低DRONJ风险方面发挥

着重要作用。全面的术前评估和结构合理的术后

随访方案对于确保及早发现和处理任何并发症至

关重要。考虑到DRONJ的多因素性质，包括用药

史、全身健康状况和局部口腔状况，仅针对某一

学科的干预措施往往不足以达到最佳效果。因此，

促进口腔领域专家和其他医学领域专家之间的密

切合作，推动强有力的循证研究至关重要。这种

合作对于制定和完善DRONJ的管理方案以及建立

最有效的预防干预措施至关重要。

利益冲突声明：作者声明本文无利益冲突。
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腔医学分会常委，四川省抗癌协会头颈肿瘤专业委员会第五、六、七届委员。国际牙医师学院 Fellow，

美国北卡大学教堂山分校（UNC-Chapel Hill）博士后。担任《华西口腔医学杂志》和《国际口腔医学杂

志》常务编委，《中国口腔颌面外科学杂志》和《中国实用口腔科杂志》编委。从事口腔颌面外科临床、

教学与科研工作 30年。主持完成国家级和省部级基金 15项，发表中英文论文 110余篇，主编专著 2部，

参编专著16部，曾作为主研人获省部级科技进步奖2项。

（本文编辑 杜冰）
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