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摘  要 

多发性骨髓瘤骨病是多发性骨髓瘤的核心并发症，临床以骨靶向药物联合化疗为主要治疗手段，在有效

控制骨相关事件的同时，易引发药物相关性颌骨坏死，严重影响患者的治疗依从性与生活质量。本文围

绕多发性骨髓瘤骨病的发病机制、治疗现状展开阐述，从药物作用、局部刺激、全身状况及疾病本身等

层面分析颌骨坏死的发生机制与危险因素，系统梳理颌骨坏死的规范化预防、早期识别、临床治疗、中

医药辅助及综合管理策略。研究显示，颌骨坏死是多因素共同作用的结果，通过口腔预处理、用药监测、

早期预警指标筛查及多学科联合干预，可显著降低其发生风险。中医药在调节骨代谢、促进组织修复、

减轻不良反应方面具有独特优势，与西医方案协同应用有助于提升防控效果。构建全程化、个体化的综

合防控体系，对改善多发性骨髓瘤患者的长期预后具有重要的临床意义。 
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Abstract 
Multiple myeloma bone disease is a core complication of multiple myeloma. Clinically, the main treat-
ment approach is the combination of bone-targeting drugs and chemotherapy. While effectively con-
trolling bone-related events, it is prone to cause drug-related osteonecrosis of the jaw, which seriously 
affects the treatment compliance and quality of life of patients. This article elaborates on the patho-
genesis and current treatment status of multiple myeloma bone disease, analyzing the mechanism 
and risk factors of osteonecrosis of the jaw from the aspects of drug action, local stimulation, overall 
condition, and the disease itself. It systematically reviews the standardized prevention, early iden-
tification, clinical treatment, traditional Chinese medicine assistance, and comprehensive manage-
ment strategies for osteonecrosis. The research shows that osteonecrosis is the result of multiple fac-
tors acting together. By means of oral pre-treatment, medication monitoring, early warning indica-
tor screening, and multidisciplinary joint intervention, the risk of its occurrence can be significantly 
reduced. Traditional Chinese medicine has unique advantages in regulating bone metabolism, pro-
moting tissue repair, and reducing adverse reactions. When used in conjunction with Western med-
icine, it helps to improve the prevention and control effect. Establishing a comprehensive and individ-
ualized prevention and control system is of great clinical significance for improving the long-term prog-
nosis of patients with multiple myeloma. 
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1. 引言 

多发性骨髓瘤骨病是多发性骨髓瘤最常见且严重的并发症之一，现阶段将骨靶向联合全身化疗作为

本病的核心治疗手段，双磷酸盐及地舒单抗药物的应用在一定程度上显著降低了骨骼相关事件的发生率，

但存在严重的颌骨坏死并发症。该并发症具有起效时间长及自愈周期长的特点。可导致剧烈疼痛、感染

及张口受限甚至中断抗肿瘤治疗，因而成为多发性骨髓瘤长期管理中的难点之一。 
虽然目前关于骨髓瘤骨病的发病机制及治疗措施的相关研究较为深入，但针对治疗相关颌骨坏死的

病因、风险分级、早期诊断、综合控制方案等方面仍需深入研究。 
本文综述了目前关于医学及基础科学研究方面的相关研究结果，梳理多发性骨髓瘤骨病的病理机制

与治疗现状，深入分析颌骨坏死的发生机制与多维风险因素，构建涵盖标准预防、早期诊断、西医治疗、

中医辅助治疗、综合管理的控制体系，旨在为临床工作提供理论依据及实践指导。 

2. 多发性骨髓瘤骨病及其治疗现状 

2.1. 多发性骨髓瘤骨病发生机制 

骨髓瘤骨病的病理过程主要是以骨髓微环境稳态失衡为中心，在稳态被打破后引起持续性的骨吸收

增强以及骨形成减弱，并出现典型的溶骨性损害、骨质疏松症及病理性骨折等一系列症状。该疾病的发

展中涉及多层面的病理变化，而传统中医理论研究和现代分子生物学研究能够相互佐证，共同阐释了骨
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损伤的内在机理。中西医学研究表明，骨髓微环境失稳是发病及进展的基础原因。秦晓丹等提出多发性

骨髓瘤骨病肾虚为本、邪实为标，以毒盛、痰瘀互结为主要病机的观点，其中肾虚为根本，癌毒与痰瘀

互结加重了骨破坏的过程，这一过程符合免疫微环境紊乱及细胞间的信息传递异常的特点，在分子层面

调控异常也参与了骨破坏进程[1]，王鹏等发现 NEK2 基因参与 NF-κB 通路调控骨髓瘤细胞增殖凋亡[2]。
该基因若表达失调，则会加快破骨吸收相关物质释放的过程，并导致骨代谢从成骨状态转变为破骨状态，

扩大溶骨区面积对骨质结构产生更大损害作用。骨髓微环境中多种细胞之间的信息传递主要是由外泌体

循环 RNA 进行介导完成的。于漫亚等研究发现，免疫细胞及单核巨噬细胞来源的外泌体循环 RNA 可经

多条信号通路调节破骨细胞功能[3]。这些相互作用可增加骨破坏的作用：造成局部骨质破坏不断加重。

魏依昕等发现骨髓微环境中大量细胞及分泌出的细胞因子共同作用打破 RANKL 和骨保护蛋白之间平衡

状态，促使破骨细胞不断活化同时降低成骨能力，致使骨形成无法维持正常修复速率，其中骨形成及骨

吸收之间的关系更加突出[4]。另外，胡聪等整合现有研究提出，多发性骨髓瘤骨病的发生并不是单纯某

一条通路异常的结果，而是涉及多种分子如细胞因子、外泌体、代谢物等多个环节形成的复杂调控网络，

并且各环节之间互为因果促进骨病发生发展[5]。最后会导致患者发生顽固性的疼痛以及高钙血症、体能

衰退等情况。 

2.2. 常见治疗方法 

多发性骨髓瘤骨病的临床干预应该全身与局部并重的原则，在控制原发病的基础上阻断骨破坏进程

的同时修复受损骨骼，方案多样而复杂。治疗原则为抑制肿瘤生长、调节骨代谢、缓解症状、保护脏器

功能。具体方法根据疾病分期及患者耐受情况制定个体化方案。全身化疗是基础方案，但不同联用方案

的效果及安全性差异较大。成雪等证实来那度胺联合达雷妥尤单抗方案较传统联用方案可改善缓解率及

延长生存期，并且具有较好的治疗依从性，能够有效延缓骨病变进展，从而减少不良反应发生率[6]。对

于出现严重骨组织损伤者来说，采用手术方式能明显改善其临床预后以及肢体功能情况，姜志圣等的研

究采取手术治疗能显著缓解患者疼痛程度并提高患者运动水平，这为系统性治疗提供了一个稳定的基础，

并且术后预后情况与骨破坏程度及肿瘤负荷密切相关，适当手术干预可显著提高生活质量[7]。中西结合

是目前对骨病诊治的新思路，钱树树等认为，中药可从多方面调节骨代谢平衡，并联合西药降低骨破坏

的同时缓解部分不良反应发生率以期取得整体化、精细化疗效[8]。骨靶向药是骨疾病防治的重要用药之

一，但不同药物的药代动力学特性决定了其在疗效与颌骨坏死风险上的显著差异。Malala 等发现双膦酸

盐(如唑来膦酸)进入体内后与骨矿化基质高亲和力结合，半衰期长达数年，持续蓄积于颌骨等高代谢区域，

长期使用会导致不可逆的骨重建抑制[9]。地舒单抗作为 RANKL 单克隆抗体，不直接沉积于骨组织，其

抑制作用在停药后 6 个月内可逐步逆转。这一机制差异决定了临床选择策略：对于肾功能不全患者，地

舒单抗因其不经肾脏排泄而具有明确优势；但对于需要长期维持骨保护的患者，双膦酸盐的持续作用可

能增加颌骨坏死的累积风险。 
在临床实践中，医师将根据患者的疾病状况、骨骼损伤程度及身体状况，将化疗、骨靶向治疗、手

术及中医药治疗合理组合，构建个体化全程管理模式，达到抗癌护骨的目的。 

2.3. 治疗相关不良反应 

多发性骨髓瘤骨病的综合治疗可显著改善患者预后，但每种方法均存在不同不良反应，并且部分严

重不良事件可能影响治疗及生活质量，甚至导致中断治疗或疾病进展。骨靶向药的选择需兼顾有效性、

成本以及相关风险性，陈欢等在对比研究中发现不同药物的成本效用存在差异，二者在临床应用中均存

在引发特异性不良反应的可能，长期使用均可能对颌骨、肾脏等组织器官产生潜在损伤[10]。骨骼本身的
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变化及治疗带来的影响又会进一步加重损伤程度。温少瑾等提出胸腰椎压缩性骨折在骨病进程中高发，

该并发症难以通过保守疗法治疗，并且可引起慢性疼痛及神经受压的症状，严重影响其活动能力[11]。骨

质损害程度越高，则治疗风险越大，舒文秀等观察到重度骨病患者不仅化疗效果更差，还更容易出现多

重并发症，而所有不良事件都会相互作用导致机体耐受力及自愈能力降低[12]。化疗药物剂量与不良反应

发生率存在明显关联，梁波等证实尽管硼替佐米的标准用量可以确保有效性，但是它可能增加了神经系

统和消化道的不良反应的风险[13]。降低剂量可以在保持疗效的同时提高患者的舒适感，这更适合于连续

性治疗。老年患者属于该疾病高危人群，其耐受力较差，翟勇平提出该群体在治疗中更易出现药物相关损

伤与骨骼不良事件，需对多脏器功能进行监测，及时调节用药力度及用药频率[14]。在各类不良反应中，药

物诱发的颌骨坏死因病程迁延、愈合困难且对口腔功能造成严重影响，成为多发性骨髓瘤骨病在长期治疗

中最需注意的并发症之一，因发病机制较复杂难以预防及控制，也给临床全程管理提出了更高的要求。 

3. 颌骨坏死的发生机制 

3.1. 药物核心作用机制 

药物相关性颌骨坏死的发生与骨靶向药物对颌骨的生物化学和物理活动的影响所致，这类药物能够

有效骨髓瘤骨病的同时，会打破颌骨独特的骨重建平衡，为组织坏死埋下病理基础。颌骨与四肢骨骼有

明显的结构及功能上的区别，其血供分布特殊且常受咀嚼压力作用，骨代谢与组织更新速度较其他部位

更高，对骨吸收抑制类药物的敏感度也更高。Tan 等经过临床病例追踪研究后发现，地舒单抗作为特异性

阻断 RANKL 的单克隆抗体，可强效抑制破骨细胞分化与活化，使颌骨内骨吸收过程近乎停滞，正常状

态下的骨微损伤修复机制无法启动[15]。药物在体内半衰期较长，对骨代谢的抑制作用具有延续性，停药

后下颌骨仍维持一段时间低代谢状态，局部血供与细胞活性持续下降，最终导致颌骨组织失活、坏死而

出现在口腔内。双膦酸盐药物同样具有很强的成骨性，宋万红等提出，该类药物进入人体后可快速结合

骨矿化组织并长期留存，持续诱导破骨细胞凋亡及抑制其活性，并有可能抑制颌骨区域的新生血管形成

而降低了局部血供[16]。药物对成骨细胞的间接抑制会进一步延缓骨缺损愈合进程，口腔内长期存在的机

械刺激与微生物因素可能加重损伤的程度，最终使局部损伤发展为不可逆的颌骨坏死。 

3.2. 局部诱发因素 

颌骨坏死的发病原因有两点：第一是口腔内本身病变情况以及受到手术创伤；第二是药物引起的机

体骨再生功能降低而导致疾病从损伤到坏死的变化过程。多发性骨髓瘤患者往往因身体免疫力低下或者

疼痛加剧而忽视了口腔健康维护，这会造成口腔内菌群失调以及慢性感染的现象。Olofsson 等通过长期

队列观察证实，若是未对自身的牙周炎、根尖周炎或是智齿周围进行及时治疗，则会使得其病变持续分

泌炎症因子并损害自身口腔粘膜屏障，从而造成口腔处于长期的慢性炎症状态[17]。牙齿拔除、牙周翻瓣

术、牙槽嵴修整等牙科有创操作会直接造成软硬组织缺损，在骨重建被药物抑制的前提下，创口无法完

成正常的上皮愈合与骨组织修复。口腔内微生物持续侵入暴露的骨面，会引发持续性感染与组织液化，

炎症刺激与局部缺血共同作用，加速骨组织变性坏死。缺失牙数目越多、牙周袋越深、口腔卫生状况维

护较差的患者，其局部免疫功能较差，轻微创口即可造成严重组织损伤，从而导致典型的颌骨坏死病变。 

3.3. 全身影响因素 

多发性骨髓瘤带来的全身病理改变机体总恢复能力下降，加之药物作用及局部刺激等因素的影响，

导致颌骨坏死的发生率明显增高。骨髓瘤细胞在骨髓内异常增殖会引发全身多系统紊乱可造成全身各系

统功能紊乱如免疫力低下、消化不良、慢性炎性病变等，以上均可影响口腔颌骨组织自身修复能力及抗
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性。Kashif 等发现严重肿瘤负荷患者的炎性物质水平较高，高肿瘤负荷患者体内炎症因子水平显著升高，

可直接损伤血管内皮功能并减少颌骨局部血流量，导致组织供氧与营养输送不足[18]。贫血、低蛋白血症

等常见伴随症状会进一步降低成骨细胞活性与胶原合成效率，使骨组织修复能力大幅下降。免疫细胞功能

异常使机体无法有效清除局部感染，轻微的黏膜破损即可发展为迁延不愈的慢性炎症。钙磷代谢紊乱、维

生素 D 水平不足等问题会进一步破坏骨代谢平衡，削弱颌骨抵御外界损伤的能力。在全身机能下降、药物

持续抑制骨代谢、局部刺激存在的多重作用下，抑制了颌骨组织的修复，最终发展为药物相关性颌骨坏死。 

4. MM 微环境、骨靶向药物与颌骨特征：MRONJ 高风险的三重协同作用 

4.1. MM 骨髓微环境对骨偶联的原始破坏 

Johansen 等发现骨髓瘤细胞浸润骨微环境，从根本上破坏了骨重建的平衡[19]。一方面，MM 细胞通

过上调 RANKL 表达并下调其诱饵受体骨保护素(OPG)，强力驱动破骨细胞活化，导致骨吸收过度活跃。

另一方面，MM 细胞分泌 DKK-1、sclerostin 等 Wnt 通路抑制剂，严重抑制成骨细胞的分化与功能，使骨

形成能力大幅下降。这种“高吸收、低形成”的病理状态，使得骨骼系统对任何进一步抑制骨转换的药

物异常敏感。 

4.2. 骨靶向药物对骨重塑的毁灭性打击 

临床常用的强效抗骨吸收药物进一步加剧了骨重建障碍。双膦酸盐类药物(如唑来膦酸)可被破骨细

胞内吞，通过抑制法尼基焦磷酸合酶诱导其凋亡；地舒单抗作为 RANKL 单克隆抗体，直接抑制破骨细

胞的生成与存活。两者均导致破骨细胞功能被强烈抑制，使本已骨形成受损的颌骨几乎丧失了负责旧骨

吸收和启动修复的“唯一”细胞工具，骨转换率被压低至接近为零。 

4.3. 颌骨解剖生理的天然脆弱性 

Kuroshima 等阐述了颌骨具有三个关键的易感特征：高骨转换率使其对抑制骨转换的药物高度敏感，

药物在此高度富集，局部效应被放大；菲薄的黏膜屏障极易因微小创伤破损，形成骨直接暴露的通道；

丰富复杂的口腔菌群在黏膜屏障破损后，可直达因血供减少和修复停滞而防御能力下降的颌骨[20]。 

4.4. 恶性循环的形成 

上述三者环环相扣：MM 疾病本身已造成骨重建严重失衡，骨靶向药物在此基础上彻底抑制骨转换，

使颌骨丧失日常修复微小损伤的能力。一旦薄弱的黏膜因咀嚼、义齿压迫或拔牙而破损，丰富的口腔菌

群即可侵入无修复能力的颌骨并引发感染，最终导致骨组织坏死暴露，形成 MRONJ。 

5. 颌骨坏死的风险因素分析 

5.1. 药物相关因素 

骨靶向药物的使用时长、给药方式与累积暴露量，是决定颌骨坏死发生风险的核心药物相关因素，

用药模式直接影响颌骨组织损伤程度与病变发生概率。Gundesen 等对唑来膦酸不同用药周期进行对照研

究后发现，虽然延长用药时间至四年并未显著增加颌骨坏死的总体发生率，但长期持续给药会使药物在

骨基质内不断蓄积，对破骨细胞与血管生成的抑制作用不断叠加[21]。颌骨组织长期处于低代谢、低修复

状态，对外界机械刺激与感染的抵御能力持续下降，一旦出现口腔局部损伤，坏死发生风险会明显升高。

静脉给药方式相较于其他途径，药物可快速达到有效浓度并作用于骨组织，对颌骨代谢的干扰更为直接。

药物作用机制的差异也会带来风险区别，双膦酸盐类药物与骨组织结合紧密且清除缓慢，抑制作用具有
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不可逆性，随着用药时长增加，颌骨微环境损伤逐步累积。地舒单抗虽不直接沉积于骨组织，但其对

RANKL 的持续阻断同样会长期抑制骨重建，二者均会在长期使用中削弱颌骨修复潜能，为坏死发生提供

药物学基础。 

5.2. 口腔及牙科因素 

口腔局部健康状况与牙科相关操作是触发颌骨坏死的重要外部危险因素，在药物抑制骨代谢的前提

下，局部因素可直接启动坏死进程。Olofsson 等的大样本纵向研究显示，多发性骨髓瘤患者在启动骨靶

向药物治疗前，口腔感染性病灶的存在与否与颌骨坏死风险高度相关[17]。未经治疗的牙周病、根尖周脓

肿、残根残冠等问题会造成局部黏膜持续破损，细菌定植与慢性炎症会持续损伤组织。拔牙、种植手术、

牙周根治术等有创操作会造成骨面直接暴露，在骨修复能力被药物抑制的情况下，创口难以正常愈合，

感染持续侵入会导致骨组织失活坏死。口腔卫生维护不佳会加重菌斑生物膜堆积，进一步加剧局部炎症

反应。牙齿缺失数量较多、牙周附着丧失严重、存在不良修复体的患者，局部组织抵抗力显著降低，在

骨靶向药物作用下，轻微的局部刺激即可引发严重组织损伤，最终发展为颌骨坏死。 

5.3. 患者个体因素 

患者自身营养代谢水平、血清学指标状态及全身基础条件，构成颌骨坏死发生的个体易感背景，多

项指标异常可协同放大坏死发生风险。罗静等研究证实，25-羟基维生素 D 水平与多发性骨髓瘤患者骨代

谢及免疫功能密切相关，维生素 D 缺乏会影响肠道钙磷吸收与骨基质矿化，降低颌骨组织修复与再生能

力，同时加剧全身免疫紊乱，使患者对局部感染与组织损伤更为敏感[22]。维生素 D 不足还会影响抗炎

与抗氧化过程，进一步降低组织抵御损伤的能力。赵晓彤等通过实验室指标对比发现，多发性骨髓瘤患

者普遍存在血红蛋白降低、白蛋白减少、球蛋白异常升高、肾功能指标异常等表现[23]，这类改变提示患

者存在营养不良、慢性贫血、免疫球蛋白紊乱及肾功能受损问题。全身营养供给不足会直接影响成骨细

胞增殖、胶原合成与组织愈合效率，贫血会降低颌骨局部血氧供应，免疫紊乱则无法有效控制局部感染。

上述个体因素共同作用，使患者组织修复能力显著下降，在药物与局部刺激共同存在时，颌骨坏死风险

明显升高。 

5.4. 疾病相关因素 

多发性骨髓瘤的疾病分期、肿瘤负荷及骨破坏程度，从疾病本身层面提升颌骨坏死发生风险，疾病

严重程度与机体整体状态直接影响坏死发生概率。于明罡与厉吉霞通过二元 Logistic 回归分析证实，血

清钙水平、血肌酐、纤维蛋白原、胱抑素 C 等均为骨髓瘤骨病发生的独立影响因素[24]。高钙血症会进一

步扰乱全身骨代谢平衡，加重颌骨组织代谢紊乱，肾功能损伤会降低药物代谢清除效率，延长药物在体

内的作用时间，增强对颌骨的抑制效应。陈冰融等分析临床病理特征后发现，ISS 分期较晚、年龄偏大、

血清 C 反应蛋白与球蛋白水平升高的患者，全身炎症反应与肿瘤负荷更重，骨破坏范围更广，颌骨作为

全身骨骼系统的一部分同样受累明显[25]。骨组织结构完整性下降、血供状态受损、局部微环境紊乱，会

使颌骨在接受骨靶向药物治疗时更易出现损伤。疾病进展带来的贫血、低蛋白、免疫抑制等问题，会进

一步削弱组织修复与抗感染能力，疾病相关的多系统紊乱与骨破坏共同构成颌骨坏死发生的疾病学基础，

使重度骨病患者在治疗过程中面临更高的坏死风险。 

6. 颌骨坏死的预防与管理 

6.1. 规范化预防策略 

颌骨坏死的防控以全程规范化管理为核心，依托临床指南与专家共识构建分层分级的预防体系，从

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1662406


何苏婷，刘占术 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1662406 1877 临床医学进展 
 

治疗启动前至长期维持阶段落实系统性防控措施。张雪明等围绕风险分级搭建适配临床实操的防控框架，

将口腔前期筛查与用药周期管控纳入基础流程[26]。多发性骨髓瘤骨病临床诊疗指南明确提出，在使用骨

靶向药物前需对所有患者开展全面口腔检查，对牙周炎症、根尖病变、残根残冠等感染病灶进行先期处

理，必要时完成预防性拔牙与牙槽修整，消除潜在诱发因素[27]。指南同时强调用药期间需定期监测口腔

黏膜与骨组织变化，根据肾功能与全身状况调整药物剂量与给药间隔，避免药物过度蓄积加重颌骨损伤。

多发性骨髓瘤骨病临床诊疗专家共识进一步细化预防流程，推荐在双膦酸盐用药前后采取口腔局部防护

措施，减少有创牙科操作，对必须实施手术的患者需暂停用药并评估愈合风险，同时加强患者口腔健康

宣教，指导日常清洁与菌斑控制[28]。刘江华等梳理疾病相关特征后补充常规预防细则，强化用药初期口

腔基线评估的执行力度[29]。规范化预防策略将风险控制前移，通过多学科协作实现早筛查、早干预，最

大限度降低颌骨坏死的发生可能。 

6.2. 早期识别 

早期识别依赖全身免疫与血液学指标联合口腔局部表现综合判断，相关外周血指标可为病变早期预

警提供客观依据。苏慧等研究显示，外周血 T 淋巴细胞亚群及 PD-1 表达水平可反映患者全身免疫状态，

免疫功能紊乱与局部组织损伤程度存在关联，指标异常升高提示机体炎症与组织破坏加重，可作为颌骨

黏膜与骨组织早期损伤的辅助判断依据[30]。祁继金等证实血红蛋白、白蛋白、IgG 及补体 C1q 等血液指

标与组织修复能力直接相关，指标持续恶化提示全身营养与愈合能力下降，颌骨在药物抑制下更易出现

隐性损伤[31]。陈由骏等依托数据库完成相关药物信号挖掘，明确多种涉病药物对应的早期隐匿性临床体

征，拓宽临床早期排查的参考范围[32]。临床实践中可将上述指标与口腔黏膜破溃、局部肿痛、骨面隐约

暴露等早期表现结合，建立多维度早期识别模式，在典型坏死症状出现前及时发现异常，为早期干预争

取时间窗口。 

6.3. 临床治疗方法 

药物相关性颌骨坏死的临床治疗以保守处理联合针对性药物干预为主，重症病例配合局部清创以控

制感染，促进愈合。Owosho 等通过病例报道证实己酮可可碱联合维生素 E 方案对骨髓瘤相关晚期颌骨坏

死具有明确疗效[33]，该方案可改善局部微循环，减轻炎症反应并促进组织修复，在牙齿拔除或死骨清除

术前后使用能够提升创口愈合率，降低病变复发风险。Maracineanu 等针对重症坏死病灶开展死骨剔除后

植入牛骨异种移植物的临床观察，证实骨移植材料可辅助修复大范围骨缺损[34]。Ferreira 等将显微外科

技术与引导骨再生技术应用于重度骨缺损病例，优化复杂病情的手术修复路径[35]。保守治疗阶段以抗感

染、止痛、局部冲洗换药为基础，配合药物改善局部血供与组织代谢，对形成明显死骨的患者在全身状

况稳定后实施手术清创，去除坏死组织并保护正常骨结构，术后继续使用药物辅助愈合，同时暂停或调

整骨靶向药物使用，避免再次加重组织损伤。潘剑等总结发病机制相关研究成果，完善不同病情分级对

应的阶梯手术干预标准[36]。马燕华等梳理双膦酸盐相关病变研究脉络，夯实临床基础治疗的理论支撑

[37]。个体化阶梯式治疗可有效控制病变进展，缓解临床症状并保留颌骨功能。 

6.4. 中医药辅助治疗 

中医药从整体调节与局部修复角度为颌骨坏死提供辅助干预手段，可改善骨代谢，增强组织修复能

力并减轻西药不良反应。张宇初等基于少阳主骨理论提出分期论治思路，通过疏通三焦、和解少阳枢机、

涤痰化瘀、清泄相火、通络消癥兼扶正固本等治法调节全身气机与骨代谢平衡，改善颌骨局部气血运行，

提升组织抗损伤能力[38]。曾荣香等总结中医药治疗骨髓瘤骨病的机制，中药单体与复方可通过调控 OPG、
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RANKL、RANK 等信号通路抑制过度骨吸收，同时促进成骨细胞活性，对颌骨坏死创面愈合具有促进作

用[39]。王润侠等证实中医药可有效改善骨髓瘤相关骨痛，减轻局部炎症反应，提升患者口腔耐受度与生

活质量，在颌骨坏死防治中可与西医方案协同使用，实现增效减毒[40]。史珂莹等梳理干细胞复合制剂的

相关研究，该类生物干预材料搭配中医药调理方案，可强化局部创面的再生修复效果[41]。 

6.5. 风险防控与综合管理 

综合管理需覆盖用药、口腔、全身状况与随访全流程，构建多学科协作的长期风险防控模式。贾佩

佩等提出药物相关性颌骨坏死的多维防控思路，临床需根据患者肾功能、骨破坏程度与口腔条件合理选

择骨靶向药物种类与疗程，避免高风险药物长期连续使用[42]。Jawad 等归纳非双膦酸盐类药物引发颌骨

坏死的临床特征，细化小众高风险药物的全程管控要求[43]。Zaidi 等分析低危险因素病例的发病规律，

提醒临床对轻症体质人群同样落实常态化风险监测[44]。刘济远等梳理疾病整体诊疗脉络，强调日常随访

中口腔影像检查与全身骨密度检测的联动价值[45]。用药期间建立定期口腔随访制度，每 3 至 6 个月开展

全面检查，及时处理新发感染与黏膜损伤。对老年、营养状况差、维生素 D 缺乏等高风险人群实施强化

监测，补充营养与维生素 D 以提升组织修复能力。同时加强患者健康教育，指导避免咀嚼硬物，保持口

腔清洁，出现不适及时就诊。吴平凡等结合种植相关发病病例补充专项诊疗管控要点。通过血液科、口

腔科、中医科协同参与，结合药物调整、局部处理、全身支持与中医药干预，形成闭环式综合管理体系，

持续降低颌骨坏死发生与进展风险[46]。 

7. 结语 

多发性骨髓瘤骨病的治疗进展极大地改善了肿瘤及骨骼疾病的管理，但药物所致的相关性颌骨坏死

的出现对长期治疗安全性提出了更高要求。颌骨坏死并非单一的因素导致，而是骨靶向药物的持续作用、

口腔局部诱发因素、患者个体差异的敏感性及骨髓瘤本身疾病负荷等因素共同造成的，其核心在于骨重

建平衡被破坏后组织修复能力衰竭，在局部刺激与全身紊乱叠加下最终形成不可逆性骨坏死。 
规范化预防是降低颌骨坏死风险的首要环节，以指南与共识为依托的口腔预处理、用药监测及健康

宣教可从源头减少诱发因素。外周血免疫与营养指标为早期识别隐匿损伤提供了客观依据，有助于在典

型症状出现前启动干预。临床采用保守治疗与手术清创相结合的阶梯式处理方案，配合己酮可可碱联合

维生素 E 等药物可有效控制病变进展。中医药基于少阳主骨等理论进行整体调治，在改善骨代谢、缓解

症状、促进创面愈合方面具有独特优势，与西医联合在提升疗效的基础上降低不良反应的发生率。 
未来临床需进一步强化血液科、口腔科、中医科多学科协作，建立高风险人群筛查体系，优化个体

化用药与口腔管理路径，开展更大样本的前瞻性研究以明确最佳防控模式。为了明确最佳的防治措施，

在不降低癌症疗效的前提下最大限度地减少颌骨损害发生率是减轻患者痛苦、维持连续性治疗的关键，

是多发性骨髓瘤骨病综合管理的重要方向，也是实现患者长期高质量生活的根本条件。 
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