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血量少、恢复快等优点，且对于年龄较大，伴有高血 

压、糖尿病者亦适合 J。本组研究 6O例患者，B组 

手术时间、术后下床活动时间、住院时间均短于 A 

组，且术后缓解率、引流管放置时间差异元统计学意 

义，单纯从上述几方面对比我们可以得知前者优于 

后者。但从术后复发率来看，B组(30．O％)却高于 

A组(6．7％)(P<0．05)。其复发率高的原因，有文 

献报道可能为在抽尽囊液后注入抽出量 1／4的无水 

酒精时，虽然影像学看到囊液已抽完，但注入无水酒 

精后回抽的囊液往往比注入的多，说明原囊腔内囊 

液没有完全抽尽，此时注入无水酒精势必导致酒精 

浓度下降，从而影响治疗效果 。另外单纯性肝囊 

肿和多囊肝的复发率是不同的，后者比前者更易复 

发，与其多中心发病、常染色体异常有关；国外报道 

多囊肝病行穿刺引流术联合硬化剂治疗后再次复发 

率为25％ ～50％，而国内报道为44．8％ 。本研究 

中纳入了5例多囊肝，术后一半复发，符合文献报 

道。从术后并发症方面分析，A组有 2例术后出现 

腹痛、发热，可能与无水酒精外溢刺激囊肿周围脏器 

有关，术后查血常规白细胞正常，经对症治疗后缓 

解，3例出现头晕、口渴、嗜睡、呼吸深快的酒醉样症 

状。而 B组 I例出现术后胆瘘再次行手术后患者 
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康复出院，1例术后影像学发现盆腔积液，术后 1周 

康复出院。两组手术各有利弊，笔者认为对于单发、 
一

般情况差不能耐受手术者首选囊肿穿刺引流术 + 

硬化剂治疗，对于多发囊肿、囊内感染、穿刺引流复 

发且一般情况良好的患者我们推荐腹腔镜开窗引流 

术。总之，对于肝囊肿的治疗应遵循个体化选择治 

疗，根据患者不同类型的病情，综合各种情况后选取 

最佳治疗方式。 
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[摘要] 目的 探讨鼻咽癌患者在综合治疗中发生严重放射性 121腔黏膜炎的相关因素，寻找相应的早 

期预防和干预措施，并建立发生严重 口腔黏膜炎的预测模型，为临床治疗提供参考。方法 对 221例鼻咽癌 

患者的 l0项临床指标进行单因素分析和多因素 COX回归分析，根据 COX回归分析结果建立预后指数(PI) 

方程，并按PI值将患者划分为严重口腔黏膜炎高发组和低发组，比较其口腔黏膜炎发生率的组间差异。结果 

多因素COX回归分析提示同步放化疗、口腔护理差、采用常规放疗方法是发生严重口腔黏膜炎的高危因素， 

PI值>0．2201的患者严重El腔黏膜炎发生率高于PI值≤O．2201患者，差异有统计学意义(P<0．01)。结论 

同步放化疗、口腔护理差、采用常规放疗方法是发生严重口腔黏膜炎的高危因素。PI值能较好地预测严重放 

射性口腔黏膜炎的发生，为临床进行预防和治疗提供参考。 

[关键词] 鼻咽癌； 放射疗法； 口腔黏膜炎； 危险因素； COX回归分析； 预后指数 
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Prospective study of serious oral mucosit~ risk factors during radiotherapy for patients、 th nasopharyngeal 

carcinoma PENG Lu—xing，CHEN Jia—xin，LU He—ming，et a1．Department of Radiation Oneology，Center of Clini— 

cal Oncology，the People S Hospital of Guangxi Zhuang Autonomous Region，Nanning 530021，China 

[Abstract] 0bjective To study the high risk factors of serious oral mucositis caused by radiotherapy for the 

patients with nasopharyngeal carcinoma(NPC)，and to seek for the early treatment and prevention of serious oral mu— 

cositis，and to establish a predictive model of prognostic index(PI)for physicians to give individualized treatment． 

Methods The clinical factors of 221 NPC patients with oral mueositis were analyzed by univariate analysis and mul— 

tifaetorial COX regression．PI equation was built on basis of the COX regression mode1．According to PI values，the 

patients were classified into 2 different risk groups．The incidence rate of serious oral mucositis was compared between 

the two groups．Results Muhifactorial COX regression showed that chemotherapy，bad oral cavity and conventions 

radiotherapy were the high risk factors of serious oral mucositis。There was significant difference in the incidence rate 

of serious oral mucositis between the two groups classified by PI values(P<0．01)．Conclusion Chemotherapy，bad 

oral cavity and conventions radiotherapy are high risk factors of serious oral mucositis after radiotherapy for NPC．Ear— 

ly treatment and preventive actions have some preventive effects on it．PI values may be useful in predicting serious o— 

ral mucositis caused by radiotherapy for NPC and provid~the valuable information for physicians to give individualized 

treatment． 

[Key words] Nasophaiyngeal carcinoma； Radiotherapy； Oral mueositis； Risk factors； COX regres— 

sion； Prognostic index 

鼻咽癌是我国南方常见的恶性肿瘤之一。鼻咽 

癌的主要治疗措施是放射治疗，在放疗过程中常引 

起口腔及咽部黏膜发生急性放射性黏膜反应，严重 

者可造成口腔黏膜炎。一方面口腔黏膜的炎症会使 

患者口、咽部疼痛，进食困难，营养状况变差，生活质 

量下降；另一方面口腔黏膜炎还可以使病原体通过 

破损的黏膜屏障进入体内向全身扩散，给患者造成 

更大的危害。严重的口腔黏膜炎还可造成放疗中 

断，影响肿瘤治疗的效果。本研究的目的是通过对 

鼻咽癌放化疗发生放射性严重口腔黏膜炎的相关因 

素进行探讨，了解发生严重口腔黏膜炎的高危因素， 

以便实施提前干预，从而减少严重 口腔黏膜炎的发 

生，提高患者生活质量和肿瘤治疗效果。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 选取 2010-01～2012—03广西壮族 

自治区人民医院肿瘤科病房收治的221例鼻咽癌患 

者进行研究。病例人选标准：(1)病理检查确诊为 

鼻咽癌；(2)经检查未发现肿瘤远处转移病灶；(3) 

未作任何抗肿瘤治疗。病例排除标准：(1)有慢性 

口腔溃疡及牙龈炎等口腔疾病史；(2)确诊肿瘤复 

发或肿瘤已发生远处转移的患者，以及已行其他抗 

肿瘤治疗的患者。 

1．2 方法 

1．2．1 治疗方法 放射源为德国西门子 Primus直 

线加速器的6 MV x线、9～12 MeV电子线。照射范 

围包括鼻咽、颅底和颈部。221例患者中，有 164例 

采用常规放疗方法，57例患者采用调强放疗法。常 

规放疗组原发灶的照射以双耳前野为主，采用面颈 

联合野加面颈分野、低熔点铅挡块以及不变体位的等 

中心照射技术。照射方法：2 Gy／次，1、『欠／d，5、次／周； 

鼻咽总剂量为34～37次，共68—74 Gy；颈淋巴结转 

移灶根治剂量为30—34次，共60～68 Gy；颈预防剂 

量为25次，共50 Gy。调强放疗组对鼻咽及上颈部 

靶区采用全程IMRT技术照射，下颈部和锁骨上靶区 

采用颈前切野常规技术照射。处方剂量95％ PrV／ 

60 Gy／2 Gy／30 F。95％ GTV／70 Gy／2．12 Gy／33 F， 

腮腺限制剂量50％体积 <35 Gy。下颈部采用下颈 

前切野放疗，剂量50～70 Gy。有 107例患者在放疗 

的同时进行化疗，方式包括单纯诱导化疗、诱导化疗 

加同时期化疗、单纯同时期化疗。诱导化疗的方案 

有 Cisplatin+5一FU；同期化疗的方案为 Cisplatin单 

药。以上化疗均为3周 1个疗程。 

1．2．2 口腔护理方法 在放射治疗一开始就要保 

持口腔清洁，每次饭后用软毛牙刷、双氟牙膏刷牙， 

每日用0．9％氯化钠溶液 250 ml和2．5％碳酸氢钠 

溶液250 ml含漱液交替含漱至少4次，2 rnin／次，直 

至放射治疗结束。患者出现 1级放射性口腔黏膜炎 

时，用含漱液含漱次数 6—8次／d。出现2级口腔黏 

膜炎时，用含漱液含漱次数增至8—10次／d，2 Inin／次。 

每次含漱完毕后口腔黏膜喷涂桂林西瓜霜等药物， 
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以保护口咽黏膜，达到消炎止痛目的，并酌情给予抗 

生素以防感染。出现 3级口腔黏膜炎时，加用药物 

超声雾化吸人(生理盐水40 ml+庆大霉素 8万 u+ 

糜蛋白酶4 000 U+地塞米松5 mg)，2次／d，进食前 

15～30 rain可用 1％地卡因喷雾 ，减轻进食时的疼 

痛，使用抗生素及补充营养液。当出现 4级口腔黏 

膜炎时，患者应暂停放疗，并加强口腔护理，清除脓 

性分泌物，督促患者漱口8～10次／d，2 rain／次。并 

观察溃疡变化情况，为防止霉菌、真菌的感染，可加 

服氟康唑 50—100 mg／d，局部及全身抗感染治疗及 

补充营养液，促进溃疡痊愈。本次研究有 152例患 

者能基本按上述方法进行 口腔护理，将其归为口腔 

护理好组；而有 69例患者由于各种原因未能遵从上 

述方法进行口腔护理或仅作对症处理，将其归为口 

腔护理差组。 

1．3 口腔黏膜炎的评价标准 根据 CTC2．0急性 

放射反应评分标准对患者的口腔黏膜炎进行评价：0 

级：黏膜无反应；1级：黏膜红斑；2级：片状假膜反应 

(一般片状直径≤1．5 cm，且非连续性)；3级：成片 

的假膜反应(连续片状一般直径 >1．5 Sil1)；4级：坏 

死或深溃疡可引起非微创或擦伤性出血 J̈。每天 

检查一次，记录患者从放疗开始到出现严重口腔黏 

膜炎(3级)为止的天数。 

1．4 观察指标 记录患者的性别、年龄、鼻咽癌临 

床分期、病理类型、是否同步放化疗、口腔卫生状况、 

口腔护理好坏、营养状况[以体重指数 (BMI)来衡 

量，BMI=体重(kg)／身高(111) ]、吸烟与否等。各 

观察指标的赋值方法见表1。 

表 1 变量赋值表 

续表1 
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1．5 统计学方法 应用 SPSS13．0统计软件进行分 

析，用寿命表法计算 3级放射性口腔黏膜炎在各时 

段的累积发生率，即 1一寿命表中的累积生存率；用 

Kaplan—Meier法作 3级放射性口腔黏膜炎累积发生 

率曲线，组间差异采用 Log．rank检验，用COX模型 

进行多因素分析。以 COX回归分析建立预后指数 

(prognostic index，PI)方程：PI=X1×B1+X2×p2+ 
⋯ ⋯

。 其中X1、X2、一⋯·为进入 COX回归方程的各 

变量值，B为其回归系数。按PI的均值将患者划分 

为口腔黏膜炎高发组和低发组，再比较其组问差异。 

2 结果 

自放疗开始至严重口腔黏膜炎发生时间最早为 

第l3天，最晚为第46天，平均为(29．64±7．O0)d。 

严重口腔黏膜炎在放疗第3周(30 Gy)、4周(4o Gy)、 

5周(50 Gy)、6周(60 Gy)、7周(70 Cy)时的累积发 

生率分别为 4％、17％、34％、41％、46％；严重放射 

性口腔黏膜炎累积发生率与时间的关系曲线见图 

1。单因素分析发现放疗方法、口腔护理好坏、是否 

同步放化疗和口腔卫生状况等因素的3级口腔黏膜 

炎发生率有统计学意义(见表2，图2～5)，其他因 

素无统计学意义。将各因素进入 COX回归模型进 

行多因素分析发现放疗方法、口腔护理好坏、是否同 

步放化疗等3个因素进入回归方程(见表3)。分析 

结果表明，放疗方法(X5)、口腔护理好坏(X8)、是 

否同步放化疗(x6)是发生严重口腔黏膜炎的密切 

相关因素。其中是否同步放化疗(X6)的相对危险 

度最大(1．571)，口腔护理好坏(X8)次之(0．634)， 

放疗方法(X5)最小(0．591)。根据 COX回归分析 

结果，PI计算公式如下：PI=X5×一0．526+X6× 

0．451+X8×一0．456。经计算其均值为0．2201，我 

们将患者的PI值≤0．2201者划为严重 口腔黏膜炎 

低发组，PI值 >0．2201者划为高发组，两组在放疗 

第5周的 3级 口腔黏膜炎 的累积发生率分别为 

28％和 59％(见图6)，经 Log—rank检验，两组的发 

生率差异有统计学意义( =29．55，P=0．000)。 
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图2 不同放疗方法的严重放射性口腔黏膜炎累积发生率 
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图3 口腔护理好坏的严重放射性口腔黏膜炎累积发生率 图4 化疗-9否的严重放射性口腔黏膜炎累积发生率曲线图 
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图5 口腔卫生好坏的严重放射性口腔黏膜炎累积发生率 图6 不同PI值的严重口腔黏膜炎累积发生率曲线图 
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表2 各因素在放疗各时点的3级口腔黏膜炎累积发生率(％)及单因素比较分析结果 

· 1045· 

表3 COX回归分析结果 

3 讨论 

在放射治疗时，放射线累积到一定剂量能直接 

损伤口腔黏膜，使放射野内微血管的管壁发生肿胀、 

管壁变窄或阻塞，造成受损部位血供不良，发生口腔 

黏膜炎、黏膜溃疡、出血等反应。但不同患者之间存 

在一定的个体差异，临床上经常可见到同一放疗剂 

量的患者，发生口腔黏膜炎的程度却并不一样。可 

见患者放射性口腔黏膜炎的发生和发展是多个影响 

因素共同作用的结果。本研究 COX回归分析结果 

表明放疗方法、口腔护理好坏、化疗与否是影响口腔 

黏膜炎发生发展的相关因素。对这些因素加以控制 

有助于降低严重口腔黏膜炎的发生，减轻患者痛苦， 

使患者顺利完成治疗。 

3．1 放疗方法与口腔黏膜炎 常规放疗的患者采 

用两侧面颈联合野及面颈缩野，腮腺区95％左右在 

照射范围内，放疗剂量为 50～70 Gy，高于腮腺受损 

的最低剂量，因此放疗后能引起唾液分泌的严重不 

足，造成较重的口干及咽部黏膜反应。调强放疗的 

患者由于采用 7～9个适形野(80—100个子野)联 

合照射，每个射野的剂量相对较小，而腮腺区照射范 

围小(30％左右)，放疗剂量为24～30 Cy，患侧区腮 

腺剂量 <35 Gy，故对腮腺的受损减轻，所造成的口 

干及口咽部黏膜反应的症状相对较轻。鼻咽癌患者 

放疗时使用调强技术可以明显减少腮腺等唾液腺受 

量，减轻放疗引起的口干和黏膜反应等早期放疗反应， 

改善患者的生活质量，使患者更好地完成放疗 叫 。 

3．2 化疗与口腔黏膜炎 本研究的 COX回归分析 

结果显示，是否同步放化疗的相对危险度最大，说明 

同时进行化疗对严重放射性口腔黏膜炎的发生发展 

影响最密切。研究表明化疗药物对口腔黏膜细胞有 
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直接的毒性作用，它们在杀死肿瘤细胞的同时，也不 

同程度对局部正常组织造成损害，其中包括严重的 

口腔黏膜炎症反应。研究认为化疗药物影响黏膜细 

胞 DNA复制，抑制黏膜细胞增殖，结果导致黏膜萎 

缩，胶原断裂，最终溃疡形成。除了上述化疗药物对 

口腔黏膜的直接作用外，化疗引起的口腔黏膜炎还 

可能与化疗造成的骨髓抑制和患者免疫功能降低使 

抵御病原菌的能力下降有关 。化疗与放疗的毒 

性相加，促使严重的口腔黏膜炎症反应提前发生和 

发展。据研究为了预防化疗引起的黏膜炎大致可通 

过利用一些药物来改变化疗药物在黏膜中的转运和 

排泄(如别嘌醇、毛果云香碱)或改变黏膜的上皮增 

生能力(如 B．胡萝 卜素、谷氨酰胺、细胞因子等)；同 

时通过加强口腔护理，酌情使用抗菌素控制潜在性 

感染和炎性并发症 。 

3．3 口腔护理与口腔黏膜炎 本研究发现口腔护 

理好，能减少严重口腔黏膜炎的发生。可见 口腔护 

理是有效防止致病菌生长、减轻黏膜损伤和促进黏 

膜修复至关重要的一环。其原因可能是由于加强了 

口腔护理患者经常刷牙，用具有抑／杀菌作用的含漱 

液漱口，使口腔卫生状况改善，口腔中的需氧革兰阴 

性菌没有合适的环境增殖，无法释放毒素，因而减少 

了口腔黏膜炎的发生。研究表明需氧革兰阴性菌对 

黏膜的反应从红斑期进展到黏膜炎期中起了重要作 

用。在细菌／溃疡期伴随假膜形成，破损的黏膜开始 

有需氧革兰阳性菌的聚集生长，继而释放内毒素并 

进一步刺激细胞因子释放导致黏膜炎的加重 ’ 。 

卢秀芳等 ’ 研究证实，放疗期间有效的口腔保健 

护理将有助于放射性口腔黏膜炎的预防和治疗，本 

次研究也得到了类似结果。 

综上所述，采用常规放疗的患者如果同步进行 

化疗其发生严重口腔黏膜炎的危险性明显较高，对 

这些患者尤其要注意做好严重口腔黏膜炎的预防工 

作，通过加强口腔护理，改善 口腔卫生，适当地早期 

用抗生素加小剂量激素，对严重口腔黏膜炎有一定 

预防和治疗的作用。此外，PI多用于肿瘤预后的预 

测  ̈，本研究将其用于划分严重放射性口腔黏膜炎 

高发组和低发组，两组的发生率差异有统计学意义 

(P=0．000)，提示也可用 PI值来预测口腔黏膜炎 

的发生，为临床预防和治疗提供参考。 
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