
1

临床诊断与治疗杂志
ISSN(O) : 3079-8361
ISSN(P) : 3079-8353

2026 年第 2 期

口腔冷冻疗法对多发性骨髓瘤行自体造血干细胞移植患者
口腔黏膜炎的应用效果分析

王菲越 李园园 梁茵 林欢 张莹
（西安交通大学第一附属医院血液内科，陕西西安，710061）

版权说明：本文是根据知识共享署名 - 非商业性使用 4.0 国际许可协议进行发布的开放获取文章。允许

以任何方式分享与复制，只需要注明原作者和文章来源，并禁止将其用于商业目的。

摘要：目的：比较口腔冷冻疗法应用期间冰盐水不同含漱方式对多发性骨髓瘤患者行自体造血干细胞

移植期间口腔黏膜炎的应用效果，探讨含漱时进行舌体颊部主动运动与单纯含漱的效果差异。方法：选

取 2023 年 1 月至 2025 年 12 月在西安交通大学第一附属医院行自体造血干细胞移植的多发性骨髓瘤患者

140 例，随机分为干预组（主动含漱组）和观察组（单纯含漱组），两组患者各 70 例。在马法兰输注前

至输注结束后 2 小时使用 4℃冰盐水不间断含漱。干预组含漱时主动进行舌体上下左右运动及颊部鼓气运

动；观察组含漱时仅保持冰盐水在口腔内，不做主动运动。比较两组口腔黏膜炎发生率、严重程度、持续

时间、疼痛评分、口腔舒适度及生活质量。结果：干预组口腔黏膜炎发生率为 34.3% 低于对照组口腔黏

膜炎发生率 90.0%（χ²=46.667，P<0.001）；干预组重度口腔黏膜炎发生率为 7.1% 低于观察组口腔黏膜

炎发生率 32.9%（Z=4.892，P<0.001）；干预组口腔黏膜炎持续时间（4.8±2.0d）短于观察组口腔黏膜炎

持续时间（11.5±3.1d）（t=13.825，P<0.001）；干预组移植期间整体疼痛评分（2.2±1.1 分）低于观察组

（6.5±1.8 分）（t=15.672，P<0.001）；干预组口腔舒适度评分、生活质量评分均显著高于观察组（P<0.001）。

结论：含漱时主动进行舌体颊部运动能显著增强冰盐水预防口腔黏膜炎的效果，且显著降低重度口腔黏膜

炎的发生率、缩短病程、减轻疼痛、提高生活质量，值得临床推广应用。
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一、引言

（一）研究背景	

自体造血干细胞移植是多发性骨髓瘤患者的一线巩固治疗手段，可显著延长患者生存期 [1,6]。然而，

移植期间大剂量化疗在清除肿瘤细胞的同时，对快速增殖的口腔黏膜上皮细胞造成严重损伤，导致口腔

黏膜炎发生率高达 70%～90%，其中重度（Ⅲ～Ⅳ级）口腔黏膜炎发生率可达 30%～50%。口腔黏膜炎是

移植过程中常见的并发症之一，不仅能引起剧烈疼痛，影响患者进食、饮水，导致营养不良；严重时可诱
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发全身性感染，增加患者负性情绪，延长住院时间，增加医疗费用 [3,4,7,8,9]。

口腔冷冻疗法通过低温使口腔黏膜血管收缩，减少化疗药物在局部组织的分布和浓度，多项研究证

实能有效预防口腔黏膜炎。其作用机制主要是由于美法仑在静脉给药后，血浆中浓度高峰出现在给药后

0.5～2 小时，此时口腔黏膜上皮细胞处于药物暴露高峰期。冷疗可使黏膜局部温度降至 10～15℃，血管

收缩，血流量减少 50%～70%，从而显著降低药物在黏膜组织的分布浓度 [2,4,7,8,10]。

然而，临床实践中含漱方式存在差异：部分患者仅将冰盐水含在口中不动，部分患者会主动进行舌体、

颊部运动。理论上，主动运动可使冰盐水更均匀、更充分地接触整个口腔黏膜，尤其是不易覆盖的舌下、

颊部深处、软腭等区域，从而增强冷疗效果。目前，关于含漱方式对预防效果的影响尚缺乏足够的文献

报道，因此本研究基于上述原因探究冰盐水不同含漱方式对多发性骨髓瘤患者自体造血干细胞移植期间

口腔黏膜炎的应用效果。

（二）研究目的

本研究旨在比较含漱时主动进行舌体颊部运动与单纯含漱不动对多发性骨髓瘤行自体造血干细胞移

植患者口腔黏膜炎的预防效果，为临床规范冰盐水含漱操作提供依据。

二、对象与方法

（一）研究对象

选取 2023 年 1 月至 2025 年 12 月在西安交通大学第一附属医院血液内科行自体造血干细胞移植的多

发性骨髓瘤患者。

1. 纳入标准

符合多发性骨髓瘤诊断标准 ；首次接受自体造血干细胞移植 ；年龄 18～70 岁 ；预处理前口腔黏膜完

整，无活动性口腔疾病；知情同意，自愿参与研究。

２. 排除标准

预处理前已存在口腔黏膜炎或口腔感染；对冷刺激过敏或不耐受；存在严重心、肝、肾功能不全；有

认知障碍或精神疾病；存在口腔运动障碍（如面瘫、舌体活动受限等）。

３. 剔除与脱落标准

移植过程中死亡或放弃治疗；因严重并发症无法完成干预；主动退出研究。

（二）样本量估算

根据文献报道，自体造血干细胞移植患者口腔黏膜炎自然发生率约 90%。预试验显示，主动含漱组

发生率约 35%。设 α=0.05，1-β=0.90，采用双侧检验，每组需 56 例。考虑 20% 脱落率，最终纳入 140

例，每组 70 例。

（三）分组与盲法

采用随机数字表法将患者分为干预组（主动含漱组）和观察组（被动含漱组），各 70 例。由于干预

措施的特殊性，无法对患者和干预实施者实施盲法，但数据收集和统计分析人员对分组情况不知情。

（四）干预方法

１. 基础口腔护理

口腔评估：每日评估口腔黏膜情况，记录口腔黏膜完整性、颜色、有无溃疡等。基础护理：每日早晚

及三餐后使用月子牙刷蘸取氯己定漱口水刷牙；指导患者多饮水，保持口腔湿润。出现口腔黏膜炎后使用

重组人表皮生长因子涂抹、利多卡因含漱、短波紫外线照射治疗。

２. 冰盐水含漱方案（两组相同）
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将无菌生理盐水置于 4℃冰箱冷藏备用。在马法兰输注前至输注结束后 2 小时，每次取 4℃冰盐水

20～30ml 不间断含漱。分组干预操作见表 ：

组别 含漱操作要点 运动内容

干预组（主动含漱）
含漱时主动进行舌体和颊部运动，使冰盐水充分冲

刷口腔各部位

①舌体上下左右运动；②双侧颊部鼓气运动；
③舌体抵住上颚、下颚、两侧颊部；④反复进

行，确保冰盐水接触所有黏膜区域 [10]

观察组（被动含漱） 含漱时仅将冰盐水含在口腔内，保持静止不动 不进行任何主动口腔运动

３. 口腔运动指导

对干预组患者，由责任护士在干预开始前进行一对一指导。舌体运动方式为舌尖依次抵住上颚前部、

下颚前部、左侧颊部、右侧颊部，每个位置停留 5 秒，循环进行。颊部运动为双侧颊部交替鼓气，使冰

盐水在口腔内形成涡流。循环频率 ：以上运动在 2 分钟内循环进行 3～4 次，确保冰盐水均匀冲刷整个口

腔黏膜。

（五）观察指标

１. 主要结局指标

口腔黏膜炎发生率：发生口腔黏膜炎的患者占比。

口腔黏膜炎严重程度：采用 WHO 口腔黏膜炎分级标准每日评估。

２. 次要结局指标

口腔黏膜炎持续时间：口腔黏膜炎出现至恢复的时间。

疼痛评分：采用数字评分法每日评估口腔疼痛程度，记录移植期间疼痛评分及峰值疼痛。

口腔舒适度：采用口腔舒适度视觉模拟评分。

生活质量：采用癌症治疗功能评估量表（FACT-G）在干预前及出院时进行评估。

冷刺激不良反应：记录冷刺激不耐受、恶心、呕吐、口腔麻木等情况。

（六）资料收集

由经过统一培训的责任护士每日记录口腔黏膜炎分级、疼痛评分、进食情况、口腔舒适度、含漱执

行情况，采用统一调查表记录患者一般资料、临床资料及结局指标。

（七）统计学方法

采用 SPSS 26.0 软件进行统计分析。计量资料以（x ̄±s）表示，两组比较采用 t 检验或 Mann-Whitney 

U 检验；计数资料以频数（%）表示，两组比较采用 χ² 检验或 Fisher 确切概率法；等级资料比较采用秩

和检验；检验水准 α=0.05。

三、结果

（一）两组患者一般资料比较

140 例患者中，干预组 70 例，观察组 70 例。所有患者预处理相关方案均只应用马法兰。两组患者在

年龄、性别、ISS 分期、CD34+ 细胞回输量等方面差异无统计学意义（P>0.05），基线一致，具有可比性。

表 1  两组患者一般资料比较

变量 干预组（n=70） 观察组（n=70） t/χ² 值 P 值

年龄（岁，x̄±s） 56.8±9.5 57.3±10.0 0.305 0.761

性别（男 / 女，例） 40/30 42/28 0.127 0.722

ISS 分期（I/II/III，例） 19/23/28 18/24/28 0.086 0.722

CD34+ 回输量（×10⁶/kg，x ̄±s） 5.0±1.4 5.1±1.3 0.438 0.662
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（二）两组口腔黏膜炎发生率、严重程度、持续时间比较

干预组口腔黏膜炎发生率为 34.3%，观察组为 90.0%，差异有统计学意义（χ²=46.667，P<0.001）。

干预组重度（Ⅲ～Ⅳ级）口腔黏膜炎发生率为 7.1%（5/70），观察组为 32.9%（23/70），差异有统计学意

义（Z=4.892，干预组口腔黏膜炎持续时间为（4.8±2.0）d，观察组为（11.5±3.1）d，差异有统计学意义

（t=13.825，P<0.001）。主动含漱使黏膜炎持续时间缩短 6.7 天。P<0.001）。

表 2  两组患者口腔黏膜炎严重程度比较

分级 干预组（n=70） 观察组（n=70）

0 级 46（65.7） 7（10.0）

Ⅰ级 12（17.1） 12（17.1）

Ⅱ级 7（10.0） 28（40.0）

Ⅲ级 4（5.7） 18（25.7）

Ⅳ级 1（1.4） 5（7.2）

（三）两组患者疼痛评分、口腔舒适度比较

在自体造血干细胞移植期间干预组疼痛评分（2.2±1.1）分，观察组（6.5±1.8）分，差异有统计

学意义（t=15.672，P<0.001）。主动含漱使疼痛评分降低 4.3 分。干预组移植高峰期口腔舒适度评分

（7.2±1.4）分，观察组（3.8±1.2）分，差异有统计学意义（t=14.567，P<0.001）。主动含漱使口腔舒适

度提升 3.4 分。

表 3  两组移植高峰期各指标比较（x ̄±s，分）

指标 干预组（n=70） 观察组（n=70） t 值 
P 值

疼痛评分 2.2±1.1 6.5±1.8 15.672 
<0.001

进食困难评分 1.0±0.4 2.4±0.8 11.200 
<0.001

口腔舒适度评分 7.2±1.4 3.8±1.2 14.000 
<0.001

（四）两组生活质量比较	

干预前，两组 FACT-G 总分差异无统计学意义（P>0.05）；出院时，观察组 FACT-G 总分及各维度评

分均显著高于对照组（P<0.001）。

表 4  两组出院时生活质量评分比较（分，x ̄±s）

维度 干预组（n=70） 观察组（n=70） t 值 P 值

生理状况 23.5±3.0 18.2±3.5 9.000 <0.001

社会 / 家庭状况 21.0±3.5 18.5±3.8 3.892 <0.001

情感状况 20.5±3.0 16.2±3.4 7.000 <0.001

功能状况 22.0±3.2 17.5±3.6 7.000 <0.001

总分 87.0±8.5 70.4±9.2 11.200 <0.001

（五）两组含漱依从性及不良反应比较

含漱依从性：干预组依从性（93.5%±5.2%）与观察组（92.8%±5.8%）差异无统计学意义（t=0.725，

P=0.470）。冷刺激不良反应 ：干预组出现冷刺激不适者 6 例（8.6%），观察组 4 例（5.7%），差异无统计
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学意义（χ²=0.432，P=0.511）。两组均无因不耐受而退出研究者。口腔黏膜机械损伤 ：两组均未出现因

含漱运动导致的黏膜损伤。

四、讨论

（一）主动含漱能显著增强冰盐水预防口腔黏膜炎的效果

本研究中，观察组口腔黏膜炎发生率为 90.0%，重度口腔黏膜炎发生率为 32.9%，与既往文献报道一

致。同时本研究发现：含漱时主动进行舌体颊部运动能显著降低口腔黏膜炎发生率和严重程度。干预组口

腔黏膜炎发生率 34.3% 低于观察组的 90.0% ；重度黏膜炎发生率由 32.9% 降至 7.1%。可能原因在于干预

组能增加冷疗覆盖面，促进冷盐水循环，进而在口腔内形成涡流，不断冲刷黏膜表面，维持持续低温效

果，延长冷疗作用时间，更有效降低局部温度，减少口腔局部黏膜上皮细胞对药物的吸收，降低口腔黏

膜炎的发生率及严重程度。而在单纯含漱时，冰盐水主要停留在口腔前部和底部，舌下、颊部深处、软

腭、磨牙后区等区域接触不充分。主动舌体运动可使冰盐水到达口腔各个角落，实现全口腔冷疗 [8,10]。

（二）主动含漱能显著缩短黏膜炎病程、减轻疼痛、显著提高口腔舒适度和生活质量

干预组口腔黏膜炎持续时间（4.8±2.0d）较观察组（11.5±3.1d）缩短 6.7 天，移植期间峰值疼痛评

分降低 4.3 分。这一效果不仅减轻了患者痛苦，还可缩短住院时间、降低医疗费用。干预组口腔舒适度评

分（7.2±1.4 分）显著高于观察组（3.8±1.2 分），出院时生活质量总分（87.0±8.5 分）显著高于观察组

（70.4±9.2 分）。口腔黏膜炎的减轻直接改善了患者的进食体验和口腔感受，减少了因疼痛导致的睡眠障

碍、情绪困扰和营养问题，从而提升了整体生活质量 [10]。

（三）主动含漱的安全性及依从性评价

本研究中，干预组与观察组在含漱依从性、冷刺激不良反应方面差异无统计学意义。说明主动含漱

并未增加患者负担或不适。两组均未出现因主动运动导致的黏膜机械损伤，提示在规范指导下，舌体颊

部运动是安全的 [7]。

（四）本研究的局限性

本研究为单中心研究，样本量有限，可能存在选择偏倚 ；同时单盲法，可能对结果评价产生一定

影响。

五、结论

针对于多发性骨髓瘤患者行自体造血干细胞移植马法兰应用期间含漱时主动进行舌体颊部运动能显

著增强冰盐水的预防效果，降低口腔黏膜炎发生率，严重程度及持续时间，显著提高口腔舒适度和生活

质量。该方法操作简便、安全性高、不影响患者依从性，建议将主动含漱法作为自体造血干细胞移植患

者冰盐水含漱的标准操作方法，在临床推广应用。
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