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  【摘要】 近年来，由于我国进

入老龄社会及国家组织药品集中

采购政策落地等因素，药品使用量

快速增长。庞大的药品使用量决

定了口腔诊疗过程中必然会遇到

有近期或长期用药史的患者。因

此，口腔全科医师需要知悉各种常

用药物与口腔治疗用药之间可能

会产生的相互作用及其潜在影响，

并对长期用药的患者进行适当的

口腔卫生指导。本文主要列举了目前我国最常用的药物，包

括心血管系统药物、内分泌系统药物、精神类药物、抗感染药

物、解热镇痛药物、消化系统药物、抗骨质疏松药物和抗肿瘤

药物，强调了服用这些药物的患者进行口腔治疗时的注意事

项与口腔卫生指导意见，有利于提高进行口腔治疗时的医疗

安全质量，为口腔医师临床工作提供参考与指导。

  【关键词】 口腔全科医师； 药物相互作用； 常用

药物
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  根据联合国人口老龄化标准，我国在 2021年已

进入中度老龄社会，预计 2035年前后将进入重度老

龄化社会。国家统计局的数据显示，截止至 2025年

1月 17日，我国 60岁及以上人口约 3.1亿人，占全国

人口的 22.0%，其中 65岁及以上人口约 2.2亿人，占

全国人口的 15.6%。与此同时，2015 年全国口腔健

康流行病学调查结果显示，65 ~ 74 岁人群中，仅龋

病的发病率就已高达 98%，牙齿缺失比例也高达

81.7%。可以预见，口腔医师的治疗对象中，老年人

群的占比必将持续上升。

  老年人的药品消费占药品总消费的 50%左右，

一位老年共病患者平均服用 8.6 种药物，潜在药物

相互作用风险率远高于 5%［1］。值得注意的是，我国

老年患者的中高风险药（Beers标准）使用率高［2］，这

意味着药物产生的不良反应即使与口腔治疗不直

接相关，也可能会在口腔门诊的治疗过程中突然

发生。

  另外，我国青年群体（18 ~ 35岁）的用药量虽然

占比不高，但精神心理健康类用药量增长显著。青

年群体倾向自我用药，容易仅凭自查网络所获得的

信息购买与服用药物，而且用药规范率低，易出现

滥用抗生素、止痛药联用等问题。随着国家组织药

品集中采购政策的实施，药品价格下降，网络购药

渠道的普及加之社交网络的影响，青年群体用药后

不良反应发生率也可能会随之上升。

  口腔治疗过程中的用药主要为局部麻醉药、抗

生素与止痛药，这些药物与患者所服用的其他药物
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之间的相互作用，口腔医师必须熟悉与掌握。另

外，某些药物阐述的不良反应在口腔颌面部的表

现，口腔医师也必须有所了解，注意结合病史与检

查，以免出现误诊与漏诊。最后，对一些长期服药

的患者，口腔医师也应当进行有针对性的口腔卫生

指导。本文将按心血管系统药物（如氨氯地平、阿

托伐他汀）、内分泌系统药物（如二甲双胍、司美格

鲁肽）、精神类药物、抗感染药物、解热镇痛药物（如

对乙酰氨基酚、布洛芬）、消化系统药物（如奥美拉

唑）、抗骨质疏松药物（如双膦酸盐、地舒单抗）和抗

肿瘤药物（如帕博利珠单抗、贝伐珠单抗）的分类，

列举各类中目前我国最常用的药品，阐述这些用药

对口腔治疗可能产生的影响，旨在提高这些患者进

行口腔治疗时的医疗安全，尤其为口腔医师诊疗提

供参考与指导。

  一、心血管系统药物在口腔治疗中使用的注意

事项

  《中国心血管健康与疾病报告 2024》指出，心血

管病（包括高血压、冠心病和心肌梗死等）目前仍位

居中国城乡居民死因首位。人口老龄化加剧，不良

生活方式等危险因素流行，国家组织药品集中采购

政策的推动，都将进一步促使我国心血管病患者人

数和用药量快速持续增加。心血管系统药物的合

理用药问题不仅是内科医师面临的问题，口腔医师

也必须重视。

  1. 抗血栓药与口腔治疗中的常用药物间相互

作用：凝血过程可理解为血小板激活的初始阶段与

后续“外源性启动内源性放大”的复杂凝血因子激

活过程组成。目前，临床常用的抗血栓药主要为抗

血小板药与抗凝药。抗血小板药物主要用于预防

与治疗动脉血栓性疾病，口腔医师临床常见患者长

期服用的抗血小板药物为阿司匹林与氯吡格雷。

而抗凝药在临床上主要用于预防和治疗静脉血栓

栓塞性疾病与房颤，其适应证覆盖广泛，患者可长

期用药。抗凝药根据其作用靶点不同可进行分类，

口腔医师临床常见患者长期服用的抗凝药类别主

要为维生素 K 拮抗剂华法林（Warfarin）。大部分口

腔门诊手术（如小型拔牙、龈上洁治和根管治疗

等），均属于国际血栓与止血学会建议的临床手术

出血风险分层中的“最小出血风险”层，即可以在不

中断抗凝药物治疗的情况下进行［3］。美国牙科协会

（American Dental Association，ADA）建议大多数的

口腔患者治疗前无需改变抗血栓药物治疗，尤其是

服用经典抗血栓药物者，如华法林、氯吡格雷、噻氯

匹定、普拉格雷、替格瑞洛（替卡格雷）和阿司匹林

等［4］；出血风险较高的患者调整抗血栓治疗时，口腔

医师也应咨询患者的内科医师。对口服抗血栓药

物患者进行口腔治疗时应注意微创操作与术后有

效止血［5］。

  （1）抗血小板药：抗血小板药物的主要作用为

抑制血小板聚集从而抑制凝血的初始阶段，预防血

栓。虽然口腔手术操作可能会造成出血，但多项研

究均表明在整个口腔颌面部围手术期继续服用抗

血小板药物不会增加患者的出血风险，停止或改变

抗血小板药物的单药治疗反而可能会增加患者的

心血管事件风险，双药联用抗血小板药物且不停药

也尚未观察到严重出血事件［6⁃7］。

  阿司匹林（乙酰水杨酸）是一种非甾体抗炎药

（nonsteroidal anti⁃inflammatory drug，NSAID），通过不

可逆抑制环氧化酶 1（cyclooxygenase⁃1，COX⁃1）减少

血栓素 A2（thromboxane A2，TXA2）的合成，小剂量

（75 ~ 100 mg/d）即可显著抑制血小板聚集，作用可

持续7 ~ 10 d，广泛用于心血管疾病的一级和二级预

防。阿司匹林最常见的不良反应为消化道出血。

其药物间相互作用与NSAID相似，可以增强华法林

的药效，削弱血管紧张素转化酶抑制剂（angiotensin⁃
converting enzyme inhibitor，ACEI）的降压效果，与糖

皮质激素联用会增加消化道溃疡风险［6］。

  氯吡格雷（波立维）通过选择性、不可逆抑制血

小 板 P2Y12 受 体 ，阻 断 二 磷 酸 腺 苷（adenosine 
diphosphate，ADP）介导的血小板活化，常用于心血

管介入术后治疗。氯吡格雷的不良反应为全身性

出血，但其发生率较阿司匹林低［8］。因其需经细胞

色素酶代谢后才能发挥作用，某些对细胞色素酶有

抑制作用的药物，如氟康唑［9］、奥美拉唑［10］，会导致

其药效减弱。

  口腔相关治疗开具止痛药时，对长期服用阿司

匹林或氯吡格雷的患者，应考虑使用对乙酰氨基酚

替代布洛芬［11］。

  （2）抗凝药：维生素K拮抗剂华法林是抗凝药的

代表性药物，其主要用于瓣膜病和部分房颤患者的

抗凝治疗。其药理机制为抑制维生素K依赖性凝血

因子（Ⅱ、Ⅶ、Ⅸ、Ⅹ）的合成，延长凝血时间，即影响

外源性凝血途径。华法林因其药物作用起效区间

窄、疗效个体差异大、易受药物和食物影响，使用时

应特别注意药物相互作用。
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  抗生素如甲硝唑、克拉霉素和氟康唑等因抑制

细胞色素酶，以及左氧氟沙星因通过肠道菌群减少

维生素K合成，均会降低华法林代谢速度，两者联用

可能增加出血风险；头孢菌素、青霉素、喹诺酮类和

大环内酯类药物也有一定的增加出血的风险，可与

华法林联用，但需提醒患者注意。NSAID 如布洛芬

因抑制维生素 K 依赖凝血因子，与华法林联用也会

增加胃肠道出血风险，应考虑使用对乙酰氨基酚

替代［12］。

  长期服用华法林的患者应定期监测国际标准

化比值（international normalized ratio，INR），以调节

药量使 INR 在目标范围（2.0 ~ 3.5），否则患者凝血

功能异常可能对口腔颌面外科手术产生不良影响［13］。

  （3）新型口服抗凝药：新型口服抗凝药（novel 
oral anticoagulant，NOAC）的药物作用靶点比华法林

更专一，可针对性抑制凝血酶（如达比加群）或Ⅹa
因子（如利伐沙班），消除了华法林的缺点，且起效

快、半衰期较短，与药物或食物间的相互作用较少。

服用 NOAC 的患者一般无须常规监测 INR，因此对

口腔治疗的影响也较小。由于目前尚未有共识性

的意见，口腔医师如需调整患者的 NOAC 方案应咨

询患者内科医师的建议。

  （4）具有抗凝作用的中药与草药：在我国，处方

与非处方中药的应用广泛，消费量巨大，患者易于

获得，若过量服用医师难以察觉。常见具有抗凝作

用的中药有抗血小板的丹参、红花、川芎、三七和当

归，抗凝血的赤芍、水蛭，溶栓的地龙，还有多种食

物（如人参、姜黄、葛根和银杏叶等）也具有抗凝作

用［14⁃17］。通过不同的机制均可能增加出血，这些中

草药中活性成分的剂量通常难以控制，患者对不同

活性成分的敏感性也不同，可能会使口腔治疗的出

血及药物不良反应风险增加。口腔医师应注意收

集患者对上述中草药服用史，必要时应建议患者停

止服用一段时间（至少 2 周）后，再对患者进行

治疗［18］。

  2. 降压药与口腔治疗中的常用药物间相互作

用：我国 18 岁及以上居民高血压患病率约 31.6%。

在我国，高血压的治疗常联用钙拮抗剂（calcium 
channel blocker，CCB）与 β 受体阻滞剂，对于高血压

合并糖尿病、肾病的患者还会使用到 ACEI 与血管

紧张素Ⅱ受体阻滞剂（angiotensin receptor blockers，
ARB）等。需要特别注意的是，对高血压患者进行

含肾上腺素的局部麻醉药注射时，可能引起短暂血

压波动与心率加速，应谨慎评估心血管风险，尽可

能选用不含肾上腺素的局部麻醉药。如需使用含

肾上腺素的局部麻醉药物，术前测量实际临床血压

＜160/100 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa）；患有严重心

血 管 疾 病 者 ，即 美 国 麻 醉 医 师 协 会（American 
Society of Anesthesiologists，ASA）分级Ⅲ~Ⅳ级者，应

控制肾上腺素剂量不超过 0.04 mg（含 1∶10 万肾上

腺素的局部麻醉药4.0 mL）［19］。

  口腔临床实践中，经常遇到患者自述无高血压

病史，平时血压正常无需服药控制，而椅旁测量血

压≥140/90 mmHg，反复多次出现，造成治疗困难，称

为白大褂高血压（white coat hypertension）现象。由

于目前尚无明确诊断标准，当椅旁测量血压值与患

者平时自测血压差值＞20/10 mmHg时，需要引起口

腔医师的注意。引起这种现象的病理生理因素尚

未被完全揭示，通常认为心理因素是主要诱因。目

前研究发现，出现白大褂高血压者后续发展为高血

压的风险显著增高［20⁃21］。口腔医师应积极测量患者

椅旁血压，发现此类患者时首先应提醒患者注意生

活方式预防高血压，并且自我监控血压，及时就

医［22］。对于需要口腔手术治疗的患者，可尝试采取

心理与药物干预的方法，与患者建立有效的沟通和

信任关系以减少其焦虑，采用开放式提问，展现同

理心，利用远程沟通交流等心理干预措施尽量恢复

正常血压［23］；芳香治疗、语言引导、面部按摩结合镇

静药物（如芬太尼、咪达唑仑等）综合手段，控制血

压到正常值后操作［24］。

  对于实际高血压的患者，一般情况下应经过有效

的降压药物治疗后再考虑进行口腔治疗。患者经降

压治疗血压稳定后，所控制的血压值具有个体差异。

对于大多数患者，建议控制血压＜180/110 mmHg后

进行口腔手术治疗［25］。

  （1）钙拮抗剂：钙拮抗剂通过选择性阻断血管

平滑肌和心肌细胞膜上的L型钙通道抑制胞外钙离

子内流，从而扩张外周动脉同时抑制血管痉挛，发

挥降低血压的作用。我国目前最常用于治疗高血

压的钙拮抗剂有氨氯地平与硝苯地平。氨氯地平

（Amlodipine）年用量极大，已有多款仿制药通过了

国家组织药品集中采购。硝苯地平（Nifedipine）集

中采购后价格下降，使用广泛。经济发达地区（如

长三角、珠三角）的患者还可能会使用原研药或新

型药，如乐卡地平（Lercanidipine）。

  长期口服钙拮抗剂的不良反应之一为出现药
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物性牙龈增生。导致药物性牙龈增生主要见于服

用剂量较大（＞10 mg/d）且口腔卫生较差者，亦有见

于服用常规剂量的患者（5 mg/d）［26⁃27］。对于药物性

牙龈增生，口腔医师应首先与患者的内科医师协

商，考虑降低药量或更换药品种类，同时采取措施

进行菌斑控制，大多数情况下可以缓解龈炎［28］。若

龈炎较重，非手术治疗后仍未缓解，则可考虑行牙

龈切除术。总体来说，医师应告知长期口服氨氯地

平的患者可能发生的不良反应，并且建议其定期前

往口腔科行龈上洁治以控制菌斑。

  另外，由于药物代谢途径被抑制，氨氯地平与

某些大环内酯类药物（主要是红霉素与克拉霉素）

联用可能会延长其代谢时间，增强其降压作用，因

而增加发生低血压的风险。口腔治疗过程中，若该

类患者必须使用大环内酯类药物治疗，应首选阿奇

霉素［29⁃30］。

  （2）β受体阻滞剂：β受体阻滞剂通过竞争性抑

制β肾上腺素受体，从而降低心脏输出量，抑制肾上

腺素释放扩张血管，实现降低血压。根据对 β 受体

的选择性不同，β受体阻滞剂可以分为选择性β1受体

阻滞剂、非选择性β受体阻滞剂与兼具α1受体阻断

作用的β受体阻滞剂，目前在我国最常用者分别为美

托洛尔（Metoprolol，倍他乐克）、普萘洛尔（Propranolol，
心得安）和卡维地洛（Carvedilol）。

  非选择性β受体阻滞剂可能会加剧支气管收缩

而导致干咳，并且可能会出现直立性低血压，因此

可能会对口腔治疗产生影响。选择性 β1受体阻滞

剂美托洛尔的不良反应包括口干、味觉障碍、口腔

苔藓样改变与直立性低血压，但相对于非选择性β受

体阻滞剂的不良反应更小，对口腔治疗的影响

较小［31］。

  进行口腔治疗时应该注意患者服药时间的长

短对应不同的关注重点。短期（不足 3个月）使用 β
受体阻滞剂的患者由于身体尚未建立代偿机制，其

血流动力学不稳定，心血管储备功能不足，对体位

变化、疼痛和焦虑等应激源的代偿能力较弱，血压

波动更明显，心源性意外的风险更高。因此，口腔

医师应重点防范体位性低血压，密切监测血压波动

情况，询问口干症状程度以识别是否发生严重药物

不良反应。而对于长期服用 β 受体阻滞剂者，则应

重点关注β受体阻滞剂与含肾上腺素的局部麻醉药

共同作用可能会引起的突发高血压与反射性心动

过缓，须严格限制肾上腺素的使用（使用时不应超

过 0.04 mg），急救时需使用阿托品［32］。长期服用 β
受体阻滞剂的不良反应如口干导致的猖獗龋、念珠

菌感染和苔藓样反应等也需要口腔医师进行监控

管理，及时与患者的内科医师反馈，并指导患者使

用含氟制剂、人工唾液和无糖口香糖等缓解口干症

状。另外，NSAID 如布洛芬可能会降低美托洛尔的

降压药效［33］，可考虑使用对乙酰氨基酚替代。

  （3）血管紧张素转化酶抑制剂：ACEI 通过抑制

ACE，阻断血管紧张素Ⅰ（angiotensinⅠ，AngⅠ）转化

为AngⅡ，从而降低血管收缩和醛固酮分泌并且改善

血管内皮功能，最终发挥降压作用。ACEI的药品研发

升级迅速，新一代药品的体内代谢时间延长，疗效

与安全性也不断提高。目前，我国主要使用的ACEI
为卡托普利（Captopril）、贝那普利（Benazepril）、依那

普利（Enalapril），其中贝那普利用量占主导地位。

  ACEI的不良反应中最常见为干咳，多见于开始

用药后 1个月，停药 1周左右即可缓解；罕见情况下

头颈部与全身其他部位可能会出现严重的血管性

水肿并危及生命，多发生在开始服药治疗的第1个月

内，应立即停药，并给予抗过敏等对症处理［34］，口腔

医师应该对此不良反应与牙源性感染引起的肿胀

进行鉴别诊断。另外，服用 ACEI 的患者需要注意

直立性低血压导致的晕厥发生，口腔治疗时医师应

注意减慢牙椅的升降速度。

  长期服用 ACEI的患者同样需注意与 NSAID 的

相互作用。NSAID 如布洛芬抑制前列腺素合成，会

削弱 ACEI的降压效果，并可能导致肾功能损伤，尤

其是老年人或肾功能不全者［35］。因此，对于 ACEI
的患者，术后镇痛同样优先考虑对乙酰氨基酚。

  （4）血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂：ARB 通过选择

性阻断 AngⅡ与其受体（AT1 受体）的结合，发挥降

压作用。与 ACEI 相比，ARB 的受体阻断作用更直

接，不会因AngⅡ有另外的生成途径而影响其作用，

因此不良反应更小。我国目前最常用的 ARB 有缬

沙坦（Valsartan）、厄贝沙坦（Irbesartan）、替米沙坦

（Telmisartan）和氯沙坦（Losartan）等。

  ARB不抑制缓激肽降解，无干咳、血管性水肿等

不良反应。其常见不良反应为低血压、高血钾（尤

其肾功能不全者），但发生率低于 ACEI［36］。2025年

一项病例报告显示氯沙坦可能引发药物相关性牙

痛，需要鉴别诊断。该患者在每次服药后约 30 min
出现弥散性、搏动性牙痛，停药后缓解，换用坎地沙

坦后未再复发。口腔检查及影像学均未发现牙源
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性病因［37］。

  ARB同样需注意与NSAID布洛芬的相互作用。

ARB与NSAID联用可能减少肾血流，导致肾功能急

性下降，尤其是老年人或肾功能不全者［38］；NSAID
还可拮抗ARB的降压效果。因此，服用ARB的患者

术后镇痛也优先考虑对乙酰氨基酚。

  （5）抗心绞痛药：抗心绞痛药的主要作用为扩张

血管改善心肌缺血，其代表药物为硝酸甘油。硝酸

甘油（Nitroglycerin）是治疗冠心病、心绞痛的核心急救

药物，也是临床应用最古老的有机硝酸酯类药物。

硝酸甘油在血管平滑肌细胞中转化为一氧化氮激

活鸟苷酸环化酶，增加环磷酸鸟苷（cyclic guanosine 
monophosphate，cGMP）导致细胞内钙离子浓度下

降，可选择性松弛冠状动脉、外周静脉平滑肌。

  口腔治疗中如遇高血压急症（血压骤升导致剧烈

头痛、恶心呕吐、意识模糊、抽搐和视乳头水肿，收

缩压≥180 mmHg 或舒张压≥120 mmHg，合并靶器官

损伤）时应在 1 h内立刻降压，口腔科若无静脉用药

条件可选用舌下含服硝酸甘油并立即送急诊救治。

应该注意，高血压亚急症时（收缩压≥180 mmHg 或

舒张压≥120 mmHg，但无靶器官损伤）应避免舌下含

服硝酸甘油，否则可能引发急剧降压，导致心脑器

官缺血［39］。

  3. 降脂药与口腔治疗中的常用药物间相互作

用：高脂血症本身并不是一种独立的疾病，而是多

种代谢紊乱的表现，属于重要的心血管危险因素。

高脂血症在我国的发病率逐年攀升，2023 年统计

人数超 4亿。治疗高脂血症主要以他汀类药物为核

心，结合其他药物进行个体化用药［40］。他汀类药物

中，阿托伐他汀与瑞舒伐他汀在我国的用量最大。

他汀类药物治疗高脂血症的机制为抑制肝脏 β⁃羟⁃
β⁃甲戊二酸单酰辅酶 A（β⁃hydroxy⁃β⁃methylglutaryl⁃
coenzyme A，HMG⁃CoA）还原酶，减少胆固醇合成，

上调低密度脂蛋白受体表达，加速低密度脂蛋白胆

固醇的清除。

  他汀类药物的主要不良反应为肌痛、肌无力等

肌病，尤其是与细胞色素酶抑制剂类药物联用时

（如酮康唑、红霉素和克拉霉素类药物），可能会导

致急性肌病发作，甚至发生横纹肌溶解与急性肾

衰竭［41］。

  因此，口腔诊疗时遇到长期服用他汀类药物的

患者，应注意问诊相关病史，必要时查血检验肌酸

激酶，并且避免使用大环内酯类抗生素。另外，他

汀类药物与抗凝药同时服用时应密切关注 INR 情

况，口腔术前应查血确认其凝血状况，监测 INR值［42］。

  二、内分泌系统药物在口腔治疗中使用的注意

事项

  1. 降糖药引起的口腔科相关问题：据报道，我

国 18岁及以上居民糖尿病患病率约 12%，呈持续增

长趋势［43］。2型糖尿病的一线首选用药为二甲双胍

（Metformin），二线常用促胰岛素分泌剂（如磺脲类

药物——格列美脲、格列齐特）。同时，新型降糖药

物的使用量正显著增长，包括胰高血糖素样肽 1 
（glucagon⁃like peptide⁃1，GLP⁃1）受体激动剂（司美

格鲁肽）；钠-葡萄糖连接转运蛋白 2 型（sodium⁃
glucose cotransporter 2，SGLT⁃2）抑制剂（恩格列净、

达格列净）；二肽基肽酶 4 （dipeptidyl peptidase⁃4，
DPP⁃4）抑制剂（如西格列汀、沙格列汀）。而 1型糖

尿病、口服药控制不佳的 2 型糖尿病患者则需使用

胰岛素治疗。对糖尿病患者进行口腔治疗时，应

避免空腹操作，必要时监测临床血糖。糖化血红

蛋白（HbA1c）值应低于 8.0%，且进行口腔门诊外科

手术的术前指尖血糖理想范围为4 ~ 10 mmol/L，低于

4 mmol/L者应警惕低血糖，高于 10 mmol/L应暂缓手

术并且预防酮症酸中毒及感染［44］。

  二甲双胍主要通过抑制肝糖输出、改善胰岛素

敏感性和调节肠道菌群等途径发挥作用。其药物

不良反应以胃肠道反应为主，尤其是其可能会引起

味觉异常，患者甚至会以“口腔内有金属味”为主诉

而就诊口腔科。长期服用二甲双胍可能引起维生

素 B12缺乏［45］，其主要症状也表现为味觉改变，舌部

灼烧感与酸涩感，并可伴随舌体肿胀。口腔医师若

接诊到有二甲双胍服用史而又出现味觉异常的患者，

可先问诊其用药时长。若患者刚开始服用二甲双

胍，则症状随着持续服药会逐渐缓解；若患者已服

用一段时间，则可检测血清维生素 B12，若发现维生

素 B12缺乏则可通过补充口服进行缓解。极少情况

下，二甲双胍会引起血管性水肿，表现为面部、口周

甚至舌咽部肿胀，发展迅速，应迅速送急诊救治［46］。

  司美格鲁肽（Semaglutide）是一种长效胰受体激

动剂，仅在血糖水平升高时刺激胰岛素分泌，使其

在有效降低血糖的同时，显著减少了低血糖风险。

其药物不良反应同样以胃肠道反应为主，对口腔门

诊治疗的影响较少，但因其会延缓胃内容物排空，

进而降低对乙酰氨基酚的吸收速率，一般无需调整

药量［47］。
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  2. 甲状腺激素与口腔治疗中的常用药物间相

互作用：左甲状腺素是治疗甲状腺功能减退症（甲

减）的首选药物，也用于甲状腺癌术后抑制治疗。

其常见不良反应均与剂量导致的激素相关效应有

关。由于左甲状腺素的吸收和代谢可能受多种药

物影响，口腔治疗相关的药物相关作用有：布洛芬

可能轻度影响左甲状腺素的吸收，因此建议两者间

隔 2 h 服用；甲状腺功能亢进的患者对肾上腺素敏

感性较高，使用含肾上腺素的局部麻醉药可能会诱

发心动过速与高血压，因此局部麻醉药应首选不含

肾上腺素者；而甲减患者对局部麻醉药的代谢速度

会下降，注意局部麻醉药总量不可过量，以避免药

物蓄积中毒［48］。

  3. 糖皮质激素与口腔治疗中的常用药物间相

互作用：糖皮质激素是临床应用广泛的药物，具有

抗炎、免疫抑制和抗休克等作用，临床用于治疗多

种疾病。口腔黏膜病的治疗过程中可能需长期使

用糖皮质激素，有时拔牙等外科操作术后也会短期

使用糖皮质激素控制肿胀。糖尿病患者应慎用糖

皮质激素。若因病情需要必须使用，应在密切监测

血糖的前提下，尽可能采取小剂量、短疗程给药，必

要时请内科医师协助调整降糖方案［49］。

  短期使用糖皮质激素可能会诱发血糖上升与

高血压波动，因此糖尿病或高血压患者服用糖皮质

激素时应密切监测，也可能诱发细菌、真菌及病毒

感染。长期（连续 2周以上）或大剂量使用可能引发

感染风险升高、代谢紊乱和骨质疏松等不良反应［49⁃50］。

  糖皮质激素与口腔相关药物的相互作用包括

因糖皮质激素影响细胞色素酶，会导致华法林代谢

速度变化，需要监测 INR［51］；糖皮质激素与某些头孢

类抗生素（头孢曲松）联用可能会加重感染风险与

电解质紊乱风险［52］。

  三、精神类药物在口腔治疗中使用的注意事项

  精神类药品主要用于治疗抑郁症、精神分裂

症、焦虑症和双相情感障碍等精神疾病。据中国科

学院心理研究所报道，近年来随着心理健康问题日

益受到重视，我国精神类药品用量持续增长，其中

老年人群使用精神类药物的增速最快，尤其是抗抑

郁药。

  1. 抗抑郁药与口腔治疗中的常用药物间相互

作用：我国目前主要使用的抗抑郁药为选择性 5⁃羟
色胺（5 ⁃ hydroxytryptamine，5 ⁃ HT）再摄取抑制剂

（selective serotonin reuptake inhibitor，SSRI），代表药

物为艾司西酞普兰（Escitalopram）。艾司西酞普兰

通过选择性抑制 5⁃HT 再摄取发挥改善情绪和认知

功能，是抑郁症的一线用药。其常见不良反应较轻

微，但口腔治疗过程中开具止痛药时应谨慎使用布

洛芬等NSAID，两者联用会增加出血风险［53］。

  值得注意的是，某些抗抑郁药因具有抗胆碱作

用，会引起唾液分泌减少，导致龋病患病风险升高。

抗胆碱作用最强的抗抑郁药为三环类抗抑郁药，包

括阿米替林（Amitriptyline）、丙米嗪（Imipramine）、多

塞平（Doxepin）和氯米帕明（Clomipramine）等。口腔

医师应针对龋病的预防进行口腔卫生宣教，包括告

知患者减轻口干的方法（如饮水、口香糖和人工唾

液等）、氟化物的应用（牙膏、漱口水、涂氟）、调整饮

食（控糖、控零食、避免黏稠糖果）、刷牙的正确方法

及定期检查［54］。

  2. 抗焦虑药与口腔治疗中的常用药物间相互

作用：我国目前主要使用的抗焦虑药（镇静催眠药）

为非苯二氮 类药物，代表药物为右佐匹克隆

（Eszopiclone）。右佐匹克隆选择性结合γ⁃氨基丁酸

受体抑制其作用，主要用于短期治疗失眠。其常见

不良反应主要为味觉异常与头晕嗜睡等。口腔治

疗中涉及与右佐匹克隆的药物相互作用主要为酮

康唑、克拉霉素等抗生素为细胞色素酶强抑制剂，

会升高右佐匹克隆的血药浓度导致过度镇静［55］。

  四、抗感染药物在口腔治疗中使用的注意事项

  我国抗感染药物的使用规模庞大，近年来通过

政策调控和临床规范，呈逐年下降的趋势，但耐药性

挑战依然严峻，仍存在抗生素的非规范使用现象。

  较易被滥用的抗生素品类主要是头孢类（头孢

呋辛、头孢氨苄、头孢拉定）、青霉素类（阿莫西林）、

喹诺酮类（左氧氟沙星）与大环内酯类（阿奇霉素）。

患者可能由于感冒喉咙痛、皮肤感染、尿路感染、呼

吸道感染与腹泻就自行购药服用，自行决定用药剂

量和疗程，易产生耐药性。部分抗生素（如喹诺酮

类）有严重不良反应，但公众认知不足。口腔治疗

过程中应严格遵循我国抗生素药物的管理规范，明

确诊断与适应证后，再开具抗生素处方，合理联用

抗生素。

  口腔临床最常使用头孢菌素类与硝基咪唑类

（甲硝唑等）抗生素，其不良反应主要为胃肠道反

应、过敏及与乙醇共同服用后产生的双硫仑样反

应。与口腔治疗相关的药物间相互作用主要有头

孢哌酮等与华法林同时服用会增加抗凝血作用，导
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致出血风险上升［56］；甲硝唑同样具有双硫仑样反

应；与华法林同时服用也同样会增加抗凝血作用而

导致出血，应避免联用［57］。

  对头孢菌素类或硝基咪唑类药物过敏的患者

首选克林霉素替代［58］；若克林霉素依然出现过敏则

考虑使用大环内酯类药物（阿奇霉素）替代头孢菌

素类，联用甲硝唑［59］。对甲硝唑胃肠道反应较大的

患者可用替硝唑替代［60］；若患者服用克林霉素后出

现腹泻，则替代方案首选阿莫西林+甲硝唑（无青霉

素过敏者）或阿奇霉素+甲硝唑（青霉素过敏者）［61］。

  五、解热镇痛药在口腔治疗中使用的注意事项

  我国对止痛药的管理严格。其中，NSAID 与对

乙酰氨基酚（扑热息痛）均是我国最常用的解热镇痛

药，大部分制剂属于非处方药，被广泛应用于感冒、

发热及轻中度疼痛的治疗，也是口腔科常用的止痛

药。其药理机制均为抑制COX⁃1和（或）COX⁃2减少

或阻断前列腺素合成，从而产生镇痛退热的作用。

  1. 对乙酰氨基酚与口腔治疗中的常用药物间相

互作用：对乙酰氨基酚（paracetamol/acetaminophen）
是儿童发热治疗的一线用药，其剂型多样，单方制

剂有片剂、胶囊、口服液和栓剂等多种剂型。部分

感冒药，如氨酚黄那敏、氨酚伪麻等为对乙酰氨基

酚与马来酸氯苯那敏或伪麻黄碱的复方制剂，作为

非处方药，患者极易获取与自服。对乙酰氨基酚与

可待因或羟考酮制成的复方制剂氨酚待因片、氨酚

羟考酮为我国处方药，被用于中度疼痛的镇痛。

  对乙酰氨基酚最严重的不良反应为肝毒性，尤

其长期饮酒者、营养不良及肝功能不全者需慎用。

口腔科开具对乙酰氨基酚时，应注意患者有无自服

其他对乙酰氨基酚类制剂，以避免剂量叠加产生的

肝毒性；服药剂量也应注意成人每日最大剂量不超

过 4 g（国外部分指南建议不超过 3 g），服药间隔应

超过 4 h。其次，华法林与对乙酰氨基酚联用也可能

抑制维生素K依赖凝血因子，增加出血风险。另外，

治疗三叉神经痛的卡马西平等肝药酶诱导剂会增加

对乙酰氨基酚代谢产物的生成从而促进其肝毒性。

最后，乙醇与含乙醇的制剂同样因通过肝代谢产生

同类产物而应避免与对乙酰氨基酚同时使用［62］。

  2. 非甾体抗炎药与口腔治疗中的常用药物间

相互作用：NSAID 的代表性药物为布洛芬。与对乙

酰氨基酚相比，布洛芬因具有抗炎的作用，更适用

于炎症性疼痛，退热效果也更持久，对肝脏无明显

毒性。近年来布洛芬的使用量显著上升。口腔科

用于镇痛时，应注意短期（10 d以下）使用，成人每日

≤1 200 mg（常规剂量 200 ~ 400 mg/次，1 次/6 ~ 8 h，
24 h 内不超过 4 次）。其主要不良反应为胃肠道反

应与肾毒性，也有一定的心血管风险，以及过敏反

应诱发哮喘。老年人、有胃病史、联用糖皮质激素

或抗凝药者为发生胃肠道反应的高危人群，应考虑

使用对乙酰氨基酚替代［63］。开具布洛芬时应注意药

物相互作用。首先，需注意避免与其他NSAID的叠

加使用，包括阿司匹林、萘普生等，否则会增加胃肠

道出血与肾毒性风险；长期服用华法林的患者服用

布洛芬会增强抗凝作用而增加出血风险；布洛芬与

降压药（ACEI/ARB）联用会减弱降压效果，升高血钾

水平，因此高血压患者也应考虑使用对乙酰氨基酚

替代；布洛芬与糖皮质激素联用会叠加胃肠道溃疡

或肾功能损害风险，必须联用时考虑加用质子泵抑

制剂（proton pump inhibitor，PPI；如奥美拉唑）；布洛

芬应避免与利尿剂（如呋塞米等）联用，否则会降低

利尿效果，加重肾损伤风险［64］。

  丹参［65］、当归［66］、红花［67］和川芎［68］含有抗血小

板或抗凝成分（如丹参酮、阿魏酸等），银杏含银杏

内酯抑制血小板活化因子［69］，与 NSAID协同抑制血

小板功能，增加出血风险。需要提醒有相关中草药

用药史的口腔术后患者，将中草药与止痛药物的服

用间隔保持在 2 d 及以上，以降低药物性肝损伤发

生风险；若用药后出现相关不良反应，需及时就医

处置［70⁃72］。

  六、消化系统药物在口腔治疗中使用的注意

事项

  我国消化系统药物用量庞大，种类繁多，涵盖

抗酸药、抑酸药、胃肠动力药、消化酶制剂和肝胆疾

病用药等多个类别。近年来，受人口老龄化、饮食

习惯变化及消化系统疾病高发的影响，消化系统用

药量持续增长。

  PPI是我国消化系统药物的代表，奥美拉唑、泮

托拉唑等年用量达百亿片。PPI是治疗胃酸相关疾病

（如胃溃疡、反流性食管炎）的一线药物，其作用于胃

壁细胞的分泌小管膜上，通过不可逆抑制H+/K+⁃ATP
酶发挥强效抑酸作用。PPI的不良反应主要与长期

抑酸导致的吸收障碍（低镁血症、维生素B12缺乏、缺

钙、缺铁）、菌群失调及代谢影响相关［73］。

  长期服用奥美拉唑等 PPI 抑制胃酸，可导致肠

道 pH 升高，引起条件致病菌（如艰难梭菌）过度增

殖，尤其与抗生素联合使用时，可导致肠道菌群显
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著紊乱，从而引起腹泻［74］。因此，对长期服用奥美

拉唑等 PPI 患者开具抗生素时应提高警惕，并告知

患者若出现腹泻应立即就医排查感染。

  七、骨质疏松药物在口腔治疗中的注意事项

  由于骨密度检测等骨质疏松早期筛查的普及

率较低，多数骨质疏松症患者在发生骨折后才首次

就医。随着人口老龄化加剧，我国骨质疏松症或骨

密度低的患者数量将持续上升［75］。骨质疏松症的

药物治疗包括使用基础补钙治疗（钙剂与维生素D）
与抗骨质疏松药物。

  抗骨质疏松药物根据药理作用主要分为抑制

骨吸收药物与促进骨形成药物。其中，抑制骨吸收

药物中的双膦酸盐类药物是治疗骨质疏松的一线

药物，其代表性药物为阿仑膦酸钠（口服）与唑来膦

酸（静脉滴注）。双膦酸盐药物通过被骨组织选择性

摄取，吸附于骨表面，被破骨细胞吞噬后，干扰其溶

酶体酶功能，诱导细胞凋亡。含氮双膦酸盐（如阿

仑膦酸钠、唑来膦酸）通过抑制甲羟戊酸途径，减少

法尼基焦磷酸（farnesyl pyrophosphate，FPP）合成，影

响破骨细胞骨架形成。双膦酸盐药物常见不良反

应为胃肠道症状（口服）与流感样症状（静脉滴注）。

  口腔科医师必须谨记，有抑制骨吸收药物服用

史的患者要谨慎进行拔牙等口腔外科手术，控制出

现药物性颌骨坏死的风险。此类患者需要严格把

控拔牙指征，患者知情同意药物相关性颌骨坏死的

风险；患牙有严重牙周病变或根尖病变，或因龋坏

等病因无法控制感染，容易发展为严重牙周病变或

根尖病变［76］。

  一般来说，因骨质疏松口服双膦酸盐药物，用

药时间较短（＜3年）、剂量较小及单一用药者，口腔

外科术后出现药物性颌骨坏死的风险较小；反之，

因预防恶性肿瘤骨转移，静脉注射双膦酸盐药物，

用药时间长（＞3年）剂量大，联合多种药物者，口腔

外科术后出现药物性颌骨坏死的风险较大［77］。拔

牙等口腔外科操作，建议采取术前 2周行龈上洁治、

使用氯己定、术前术后应用抗生素、微创操作关闭

创口和术后严密随访［76］。糖皮质激素与抑制骨吸

收药物间虽然无相互作用，但由于其本身影响骨代

谢，应尽量避免对此类患者使用。另外，布洛芬可

能会加重正在使用双膦酸盐药物患者的胃肠道症

状，可使用对乙酰氨基酚代替。

  地舒单抗（Denosumab）通过特异性靶向核因子

κB 受体活化因子配体（receptor activator of nuclear 

factor⁃κB ligand，RANKL）发挥强效的抗骨吸收作

用，常用于治疗骨质疏松症与癌症相关骨转移。近

年来随着药物应用的增加，地舒单抗相关的拔牙术

后颌骨坏死病例上升。最新的专家共识指出，尽管

地舒单抗与双膦酸盐药物的抗骨吸收药物靶点不

一致，其半衰期短且作用可逆，但由于其对骨转换

产生的影响加上牙源性感染/炎症的促进作用，大剂

量（120 mg/月）服用预防肿瘤骨转移的药物的患者

发生药物相关性颌骨坏死的风险显著高于治疗骨

质疏松患者，且不低于服用双膦酸盐者。服用地舒

单抗治疗骨质疏松患者在服药初期（前 1 ~ 3年）出

现药物性颌骨坏死的风险亦不低于服用双膦酸盐

者，而随着服药时间延长，其风险逐渐低于服用双

膦酸盐者，这种特性与两种药物的抗骨吸收作用机

制有关。如确定进行拔牙等口腔外科操作，应在上

述双膦酸盐药物围手术期处理的基础上，适当延长

术前术后抗生素的使用时间［78］。

  特立帕肽（Teriparatide）是重组人甲状旁腺激素

的 1⁃34 活性片段（parathyroid hormone 1⁃34，PTH1⁃
34），其药理机制为通过间歇性给药促进骨形成。

特立帕肽不增加药物性颌骨坏死的风险，且被研究

用于促进颌骨坏死的愈合［79］。

  八、抗肿瘤药物在口腔治疗中使用的注意事项

  随着免疫疗法和靶向药物治疗等新型癌症疗

法的推广，此类药物带来的口腔黏膜毒不良反应出

现增多，应该引起口腔医师的注意。口腔医师应加

强对此类患者口腔相关不良反应的监测，及时记

录，并在不影响抗肿瘤治疗的前提下，提供口腔卫

生维护与宣教、缓解症状等支持。

  贝伐珠单抗（Bevacizumab）通过靶向血管内皮

生 长 因 子 A（vascular endothelial growth factor A，

VEGF⁃A）抑制血管生成，从而抑制肿瘤的生长与转

移，目前已获批用于多种实体瘤，常与其他抗肿瘤

药物联用。其口腔不良反应相对罕见，主要表现为

牙龈出血、地图舌［80］，亦有报道出现苔藓样改变［81］。

贝伐珠单抗与双膦酸盐药物一样有引起药物相关

性骨坏死的风险［82］，尤其是两者联用时［83］。贝伐珠

单抗完全代谢需要 4 ~ 6周，一般建议停药至少 4周

后进行拔牙等有创操作，以降低风险。目前，有报

道贝伐珠单抗治疗停药后，不仅种植体植入后无法

愈合［84］，已完成修复的种植体周也发生了骨坏

死［85］，因此，对此类用药史的患者进行种植治疗时

需要更加谨慎。
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  帕博利珠单抗（Pembrolizumab）是一种免疫检

查点抑制剂，通过阻断PD⁃1/PD⁃L1信号通路恢复机

体抗肿瘤免疫应答，目前已获批用于多种实体瘤，

包括黑色素瘤、非小细胞肺癌、头颈部鳞状细胞癌、

胃癌、食管癌和卵巢癌等。与常规化疗相比，免疫

检查点抑制剂的患者耐受性更好，口腔相关的不良

反应较少。然而随着用药量的增加，已有报道发生

在口腔的免疫相关不良事件，包括黏膜变化（如黏

膜炎症、苔藓样反应、牙龈剥脱、红斑）、口干和味觉

变化［86］；药物相关性颌骨坏死的报道亦有出现［87］。

  九、综合管理建议

  综合上述几类药物用药史的患者，对口腔医师

的建议如下：

  1.对于有抗血栓药用药史的患者，尤其是华法

林用药史者，抗生素慎用甲硝唑与克拉霉素，止痛

药应考虑使用对乙酰氨基酚。

  2.对于有降压药用药史的患者，需要降低口腔

治疗时牙椅的升降速度避免诱发体位性低血压，以

及注意治疗时患者干咳影响操作，尽可能选用不含

肾上腺素的局部麻醉药，慎用止痛药。注意对患者

进行口腔卫生指导控制菌斑。

  3.对于有降血脂药用药史的患者，需谨慎使用

抗生素（如红霉素、克拉霉素）。

  4.对于有降糖药用药史的患者，应避免空腹进

行口腔治疗，必要时监测临床血糖。注意告知味觉

异常等药物不良反应，针对牙周炎进行口腔卫生宣

教，加强菌斑控制。

  5.对于有甲状腺激素用药史的患者，尽可能选

用不含肾上腺素的局部麻醉药，止痛药慎用布

洛芬。

  6.对于有糖皮质激素用药史的患者，慎用头孢

类抗生素，止痛药应考虑使用对乙酰氨基酚。

  7.对于有抗抑郁药用药史的患者，止痛药慎用

布洛芬。注意针对龋病进行口腔卫生宣教。

  8.对于有抗焦虑药用药史的患者，需谨慎使用

抗生素（如克拉霉素）。

  9.对于有抑酸药用药史的患者，应谨慎使用抗

生素，警惕肠道菌群失调。

  10.对于有抗骨质疏松或抗肿瘤药用药史的患

者，应警惕口腔外科手术引起的颌骨坏死。

  本文根据口腔门诊接诊患者用药史中最为常

用的各类药物，系统梳理并归纳了有用药史的患者

进行口腔治疗时的注意事项及药物间相互作用，以

期为口腔医师提供用药参考。口腔医师在开具药

物时，必须充分考虑患者的现用药情况，规避因药

物间相互作用而引发的潜在医疗安全风险，确保诊

疗过程的安全与有效。尤其需要重点关注的是老

年人群，这一群体因常伴多种慢性疾病，需长期服

药，且多药联用现象极为普遍。因此，在开具局部

麻醉药、抗生素和止痛药等药物时，医师应详尽地

了解患者的全面用药史，与相关的诊治科室协作调

整用药方案，优先选用药物间相互作用少的药品，

提出科学合理的用药方案，并且告知患者相关不良

反应，提醒其及时报告并进行处理。
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