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摘要 过去半个世纪以来，放射治疗是各种肿瘤治疗主要方

法之一，它改善了肿瘤患者的预后，然而，在长期生存的肿瘤

患者中，放疗相关的并发症越来越明显，心脏损害是胸部恶

性肿瘤(乳腺癌、肺癌、纵隔肿瘤、食道癌等)放射治疗的一
个严重并发症，随着肿瘤患者的生存时间延长，肿瘤患者的

生存质量越来越受到重视，早期发现放射性心脏损害，及时

予以保护，对改善长期生存的肿瘤患者的生活质量至关重

要。放疗可导致多种类型的心脏损害，如心肌炎、心包炎、冠
状动脉事件等，其可通过多种检测手段检测出来，了解放疗

导致的心脏损害的危险因素及其防护手段有助于临床医师

尽可能的减少放疗导致的心脏损害，从而提高肿瘤患者的生

活质量。
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胸部恶性肿瘤可导致多种类型的心脏损害，这

严重影响了肿瘤患者的生活质量，该文从放射治疗

(简称放疗)导致的心脏损害的类型、检测方法、危
险因素及防护手段方面对放疗导致的心脏损害作一

综述。

1 放疗引起的心脏损害的类型及其临床表现

1． 1 心肌炎 放射性心肌损害主要为弥漫性的不
明显的间质纤维化，广泛的心肌纤维化导致心肌顺

应性下降，从而导致心肌功能的改变，左心室的前壁

最常累及，放射治疗导致的心肌损害通常症状不典

型，大多数患者在放疗后 10 年以上偶然体检时发
现
［1］，予以营养心肌等对症处理后可好转。

1． 2 心包炎 放射导致的心包损害考虑和放疗后
过多的纤维增厚有关，放疗导致的蛋白渗出的累积

导致毛细血管通透性增加，从而导致心包积液的发

生，通常迅速发生心包积液的发生率很低，但往往是

致命的损害，急性的心包损害通常发生在放疗后的

几周内，这种情况下，患者主要表现为胸膜炎性的胸

痛、发热、心动过速和心电图异常，通常症状都很轻
微，一般非甾体抗炎药即可缓解。部分患者出现慢
性心包炎，通常发生在放疗后的 10 年以上，此时多
出现心包填塞症状，多需心包穿刺方可好转

［2］。
1． 3 冠状动脉事件 冠心病为放射治疗导致的最
常见的晚期损害，多发生在放疗后的 10 ～ 15 年，放
疗可加速动脉硬化的过程，其机制未完全清楚，可能

与放疗引起的氧自由基诱发的炎症反应有关，包括

内皮损伤、内皮细胞的炎症反应减少氧化物的利用，
从而导致粥样硬化

［3］。Darby et al［4］调查了 Sweden
和 Denmark从 1958 年 ～ 2001 年的 2 168 例接受放
射治疗的乳腺癌患者发生冠状动脉事件(心肌梗

死、冠脉血栓的形成和缺血性心脏病导致的死亡)
的发生情况，其中 963 例患者发生了冠状动脉事件。
1． 4 传导系统的损害 放疗导致的心脏传导系统
的损害主要由于传导系统相邻的组织纤维化导致，

可出现不同类型的心律失常
［5］。

1． 5 瓣膜疾病 放射治疗引起的瓣膜损害的主要
病理改变是瓣膜的纤维化和钙化，最常发生在二尖

瓣和主动脉瓣，主要表现是功能不全和瓣膜的狭窄，

通常发生在放疗后的 3 ～ 5 年［6］，当心脏接受剂量超
过 40 Gy时可能发生肺动脉狭窄。Copeland et al［7］

对从 1998 年 1 月 ～ 2007 年 9 月 189 例接受瓣膜置
换术的患者进行分析，其中有 9 例(4． 8% )患者曾
接受过纵隔的放疗。
1． 6 心脏植入的可复律除颤仪的故障 Elders et
al［8］研究发现，放射治疗可导致心脏原植入的可复
律除颤仪出现故障，该研究对 15 例原心脏已植入可
复律除颤仪的患者接受放疗(肿瘤的累积剂量为 16
～ 70 Gy)进行调查，患者接受放射治疗的光子能量
在 6 ～ 18 Mev，5 /17(29% )患者植入的除颤仪出现
故障，多发生在 10 ～ 18 Mev的光子能量照射时。
1． 7 心脏猝死 放疗可导致心脏猝死的发生，其发
生心脏猝死的危险性和心脏接受的剂量有关，心脏

接受的剂量每增加 1 Gy，发生心脏猝死的风险性就
增加 3. 1%［9］。

2 放疗引起的心脏损害的检测

2． 1 心电图及动态心电图 心电图是利用心电图
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机从体表记录心脏每一心动周期所产生的电活动变

化图形的技术，主要反映心脏传导系统的损害改变，

吴钦丹 等
［10］
对福建省肿瘤医院从 2009 年 5 月 ～

2011 年 5 月接受胸部放疗的 120 例患者进行心电
图检测，放疗前这 120 例患者的心电图均正常，在放
疗结束后心电图异常率为 38. 3% (46 /120)，其中窦
性心动过速 6. 6% (8 /120)，窦性心动过缓 1. 6%
(2 /120)，ST 段异常 15. 8% (19 /120 )，T 波异常
4. 1% (5 /120)，QＲS 波群低电压 2. 5% (3 /120)，期
前收缩 3. 3% (4 /120)，束支传导阻滞 2. 5% (3 /
120)，房室传导阻滞 1. 6(2 /120)，而在随访 6 个月
后，心电图异常率仅为 5. 8%，由此可推测放疗引起
的心电图改变是可逆的。
2． 2 超声心动图 超声心动图能准确、直观地显示
心脏结构、功能及血流状况，左室射血分数(LVEF)
和左心室短轴缩短指数(FS)是心脏的收缩指标，但
并不是检测放疗引起早期心脏损害的敏感指标，放

疗引起的心脏舒张功能比收缩功能更易受到影

响
［11］，只有当心肌严重受损或心脏整体功能受损时

才会出现左心室收缩指标 LVEF 的改变。日本学者
Tei et al［12］于 1995 年提出一个评价心脏收缩和舒
张整体功能的新指标—Tei 指数，Tei 指数正常值在
左室为 0. 39 ± 0. 05，右室为 0. 28 ± 0. 04，李东风
等
［13］
研究发现 Tei 指数是早期监测心脏损伤的一

种无创有效的手段，可评价放疗患者的心功能。
2． 3 生化指标 李晓凤 等［14］研究发现胸部恶性
肿瘤放疗后血清乳酸脱氢酶(LDH)、谷草转氨酶
(AST)的变化不明显，磷酸激酶(CK)、磷酸激酶同
工酶(CK-MB)变化相对敏感，血清心肌肌钙蛋白水
平的变化可反映心肌的损害情况，由于其在心肌损

害的早期即可出现，且持续时间较长，是微小心肌损

害的一个早期指标
［15］，B 型脑钠肽(BNP)是由 32

个氨基酸组成的多肽，由心室肌细胞分泌，当心室容

量、压力负荷增加时，可导致 BNP 的分泌。Nelless-
en et al［16］研究发现，胸部恶性肿瘤放疗前后的肌钙
蛋白、BNP的改变差异有统计学意义，但是值都很
小，分别为(0. 007 ± 0. 008) ng /ml，(0. 014 ± 0. 01)
ng /ml，BNP 放疗前后的值分别为(123 ± 147) pg /
ml，(159 ± 184) pg /ml。
2． 4 单光子发射计算机断层成像术(SPECT)心肌
灌注显像 杜纪昌 等

［17］
对 50 例胸部肿瘤患者放

疗前后行 SPECT心肌灌注显像，放疗前心肌灌注异
常者占 16% (8 /50)，放疗后心肌灌注异常占 48%
(24 /50)，差异显著。

2． 5 心肌脂肪酸代谢显像剂 I-123BMIPP I-
123BMIPP是脂肪酸的类似物，可进入心肌细胞层，
反映心肌脂肪酸代谢的水平，I-123BMIPP 用于评价
多种多样的心肌损害，比如心肌缺血和肥厚性心肌

病，当心肌摄取 I-123BMIPP减少时其细胞的脂肪酸
的利用会减少，表明这部分心肌可能有功能紊乱。
Umezawa et al［18］用 I-123BMIPP 评价放疗导致的心
肌损害，在 2010 年 3 月 ～ 2011 年 4 月进行有效放射
治疗的食管癌患者监测其 6 个月的 I-123BMIPP 的
摄取，根据 I-123BMIPP摄取后心脏的功能图像比较
了心肌受照射体积，使用 CT 扫描的将心脏模拟 15
分割模型，将这些部位分为 3 类:接受放疗剂量 40
Gy的部分、剂量为 60 Gy的部分和照射范围之外的
部分(剂量为 0 Gy)，I-123BMIPP 摄取减少为阳性，
34 个患者的心脏共分为 510 个部分，放疗后 I-
123BMIPP摄取的中位时间为 22 个月(6 ～ 103 个
月)，接受剂量分别为 0、40、60 Gy 的心脏部分分别
为 324、133 和 53，在 40 Gy时摄取减少 42. 9% (57 /
133)，60 Gy 时减少 67. 9% (36 /53 )，0 Gy 时为
13. 3% (43 /324)，40 Gy、60 Gy 与 0 Gy 心脏部位摄
取的 I-123BMIPP的比值比分别为 5. 2(95% CI 为
3. 7 ～ 7. 4)、15. 4(95% CI为 6. 9 ～ 34. 6)，差异显著，
放疗后心肌摄取 I-123BMIPP 减少表明了 I-
123BMIPP可能是检测放疗导致的心肌损害的一个
有用的指标。
2． 6 其他 冠脉造影是放疗导致的冠脉疾病的诊
断的金标准，但由于冠脉造影是侵袭性检查，目前很

少使用，胸片可用于放射性心包积液的辅助检查。

3 放疗引起的心脏损害的危险因素

3． 1 放射剂量 心脏的耐受剂量为 30 ～ 40 Gy，有
研究
［4］
显示，心脏接受的照射剂量每增加 1 Gy，发

生心肌梗死、血流重建和心脏猝死的概率就上升
7. 4% (95% CI 为 2. 9 ～ 14. 5)。Küpeli et al［19］研究
发现在纵隔淋巴瘤患者，心脏接受大于 20 Gy 发生
冠脉疾病的危险性是没有接受照射的 6. 8 倍。
3． 2 放射治疗的单次分割剂量 单次大剂量照射
可能会增加放疗引起的心脏损害的危险性，Tjessem
et al［20］将从 1975 年 ～ 1991 年的乳腺癌患者分为大
分割组(4. 3 Gy × 2 /周)，常规分割组(2. 5 Gy × 5 /
周)，两组组间对照进行研究，结果提示大分割组发

生缺血性心脏病致死的危险性高于常规分割组(比

值比为 2. 37，95% CI为 1. 06 ～ 5. 32)。
3． 3 心脏受照射体积 放疗中心脏的最大安全剂
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量为接受大于 60 Gy 的心脏体积最多为 25%，平均
分割剂量为 2 Gy 时，接受 45 Gy 的心脏体积小于
65%，超过心脏的最大安全剂量可导致相关的心脏
损害
［3］。

3． 4 同步化疗 研究［21］显示乳腺癌患者接受放疗
同步使用蒽环类化疗药物和细胞毒性的化疗药物可

增加放疗导致的心脏损害。
3． 5 其他因素 ① 年龄:与成人相比，儿童更易在
最低的累积剂量下发生心脏损害

［3］;② 患者固有的
发生心脏疾病的危险因素包括高血压、高血脂、吸
烟、糖尿病、肥胖、有心脏基础疾病病史的患者接受
放疗后其心脏损害可能加重。

4 放疗导致的心脏损害的保护

4． 1 放疗技术的提高对心脏损害的保护作用 ①
三维适行放疗: 三维适行放疗可减少接受照射的

50%心脏接受的剂量减少 64%［22］。尚莉 等［23］对
326 例患者分为常规放疗和三维适行放疗组进行放
疗前后的长期随访，结果提示进行三维适行放疗和

常规放疗相比，发生心电图异常的概率明显减小;②
调强适形放疗技术( IMＲT):IMＲT 可显著减少心脏
和冠状动脉左前降支(LAD)的放疗剂量，使用 IM-
ＲT技术，LAD 接受 20 Gy 剂量的体积减少 5%［24］;
③ 呼吸门控技术:它是利用了视听引导的图像特
点，减少了胸部恶性肿瘤放疗后心脏和肺脏的照射

剂量，Vikstrm et al［25］研究发现呼吸门控技术可减
少乳腺癌放疗的心脏受量，平均的心脏受量从 3． 7
Gy减至 1． 7 Gy，可减少 V25 的百分率，同时将冠状
动脉左前降支的接受的平均剂量从 18． 1 Gy减至 6．
4 Gy;④ 螺旋断层放疗:另外一个可减轻心脏损害
的方法是螺旋断层放疗，研究

［26］
显示，对食管癌患

者放疗，螺旋断层放疗和三维适行放疗比较，心脏接

受的平均剂量分别为 12. 4 Gy和 18. 3 Gy。
4． 2 药物对放疗导致的心脏损伤的保护作用 ①
丹参:复方丹参滴丸可以减轻放疗导致的心脏损害，

刘灵芝
［27］
研究发现，复方丹参滴丸可以减轻肺癌放

疗后导致的心脏心电图异常和心肌组织酶学的改

变;② p53:动物实验表明，存在于内皮细胞的 p53
蛋白可减少保护放疗引起的心脏损坏

［28］;③ 天芝
草胶囊:天芝草胶囊对放疗导致的心脏损害有一定

的保护作用，魏青 等
［29］
将 76 例肺癌患者随机分为

对照组(单纯放疗)和治疗组(放疗 +天芝草胶囊)
分析放疗前后的心电图改变，结果提示治疗组心电

图异常率低于对照组;④ 其他药物:除了以上介绍

的药物之外，还有很多药物比如黄芪、1，6 二磷酸果
糖、活血素及中药参麦、激素等对放疗导致的心脏损
伤均有不同程度的保护作用。
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remission(CHＲ)，76 cases(86. 4% ) achieved partial cytogenetic remission(PCyＲ) after three months，63 cases
(82. 9% ) achieved complete cytogenetic response(CCyＲ) after six months and 24 cases(54. 5% ) achieved major
molecular response(MMＲ) after twelve months. Ｒisk stratification was assessed according to Sokal score. After
three months the rate of groups at low，intermediate and high risk categories which achieved PCyＲ were 94. 4%，
82. 6% and 66. 7%，respectively(P = 0. 104)，after six months the rate of different groups which achieved CCyＲ
were 88. 2%，76. 9% and 100%，respectively(P = 0. 319)，and after twelve months the rate of different groups at
low and intermediate risk categories which achieved MMＲ were 52. 4% and 65. 0% (P = 0. 412). According to the
patients＇ condition，before taking imatinib，46 patients were stratified by Hasford，among which 21 at low risk cate-
gorie，23 at intermediate risk categorie and 2 at high risk categorie. After three months the rate of groups at low，in-
termediate and high risk categories which achieved PCyＲ were 90. 5%，91. 3% and 50%，respectively (P =
0. 191)，after six months the rate of different groups which achieved CCyＲ were 83. 3%，94. 4% and 100%，respec-
tively(P = 0. 528)，and after twelve months the rate of different groups at low and intermediate risk categories which
achieved MMＲ were 45. 5% and 58. 3% (P = 0. 842) ． Conclusion Imatinib mesylate treatment of chronic mye-
loid leukemia is good． Patients belonged to low and intermediate risk groups are more likely to get better clinical ef-
ficacy than the high-risk group，and insisted on enough applications are easier to achieve nice clinical efficacy．
Key words chronic myeloid leukemia; imatinib;risk stratification
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