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迟 发 性 放 射 性 心 脏 病

湖南医朴大学附二医院心内科 余 国龙综述 陈
一

干仁 孙世则
.

审校

摘 要
:

迟发性放射性心脏病是继发于胸部放疗的常见并发症
.

本文就迟发性放射性心脏病的发生

率
、

影响发病因素
、

发病机理
、

临床表现
、

诊断
、

治疗及其预防等方面作较详细的介绍
.

胸部放疗是治疗纵腑淋巴癌
、

肺癌
、

乳腺

癌
、

食道癌等恶性肿瘤的重要措施之一
。

传统认

为
,

心脏对放射线具有较高的抵抗 力和耐受

力 1j[
。

近 20 年由于放射治疗技术的的改善
,

尤

其大剂量放射治疗的库用
,

恶性肿瘤患者生存

时间延长
,

而迟发性放射性心脏病发现率增高
,

受到临床医师的重视
.

一
、

发病率及影响发病的因素

关于迟发性放射性心脏病发病率的情况文

献报道不一
,

P o h l o la 一 S i n t i n e n
等〔 ,〕报道发病率

为 6 7
.

9%
,

A p p le f e ld 等〔, 〕报道 高达 9 6环
,

而

S t r e n d e r 及 L o d e : m a n
等 [`

·

” 〕两篇文献报道仅为

3% ~ 5写
,

认为胸部放疗不增加心脏病的发病

率
。

但造数文献报道发病率为 .6 6%~ 29 %
。

影响发病的因素有
:

1
.

照射总剂量及每次照射剂量 1[, 目
:

照射

总剂量 < 30 G y 时
,

极少引起心脏损伤
.

总剂量

> 40 G y 时
,

随照射剂量增加
,

心脏病发病率增

高
。

每次照射剂量 > ZG y 时心脏病发病率会增

l王口。

2
.

心脏受照射面积和部位fs,
’ 〕 :

自前胸部

照射
,

纵隔肿瘤邻近心脏部位及照射时气管分

叉下无心脏保护装置时
,

心脏发病率增高〔̀ 〕
。

心

包最易受照射
,

其发病率最高且心包壁层病变

一般 比脏层严重
。

右心室
、

右心房位于前胸部
,

较左心易受煦射
,

故右心病变多见
。

3
.

合用化疗阁
:

化疗
、

放疗合用时对心脏损

伤有协同作用
,

放疗同时合用阿霉素
、

环磷酞

胺
、

自力霉素
、

正定霉素等化疗
,

增加心脏病发

病率及其严重程度
。

4
.

随访时间和随访措施
:

一般认为放疗后

每年随访一次
,

随访时间宜长
,

少数病例放疗后

20 年以上才出现临床表现
,

但多数在 。
.

5一 10

年内发病〔’
,

’习
。

随访观察项 目宜全面
,

要包括病

史
、

体查及其有关辅助诊断措施
.

P ho lol
a 一 S i n

-

ot en n
等随访 28 例何杰金氏病胸部放疗后患

者
,

除病史
、

体查外
,

同时用心电图
、

超声心动

图
、

胸片
、

心脏运动负荷试验
、

心导管
、

冠状动脉

造影及尸检等检查
,

其结果心脏病发 生率为

6 8% [ ,〕
.

而 L e d e r m a。 等随访 1 24 例精原细胞瘤

胸部放疗患者
,

发现心脏病发生率为 5% l0t 人

5
.

其他 〔̀
· “〕

’ :

高脂血症
、

放疗前外周血淋巴

细胞 > 1 5 0 0 / m m
3 ,

血 沉增快
,

儿童
、

年龄 > 40

岁
、

嗜酒及甲状腺功能低下等因素
,

可增加放射

性心脏病发病率
。

二
、

发病机制与病理改变

放射线直接对心肌细胞损伤的发病机制不
、

能解释本病的临床过程 〔5 3
。

多数文献认为其发

病机制为
:

1
.

放射线损伤血管内皮细胞
、

心肌细胞细

。
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胞膜致隐匿性抗原暴露
,

诱发淋巴细胞介导自

身免疫反应
,

致微血管损伤
、

闭塞
、

微循环障碍
、

进行性纤维化 .s[
’ 〕。

2
,

放射线损伤淋巴管上皮细胞
、

淋巴管阻

塞致淋巴液外溢川
。

3 冠状动脉损伤
:

放射线损伤冠状动脉内

反细胞
,

与高血脂症
、

化疗药物等协同作用诱发

或加重动脉粥样硬化川
。

4
.

放射线损伤局部纤溶活性
,

局部纤维蛋

白降解受限压
5 3

。

迟发性放射性心脏病病理改变无特异

性〔’ 二。

心包病变最常见
,

尤以壁层严重 .1[
5〕 。

肉眼

可见心肌增厚
、

心包积液
、

积液可为浅黄色
、

透

明
,

亦可为血性液体
。

心包腔内无粘连带
。

显微

镜下可见心包增厚和纤维化
,

纤维组织取代心

包外层脂肪
,

心包表面
、

纤维间质中纤维素渗

出
,

还可见较大的异形成纤维细胞
,

少量淋巴细

胞
,

一般无粒细胞浸润
。

心肌病变以弥漫性纤维

化为主 lt, 们
,

多呈片状分布
,

大小由几毫米到几

厘米不等
。

还可见纤维束包裹单个或成束的心

肌细胞
,

毛细血管减少
,

无白细胞浸润
。

心内膜

和瓣膜受累时病理改变心纤维化
、

增厚多见
.

亦

可呈片状分布 〔 5
, ’
几

。

冠状动脉放射损伤与冠状动

脉粥样硬化病理改变不同.s[ 川
;

1
.

放射性冠状动脉损伤为局限性
,

常发生

于邻近心包中有疤痕的部位
。

2
,

动脉内膜增厚
,

以纤维化为主
,

可见较

大的异形成纤维细胞及浆细胞
。

纤维组织增生

可侵犯动脉壁中层
,

脂肪极少
。

3
,

动脉外膜亦常有纤维化改变
。

数治愈或自行缓解
,

20 %病例进展为缩窄性心

包炎和渗出
一

缩窄性心包炎
。

少数隐匿起病表现

为无症状性缩窄性心包炎
。

2
.

心肌病
、

心瓣膜病
:

一般心肌病患者无

临床症状
,

常伴有心包炎〔`幻
。

其诊断主要依靠

辅助诊断发现心脏收缩功能和舒张功能减退
,

或活检
、

尸检
。

少数文献报道放射性心肌病表现

为扩张性
、

缩窄性
、

肥厚性心肌病〔̀
·
, `〕。

起博传

导系统受累可表现为病窦综合征田 3
、

各种程度

房室传导阻滞〔川
、

束支传导阻滞川
。

主动脉瓣
、

二尖瓣易受累及
,

一般发生在放疗后 10 年以

上
。

常表现主动脉瓣关闭不全或狭窄
、

二尖瓣关

闭不全
。

C a r
so

n
等总结 1 9灼 年以前文献发现

,

无症状性瓣膜病发展为有症状性瓣膜病一般需

5 年时间 t , 〕
。

3
.

冠状动脉疾病
:

发生率 18 %~ 24 绒
,

仅

次于心包炎 { `〕 。

临床表现发生最早者为放疗后 2

个月
,

最迟者为放疗后 10 年以上 11[ 〕
。

临床表现

可为劳累性心纹痛
、

变异性心绞痛
、

隐性心肌梗

塞
。

急性心肌梗塞以广泛前壁
、

下壁多见 〔名
·

“
·

“ 〕。

少数病例拌死
。

三
、

迟发性放射性心脏病临床表现

1
.

迟发性心包炎
:

临床最常见
,

可表现为

①迟发性急性心包炎〔` ” 〕 :

一般发生于放疗后一

年内
。

发热
、

胸痛
、

心包摩擦音
、

心电图 QR S 波

低电压
、

S T
一

T 改变
。

少数无症状性心包积液通

常可 自愈
; ②迟发性慢性心包炎卜

`幻 :

隐匿起病

或急性心包炎迁延
,

多发生放疗后 2 年内
,

以心

包积液为主
,

10 %一 30 %病例有心包填塞征
。

多

四
、

诊 断

凡是接受胸部放疗患者在随访中有心功能

不全
、

心包炎
、

心律失常
、

心绞痛及心肌梗塞等

临床表现
,

胸片
、

心 电图
、

超声心动图等检查发

现心功能或心脏器质性改变时
,

无论放疗结束

时间长短
,

排除病毒感染
、

肿瘤转移
、

风湿热等

可能因素时均应考虑迟发性放射性心脏病
。

诊

断中常需进行以下辅助检查
;

1
.

血清学检查
;

OD
n en l等川诊断一例何杰

金氏病放疗后 出现放射性心肌病
,

观察了几种

可疑病毒抗体滴度变化
,

结果排除了病毒性心

肌炎的可能性
。

2
.

心电图卜
`

·
5。 :

常规检查项 目
。

常见 S--T T

非特异性改变
、

右束支传导阻滞
、

房室传导阻

滞
、

低电压
。

少数见左房异常
、

病窦综合征
。

室性

早博和房性早博不多见
。

3
,

胸片〔`
,

” 〕 :

常规随访项目
。

心包积液者心
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影增大
、

呈烧瓶状
;

缩窄性心包炎患者则心影不

增大
、

心脏轮廓消失
。

胸片无异常可认为无心包

和心肌等病变
。

4
、

超声心动图 [:.` 3〕 :

常规随访项目
。

常见心

包积液
、

心包增厚
,

左室舒张末期直径减少
、

左

室后壁厚度减少
、

二尖瓣关闭速度减慢
、

左室射

血分数减低
。

少数有室间隔活动幅度减少
、

主动

脉瓣或二尖瓣增厚
、

关闭不全
。

5
.

心包积液检查闹
:

积液外观多为浅黄色
、

透明
,

少数为血性
。

蛋白质含量高
,

细胞计数一

般为 80 ~ 1 0 0 0 / m m
, ,

以淋巴细胞为主
。

同时应

作病理学检查
、

细胞培养
,

排除肿瘤转移和传染

性疾病
。

6
.

心导管检查
:
A p p l e f e ld 等 [ ,〕对 4 2例胸

部放疗后患者进行右心导管检查
,

27 %诊断为

缩窄性心包炎
,

32 %为右室舒张压正常
,

快速输

液后明显增高
,

诊断为隐匿性缩窄性心包炎
。

同

时测定肺动脉毛细血管嵌顿压估测左室功能急

7
`

冠状动脉造影〔” 〕 :

仅适用于有冠心病临

床表现者
。

常见左冠状动脉主干
、

冠状动脉开口

狭窄
,

回旋支受损少见
。

有文献报道〔’ `
· ` ’ 〕 ,

放疗

后患者有典型心绞痛或心肌梗塞
,

但冠状动脉

造影正常
,

推测与冠脉痉挛有关
。

8
.

活检
、

尸检 .5[
`门 :

心包
、

心内膜活检或死

后对心脏病理检查对诊断有明确意义
。

五
、

治疗与预防

迟发性放射性心脏病治疗主要为对症治

疗
。

1
.

迟发性心包炎.5[
’ 〕 :

迟发性急性心包炎

发热
、

胸痛
、

心包积液
,

用肾上腺皮质激素或水

酸类药物治疗有助于症状改善和积液吸收
。

慢

性心包积液伴有心包填塞者行心包穿刺抽液
。

反复心包积液和积液量多的患者则行心包开窗

引流术
。

缩窄性心包炎伴有心包填塞的患者保

守治疗无效时
,

行心包剥离术
。

对无症状者无需

治疗
,

宜继续随访
。

2
.

心肌病和心瓣膜病
:

伴有充血性心力衰

竭的患者
,

用洋地黄
、

利尿剂及血管扩张剂治

疗「̀ ’ 〕
。

伴有高度房室传导阻声
、

病态窦房结综

合征的患者
,

可置入永久性心脏起博器 〔̀ , 〕。

严

重瓣膜病伴有血流动力学异常者行换瓣术
。

3
、

冠状动脉疾病
:

有心绞痛者用硝酸酷

类
、

日一 阻滞剂
、

钙拮抗剂治疗〔 ,.s 二
.

Yha al o m 等

报道一例心包炎伴有变异性的心绞痛的患者
,

常规治疗无效后改用强的松治疗
,

心绞痛缓

解汇’ `〕。

有急性心肌梗塞者
,

按常规处理
。

冠状动

脉病变一般局
卜

限
、

多发生于主干近端
,

可用冠状

动脉搭桥术和冠状动脉成形术抬疗〔 .11 川
。

既然迟发性放射性心脏病尚无有效治疗措

施
,

那么预防其发生的意义就重大了
。

预防的主

要措施有①照射剂量不宣超过心脏耐受量
:

一

般认为心脏大面积受累时
,

心脏耐受总剂量为

40 G y ,
4 周内分 20 次照射

。

当心脏小面积受累

时
,

心脏耐受总剂量为 6 o G y’ 6 周内分 30 次照

射 ;②改善照射技术
,

尽可能减少心脏受累面积

及照射剂量 〔̀
,

5
· ` ’ 〕:

放疗前胸片
、

C T 确定肿瘤位

置
、

范围
,

照射
“

热点
”
尽可能远离心脏

.

照射时

心前区放置铅板等保护装置
,

以免心脏受照
.

摒

弃单一前胸照射
,

交替胸前
、

胸后两个方向照

射
,

减少同一心脏部位接受的照射剂量 ;③适当

选择化疗药物
:

尽可能不选择对心脏毒性大的

自力霉素和阿臀素等化疗药物
,

若必需用此类

药物
,

则照射剂量
、

化疗药物剂量相应减少
。

值得注意的是
,

恶性肿瘤患者没有得到充

分治疗时容易复发
,

甚至危及生命
,

故不可盲目

地减少照射剂量
、

照射范围及化疗
。
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来 自氦 的 危 险
〔b l l R

摘 要
:

受天然氮照射人群危险度的目前最好估算
,

是利用氛照射并下矿工观察结果外推到各种建

筑物中而得到的
。

美国科学委员会提出的剂量效应关系提示
,

英国目前发生肺癌终生危险度的 6%归因

于氛的照射
.

对某些住房内居民而言
,

此值将会高得多
.

只有对生活在各种建筑物内居民进行直接观察
,

才能得到可靠的结果
.

氛可能也引起其它癌
,

例如白血病
,

但此种危险的可能性很小
,

今后几年进行的研

究将会对氮照射致癌危险度提出可靠的估算
.

氛是一种在全世界普遍存在的天然放射性

气体
。

大鼠实验和对矿井下吸入大量空气中氧

的矿工观察已证明蒙引起肺癌
。

由于环境空气

中域浓度一般很低
,

以前人们认为它不会构成

对公众的危害
,

直到 12 年前才认识到
。

由于房

屋的结构与所在地理位置不同
,

室内氛浓度至

少可上下波动近百倍
,

其上限值与引起矿工职

业危害的浓度相近
。

目前
,

尚未发现肺沉积和吸

入的极少量氧能引起其它器官癌症
。

虽然最近

研究发现氧可能引起粒细胞性白血病
,

但证据

不足
。

肺癌危险度

氧诱发肺癌危险度大小不易估计
。

氧及其

子体衰变所产生的辐射几乎全部来 自于
a
粒

子
,

而 。
粒子只能穿过几个微米的组织

,

并在细

胞内释放其大部分能量 (即所谓的高传能线密

度或称为高 L E T 辐射 )
。

对这种效应理论估计

的准确性取决于对几个复杂生物过程的认识程

度
,
为此必须认识到

:

( l) 发生肺癌敏感细胞部

位大多数仅在气管中而非整个肺
; ( 2) 空气和吸

入携带氛放射衰变产物的微粒在呼吸道中的分

布
; ( 3) 低 L E T 辐射 ( X 和 了射线 )和高 L E T 辐

射 (中子和
。
粒子 )的致癌相对能力

。

根据现有

的呼吸生理学知识
,

日本原爆和 医用 X 射线所

产生的低 乙E T 辐射效应
,

以及低 L ET 辐射和

高 L E T 辐射的低剂量照射动物效应的比较
,

估

算英国来自氛全身照射的年有效剂量 当量为

1
.

Zm s v ,

即全部肺癌的 7%是由氧引起
。

然而
,

这只是一种间接估算危险度的方法
。

由矿井下

受大剂量氮照射的矿工观察结果外推直接估算

危险度将优于间接估算
。

1
.

目前最好的估算

美国电离辐射生物效应委员会的报告

(B IE R W )提供了目前氧危险度最好的估算
。

该

委员会搜集了已发表文献之外的几个重要研究

资料
,

即由观察受氛照射的矿工人群所得的详

细的资料
。

根据这些研究结果
,

他们认为
,

加拿

大
、

美国科罗拉多铀矿及瑞典铁矿等四个男性

矿工 队列研究的资料
,

提供了估算不同暴露量

所产生的效应是令人信服的证据
。

同时
,

在估算

过程中
,

委员会剔除了累积暴露量超过 2 000

个工作水平月 (W LM )的科罗拉多矿工
,

因为危


