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新疆少数民族地区 ＩＭＲＴ治疗肺癌诱发的
急性放射性肺损伤的危险因素研究

朱成斌　古丽娜尔·吐尔地　赵　辉

摘　要　目的　探究新疆少数民族地区 ＩＭＲＴ治疗肺癌诱导的急性放射性肺损伤（ＡＲＩＬＩ）的相关危险因素。方法　回顾性

选取 ２０１４年 １月 ～２０１７年 １２月笔者医院 ２４７例行 ＩＭＲＴ治疗的肺癌患者作为研究对象。采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析探究患者临床

资料及放疗剂量等参数对发生急性放射性肺损伤的影响。结果　２４７例采用 ＩＭＲＴ治疗的肺癌患者中有 ４８例（１９４３％）发生了

急性放射性肺损伤。单因分析发现性别、放疗部位、病理类型、总放疗剂量与 ＡＲＩＬＩ的发生无关；而年龄、肺功能 ＦＥＶ１％、平均肺

剂量 ＭＬＤ、剂量参数［Ｖ２０（％）、Ｖ３０（％）］与急性放射性肺损伤的发生密切相关，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ

多元回归发现导致肺癌患者发生急性放射性肺损伤的多因素有 ＦＥＶ１％ ＜７０％、Ｖ２０（％）＞２８％、ＭＬＤ＞１３Ｇｙ（Ｐ＜０．０５），是 ＡＲＩ

ＬＩ发生率的独立影响因素。结论　ＩＭＲＴ治疗非小细胞肺癌中，针对老年、吸烟、肺功能较差的患者应制定个体化放疗方案和预

防治疗措施，同时设定合适的放疗参数如 Ｖ２０、Ｖ３０、ＭＬＤ剂量等，尽可能减少急性放射性肺损伤的发生。
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　　近年来，肺癌在胸部肿瘤中的发生率逐年升高。
目前，其临床治疗以放、化疗为主，其中调强适形放疗

（ｉｎｔｅｎｓｉｔｙｍｏｄｕｌａｔｅｄｒａｄｉａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙ，ＩＭＲＴ）能精确
地控制肿瘤照射剂量，减少对正常组织的放射性损

伤，是胸部肿瘤放射治疗的重要治疗手段
［１］
。急性

放射性肺损伤（ａｃｕｔｅｒａｄｉａｔｉｏｎ－ｉｎｄｕｃｅｄｌｕｎｇｉｎｊｕｒｙ，
ＡＲＩＬＩ）是肺癌放疗中最常见的并发症之一，可诱导
发生放射性肺纤维化，严重的甚至导致患者死

亡
［２，３］
。虽然 ＩＭＲＴ可提高肺癌的治疗效果，但仍有

２０％ ～４０％的患者出现了 ＡＲＩＬＩ的症状，呼吸功能及
生活质量受到严重影响，甚至危及生命

［４～６］
。如何减

少并预防肺癌患者 ＩＭＲＴ治疗引起的 ＡＲＩＬＩ的发生
是当前放射性治疗的重要内容。本研究将探究新疆

地区少数民族维吾尔族肺癌患者行 ＩＭＲＴ放疗发生

·４２１·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｄｅｃ２０１９，Ｖｏｌ．４８Ｎｏ．１２　　



急性放射性肺损伤的相关危险因素，为临床其他民族

预测并应对 ＡＲＩＬＩ治疗提供参考。
材料与方法

１．临床资料：回顾性选取笔者医院放疗中心
２０１６年１月 ～２０１７年１２月２４７例行 ＩＭＲＴ治疗的肺
癌患者作为研究对象。纳入标准

［２］
：①维吾尔族患

者；②胸部 ＣＴ检查肺部有阴影，纤维支气管镜穿刺
检查确诊细胞癌变的肺癌患者；③均接受化疗后行
ＩＭＲＴ治疗者；④放疗总剂量≥５０Ｇｙ，且患者 Ｋａｒｎｏｆ
ｓｋｙ评分≥７０分。排除标准：①合并其他恶性肿瘤
者；②合并自身免疫疾病者；③合并心血管疾病者。
本研究开始治疗即进行随访，时间为１２个月，且经笔
者医院伦理学委员会批准进行。

２．方法：所有患者均采取同步放、化疗，化疗后间
隔至少４ｈ再行调强放射治疗 ＩＭＲＴ。（１）化疗：患者
化疗方案有培美曲塞 ＋卡铂、紫杉醇 ＋卡铂、多西他
赛 ＋卡铂／顺铂等，化疗周期一般为 ２～６个周期，化
疗的同时还采取放疗。（２）放疗：采用 Ｐｉｎｎａｃｌｅ
３９０ｍ治疗计划系统放疗计划设计。根据患者 ＣＴ
图像勾画确定放疗靶区，包括纵隔窗和肺组织窗，可

见阳性淋巴结、内肿物及正常组织器官。肺部病灶和

纵隔肿大淋巴结属于肿瘤靶区（ｇｒｏｓｓｔａｒｇｅｔｖｏｌｕｍｅ，
ＧＴＶ），在 ＧＴＶ基础上外放 ０．５～０．８ｃｍ的区域则定
义为临床靶区（ｃｌｉｎｉｃａｌｔａｒｇｅｔｖｏｌｕｍｅ，ＣＴＶ），包括影像
学证实转移的淋巴结所在的整个淋巴引流区。计划

靶区（ｐｌａｎｎｉｎｇｔａｒｇｅｔｖｏｌｕｍｅ，ＰＴＶ）在 ＣＴＶ基础上向
四周再外扩 ０．５ｃｍ。根据实际要求，９５％ＰＴＶ体积要
达到处方剂量，为 ５０～６３Ｇｙ／２５～３０ｆ，５～６周，单次
剂量为 １．８～２．２Ｇｙ，５次／周。其他正常器官限量如
下：脊髓最大剂量 ＜４５Ｇｙ；肺 Ｖ２０＜３０％（同步化疗
Ｖ２０＜２８％），Ｖ３０＜２０％，Ｖ５平均肺剂量 ＜１５Ｇｙ；食
管 Ｖ５０＜５０％；心脏 Ｖ３０＜４０％。

３．观察指标：放射性损伤评估：放疗后每 ４周进
行随访，收集临床影响学及相关检测结果，并记录患

者相应的症状表现。参照急性放射性肺损伤诊断标

准，结合临床表现、ＣＴ结果及肺功能评估患者放疗后
肺部急性损伤情况：由无变化至致命性损伤依次分为

１～５级，１级：无症状，仅影像学改变；２级：有症状，
不影响基本日常活动；３级：有症状，影响基本日常活
动，需要吸氧；４级：生命威胁，辅助通气；５级：死
亡

［６］
。当评分≥２级时是急性放射性肺损伤（ＡＲＩ

ＬＩ），临床研究显示，当患者急性放射性肺损伤时，生

存质量和临床治疗会受到严重影响，本研究将放射性

肺损伤评分≥２级的患者纳入相关因素分析［７］
。

４．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２１．０统计学软件对数
据进行统计分析。正态分布的计量资料采用均数 ±
标准差（ｘ±ｓ）表示，组间差异采用独立样本 ｔ检验分
析，计数资料以百分比（％）表示，组间比较采用 χ２检
验。同时，采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析研究性别、年
龄、是否吸烟、放疗部位、放疗前化疗周期数、同期放

化疗、放疗剂量、病理类型、临床分期、剂量参数 Ｖ２０
（％）、Ｖ３０（％）、平均肺剂量（ＭＬＤ）等对急性放射性
肺损伤发生率的影响；变量间相关性采用 Ｐｅａｒｓｏｎ直
线相关系数进行分析，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

结　　果
１．临床资料及 ＡＲＩＬＩ的发生率：２４７例采用 ＩＭ

ＲＴ治疗的肺癌患者中有４８例（１９．４３％）发生急性放
射性肺损伤。患者临床资料见表１。

表 １　ＮＳＣＬＣ患者临床资料

项目 类别 ｎ 百分比（％）
性别 男性 １２９ ５２．２２

女性 １１８ ４７．７８
年龄（岁） ≤６０ １９３ ７８．１４

＞６０ ５４ ２１．８６
是否吸烟 是 ８５ ３４．４２

否 １６２ ６５．５８
ＴＮＭ分期 Ⅱ ４７ １９．０６

ⅢＡ ６９ ２７．９４

ⅢＢ ６６ ２６．６８

Ⅳ ６５ ２６．３２
病理类型 鳞癌 ６０ ２４．２９

腺癌 １０６ ４２．９１
小细胞肺癌 ８１ ３２．８０

并发症 ＣＯＰＤ ３５ １４．１７
糖尿病 ３０ １２．１５

　　２．ＡＲＩＬＩ发生的相关影响因素分析：单因素分析
发现年龄、肺功能 ＦＥＶ１％、平均肺剂量 ＭＬＤ、剂量参
数［Ｖ２０（％）、Ｖ３０（％）］和 ＡＲＩＬＩ的发生密切相关，
且差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；而性别、放疗部位、
病理类型、总放疗剂量与 ＡＲＩＬＩ的发生无关（Ｐ＞
００５，表２）。

３．ＡＲＩＬＩ发生的多因素分析：经多因素分析显
示，年龄 ＞６０岁、ＦＥＶ１％ ＜７０％、Ｖ２０（％）＞２８％、
ＭＬＤ＞１３Ｇｙ与 ＡＲＩＬＩ发生率呈显著相关 （Ｐ＜
００５），是 ＡＲＩＬＩ发生率的独立影响因素（表３）。
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表 ２　影响 ＡＲＩＬＩ发生的单因素分析（ｘ±ｓ，ｎ）

项目　　 类别　　　　　 发生 ＡＲＩＬＩ 未发生 ＡＲＩＬＩ χ２／ｔ Ｐ
性别 男性 ２５ １０４ ０．０００ ０．９８２

女性 ２３ ９５
年龄（岁） ≤６０ ２０ １７３ ３７．１８８ ０．０００

＞６０ ２８ ３４
是否吸烟 是 ２７ ５８ １２．５８７ ０．０００

否 ２１ １４１
放疗部分 肺上叶 ２９ １１７ ０．０４２ ０．８３７

肺下叶 １９ ８２
病理类型 腺癌 ２２ １１４ ２．０５０ ０．１５２

非腺癌 ２６ ８５
肺功能 ＦＥＶ１％ ６５．４±１４．３ ７５．２±１６．８ ４．３６２ ０．０２５
总放疗剂量 （Ｇｙ） ５３．６±２．７ ５４．２±３．５ ２．５２４ ０．０９６
平均肺剂量 ＭＬＤ（Ｇｙ） １９．３±３．７ １５．２±２．４ ４．２９１ ０．０３４
剂量参数 Ｖ２０（％） ２７．４±３．５ ２２．５±４．１ ４．０２５ ０．０４２

Ｖ３０（％） ２０．７±１．９ １５．３±２．２ ４．４２４ ０．０２９

表 ３　影响 ＡＲＩＬＩ发生的临床多因素分析

项目 系数 ＳＤ Ｗａｌｄ Ｐ ＲＲ
年龄 ＞６０岁 ０．６９１ ０．４０２ ３．６３４ ０．０６７ ２．７３５
ＦＥＶ１％ ＜７０％ ０．７８４ ０．３０５ ４．７２５ ０．０３８ ０．５２５
Ｖ２０（％）＞２８％ ０．８６８ ０．４６３ ４．７５９ ０．０２７ ０．４８６
Ｖ３０（％）＞１８％ ０．２４１ ０．１７５ ３．１４５ ０．１０４ １．０５２
ＭＬＤ＞１３Ｇｙ ０．７４６ ０．４２４ ４．３５９ ０．０３５ ０．７５５

讨　　论
放射性治疗是敏感组织在辐射下易产生不可逆

转的放射性损伤
［８～１０］

。尤其是胸部肿瘤放疗中最常

见的并发症急性放射性损伤（ＡＲＩＬＩ），严重可能导致
肺癌患者死亡。虽然，ＩＭＲＴ在治疗胸部恶性肿瘤中
能将射线集中在制定区域并精确地控制肿瘤照射剂

量，具有其他放疗不可替代的优势，但仍有部分患者

因多方面因素的影响发生了 ＡＲＩＬＩ，生命受到严重威
胁

［８，１０～１２］
。目前，国外有关 ＡＲＩＬＩ发生的相关影响因

素研究较多，但不同地域存在差异，人群发病原因也

有可能不同，因此实际治疗中需要根据不同区域的病

因特点采取治疗
［２，１０，１１］

。本研究选取了 ２４７例维吾
尔族肺癌患者作为研究对象，共有 ４８例发生了 ＡＲＩ
ＬＩ，发生率为１９．４３％，通过单／多因素分析旨在探究
影响 ＡＲＩＬＩ发生的危险因素，帮助制定适合中国少数
民族的 ＩＭＲＴ放疗方案。

国内研究报道，ＡＲＩＬＩ发生的原因是复杂多样
的，例如临床因素肺部感染、ＣＯＰＤ、肺功能不全、放疗
照射剂量参数 Ｖ２０、ＭＬＤ等［２，４，５，１１～１４］

。此外，还有研

究表明患者一般资料如年龄、性别、生活习惯等也与

急性重症放射性肺损伤的发生密切相关，李洪选的

研究结果证实了这一点。本研究单因素分析发现，维

吾尔族肺癌患者的年龄、是否吸烟、肺功能 ＦＥＶ１％等
与 ＡＲＩＬＩ发生有关（Ｐ＜０．０５）。随着患者年龄的增
加，免疫系统发生变化，癌症细胞侵袭组织诱导炎性

反应，机体抵抗力变差，体质逐渐下降，无法承受放射

治疗造成的损失，从而发生了 ＡＲＩＬＩ［１２］。同时，研究
证实，长期大量吸烟的患者（超过 ２０年），胸部影像
学结果显示肺组织钙化或纤维化，肺功能下降，也增

加了 ＡＲＩＬＩ发生的危险。另一方面，除了上述影响
外，还有放疗剂量参数如 Ｖ２０、ＭＬＤ等对诱导急性放
射性肺损伤有较大影响也已得到大部分研究证

实
［１２，１３］

。

本研究单因素分析再次检验了平均肺剂量

ＭＬＤ、剂量参数［Ｖ２０（％）、Ｖ３０（％）］和 ＡＲＩＬＩ的发
生明显有关，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。考虑到
放射性肺损伤发生原因复杂多变，多因素分析的结果

可能更可靠。因此本研究对可能的危险因素结果进

行了多因素分析发现，年龄 ＞６０岁、ＦＥＶ１％ ＜７０％、
Ｖ２０（％）＞２８％、ＭＬＤ＞１３Ｇｙ与 ＡＲＩＬＩ发生率呈显
著相关（Ｐ＜０．０５），是 ＡＲＩＬＩ发生率的独立影响因
素。有研究表明，Ｖ２０和 Ｖ３０均是诱导 ＡＲＩＬＩ发生的
重要因子，本研究结果则提示了 Ｖ２０（％）＞２８％较
Ｖ３０（％）对诱导放射性肺损伤发生更明显，说明 Ｖ２０
（％）＞２８％是 ＡＲＩＬＩ的独立易发因素［１５，１６］

。同时，

ＭＬＤ＞１３Ｇｙ也是 ＡＲＩＬＩ的易发因素。
综上所述，影响急性放射性肺损伤发生的危险因

素较复杂，既有临床因素如年龄、肺功能等，还包括放

射治疗的剂量等，众多因素之间还可能相互影响。因

此，ＩＭＲＴ治疗肺癌中，针对老年、吸烟、肺功能较差的
患者应制定个体化放疗方案和预防治疗措施，同时设
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定合适的放疗参数如 Ｖ２０、Ｖ３０、ＭＬＤ剂量等，尽可能
减少 ＡＲＩＬＩ的发生。
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［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＲｅｓＣｌｉｎＰｒａｃｔ，２０１２，９５（３）：３５８－３６３

１２　中华医学会糖尿病学分会．中国２型糖尿病防治指南［Ｊ］．中华内

分泌代谢杂志，２０１４，３０（１０）：２６－８９

１３　ＳｈｏｊａｉｅｆａｒｄＡ，ＫｈｏｒｇａｍｉＺ，ＬａｒｉｊａｎｉＢ．Ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒ

ａｍｐｕｔａｔｉｏｎｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔ［Ｊ］．ＩｎｔＪＤｉａｂｅｔｅｓＤｅｖＣｔｒｉｅｓ，２００８，２８

（２）：３２－３７

１４　ＢｏｙｋｏＥＪ，ＳｅｅｌｉｇＡＤ，ＡｈｒｏｎｉＪＨ．Ｌｉｍｂ－ａｎｄｐｅｒｓｏｎ－ｌｅｖｅｌｒｉｓｋｆａｃ

ｔｏｒｓｆｏｒｌｏｗｅｒ－ｌｉｍｂａｍｐｕｔａｔｉｏｎｉｎｔｈｅｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｅａｔｔｌｅｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔ

ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＣａｒｅ，２０１８，４１（４）：８９１－８９８

１５　ＲｅｉｎｅｒＭＭ，ＫｈｏｕｒｙＷＥ，ＣａｎａｌｅｓＭＢ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎａｓａｂｉｏ

ｍａｒｋｅｒｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇａｍｐｕｔａｔｉｏｎｌｅｖｅｌｉｎｌｏｗｅｒｅｘｔｒｅｍｉｔｙｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ

［Ｊ］．ＪＦｏｏｔＡｎｋｌｅＳｕｒｇ，２０１７，５６（３）：４８４－４９１

１６　ＥｓｓａｃｋｊｅｅＺ，ＧｏｏｄａｙＣ，ＮｕｎｎｅｙＩ，ｅｔａｌ．Ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｏｆｐｒｏｇｎｏｓｉｓｆｏｒａｄ

ｍｉｓｓｉｏｎｓｆｒｏｍａｓｐｅｃｉａｌｉｓｔｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｃｌｉｎｉｃ：ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｅｒｖｉｃｅ

ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｅｘｅｒｃｉｓｅ［Ｊ］．ＪＷｏｕｎｄＣａｒｅ，２０１７，２６（１）：４０－４５

１７　ＨｏｆｆｍａｎｎＪＪ．ＮｅｕｔｒｏｐｈｉｌＣＤ６４：ａｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｍａｒｋｅｒｆｏｒｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｎｄ

ｓｅｐｓｉｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣｈｅｍＬａｂＭｅｄ，２００９，４７（８）：９０３－９１６

１８　ＨｅＸ，ＳｕｎＸ，ＷａｎｇＪ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｂｏｄｙ－ｅｎｈａｎｃｅｄ，Ｆｃｇａｍｍａｒｅｃｅｐｔｏｒ－

ｍｅｄｉａｔｅｄｅｎｄｏｃｙｔｏｓｉｓｏｆｃｌｏｓｔｒｉｄｉｕｍｄｉｆｆｉｃｉｌｅｔｏｘｉｎＡ［Ｊ］．ＩｎｆｅｃｔＩｍｍｕｎ，

２００９，７７（６）：２２９４－２３０３

（收稿日期：２０１９－０３－１５）

（修回日期：２０１９－０４－１２）
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