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■背景资料
随着放疗技术的
发展 ,  越来越多
的证据证明对放
疗敏感的肿瘤已
显示出较好的存
活率 ,  胃及十二
指肠放射性损伤
的有关研究对于
放疗后生活质量
的评估具有重大
意义. 近年来, 越
来越多的文献报
道了其影响因素, 
医源性损伤已引
起了众多学者的
关注.
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Abstract
With the development of modern radiotherapy 

techniques , such as three dimensional 
conformal radiotherapy, Gamma-knife 
treatment, and tomotherapy, patients who 
have abdominal tumors like liver cancer, 
pancreatic cancer, and colon cancer can live 
longer. The wide use of radiation therapy 
increases the incidence of gastroduodenal 
radioactive injury. This article reviews the 
pathogenesis and pathological characteristic 
of radiation induced gastroduodenal injury, 
factors inf luencing the in jury, and the 
diagnosis and treatment of radiation induced 
gastroduodenal injury. Currently, there 
have been few studies on the mechanism of 
radiation induced gastroduodenal injury. The 
optimal timing of endoscopic examination 
after radiotherapy is still inconclusive. V25 
for the stomach, V35 for the duodenum and 
aV55 Gy for the duodenum are predictive 
factors for gastroduodenal toxicity (>grade 
2, CTCAE3.0). There has been no treatment 
s tandard for cur ing radiat ion induced 
gastroduodenitis. Traditional Chinese medicine 
has unique advantages in the prevention and 
control of radiation induced gastroduodenal 
injury.
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■研发前沿
目前国内外有关
放射性胃、十二
指肠损伤的机制
研究较少、缺乏
统一的内镜下诊
断标准、严重的
并发症仅限于个
案报道. 因此, 有
关其机制、内镜
下表现及诊疗需
要大样本量的前
瞻性研究 ,  以尽
力改善腹部肿瘤
放疗后患者的生
活质量.

摘要
随着三维适形、伽马刀、螺旋断层放疗等
现代放疗技术的发展, 肝癌、胰腺癌、肠癌
等腹部肿瘤患者显示出更多的生存时间. 腹
部肿瘤放疗的广泛应用使胃、十二指肠放
射性损伤越来越引起临床医生的重视, 现有
关放射性胃、十二指肠损伤发生机制的研
究较少. 本文对放射性胃、十二指肠损伤的
发生机制及病理特点、影响因素、诊疗进
展等进行总结, 指出放疗后行内镜检查的最
佳时间仍无定论, 胃V25、十二指肠V35、
十二指肠a V55 G y等物理因素与大于2级
(CTCAE3.0)胃、十二指肠损伤相关, 放射性
胃、十二指肠炎现在无确定的诊断、治疗
标准, 而祖国医学在防治放射性胃、十二指
肠损伤中具有独特的地位. 
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核心提示: 胃及十二指肠作为腹部放疗的主要

剂量限制器官往往会发生不同程度的放射性损

伤, 严重影响了患者的生活质量. 本文旨在描述

放射性胃、十二指肠损伤的临床表现, 总结影

响放射性胃、十二指肠损伤的危险因素及诊疗

技术. 
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0  引言 

在腹部肿瘤的放疗中, 照射野内的胃、十二指

肠难免会受到一定的放射剂量, 患者可表现为

恶心、呕吐、腹痛、便血等症状. 放射相关的

胃、十二指肠黏膜损伤、溃疡被定义为: 在
放射区域新发生, 或在原有胃、十二指肠疾病

基础上加重的黏膜损伤, 在放射性炎症基础

上发生的溃疡. 具有如下情况之一称之为放

射性胃、十二指肠并发症: (1)放疗后内镜检

查可见胃、十二指肠黏膜破损、放射性溃疡

直径>3 mm, 破损深度明显可见; (2)照射区域

因黏膜损伤, 并出现自发的、活动性出血, 需
要内镜下止血治疗; (3)放疗后行内镜检查或X
线片、螺旋断层摄影发现的放射相关的胃肠

穿孔[1,2]. 如出现大量出血或者穿孔, 需立即介

入、外科手术治疗, 或其症状相当于3-4级的

胃、十二指肠毒性, 为严重的放射性胃、十二

指肠并发症[3,4]. 当前肝癌、胰腺癌的常规放疗

处方剂量在60-70 Gy[5-7], 因往往受胃、十二指

肠的毒性限制, 肿瘤局控与后期并发症成为治

疗矛盾之一. 因此, 及时的内镜下诊断及胃肠

动力检查可对药物支持治疗及内镜下治疗提

供可靠依据, 致损伤相关因素分析对放射防治

同样关键. 

1  放射性胃、十二指肠损伤的发病机制

万芝清等 [8]首次建立了小鼠的放射性十二指

肠炎模型, 利用60Co对小鼠上腹部进行一次性

照射, 在照射3.5 d后处死小鼠发现, >12 Gy的
照射组小鼠肠管与未照射组小鼠肠管相比较, 
大体观察呈暗红色、肠腔扩张、充血, 镜下见

十二指肠绒毛高度降低(P <0.05)、稀疏, 隐窝

深度变浅、数目减少(P <0.05)、隐窝腔变大, 
上皮不完整、腺体裸露, 形成糜烂, 并有大量

炎性细胞浸润, 照射组白介素-6(interleukin-6, 
IL-6)、IL-1β、肿瘤坏死因子α(tumor necrosis 
factor-α, TNF-α)等促炎性因子较对照组明显

升高(P <0.05), 参与炎症反应. 射线对黏膜细

胞、血管上皮细胞的损伤机制考虑辐射致

DNA损伤、DNA链断裂、细胞膜破坏, 使细

胞增殖、分化受影响, 细胞裂解、死亡[9-11]. 在
临床中, 胃、十二指肠接受>40 Gy的照射剂量

便会出现不同程度的胃肠道反应, 胃肠黏膜的

机械屏障、免疫屏障、化学屏障及生物屏障

均可能受射线的影响而受到破坏, 发生如下改

变: 组织渗出、水肿; 血管通透性改变、硬化, 
致黏膜供血不足, 进而发生糜烂、纤维化; 胃
肠道微环境改变致细菌、病毒侵入等[12-15].  

2  症状及内镜下表现

放射性胃、十二指肠损伤的症状可表现为厌

食、恶心、呕吐、腹痛、便血等, 需要与原发

肿瘤相关症状相鉴别, 胃镜检查、药物干预的

时机建立在临床医生潜心观察患者症状、体

征的基础上. 在一项研究[16]中, 156例局部进展

期胰腺癌放射性胃肠损伤的患病率达57.7%, 
19.2%的患者表现出不同程度的腹痛或者消化

不良, 3.2%的患者表现出厌食, 恶心、呕吐发

生率为2.5%, 25.6%的患者有胃肠道出血, 其
中, 22.5%表现为呕血, 52.5%表现为黑便, 共有

11.5%发生了3-4级的胃肠道出血, 5.1%的患者
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■相关报道
Yoon等对90例肝
癌行放疗的研究
对象均行放疗前
后胃镜检查 ,  将
胃、十二指肠受
照剂量做ROC曲
线分析 ,  得出胃
V25>6.3%、十二
指肠V35>5.4%与
>2级(CTCAE3.0)
胃、十二指肠毒
性损伤有关 ,  进
一步Logistic分析
显示其为有意义
的预测因素 ,  提
出有必要通过减
少胃、十二指肠
受量来提高患者
的生活质量.

因大量出血而终末. 
放射性胃炎多在接受放疗后2-9 mo产生, 

急性期(3 mo)多表现为黏膜的急性渗出性炎

症, 或形成动脉内膜炎, 使血管闭塞, 导致黏膜

缺血、溃疡形成, 晚期则表现出黏膜僵硬、纤

维化、瘢痕形成. Yoon等[17]所分析的90例胰腺

癌放疗患者出现放射性胃、十二指肠损伤的

中位时间为3 mo(1-6 mo), 侵蚀性胃炎、胃溃

疡的发生率分别为16%、9%, 侵蚀性十二指肠

炎、十二指肠溃疡发生率分别为17%、16%. 
Takatori等[2]研究认为胰腺癌放疗出现的放射

性溃疡多位于胃远端(51%)与十二指肠水平段

(39%). 另一项研究[18]统计了31例肝癌放疗后

不同时期的放射性胃炎的内镜下表现: (1)22例
患者发展为胃、十二指肠溃疡, 13例同时表现

出放射性十二指肠炎, 30例患者的炎症位于胃

窦; (2)有8例患者在急性期(<3 mo)行内镜检查, 
提示4例出现红色征, 4例有暗红色出血, 其中

1例有毛细血管扩张; (3)后期(>3 mo)内镜显示

出不同程度、形态各异的黏膜损伤; (4)急性期

主要表现为黏膜淤血、活动性炎症, 后期以闭

塞性动脉内膜炎的继发改变为主. 
发表在《New Zealand Medical Journal》

一篇文章[19]报道了1例新的医源性疾病-钇微

球体诱发的放射性胃炎: 1例不能手术的结肠

癌肝转移患者接受了选择性介入放射治疗, 治
疗过程中患者出现了上腹部不适、恶心、呕

吐等症状, 2 mo后胃镜下示胃远端浅表溃疡形

成, 17 mo后胃镜下进一步活检提示胃窦黏膜

溃疡、活动性慢性炎症、多个紫色的钇-90微
球体位于黏膜固有层. 作者认为钇90微球体通

过变异的肝右动脉进入胃右动脉异位致黏膜

固有层, 成为放射源, 进一步说明了活检的必

要性. 

3  放射性胃、十二指肠损伤的影响因素

3.1 化疗与放射性胃、十二指肠损伤 Didolkar
等[20]有关胰腺癌放疗的研究中, 图像引导下立

体定向放疗对大于3级胃肠道损伤与前期有

无化疗无关. Takatori等[2]在吉西他滨联合质

子放疗治疗胰腺癌的研究中证实, 放疗前是

否行化疗(吉西他滨或S-1)与发生放射相关性

溃疡差异无统计学意义(P  = 0.174). 在一项放

疗联合吉西他滨、5-氟尿嘧啶(5-fluorouridine, 
5-Fu)、吉西他滨和5-Fu治疗胰腺癌的研究中[16], 

3组的胃、十二指肠溃疡总发生率为45%, 此3
组放射性损伤发病率差异无统计学意义. 当前

尚无大样本研究证实化疗与胃、十二指肠放

射性损伤有关联, 并缺乏将不同的化疗药物进

行对比的研究, 放射性胃、十二指肠损伤的严

重程度与化疗药物的种类及化疗药物的使用

方式、剂量的相关性不甚清楚. 
3.2 靶向治疗与放射性胃、十二指肠损伤 1例
个案[21]报道了放射性出血性十二指肠炎与服

用靶向药物索拉菲尼有关, 在停药后7 wk后, 
患者的出血症状改善, 内镜下黏膜损伤、出血

消失, 考虑索拉菲尼通过抑制细胞内多种丝/苏
氨酸激酶和酪氨酸激酶的活性, 在抑制肿瘤细

胞生长和血管生成的同时, 使胃肠道黏膜的损

伤修复能力减弱, 增加了出血的风险. 也有研

究[22]报道了1例厄洛替尼所致的辐射召回效应: 
胰腺癌患者在放疗后服用厄洛替尼2 mo时出

现了与放射性胃炎表现一致的胃体、胃窦渗

血, 建议若观察到放射性、出血性胃炎时应及

时停药. 此处辐射召回效应指由放疗后化疗、

靶向治疗激发的相关性炎症, 该类药物还包括

蒽环类、紫衫烷类及抗代谢类药物, 如吉西他

滨、卡培他滨等. 
3.3 放疗剂量、体积等物理因素与放射性胃、

十二指肠损伤  物理因素与放射性胃、十二

指肠损伤的相关研究主要包括: 超过某剂量

照射的体积百分数(the percentage of volume 
receiving more than the indicated dose, Vdose)、
超过某剂量照射的绝对体积(absolute volume 
receiving more than the indicated dose, aVdose)、
平均剂量(mean dose, Dmean)、最高剂量

(maximum dose, Dmax)等. Yoon等[17]在90例肝癌

放疗中, 以每5 Gy为剂量等级分别设置了胃、

十二指肠V10-V40的7个剂量参数, 并进行受

试者工作特征(receiver operating characteristic, 
ROC)曲线分析, 得出胃的V25>6.3%、十二指

肠V35>5.4%与大于2级(CTCAE3.0)胃、十二

指肠损伤有关, 进一步Logistic回归分析显示

其为有意义的预测因素, 提出有必要通过减

少胃、十二指肠受量来提高患者的生活质

量. Huang等[23]也认为最有价值的预测指标为

十二指肠的V35, 当其<20%时可明显减少大于

3级的胃肠毒性. 一项研究[24]中, γ-刀治疗胰腺

癌剂量分别为51 Gy(10例)、48 Gy(3例)、45 
Gy(2例), 发生胃、十二指肠总病变率为90% 
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■创新盘点
本文对胃、十二
指肠放射性损伤
的研究进展做了
多 方 面 的 总 结 , 
对肿瘤放疗研究
人员认识该损伤
及相关诊疗具有
一 定 的 指 导 意
义 ,  望对读者有
所启发. 

vs  100% vs  100%, 3组结果分别比较P <0.0167, 
认为随着病灶放疗剂量的增加, 胃、十二指肠

黏膜出现了不同程度的损伤. 另一项结果[25]来

自对106例局部进展期胰腺癌行放疗致十二指

肠损伤的多因素研究, 证明超过55 Gy照射的

绝对体积(aV 55 Gy)>1 cm3为十二指肠损伤大

于2级(CTCAE4.0)的唯一预测因素(P  = 0.002). 
也有研究[26]建议全胃的受照剂量应<45 Gy, 将
Dmax作为迟发性放射胃炎的最佳预测因素. 
因此在腹部肿瘤放射治疗中, 尽量采用图像引

导调强放射治疗, 减少胃、十二指肠的受照剂

量, 避免因摆位、肿瘤变化、饮食因素等带来

的误差, 降低其发生严重并发症的风险. 
3.4 肿瘤相关因素与胃、十二指肠放射性损伤 
Chon等[27]将123例肝癌放疗同步化疗后的胃、

十二指肠损伤做多因素分析发现, 肝硬化与放

射性胃、十二指肠溃疡的发生相关(P  = 0.043), 
原因考虑门静脉高压致胃远端、十二指肠局

部血管扩张、黏膜脆性增加. 在另一项对156
例局部进展期胰腺癌同步放化疗致胃肠出血

的研究中[16], 作者认为, 最常见的3-5级胃肠毒

性为出血(发生率为65%), 原因多为: 胃溃疡

(37.5%)、十二指肠溃疡(37.5%)、放射性胃炎

(15%), 单变量分析相关危险因素, 有意义的独

立预测因素为肿瘤位置-位于胰体部(P  = 0.007)
和肿瘤大小-直径>3 cm(P  = 0.042), 但胃肠出血

患者的中位生存时间与无出血患者无差异性. 
3.5 其他 文献[28]报道了1例腹膜后髓外浆细

胞瘤放疗在4 mo后出现了胃远端毛细血管扩

张, 无活动性出血, 接下来的1、5 mo后内镜检

查可见弥漫的、活动性出血、部分黏膜及血

管修复性改变, 幽门螺杆菌(Helicobacter pylori , 
H. pylori )感染呈阳性. 考虑致出血的因素不仅

为迟发性放疗反应, 还包括H. pylori感染、既

往慢性萎缩性胃炎病史、口服非甾体类抗炎

药、反复的内镜下活检操作相关. Bae等[29]对

40例放射性胃、十二指肠损伤中6例严重的放

射性损伤患者做单因素分析, 得出放疗前溃疡

病史为有意义的临床预测因素. 进一步认为, 
放疗有关的某种因素往往不能说明一切问题, 
多方面的临床因素综合考虑将提高放射性出

血性胃、十二指肠损伤的风险评估. 

4  放射性胃、十二指肠的治疗

4.1 药物治疗 研究[24]表明, 放疗期间预防使用

抑酸剂(奥美拉唑、雷贝拉唑或泮托拉唑等)+

胃肠黏膜保护剂(康复新液、硫糖铝或胶体

果胶铋等)的患者与未预防用药的患者相比, 
胃、十二指肠黏膜损伤的总病变率为68.7% vs  
100%(P  = 0.04). 氨磷汀是一种有机硫化磷酸

化合物, 因巯基具有清除组织中自由基的作用, 
从理论上可以成为正常细胞保护剂预防放射

性胃、十二指肠炎, 但现有研究证实氨磷汀对

其保护作用仍不确定[24]. 
中医认为辐射线具有“火热毒邪”的特

点, 放疗后热毒伤阴, 耗气伤血, 以致肝肾亏损, 
脾胃失调, 治疗以补正为主. 在范丽华对60例
放射性胃炎疗效观察中[30], 中药组(麦冬、南

沙参、天花粉、玉竹等)比常规组(胃复安、吗

丁啉、氢氧化铝凝胶等)对放射性胃炎疗效更

显著(P <0.05), 中药组患者均能坚持到放疗结

束, 很少需静脉滴注抗生素、营养液, 而且精

神状态好、痛苦小、费用少. 同样在刘永新[31]

的研究中, 将γ刀所致的58例急性放射性胃损

伤患者分为对照组与观察组, 对照组给予胃复

安+蒙脱石散, 观察组在对照组的基础上加用

清胃散合芍药甘草汤, 观察组Ⅱ级、Ⅲ级胃损

伤发生率显著低于对照组(P <0.05), 观察组发

生放射性胃损伤的中位时间为11 d, 对照组为

8 d(P <0.01). 另一项小鼠十二指肠放射性损伤

模型的实验[32]表明: 六君子汤合左金丸治疗急

性放射性十二指肠炎除能调节机体免疫、抑

制急性损伤、促进局部组织修复外, 还具有抗

辐射导致的肠道纤维化等不良反应潜力, 其中

调节炎性因子释放是疗效产生机制之一. 
泼尼松龙作为肾上腺皮质激素类抗炎药

物被广泛应用于炎症性疾病的治疗, 普遍认为

低剂量维持治疗更有利于控制炎症. 在1例肝

癌腹膜后淋巴结转移灶放疗致出血性胃炎的治

疗中[33], 静脉给予泼尼松龙每日40 mg, 3 d后患

者呕血和便血得到改善, 随后改为口服25 mg/d, 
并逐渐减量至5 mg/3 d, 服用15 d后停药. 但是, 
在停药2 wk后患者再次出现黑便, 内镜下仍表

现为胃窦部弥漫的、多发的出血点, 经再次静

脉给药3 d后, 患者症状改善, 巩固治疗每日口

服10 mg, 30 d后复查内镜下示残余的病变无出

血征象时才予停药. 另有研究[34]报道了1例胆

管癌术后根治性放疗的放射性出血性胃炎, 因
水肿、渗血区域广泛, 氩离子凝固术不可实现, 
肾上腺素局部注射治疗失败, 经给予口服泼尼

松龙, 并逐渐减量维持2 mo治疗后取得了满意
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■应用要点
目前 ,  祖国医学
在防治该疾病中
具有疗效好、费
用少的特点 ,  激
素治疗、氩离子
凝固术、内镜下
结扎治疗、高压
氧疗 ,  必要时手
术治疗对出血、
穿孔等严重并发
症的治疗效果较
理想. 

疗效. 因此在内镜下治疗不理想时, 可将泼尼

松龙作为首选, 治疗存在致命性出血风险的放

射性胃、十二指肠炎. 
最新的研究[35]表明, 特别的益生菌及其分

泌物、细菌衍生物对胃肠道黏膜有着独一无

二的防辐射作用. 放、化疗诱导的胃肠炎患者

往往显示出肠道菌群失调, 特别是双歧杆菌

属、梭状芽孢菌属、柔嫩梭菌群等明显减少, 
间接增加了黏膜炎、腹泻、菌血症的发生率, 
部分临床实验证明了调节肠道菌群治疗放、

化疗相关性消化系黏膜损伤取得了令人满意

的结果[36-38]. Ki等[39]的小鼠实验也证明, 剂量

<15 Gy的放射性肠黏膜损伤在益生菌的治疗

下表现出形态学上的症状减轻. 
4.2 内镜下治疗 氩离子凝固术(argon plasma 
coagulation, APC)作为非接触性电凝技术应用

于放射性胃肠炎的治疗已较成熟, 凝固深度的

限制(2-3 mm)在一定程度上降低了穿孔的风

险, 可有效治疗血管损伤. Toyoda等[40]成功治

疗了1例肝癌淋巴结转移灶放疗致出血性十二

指肠炎的患者, 该患者在放疗后9 mo出现黑

便, 内镜下证实为十二指肠球部及降部多发的

毛细血管扩张、破裂, 于第1、2、4、6、8、
11周给予APC治疗(氩气流量为1.5 L/min, 高频

电功率为50 W), 3次治疗后黑便消失, 6次治疗

结束复查内镜示毛细血管扩张基本消除, 随后

8 mo的生存期血红蛋白处于稳定状态. 另1例
食管癌术后行放疗同步化疗的患者在治疗几

周后出现放射性胃炎, 内镜下示黏膜弥漫性充

血、水肿伴多发毛细血管扩张, 在高压氧疗治

疗失败后给予广泛受损处黏膜APC治疗(氩气

流量为2 L/min, 高频电功率为60 W), 2 mo后再

次重复, 3 mo后充血、水肿消失, 黏膜部分萎

缩, 较少毛细血管扩张[41]. 同样在另1例胰腺癌

放疗致广泛、弥漫的胃出血中, APC取得了甚

好的效果[42].
Staiano等[43]第1次报道了1例在胃-空肠吻

合术后行放疗致出血性胃炎的内镜下结扎治

疗, 该患者胃镜下示多发的毛细血管扩张、闭

塞、出血. 因考虑残余胃反常的黏膜、黏膜下

脉管系统, 作者应用多频带结扎器对6根血管

进行结扎, 结扎深度控制在7 mm内以避免穿

孔, 3 mo后复查胃镜见极少数的扩张血管残留, 
并无出血征象, 修复组织被纤维瘢痕所替代. 
在之前有对照研究[44,45]证实了内镜下结扎比电

凝疗法治疗上消化道出血更安全、简单、有

效. 当前, 内镜止血夹作为损伤小、止血成功

率和安全性高的治疗方法已被广泛应用于急

性上消化道大出血. 
4.3 高压氧疗 高压氧疗(hyperbaric oxygen 
therapy, HBO)对血管有收缩作用, 可减少血管

渗出, 同时刺激组织新的血管生成, 在迟发性放

射损伤中, 10次治疗后即可有新的微、小血管

生成, 20-30次治疗后血管基本可完全生成[46]. 
Kernstine等[47]报道了2例经内镜下证实的出血

性、放射性胃炎给予30次高压氧疗, 2例患者

分别在2 wk、3 d后停止活动性出血, 并分别保

持了6、18 mo的无出血征象期, HBO被认为安

全有效的治疗出血性胃炎的方法. 
4.4 预防性胃、十二指肠动脉栓塞 在结、直

肠癌肝转移瘤内照射的治疗中, 预防性胃十二

指肠动脉、胃右动脉栓塞因可有效阻止微球

沉积, 被认为是减少放射性胃、十二指肠损伤

的安全、有效方法之一[48,49]. 1例个案报道了

直肠癌肝转移瘤进行了选择性内照射, 在预防

性栓塞之后仍出现胃局部缺血、穿孔, 但作者

并不否认预防性栓塞的有效性, 考虑该严重并

发症与伊立替康、贝伐珠单抗的应用相关不

除外[50]. 

5  结论

胃及十二指肠作为上腹部放疗的主要剂量限

制器官, 放射性胃、十二指肠损伤一直是腹部

放疗的主要并发症, 图像引导下放疗使减少

胃、十二指肠损伤成为可能. 现有关放射性损

伤的机制有待进一步去研究, 更有必要建立放

射性胃、十二指肠损伤的内镜下分级, 协助临

床医生诊疗. 严重的放射性、出血性胃、十二

指肠损伤虽少见, 但其防治值得每个放疗科医

生牢记在心, 药物防治、内镜下治疗, 必要时

外科治疗可降低致命性出血的风险, 是我们的

重要对策. 
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