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放射相关性肺炎中国专家诊治共识
中国医疗保健国际交流促进会胸部肿瘤分会

中国肿瘤放射治疗联盟

摘要　放射治疗作为肿瘤治疗的重要方式之一，为肿瘤患者带来了极大的生存获益。与此同时，也应该关注放射治疗相

关的不良反应，在发生的早期阶段进行干预。放射相关性肺炎是胸部肿瘤放射治疗患者发生的主要不良反应之一，在一

定程度上影响着患者的生活质量及生存情况。本文分析了目前关于放射相关性肺炎的最新研究结果，总结了其在病理

生理机制、风险因素、临床表现、诊断与鉴别诊断、分型分级、治疗以及预后预测等方面的特点并形成共识。尤其是目前

在包括免疫治疗在内的综合治疗模式下，放射相关性肺炎的诊断、鉴别诊断、治疗均变得更为复杂，需要多学科团队共同

讨论和决策。探索放射相关性肺炎更为有效的诊治方式、研究各种影响因素并加以预防是关键。
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　　人体组织暴露于电离辐射后会不同程度地产生损
伤，放射相关性肺炎（ｒａｄｉａｔｉｏｎ　ｐｎｅｕｍｏｎｉｔｉｓ，ＲＰ）是肺
组织受到照射后发生放射性肺损伤所导致的一种肺部

疾病。不同患者在接受不同剂量射线下可出现不同程
度的ＲＰ。既往二维放疗时代常规放射治疗照射范围
大，肿瘤周围的正常肺组织发生严重损伤概率高。放
疗新技术的发展极大改善了这一缺陷，调强放射治疗
（ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ－ｍｏｄｕｌａｔｅｄ　ｒａｄｉａｔｉｏｎ　ｔｈｅｒａｐｙ，ＩＭＲＴ）、影像
引导放射治疗、质子和重离子治疗等多种放疗技术在
保证对肿瘤精准剂量照射的前提下，尽可能地减少对
周围正常肺组织的照射，从而降低患者肺损伤。

ＲＴＯＧ　０６１７研究提示，ＩＭＲＴ较三维适形放疗（ｔｈｒｅｅ－
ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ　ｃｏｎｆｏｒｍａｌ　ｒａｄｉａｔｉｏｎ　ｔｈｅｒａｐｙ，３Ｄ－ＣＲＴ）显
著降低了患者 ３ 级及以上 ＲＰ 的发生（７．９％ ｖｓ
３．５％，Ｐ＝０．０３９）［１］。即使如此，临床仍有近３０％的
肺癌放疗患者出现有症状的ＲＰ［２］。本文分析了目前
关于ＲＰ的最新研究结果，并总结了其在病理生理机
制、风险因素、临床表现、诊断与鉴别诊断、分型分级、
治疗以及预后预测等方面的特点并形成共识。

１　病理生理机制

放射线对机体组织的作用主要体现在对ＤＮＡ的
直接损伤，以及通过对水分子的电离导致ＤＮＡ断裂
的间接损伤，处于Ｇ２／Ｍ 期细胞对损伤更敏感。放射
线作用于肺组织中，表现在对肺泡上皮细胞和内皮细
胞的损伤，引起肺泡黏膜屏障破坏，从而产生一系列炎
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症级联反应。在几天或几周内，炎症细胞聚集，血管通
透性增加，炎性细胞因子释放，巨噬细胞活化、聚集，造
成局部乏氧，导致活性氧和活性氮的生成及释放，产生
促炎、促纤维化、促血管生成等效应，造成肺组织损伤
经久不愈，形成慢性放射性肺损伤［３］。见图１。

２　风险因素

２．１　治疗相关因素

２．１．１　放射治疗　（１）总放射治疗剂量：ＲＰ与总放
射治疗剂量之间的相关性不成线性相关，在达到阈值
剂量后显著增加［４］。总剂量＜２０Ｇｙ时很少见到ＲＰ，

３０～４０Ｇｙ时可发生，绝大部分发生于４０Ｇｙ以
上［５－６］。（２）剂量分割：每日剂量分割大小对发生 ＲＰ
的风险有直接影响［４］。有研究表明，＞２．６７Ｇｙ的每

日分割剂量发生ＲＰ的风险显著增加［７］。（３）受照射
肺体积：受照射肺体积是影响 ＲＰ发生的主要因素。

据报道，非小细胞肺癌（ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ　ｃｅｌｌ　ｌｕｎｇ　ｃａｎｃｅｒ，

ＮＳＣＬＣ）在接受３Ｄ－ＣＲＴ 后，平均肺剂量（ｍｅａｎ　ｌｕｎｇ
ｄｏｓｅ，ＭＬＤ）和接受超过一定剂量照射的肺容积占总
肺容积的百分比（肺Ｖ５、Ｖ１０、Ｖ２０、Ｖ３０、Ｖ４０、Ｖ５０和Ｖ６０）

是ＲＰ的独立危险因素［８－１０］。美国国家综合癌症网络
（Ｎａｔｉｏｎａｌ　Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ　Ｃａｎｃｅｒ　Ｎｅｔｗｏｒｋ，ＮＣＣＮ）指
南推荐的ＮＳＣＬＣ同步放化疗肺限制剂量评估参数是

Ｖ２０和 ＭＬＤ，并强调对以下人群肺剂量限制建议低于
常规患者：（１）年龄≥７０岁；（２）紫杉醇化疗；（３）肺功
能差，如第１秒用力呼气容积（ｆｏｒｃｅｄ　ｅｘｐｉｒａｔｏｒｙ　ｖｏｌ－
ｕｍｅ　ｉｎ　ｏｎｅ　ｓｅｃｏｎｄ，ＦＥＶ１）或一氧化碳弥散量（ｄｉｆｆｕ－
ｓｉｏｎ　ｃａｐａｃｉｔｙ　ｆｏｒ　ｃａｒｂｏｎ　ｍｏｎｏｘｉｄｅ，ＤＬＣＯ）＜５０％；
（４）伴有间质性肺病的患者［１１］。

２．１．２　化学治疗　 一些化疗药物可显著增加ＲＰ发
生的风险，如吉西他滨、博来霉素等，不建议在临床上
与胸部放疗联合应用［１２－１３］。一项关于ＮＳＣＬＣ患者接
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受放疗后不良反应的汇总分析结果显示，接受根治性
剂量放疗的患者无论单独放疗还是同步或序贯放化疗

均有较高的 ＲＰ发生率，分别为３９．７％、２８．１％和

２５．３％，但≥３级 ＲＰ均＜７％。该研究还发现，同步
放化疗和序贯放化疗发生重度 ＲＰ 的风险相似，

≥３级ＲＰ的发生率两者差异无统计学意义（同步组

６．６％ｖｓ序贯组６．９％，ＲＲ＝１．０７）［１４］。联合化疗方
案的选择影响ＲＰ的发生，国内的一项多中心Ⅲ期临
床试验对２００例Ⅲ期 ＮＳＣＬＣ患者进行依托泊苷／顺
铂（ＥＰ）或紫杉醇／卡铂（ＰＣ）同步放疗的随机对照研究
发现，ＰＣ组发生≥２级ＲＰ的风险更高［１５］。

注：ＴＮＦ－α．肿瘤坏死因子α；ＩＬ－１．白细胞介素１；ＩＬ－６．白细胞介素６；ＰＤＧＦ－β．血小板衍生生长因子β；ｂＦＧＦ．碱性成纤维细胞生长因子。

图１　放射相关性肺炎的病理生理改变过程
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２．１．３　免疫治疗　多项研究均表明，免疫治疗联合胸
部放疗，患者发生肺炎的概率较单独放疗高。在ＰＡ－
ＣＩＦＩＣ研究中，不可手术局部晚期ＮＳＣＬＣ患者接受同
步放化疗后予德瓦鲁单抗巩固治疗，相较于安慰剂组，
免疫巩固治疗组患者生存期明显延长，但由任何原因所
引起的任何等级或３～４级的肺炎和ＲＰ的发生率高于
安慰剂组（３３．９％、３．４％ｖｓ　２４．８％、２．６％），引起免疫组
和安慰剂组治疗终止的最常见的不良事件也为肺炎和

ＲＰ（６．３％ｖｓ　４．３％）［１６］。在Ⅲ期ＮＳＣＬＣ患者同步或序
贯放化疗后舒格利单抗作为巩固治疗的ＧＥＭＳＴＯＮＥ
３０１研究中，免疫治疗组和安慰剂组相比，ＲＰ的发生率
分别为０和３％，但免疫治疗组３～４级肺炎的发生率仍
高于安慰剂组（３％和１％ ）［１７］。在ＫＥＹＮＯＴＥ　７９９研
究中，帕博利珠单抗联合同步放化疗治疗不可手术局部
晚期ＮＳＣＬＣ患者的结果显示，在鳞癌和非鳞癌的２个
试验组中均发生较高比例的肺炎（３７．５％ｖｓ　２６．４％），

≥３级肺炎的发生率分别为８．０％和６．９％［１８］。在多中
心的ＮＩＣＯＬＡＳ研究中也得到了类似结果，铂类化疗同

步放疗后联合纳武单抗治疗Ⅲ期不可手术 ＮＳＣＬＣ，

≥３级肺炎的发生率为１１．７％［１９］。

２．１．４　靶向治疗　在表皮生长因子受体酪氨酸激酶
抑制剂（ｅｐｉｄｅｒｍａｌ　ｇｒｏｗｔｈ　ｆａｃｔｏｒ　ｒｅｃｅｐｔｏｒ　ｔｙｒｏｓｉｎｅ　ｋｉ－
ｎａｓｅｓ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＥＧＦＲ－ＴＫＩ）治疗晚期ＮＳＣＬＣ患者的

Ｍｅｔａ分析中，≥３级间质性肺炎的发生率为０．９％，死
亡率为１３．０％，证明靶向治疗药物与间质性肺炎的发
生相关［２０］。既往文献报道，靶向药物联合胸部放疗治
疗肺癌，患者发生 ＲＰ的风险明显增加［２１］。但 Ｍａｒ－
ｔｉｎｅｚ等［２２］的一项厄洛替尼联合胸部放疗治疗局部晚
期ＮＳＣＬＣ的Ⅱ期临床试验中，接受６６Ｇｙ放疗联合
厄洛替尼的试验组与单独接受放疗的对照组相比，肺
炎发生率差异无统计学意义（１８．３％ｖｓ　２０．６％）。所
以，对于ＥＧＦＲ－ＴＫＩ等靶向治疗药物与放疗的联合应
用，ＲＰ的发生是否增加目前尚无明确证据，但治疗中
仍应警惕肺部不良事件的发生。

２．１．５　手术治疗　对于曾接受手术治疗的肺癌患者，
由于部分肺组织被切除，发生ＲＰ的风险会有所增加，
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需要更好地限制肺组织受照剂量和体积［２３］。

２．２　肿瘤相关因素

２．２．１　肿瘤部位　相关研究表明，肿瘤位于中下肺的
肺癌放疗患者更易发生 ＲＰ。Ｓｅｐｐｅｎｗｏｏｌｄｅ等［２４］报
道，肿瘤位于肺下叶的患者放疗后发生ＲＰ的风险高
达４０％。其原因可能与肺部呼吸运动特点相关，肺下
叶活动度大，导致更多的正常肺组织受到照射；此外，
肿瘤受累、组织炎症及重力因素可影响肺部通气和弥
散功能不均，导致肺下部发生的ＲＰ更严重［２５］。

２．２．２　肿瘤体积与分期　肿瘤体积及肿瘤分期与

ＲＰ的相关性存在争议。有研究表明，肿瘤体积与

≥２级的ＲＰ发生相关［２６］；但也有其他研究表明，照射
野（≥２００ｃｍ２　ｖｓ＜２００ｃｍ２）和肿瘤体积与ＲＰ的发生
无关［２７］。这主要与患者肺容积大小、肺组织受照射体
积等其他混杂因素影响相关。

２．２．３　肿瘤微环境因素　接受放射治疗的肿瘤组织
中除肿瘤细胞自身外，肿瘤微环境中的其他基质细胞、
细胞因子、趋化因子及血管等也受到射线照射，参与ＲＰ
的发生。其中ＣＤ４＋ Ｔ淋巴细胞已被研究证明与肺炎
的发生相关，其他免疫、炎症细胞（巨噬细胞、单核细胞、
中性粒细胞）在肺炎的形成过程中也发挥作用。相关细
胞因子如转化生长因子β（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ　ｇｒｏｗｔｈ　ｆａｃｔｏｒ－
ｂｅｔａ，ＴＧＦ－β）、白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－６和ＩＬ－１０等
也涉及其中。对ＣＤ７３／腺苷系统的研究发现，ＣＤ７３／腺
苷也参与了放疗诱导肺损伤的过程［２８－２９］。

２．３　患者相关因素

２．３．１　吸烟　已有研究证明，吸烟是发生肺癌的危险
因素，但吸烟与肺癌患者接受放疗后ＲＰ的相关性并不
明确。Ｖｏｇｅｌｉｕｓ等［３０］研究认为，既往吸烟史是有症状性

ＲＰ的保护因素，究其原因可能是因为长期吸烟的患者
肺组织对辐射相对不敏感，且吸烟患者长期的咳嗽症状
可能掩盖ＲＰ症状。尽管如此，仍建议患者戒烟。

２．３．２　基础疾病　肺部慢性疾病如慢性阻塞性肺病、
肺气肿等均报道与ＲＰ的发生相关。本文既往回顾性
研究也发现间质性肺疾病（ｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉａｌ　ｌｕｎｇ　ｄｉｓｅａｓｅ，

ＩＬＤ）与胸部放射治疗后重度ＲＰ的发生相关［３１］，ＩＬＤ
累及范围大小与ＲＰ发生率相关，故ＩＬＤ患者需谨慎
选择放疗［３２］。此外，有报道提示，既往患有糖尿病的
患者在进行放疗时发生ＲＰ的风险也显著增加［３３］。

２．３．２　年龄及性别　一些研究认为，老年患者对放射
治疗的耐受性差，发生ＲＰ的概率及严重程度较年轻
患者高［３４］。Ｐａｌｍａ等［３５］对８３６例接受同步放化疗的

ＮＳＣＬＣ患者进行分析发现，年龄＞６５岁的患者发生

ＲＰ的风险比低年龄组更高（＞５０％）。而在性别方
面，尽管女性的肺容积比男性小，但与ＲＰ风险相关性
目前尚无定论［３６］。

２．３．４　遗传因素　ＤＮＡ复制和修复、炎症反应及氧

化应激途径中关键基因的遗传变异，可能影响放疗诱
导的肺部损伤的发生。随着不良基因型数量的增加，

ＲＰ发生的风险增加。然而，尚未明确某个具体基因
在作为ＲＰ靶向预防和治疗中的价值。

３　临床表现

３．１　主要症状与体征

ＲＰ的临床症状没有特异性，一般表现为咳嗽、气
短和发热等。咳嗽最常见，为刺激性干咳；其次为气
短，气短程度不一，轻者只在用力活动后出现，严重者
在静息状态下也可出现明显呼吸困难；约５０％患者伴
有发热，多发生在咳嗽、气短等症状出现前，体温介于

３７．０～３８．５℃，伴发感染时也可出现高热。ＲＰ的体
征无特异性，部分患者可表现为呼吸音粗糙、干湿性啰
音、呼吸音减低和胸膜摩擦音等。

３．２　辅助检查

３．２．１　胸部ＣＴ　推荐胸部ＣＴ作为ＲＰ的早期检查
方法。ＲＰ的影像学改变主要表现为与受照射范围一
致的斑片状淡薄密度增高影、通气支气管征、条索影、
肺实变影或蜂窝样改变，并且病变不按肺叶或肺段等
解剖结构分布。少数患者除存在照射区域内改变外，
也可伴有放射区域外的相应影像学改变。早期改变可
在受照射后６个月内消散，也可进展为晚期纤维化影
像学改变。

３．２．３　血常规　血常规多表现为中性粒细胞百分比
高于正常，白细胞总数多无明显升高，Ｃ反应蛋白、血
清乳酸脱氢酶、血沉等可升高。轻症患者在剧烈活动
时可测得动脉血氧分压下降，重症患者静息状态下血
氧分压下降。

３．２．３　肺功能检查　肺功能改变可发生在患者未出
现临床症状时，可作为ＲＰ的早期预测指标。主要体现
在ＦＥＶ１、ＤＬＣＯ、用力肺活量（ｆｏｒｃｅｄ　ｖｉｔａｌ　ｃａｐａｃｉｔｙ，

ＦＶＣ）、肺总量（ｔｏｔａｌ　ｌｕｎｇ　ｃａｐａｃｉｔｙ，ＴＬＣ）等几项指标中。
在接受放疗后，ＦＥＶ１可因组织水肿致支气管阻塞而轻
度下降；ＦＶＣ和ＴＬＣ，作为反映肺的顺应性指标，也可
出现下降，反映一定程度的肺硬化；ＤＬＣＯ的下降反映
了间质肺组织受损，弥散功能障碍，换气功能降低。

４　诊断与鉴别诊断

４．１　诊断

ＲＰ的诊断标准：（１）既往有肺部受照射病史，多
发生于放射治疗开始后６个月内。（２）可有咳嗽、气
短、发热等症状及胸部听诊呼吸音异常的体征，上述症
状、体征为放疗后新出现或较前加重，或经放疗减轻或
消失后重新出现或加重。同时需排除由肿瘤进展、肺
部感染（细菌、真菌或病毒）、慢性阻塞性肺病急性加
重、心源性疾病、肺栓塞、药物性肺炎等因素所致。
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（３）ＣＴ影像学改变与ＲＰ特点相符。本共识强调不可
将影像学改变作为唯一的诊断标准，应结合临床病史
特点。当与其他疾病难以鉴别时，应由呼吸科、影像科
医师等参与进行多学科讨论明确诊断。

４．２　鉴别诊断

４．２．１　肿瘤进展　当肺门肿物压迫气管、肺内出现多
发转移、癌性淋巴管炎等均可引起咳嗽、气短等症状，

易与ＲＰ混淆，需行胸部增强ＣＴ，必要时行ＰＥＴ／ＣＴ
检查加以鉴别。

４．２．２　肺部感染　放射治疗后，由于放射线对免疫系
统的抑制作用，加之肺部肿瘤患者自身常伴有慢性肺部
基础疾病，极易发生肺部感染。痰培养可查找致病菌，

抗感染治疗可缓解症状，但不能排除合并ＲＰ的情况，

应谨慎分析。肺孢子菌肺炎（ｐｎｅｕｍｏｃｙｓｔｉｓ　ｐｎｅｕｍｏｎｉａ，

ＰＣＰ）是一种真菌肺部感染，由耶氏肺孢子菌引起，临床
表现为发热、干咳、胸闷、呼吸困难等，肺部可无阳性体
征或听诊闻及散在干湿性啰音。影像学Ｘ射线表现为
两肺透亮度降低，或以肺门为中心弥漫分布的磨玻璃
影；胸部ＣＴ可呈粟粒影、斑片、弥漫磨玻璃影、间质纤
维化等表现。ＰＣＰ确诊依靠痰液或支气管肺泡灌洗或
肺活检组织等发现肺孢子菌的包囊或滋养体。

４．２．３　肺栓塞　发生肺栓塞患者多数有深静脉血栓
史，咳嗽、气促明显，发病急，病情进展快，Ｄ－二聚体明显升
高，肺动脉造影ＣＴ检查可以发现栓子，抗凝治疗有效。

４．２．４　药物相关性肺炎　在应用博来霉素、吉西他滨
等细胞毒类药物联合治疗时可能会发生药物相关性肺

炎，应注意与ＲＰ进行鉴别。此外，联合免疫治疗药物
或ＥＧＦＲ－ＴＫＩ等靶向药物治疗时，也会引起间质性肺
炎，影像学上表现为肺部的间质性改变，也易与ＲＰ混
淆。目前，在肺癌放疗中最常见易与ＲＰ混淆的是免
疫相关性肺炎，其在使用免疫药物治疗后出现，影像学
表现如下。（１）隐源性机化性肺炎：在支气管血管周围
出现多灶性斑片状磨玻璃样改变；（２）非特异性间质性
肺炎：由斑片状或弥漫性磨玻璃样改变组成，典型者以
肺外周和下肺区为主，随着病情进展，可以发生肺部纤
维化，包括网状、牵拉性支气管扩张，偶尔伴蜂窝状改
变；（３）弥漫性磨玻璃样肺炎：渗出期大面积的磨玻璃
影，纤维期表现为支气管牵拉扩张，肺体积减少；（４）过
敏性肺炎：单侧或双侧结节或磨玻璃影，消退较快［３７］。

真实世界研究数据提示，免疫相关性肺炎的发生率高
达１９％，且大部分的免疫相关性肺炎需要激素或免疫
抑制剂治疗［３８］。在免疫治疗中，免疫相关性肺炎是最

常见且具有致命威胁的毒副作用，在程序性死亡受体－
１（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ　ｄｅａｔｈ　１，ＰＤ－１）及其配体ＰＤ－Ｌ１抑制
剂相关死亡事件中占３５％［３９］。当放疗联合免疫治疗

时，应注意免疫相关性肺炎与ＲＰ的鉴别［４０］。

５　分型及分级

５．１　分型
根据是否出现症状分为症状性 ＲＰ和无症状性

ＲＰ。症状性ＲＰ可有咳嗽、气急、发热等临床表现及
影像学改变，影响患者的生活质量，需要临床及时处
理。无症状性ＲＰ伴有影像学上的改变，但一般不产
生临床症状，不影响日常生活，一般无需临床处理。
还有几种特殊类型的 ＲＰ。（１）放射记忆性肺炎

（ｒａｄｉａｔｉｏｎ　ｒｅｃａｌｌ　ｐｎｅｕｍｏｎｉｔｉｓ，ＲＲＰ）：指既往肺部曾接受
放射治疗的患者，在进行其他如细胞毒药物治疗、免疫
治疗、靶向药物治疗等系统性抗肿瘤治疗过程中诱发的

ＲＰ，是一个急性反应过程［４１－４２］。ＲＲＰ常于放疗后接受
首程抗肿瘤治疗时发生，也可发生于治疗期间的任何时
期，表现为低热、咳嗽、气短等临床表现，症状不具有典
型性，其严重程度与放疗－系统性抗肿瘤治疗之间的时
间间隔无关，与患者个体差异有关。（２）远隔效应：放射
线可诱发一些炎性细胞、免疫细胞及因子表达，通过信
息传递和放大效应，引发炎性细胞和免疫细胞浸润产生
照射野以外的抗肿瘤效应，是一种免疫炎症反应［４３］。

５．２　分级
目前尚未建立明确的ＲＰ临床分级标准，根据患者临

床表现、影像学改变以及所需治疗或医疗支持类型，美国
国家癌症研究所制定的常见不良反应事件评价标准

（ｃｏｍｍｏｎ　ｔｅｒｍｉｎｏｌｏｇｙ　ｃｒｉｔｅｒｉａ　ｆｏｒ　ａｄｖｅｒｓｅ　ｅｖｅｎｔｓ，ＣＴＣＡＥ）

５．０对肺炎的严重程度进行了分级［４４－４７］。见表１。

６　治疗

６．１　治疗原则
明确诊断ＲＰ则暂停放疗。根据 ＲＰ分级治疗，

具体治疗流程见图２。

６．２　基本药物治疗

６．２．１　糖皮质激素治疗　（１）用药原则：激素使用遵
循早期、足量、个体化的原则。１级ＲＰ通常不需要治
疗，定期监测观察为主。症状明显的２级ＲＰ患者推
荐使用口服泼尼松，剂量为０．５～１．０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）。
服用２～４周病情好转并稳定后，在４～１２周内按照每
周或每２周５～１０ｍｇ逐步减量。应根据患者的具体
情况决定泼尼松初始剂量和减量速度，如减量过程中
出现病情反复，除外其他因素后，需重新调整激素用量
及减量方案，可恢复至最小有效剂量或略高剂量，并适
当放慢减量速度。≥３级ＲＰ患者首先推荐地塞米松
或甲基泼尼松龙静脉注射〔按甲基泼尼松龙１～４ｍｇ／
（ｋｇ·ｄ）的等效剂量计算〕，在咳嗽、呼吸困难等症状
好转并稳定后（通常用药１～２周后），激素逐渐减量。
根据激素使用初始剂量及病情不同，制定减量方案应
遵循个体化的原则。建议可每３ｄ减去原剂量的
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１／３～１／４，直至较小剂量。若病情继续稳定或好转至

≤２级则改口服泼尼松并逐渐减量，若仍为３～４级则
适当增加激素用量，但更高的剂量疗效改善有限。徐
慧敏等［４８］泼尼松或地塞米松为主对８０例ＲＰ患者进
行治疗，回顾性分析发现６５％的患者激素敏感，３２％
的患者激素依赖。糖皮质激素的使用应遵循缓慢减量
原则，以防ＲＰ的反弹。对于肺功能提示较基线有气
流阻塞者，可予以吸入激素，以减轻气道炎症，改善咳

嗽等症状。（２）用药注意事项：大剂量激素治疗期间应
预防性使用质子泵抑制剂以减少胃黏膜的损伤；长期
使用糖皮质激素应补充钙剂及维生素Ｄ以降低骨质
疏松的风险；应在正确时间对发生不同等级的ＲＰ患
者给予合适剂量的糖皮质激素；应根据患者的基础疾
病、合并症、ＲＰ严重程度及激素耐受情况进行个体化
治疗，以降低产生潜在并发症的风险。

表１　放射相关性肺炎发生情况及分级标准

Ｔａｂ．１　Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ　ａｎｄ　ｇｒａｄｉｎｇ　ｃｒｉｔｅｒｉａ　ｏｆ　ｒａｄｉａｔｉｏｎ　ｐｎｅｕｍｏｎｉｔｉｓ

级别 发生率（％） 临床特征 影像学改变

１　 ２０～２４ 无症状，临床检查时发现，无需治疗 磨玻璃样改变，＜２５％的肺实质受累

２　 １８～２２ 有症状，需要治疗，影响工具性日常生活活动
广泛的磨玻璃样改变超出照射区域，无或者伴有较小的局灶性实
变迹象，２５％～５０％的肺实质受累

３　 ７～１６ 有严重症状，影响个人日常生活活动，需要吸氧
有明显的局灶性实变迹象，有或没有肺纤维化证据，＞５０％的肺
实质受累

４　 ２～４ 危及生命的呼吸障碍，需要紧急处理（如气管切开或插管） 致密实变、肺不张、牵拉性支气管扩张伴明显肺容量减少

注：ＲＰ．放射相关性肺炎。

图２　放射相关性肺炎的诊断及治疗流程

Ｆｉｇ．２　Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ　ａｎｄ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｏｆ　ｒａｄｉａｔｉｏｎ　ｐｎｅｕｍｏｎｉｔｉｓ

６．２．２　抗生素的使用　有症状的２级及３～４级ＲＰ
患者容易发生肺部感染，如有感染依据，建议尽早予以
经验性抗感染治疗，并根据痰培养及药敏等结果及时
调整抗菌药物的使用，尤其需警惕肺孢子菌及其他肺
部真菌感染的发生。

６．３　其他辅助治疗措施
除糖皮质激素及抗生素治疗ＲＰ外，可针对患者

临床症状使用止咳、化痰等药物，严重时应给予吸氧、
雾化等对症支持治疗。有多个研究探索ＲＰ相关的治
疗药物：应用己酮可可碱抑制促炎因子如白细胞介素、

肿瘤坏死因子等的产生，从而抑制炎症反应［４９］；采用
间充质干细胞抑制纤维化的作用，减缓ＲＰ的发展过
程；阿奇霉素由于其免疫调节及抗炎作用也被应用于

ＲＰ的治疗［５０］；此外，还有止咳祛痰养阴等中药在ＲＰ
治疗中的应用［５１］。

７　预测与预防

７．１　预测

ＭＬＤ和Ｖ５ 被认为是评估ＲＰ发生的物理剂量学
参数，当一定肺体积超过规定放疗剂量后发生肺炎的

·９１０１·中华肿瘤防治杂志２０２２年７月第２９卷第１４期　　ＣＨＩＮ　Ｊ　ＣＡＮＣＥＲ　ＰＲＥＶ　ＴＲＥＡＴ，Ｊｕｌｙ　２０２２，Ｖｏｌ．２９　Ｎｏ．１４



概率会明显增加［５２］。ＲＰ的发生过程中有多种炎症细
胞及因子参与，包括 ＴＧＦ－β。在发生 ＲＰ前后，患者

ＴＧＦ－β１水平的明显升高，提示可作为评估ＲＰ发生的
生物标志物［５３］。近年来，计算机模型构建技术将患者
一般情况信息、影像组学、放射物理剂量参数、生物标
志物等综合分析，建立不用侵入性操作的个体化预测

ＲＰ的模型，这有助于临床医生对患者的不同情况进
行更早的综合判断［５４］。但该技术尚未应用于临床，期
待后续的研究。

７．２　预防
有研究评估了药物治疗对ＲＰ的预防及阻止其向

晚期纤维化发展的作用，尽管取得了一些疗效，但到目
前为止尚没有标准的预防策略。氨磷汀是一种放射保
护剂，通过清除超氧化物歧化酶降低正常组织周围氧
浓度，从而减少照射所引起的ＤＮＡ损伤。在动物模
型中，它降低了ＴＧＦ－β１的浓度

［５５］。２项荟萃分析评
估并验证了氨磷汀与安慰剂相比有降低ＲＰ风险而不
影响肿瘤疗效的作用［５６－５７］。回顾性研究提示，血管紧
张素转化酶抑制剂具有显著的抗肺纤维化活性［５８］。
其他药物，如尼达尼布、吡非尼酮、秋水仙碱、青霉胺、
他汀类药物和γ－干扰素，也有可能改变放射性纤维化
的进程。

结语

ＲＰ是胸部放疗的主要不良反应，尽管在其多因
素机制研究方面取得了一些进展，然而在诊疗方面的
效果并不尽如人意，更好地了解ＲＰ的病理生理过程
仍然是开发新的预防和治疗用药的关键。未来研究的
重点是如何根据患者的临床风险因素进行精准的个体

化放疗；在开展多学科综合治疗方面，需重视在提高疗
效的同时加强毒副作用的管理和鉴别；积极开展临床
研究，建立更为有效和明确的ＲＰ诊治策略。
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指导专家：

于金明　山东省肿瘤医院

王绿化　中国医学科学院肿瘤医院深圳医院

孔凤鸣　香港大学深圳医院肿瘤中心

李宝生　山东省肿瘤医院

张哲民　上海市肺科医院

周彩存　上海市肺科医院肿瘤科

傅小龙　上海市胸科医院放疗科

褚海青　上海市肺科医院呼吸与危重症医学科

执笔专家：

许亚萍　上海市肺科医院放疗科

刘　辉　上海市肺科医院放疗科

赵　兰　上海市肺科医院呼吸与危重症医学科

袁双虎　山东省肿瘤医院放疗科

参与撰写专家：

王　军　河北医科大学第四医院放疗科

王　晖　湖南省肿瘤医院放疗科

王　颖　重庆大学附属肿瘤医院放疗科

王跃珍　中国科学院大学附属肿瘤医院放疗科

卢　铀　四川大学华西医院肿瘤科

邢力刚　山东省肿瘤医院放疗科

吕冬青　浙江省台州医院呼吸与危重症医学科

朱正飞　复旦大学附属肿瘤医院放疗科

伍　钢　华中科技大学同济医学院附属协和医院肿瘤中心

任胜祥　上海市肺科医院肿瘤科

向作林　同济大学附属东方医院放疗科

刘安文　南昌大学第二附属医院肿瘤科

孙晓江　中国科学院大学附属肿瘤医院放疗科

孙晓丽　浙江大学医学院附属第一医院放疗科

李　雯　浙江大学医学院附属第二医院呼吸与危重症医学科

李建成　福建省肿瘤医院放疗科

李爱武　上海市肺科医院肿瘤科

吴红宇　上海市肺科医院放疗科

宋启斌　武汉大学人民医院肿瘤中心

张力元　苏州大学附属第二医院放疗科

陆　祎　上海市肺科医院护理部

陈　龙　广西医科大学附属肿瘤医院放疗科

林　勤　厦门大学附属第一医院肿瘤放疗科

周建英　浙江大学医学院附属第一医院呼吸内科

郑向鹏　复旦大学附属华东医院放疗科

孟　雪　山东省肿瘤医院放疗科

赵　仁　宁夏医科大学总院肿瘤医院放疗科

宫晓梅　上海市肺科医院放疗科

徐向英　中山大学附属第三医院肿瘤放疗科

黄　勇　山东省肿瘤医院影像科

葛　红　郑州大学附属肿瘤医院放疗科

董丽华　吉林大学第一医院放疗科

惠周光　中国医学科学院肿瘤医院特需医疗部

谢聪颖　温州医科大学附属第二医院放化疗科

褚　倩　华中科技大学同济医学院附属同济医院肿瘤科

蔡　勇　上海市肺科医院放疗科

蔡旭伟　上海市胸科医院放疗科

樊　旼　复旦大学附属肿瘤医院放疗科

魏启春　浙江大学医学院附属第二医院放疗科

利益冲突　无
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３２６－３３０．
［３７］　Ｊｏｈｋｏｈ　Ｔ，Ｌｅｅ　ＫＳ，Ｎｉｓｈｉｎｏ　Ｍ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｈｅｓｔ　ＣＴ　ｄｉａｇｎｏｓｉｓ　ａｎｄ　ｃｌｉｎ－

ｉｃａｌ　ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ　ｏｆ　ｄｒｕｇ－ｒｅｌａｔｅｄ　ｐｎｅｕｍｏｎｉｔｉｓ　ｉｎ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｒｅｃｅｉｖ－

ｉｎｇ　ｍｏｌｅｃｕｌａｒ　ｔａｒｇｅｔｉｎｇ　ａｇｅｎｔｓ　ａｎｄ　ｉｍｍｕｎｅ　ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ　ｉｎｈｉｂｉ－

ｔｏｒｓ：ａｐｏｓｉｔｉｏｎ　ｐａｐｅｒ　ｆｒｏｍ　ｔｈｅ　ｆｌｅｉｓｃｈｎｅｒ　ｓｏｃｉｅｔｙ［Ｊ］．Ｃｈｅｓｔ，

２０２１，１５９（３）：１１０７－１１２５．
［３８］　Ｓｕｒｅｓｈ　Ｋ，Ｖｏｏｎｇ　ＫＲ，Ｓｈａｎｋａｒ　Ｂ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｎｅｕｍｏｎｉｔｉｓ　ｉｎ　ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ

ｃｅｌｌ　ｌｕｎｇ　ｃａｎｃｅｒ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ　ｉｍｍｕｎｅ　ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ　ｉｍｍｕｎｏ－

ｔｈｅｒａｐｙ：ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ　ａｎｄ　ｒｉｓｋ　ｆａｃｔｏｒｓ［Ｊ］．Ｊ　Ｔｈｏｒ　Ｏｎｃｏｌ，２０１８，１３
（１２）：１９３０－１９３９．

［３９］　Ｗａｎｇ　ＤＹ，Ｓａｌｅｍ　ＪＥ，Ｃｏｈｅｎ　ＪＶ，ｅｔ　ａｌ．Ｆａｔａｌ　ｔｏｘｉｃ　ｅｆｆｅｃｔｓ　ａｓｓｏｃｉａｔ－

ｅｄ　ｗｉｔｈ　ｉｍｍｕｎｅ　ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ：ａ　ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ　ｒｅｖｉｅｗ　ａｎｄ

ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＪＡＭＡ　Ｏｎｃｏｌ，２０１８，４（１２）：１７２１－１７２８．
［４０］　Ｚｈｏｎｇ　Ｌ，Ａｌｔａｎ　Ｍ，Ｓｈａｎｎｏｎ　ＶＲ，ｅｔ　ａｌ．Ｉｍｍｕｎｅ－ｒｅｌａｔｅｄ　ａｄｖｅｒｓｅ　ｅ－

ｖｅｎｔｓ：ｐｎｅｕｍｏｎｉｔｉｓ［Ｊ］．Ａｄｖ　Ｅｘｐ　Ｍｅｄ　Ｂｉｏｌ，２０２０，１２４４：２５５－２６９．
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［４４］　Ｂｒａｄｌｅｙ　Ｊ，Ｇｒａｈａｍ　ＭＶ，Ｗｉｎｔｅｒ　Ｋ，ｅｔ　ａｌ．Ｔｏｘｉｃｉｔｙ　ａｎｄ　ｏｕｔｃｏｍｅ　ｒｅ－
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Ｊ，２０１１，２９（３）：１８１－１９０．
［４７］　Ｕ．Ｓ．Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ　ｏｆ　Ｈｅａｌｔｈ　ａｎｄ　Ｈｕｍａｎ　Ｓｅｒｖｉｃｅｓ．Ｃｏｍｍｏｎ　ｔｅｒ－

ｍｉｎｏｌｏｇｙ　ｃｒｉｔｅｒｉａ　ｆｏｒ　ａｄｖｅｒｓｅ　ｅｖｅｎｔｓ（ＣＴＣＡＥ）ｖｅｒｓｉｏｎ　５．０［Ｓ／

ＯＬ］．２０１７：１３７－１３８［２０２２－０６－２６］．ｈｔｔｐｓ：／／ｃｔｅｐ．ｃａｎｃｅｒ．ｇｏｖ／ｐｒｏ－
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Ｑｕｉｃｋ＿Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ＿５ｘ７．ｐｄｆ．
［４８］　徐慧敏，曹建忠，王静波，等．非小细胞肺癌放疗后有症状放射性

肺损伤治疗及转归分析［Ｊ］．中华放射肿瘤学杂志，２０１３，２２（３）：

２０１－２０４．
［４９］　Ｏｚｔｕｒｋ　Ｂ，Ｅｇｅｈａｎ　Ｉ，Ａｔａｖｃｉ　Ｓ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｅｎｔｏｘｉｆｙｌｌｉｎｅ　ｉｎ　ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ
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Ｐｈｙｓ，２００４，５８（１）：２１３－２１９．
［５０］　Ｋｕｏ　ＣＨ，Ｌｅｅ　ＭＳ，Ｋｕｏ　ＨＦ，ｅｔ　ａｌ．Ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ　ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ　Ｔｈ１－ａｎｄ

Ｔｈ２－ｒｅｌａｔｅｄ　ｃｈｅｍｏｋｉｎｅｓ　ＩＰ－１０／ＭＤＣ　ｉｎ　ｈｕｍａｎ　ｍｏｎｏｃｙｔｉｃ　ｃｅｌｌ　ｌｉｎｅ
［Ｊ］．Ｊ　Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ　Ｉｍｍｕｎｏｌ　Ｉｎｆｅｃｔ，２０１９，５２（６）：８７２－８７９．

［５１］　亓润智，郭秋均，吴显文．放射性肺损伤的中医认识及治疗现状

［Ｊ］．环球中医药，２０１９，１２（８）：１２９０－１２９３．
［５２］　Ｈａｎ　Ｓ，Ｇｕ　Ｆ，Ｌｉｎ　Ｇ，ｅｔ　ａｌ．Ａｎａｌｙｓｉｓ　ｏｆ　ｃｌｉｎｉｃａｌ　ａｎｄ　ｄｏｓｉｍｅｔｒｉｃ　ｆａｃ－

ｔｏｒｓ　ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ　ｒａｄｉａｔｉｏｎ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ｌｕｎｇ　ｉｎｊｕｒｙ　ｉｎ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ

ｌｕｎｇ　ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．Ｊ　Ｃａｎｃｅｒ，２０１５，６（１１）：１１７２－１１７８．
［５３］　Ｍａｄａｎｉ　Ｉ，ｄｅ　Ｒｕｙｃｋ　Ｋ，Ｇｏｅｍｉｎｎｅ　Ｈ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ　ｒｉｓｋ　ｏｆ　ｒａｄｉａｔｉｏｎ－

ｉｎｄｕｃｅｄ　ｌｕｎｇ　ｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．Ｊ　Ｔｈｏｒ　Ｏｎｃｏｌ，２００７，２（９）：８６４－８７４．
［５４］　Ｗａｎｇ　Ｌ，Ｇａｏ　Ｚ，Ｌｉ　Ｃ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｏｍｐｕｔｅｄ　ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ－ｂａｓｅｄ　ｄｅｌｔａ－
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Ｒａｄｉａｔ　Ｏｎｃｏｌ　Ｂｉｏｌ　Ｐｈｙｓ，２０２１，１１１（２）：４４３－４５５．
［５５］　Ｖｕｊａｓｋｏｖｉｃ　Ｚ，Ｆｅｎｇ　ＱＦ，Ｒａｂｂａｎｉ　ＺＮ，ｅｔ　ａｌ．Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ　ｏｆ　ｔｈｅ
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【本文文献著录格式】　
中国医疗保健国际交流促进会胸部肿瘤分会，中国肿瘤放射治疗联盟．放射相关性肺炎中国专家诊治共识［Ｊ］．中华肿瘤防治杂志，２０２２，２９（１４）：

１０１５－１０２２．

ＤＯＩ：１０．１６０７３／ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｊｃｐｔ．２０２２．１４．０１

·２２０１· 中国医疗保健国际交流促进会胸部肿瘤分会，等　放射相关性肺炎中国专家诊治共识


