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　　[摘要]　放疗作为肿瘤的重要治疗手段,在控制肿瘤进展的同时,也可造成心血管损伤,增加患者远期预后

不良的风险。放疗相关心血管损伤表现多样,包括冠心病、心包炎、心瓣膜疾病、心肌病、胸颈部大血管粥样硬化

等。影像学检查在放疗相关心血管损伤的诊疗中占有重要地位,可为疾病诊断、病情随访、预后判断提供关键信

息。本文针对放疗相关不同类型心血管损伤的影像特征及研究进展进行综述。
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Abstract　 Asavitaltherapyfortumors,radiotherapyeffectivelycontrolstheprogressionofcancer;howev-
er,radiotherapyalsoleadscardiovascularinjuryandincreasestheriskofpoorlong-termprognosis.Thereareva-
riousmanifestationsofradiotherapy-relatedcardiovascularinjury,includingcoronaryheartdisease,pericarditis,
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　　放疗是淋巴瘤、乳腺癌等恶性肿瘤的重要治疗

手段之一,可有效控制肿瘤进展,提高患者远期生

存率。然而,伴随患者生存期逐渐延长,放疗相关

心血管损伤的发生率逐渐增高,是患者远期预后不

良的危险因素[1-2]。研究显示,肿瘤患者心血管不

良事件的发生与胸部放疗独立相关,且发生率随着

放疗剂量的增加而增加[3-5]。在放疗相关心血管损

伤的临床诊疗中,影像学检查能够无创监测心血管

损伤、指导临床干预、评价治疗效果,对改善患者心

血管预后具有重要意义[2]。鉴于胸部放疗相关心

血管损伤诊断的临床价值日益重要,本文将对放疗

相关心血管损伤的影像学特征与相关研究进展进

行综述。
1　放疗相关心血管损伤的发病机制与危险因素

放疗可导致血管内皮细胞功能紊乱、破坏内皮

屏障完整性,使血管扩张、血管壁通透性增加,引发

急性炎症反应。炎症通路信号上调进一步促进血

管壁粥样硬化、血管腔内血栓形成。心肌细胞受到

电离辐射后发生炎症与氧化应激反应,严重者细胞

死亡、随后由纤维组织替代[6]。电离辐射还会促进

瓣膜组织内成纤维细胞的增殖、胶原合成的增加,
从而引起组织纤维化;成骨因子受到刺激会诱导成

骨,从而导致瓣膜钙化[7]。尽管放疗相关心血管损

伤的发病机制尚未完全阐明,但一些信号通路已被

明确参与并促进了疾病的进展(图1)[6-7]。
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ROS:活性氧;BAX:BCL2相关蛋白;IKK:核因子κB激酶抑制剂;NF-κB:核转录因子-κB;MAPK:丝裂原活化蛋白激

酶;ERK-P:细胞外调节蛋白激酶;PPARa-P:过氧化物酶体增殖物激活受体α;ICAM:细胞间黏附分子;PECAM1:血小

板内皮细胞黏附分子;e-selectin:e选择蛋白;p-selectin:p选择蛋白;TGF-β:组织生长因子-β;BMP-2:骨形态发生蛋白-
2;ALP:碱性磷酸酶;Runx2:转录因子 RUNX2。

图1　放疗相关心血管损伤的分子机制示意图

Figure1　Molecularmechanismofradiation-relatedcardiovascularinjury

　　胸部肿瘤放疗时,射线照射的范围可覆盖心

包、冠状动脉(冠脉)、心脏瓣膜、心肌组织以及胸部

与邻近颈部的大血管,从而引发多种心血管疾病:
①心包放射性损伤可发展为心包炎。②冠脉内皮

细胞受损,可导致冠心病或进一步加重原有冠心病

的严重程度。③心脏瓣膜受损,可导致瓣膜狭窄或

关闭不全。④心肌放射性损伤可引起炎症反应;心
肌微血管受损可导致心肌缺血性损伤。严重的心

肌损伤最终发展为心肌纤维化。⑤颈胸部大血管

内皮细胞受到辐射,同样会促进大血管粥样硬化进

展。根据发病与放疗的时间间隔,放疗相关心血管

损伤可分为急性与慢性反应(表1)[2,8]。急性反应

发生率较低,且多数发病隐匿;放疗结束后不久,患
者出现心血管相关症状可提示急性反应的发生。
慢性反应往往在放疗后几年发生,相关症状与心血

管原发疾病较难鉴别。
随着对放疗相关心血管损伤的逐渐了解,以下

因素也被认为与放疗相关血管损伤的发生存在密

切联系,包括放疗部位为前胸部或左胸部、单次放

射剂量高(>2Gy/d)、累计放射剂量高(>30Gy)、
接受放疗年龄<50岁、同时接受化疗(蒽环类药物

作用明显)、合并心血管危险因素(高血压、高血脂、
糖尿病等)以及既往心血管疾病史等[2]。
2　放疗相关心血管损伤的影像学评价及其临床价值

2.1　冠心病

放疗可引起冠脉损伤并加速动脉粥样硬化进

展。乳腺癌左胸放疗时左冠脉前降支易受到照射,
而淋巴瘤放疗则更多累及左冠脉主干、回旋支与右

冠脉[2]。放疗引发的冠脉开口处粥样硬化并不少

见且危险性较高[2]。
冠脉造影是诊断冠心病的金标准,可同时对冠

心病进行介入性治疗。然而,该检查具有侵入性且

辐射剂量高,通常并不用作放疗后患者的常规检查

手段[9]。
目前,心脏CT已经成为放疗患者冠脉随访最

常用的检查手段,其中CT冠脉血管成像是诊断冠

心病最佳的非侵入性检查手段,可清晰地显示冠脉

粥样硬化斑块的形态与性质、受累血管的狭窄程

度[10-11];基于心脏CT平扫分析的冠脉钙化分数可

反映粥样斑块的危险程度,进一步预测患者的心血

管预后[12-13]。多项研究通过对放疗患者心脏 CT
数据的分析证实,放疗可显著增加患者罹患冠心病
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的风险,且放射剂量与冠心病发病率、冠脉钙化积

分呈明显正相关[14-17]。随着 CT新技术的发展,心
脏CT功能与组织学成像有潜力为冠心病的诊疗

提供更多有价值的信息:心脏CT心动周期全期像

扫描可测量左右心室运动功能[18],评估冠心病患

者心脏运动功能受损。CT心肌灌注与CT冠脉血

管成像相结合能够完成冠脉形态与心肌供血的一

站式评价,进一步提高冠心病的诊断准确率[8,19-20]。
基于 CT 心肌增强延迟扫描的细胞外间隙(extra-
cellularvolume,ECV),可实现冠心病心肌纤维化

定性诊断与定量评价[21-22]。目前,这些新技术在放

疗相关冠脉损伤的应用报道较少,相关领域值得进

一步探索。

表1　放疗相关心血管损伤急慢性反应

Table1　Acuteandchronicreactionsofradiation-relatedcardiovascularinjuries

疾病类型 急性反应 慢性反应

冠心病 ·作用不明显(放疗6个月后可能出

现心肌灌注缺损或心肌运动障碍)
·促进冠心病更早发病

·加重冠心病的严重程度

·放疗后10年以上才出现临床症状(年龄小于50岁的患者多

于10年后发病,年龄更大的患者潜伏期更长)
·好发部位为冠脉开口和近段

心包炎 ·急性渗出性心包炎相对罕见(多由

于接受放疗的肿瘤靠近心脏)
·迟发性急性心包炎发生于放疗后数

周内,可表现为有症状的心包炎或

无症状的心包积液,心脏填塞较为

罕见

·慢性心包炎多发生于放疗后数周或者数年后,表现为心包泛

增厚、粘连,以及心包积液

·缩窄性心包炎发生率4%~20%,与放疗剂量相关

心脏瓣膜疾病 ·作用不明显 ·表现为瓣膜的增厚、纤维化、缩短和钙化

·瓣膜反流比瓣膜狭窄更为常见,好发于二尖瓣与主动脉瓣

·瓣膜狭窄好发于主动脉瓣

·发病率与辐射剂量呈正相关

心肌病 ·急性心肌炎可导致心脏运动功能轻

度减低或心电图异常

·心肌纤维化可导致心脏舒张与收缩功能障碍、心律失常

·严重者可发展为限制心肌病甚至心力衰竭

颈动脉、主动脉

粥样硬化

·作用不明显 ·血管壁粥样硬化斑块形成,多位于照射范围内

·相比原发性血管粥样硬化,放疗导致的粥样硬化病变长度更

长、累及范围更广

　　负荷超声心动图与SPECT心肌灌注成像可诊

断放疗相关冠脉损伤导致的心肌缺血。放疗后冠

脉损伤致使血流储备能力下降,负荷超声心动图可

显示受累冠脉供血区域心肌异常运动。研究数据

显示,无症状放疗患者中14%~17%存在心脏运

动功能障碍[2,23]。 SPECT 能够诊断放疗患者冠脉

损伤引起的心肌灌注异常。文献证实在接受放疗

后,患者SPECT静息态与负荷态成像心肌灌注异

常的发生率增加,且灌注异常与患者的胸痛发作密

切相关[2,23-24]。
心 脏 磁 共 振 (cardiac magneticresonance,

CMR)多序列成像可对心脏功能、心肌组织特征及

血流灌注等进行一站式评价,可为放疗相关冠心病

的诊断与危险分层提供关键信息。CMR心肌首过

灌注成像可诊断冠心病导致的心肌缺血,表现为受

累冠脉对应供血区域的心肌灌注减低或灌注缺

损[25-26]。研究显示,在53例接受过胸部放疗的淋

巴瘤患者中,CMR心肌灌注缺损的发生率明显高

于同龄健康志愿者(约68%),这可能与放疗导致

的冠心病相关[27]。近年来,新兴CMR全定量灌注

技术能够自动生成心肌血流量的伪彩图,实现了冠

心病的心肌缺血的客观量化[28-29]。CMR延迟强化

可显示冠心病导致的局灶性心肌纤维化,表现为心

内膜下或透壁性异常强化影。肿瘤患者合并心血

管疾病时,症状通常并不典型,有时需与心肌炎、心
肌病等进行鉴别,心内膜下延迟强化是冠心病的典

型表现,可为临床诊断提供参考[25]。CMR心脏电

影成像还可评价冠心病是否引起心脏运功功能障

碍。研究数据证实,基于 CMR 的心肌灌注缺损、
左心室射血分数下降(心脏运动功能障碍)是冠心

病远期心血管不良预后的独立预测因子[30]。得益

于运动校正、成像加速、冠脉重建等技术的发展,
MR冠脉成像的图像质量显著提高、采集速度明显

加快,在冠脉管腔狭窄、斑块的危险性的诊断中显

示出较好的应用前景,有望为放疗相关冠心病的诊

断提供更多有价值的信息[31]。研究表明 CMR 可

良好地显示放疗导致的心肌缺血(包括心肌灌注缺

损、心内膜下延迟强化等)[27,32-34];2022年欧洲心脏
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病学会肿瘤心脏病指南亦肯定了 CMR 对于肿瘤

患者非阻塞性冠心病的诊断价值[35]。然而,目前

针对放疗相关冠心病的 CMR 前瞻性研究相对较

少,尤其CMR新技术在本病诊疗中的应用价值尚

需后续探究。
2.2　心包炎

放射导致的心包炎,急性期表现为心包增厚与

心包积液;慢性期,心包炎可吸收痊愈,也可发展为

心包钙化或缩窄性心包炎。急性期,心包增厚二维

超声表现为心包回声增强,心包积液表现为心脏外

围的无回声区[2,36]。缩窄性心包炎超声可表现为

以下征象:心包增厚、左心室舒张受限、呼气相室间

隔明显的舒张性反跳、吸气相二尖瓣E波速率变异

>25%等[2]。心脏CT与CMR对放疗相关心包炎

同样具有良好的诊断价值。与超声心动图比较,心

脏CT与CMR能够更加灵敏地检测心包增厚与心

包积液;增强扫描心包明显强化可进一步明确心包

炎诊断[37]。针对心包钙化,心脏CT是最灵敏的影

像检查手段。心脏CT和CMR还可清晰显示缩窄

性心包炎引起的一系列形态学改变,包括心房扩

大、腔静脉扩张、胸腔积液等[2]。
18F-FDGPET功能成像可以反映细胞代谢的

活性,其结合CT或 MR等结构成像能够更加准确

地诊断放疗引发的急性心包炎[37]。由于炎性细胞

浸润,PET成像上心包炎表现为FDG摄取轻-中度

升高。更为重要的是,PET 成像可为肿瘤患者心

包转移与心包炎的鉴别诊断提供关键信息,心包转

移在PET-CT成像上通常表现为心包不均匀增厚、
心包FDG摄取量显著增高(图2)[38]。

心包炎在PET-CT上表现为心包均匀增厚(A黄色箭头),FDG摄取量呈中度升高(B黄色箭头);心包转移在 PET-CT
上表现为心包不均匀、结节样增厚(C蓝色箭头),FDG摄取量明显增高(D蓝色箭头)。

图2　PET-CT示心包炎

Figure2　PericarditisinPET-CT

2.3　心脏瓣膜疾病

放疗引起的心脏瓣膜病可表现为:主动脉根

部、主动脉瓣环、主动脉瓣小叶、主动脉瓣间、二尖

瓣环、二尖瓣叶基部和中部的纤维化与钙化;其中

二尖瓣尖与二尖瓣连接处较少受到累及,这可与风

湿性心瓣膜病相鉴别[2]。放疗相关瓣膜病以二尖
瓣与主动脉瓣反流最为常见[39-40]。

超声心动图是心脏瓣膜疾病的首选检查手段,
可清晰地显示瓣膜增厚、粘连、钙化以及运动异常。
与此同时,超声心动图还可评价心脏瓣膜病变引起

的血流动力学改变与心脏运动功能障碍(图3)。
心脏CT对于瓣膜病变的形态学评价同样具有价

值,可清晰地显示病变瓣膜的形态、反流口大小以

及主动脉根部扩张情况。目前,心脏 CT已经成为

心脏瓣 膜 病 介 入 治 疗 术 前 评 估 的 重 要 检 查 项

目[2,41]。CMR平面成像与相位成像,可测量瓣膜

开口面积与跨瓣血流速度;基于CMR电影序列对

心房与心室舒张末期、收缩末期容积的测量可进一

步计算瓣膜的反流量。CMR4D-flow 新技术能够

更加系统地评价血流动力学改变,目前是心脏瓣膜

疾病的研究热点[41-42]。但由于操作难度较大、检查

时间较长,CMR在心脏瓣膜疾病中普及程度尚不

及心脏超声与心脏CT[43]。
2.4　心肌病

电离辐射引起心肌损伤,急性期表现为心肌炎

症反应;严重的损伤可导致心肌细胞死亡,最终由

纤维组织替代;心肌组织纤维化范围广泛时,甚至

可进展为限制性心肌病[2]。相比其他影像学检查

手段,CMR对心肌组织的病理学评价具有明显的

优势:CMR T1加权早期强化扫描与 T2加权成

像,可定性诊断心肌水肿与炎症。CMRT1map-
ping及 T2mapping组织定量技术,可量化心肌水

肿程度,对心肌炎症的诊断更加客观、准确(图4)。
针对心肌纤维化,CMR增强延迟扫描是评价心肌

局灶性纤维化的金标准;基于 CMR T1mapping
计算的ECV可量化评价纤维化,对检测心肌弥漫

性纤维化更具优势[44]。多项研究显示 CMR增强

延迟扫描可良好地显示放疗患者的心肌局灶性纤

维化[45-48]。Takagi等[47]发现 T1mapping可早于

传统延迟增强扫描,发现放疗患者室间隔心肌的异

常改变。然而,Ricco等[45]与 Tahir等[48]采用 T1
mapping与 T2mapping对放疗患者心肌组织进行
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评价,却发现放疗前、后相关参数并无明显统计学

差异。以上矛盾结果可能是由于不同研究间放疗

剂量、随访时间的差异造成的。T1mapping与 T2

mapping对放疗后患者心肌组织学改变的诊断价

值尚需更多研究进一步明确。

超声心动图(a、b)清晰显示了主动脉瓣的增厚与钙化(黄色箭头);彩色多普勒成像(c、d)可敏感探测到瓣膜病变导致的

血流动力学改变(红色箭头)(c为主动脉瓣轻度反流,d为主动脉瓣重度反流)。
图3　超声心动图

Figure3　Echocardiography

a~c为放疗前CMR心肌成像;d~f为放疗后CMR心肌成像:T2WI显示患者放疗后心包出现少量积液(红色箭头)、
心肌信号无明显改变(a,d),而 T1map(b,e)及 T2map(c,f)显示室间隔中部及左心室心尖部心肌信号出现增高(蓝色

箭头),以 T1map增高更为明显,这提示放疗引起了心肌水肿。
图4　47岁左侧乳腺癌女性患者接受50Gy胸部放疗

Figure4　A47-year-oldwomanwithleftsidebreastcancerreceived50Gychestradiotherapy

2.5　心功能不全

放疗相关心脏损伤的类型多种多样,最终都可

导致心脏运动功能障碍。虽然心脏运动功能障碍

并非为放疗相关心脏损伤的特异性表现,但其能反

映心脏损伤的严重程度,有利于患者的危险分层与

预后评估。超声心动图和 CMR 是评价心脏运动

功能最常用的检查方法(图5)[49]。放疗常引起节

段性心肌运动障碍,好发于左心室下壁[2],病变严

重时可导致左心室射血分数下降。针对左心室射

血分数保留的患者,心肌应力分析技术可更加灵敏

地识别亚临床心脏运动功能障碍[50-51]。Lo等[52]

的研究对接受放疗的乳腺癌患者进行了跟踪随访,
结果显示尽管患者左心室射血分数无明显改变,但
左心室纵向与径向应力均于放疗后明显降低,且应

力降低与心脏辐射剂量存在相关性。
心脏舒张功能障碍发生多早于收缩功能障碍,

对舒张功能障碍的评价有利于更早地识别放疗相

关心脏损伤。既往研究显示,在无症状的放疗患者

中,部分患者可出现心脏舒张功能障碍,其发生率

甚至高于收缩功能障碍[2]。放疗相关心脏损伤可

导致缩窄性心包炎与限制性心肌病,并对心脏舒张

功能造成进一步损害。超声心动图对心脏舒张功

能的评价具有优势,临床常用的技术主要包括常规

多普勒与组织多普勒[53]。
2.6　颈动脉、主动脉粥样硬化

放疗在引发心脏损伤的同时,还会对照射野中

的大血管造成伤害。研究证明,放疗会加剧主动脉

与颈动脉粥样硬化的进展,进一步增加心脑血管不

良事件发生的风险[2]。与原发性动脉粥样硬化相

比,放疗导致的粥样硬化病变长度更长、累及范围

更广,有时还可出现在原发性动脉粥样硬化较少累

及的部位。针对放疗导致的颈动脉粥样硬化,颈动

脉超声具有良好的诊断价值,该检查可清晰地显示

颈动脉内膜中层的增厚以及动脉管腔的狭窄。相

关超声研究显示,与未接受放疗的对照组相比,放
疗患者颈动脉中层内膜明显增厚、管壁钙化及管腔

狭窄更为严重[54-56]。CT与磁共振血管成像对动脉

斑块的诊断同样具有价值,它们不仅可以清晰地显

示动脉粥样斑块的形态,还可判断斑块的组成成

分。除此之外,磁共振相位对比成像还有潜力评估

受累血管狭窄处的血流动力学改变[2]。
2.7　鉴别诊断

放疗相关心血管疾病与对应的原发性心血管

疾病往往具有较为相似的影像学表现,临床病史和
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疾病好发部位可为两者的鉴别诊断提供参考。若

患者近期接受放疗且排除原发性心血管疾病危险

因素,依据临床症状与影像学征象可准确诊断放疗

相关急性心血管损伤。接受放疗后数年甚至数十

年发生心血管疾病的患者,根据病史需考虑到放疗

相关慢性心血管损伤的可能性[2,6]。依据发病机制

及解剖学特点,原发性心血管疾病往往具有其好发

部位;而放疗相关心血管损伤的发病位置通常与放

疗照射野吻合[2,47],根据影像学上发病位置的不同

有助于进一步明确诊断。例如,接受左乳腺癌放疗

患者左心室前壁可出现局限性运动功能障碍,与放

疗照射区域相似[57];且左乳放疗患者的左冠脉前

降支更易发生冠脉粥样硬化[58]。需要注意的是,
临床诊疗中相较于放疗相关心血管疾病与原发性

心血管疾病两者的鉴别诊断,放疗后的定期影像学

随访以及时发现心血管并发症更为重要。

健康志愿者(a~e)以及乳腺癌放疗患者(f~j)心脏电影图像及后处理应力图像。61岁女性健康志愿者(左心室射血分

数:65%;GLS:-17.7%;GRS:40.6%;GCS:-21.2%);63岁男性乳腺癌患者,化疗后12年、肺转移放化疗后4年,左
心室呈 球 形 增 大,左 心 室 射 血 分 数 以 及 应 力 明 显 减 低 (左 心 室 射 血 分 数:38%;GLS:-8.55%;GRS:20.09%;

GCS:-12.12%)。GLS:左心室整体纵向应力;GRS:左心室整体径向应力;GCS:左心室整体周向应力。
图5　健康志愿者以及乳腺癌放疗患者心脏影像

Figure5　Heartimagingofhealthyvolunteersandpatientswithbreastcancerradiationtherapy

3　小结

放疗相关心血管损伤表现多样,而针对不同心

血管损伤适宜的影像检查手段也不尽相同。放疗

相关心血管损伤的临床表现多缺乏特异性,且以慢

性反应多见。因此,正确认识不同心血管损伤的影

像学表现,在放疗后定期地进行影像学随访,有助

于放疗相关心血管并发症的早期诊断与干预治疗。
随着影像技术的进步与发展,新兴的成像技术与图

像分析手段有望更早地识别放疗相关心血管损伤,从
而为临床诊疗及预后评估提供更多有价值的信息。
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