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【摘要】　放射性肠损伤是继发于盆腔恶性肿瘤放疗后的结直肠放射损伤，涉及盆腔多个脏器，治

疗困难，临床上常常通过多学科团队讨论来确定最佳方案。但由于放射性肠损伤病情严重复杂，仍有

很多患者诊疗效果不佳。整合医学是近几年来迅速发展的新理念，从“防、筛、诊、治、康”多个维度来

提高疾病的诊治、预防和康复水平，贯穿于诊疗全过程，以便从中找出最适合疾病诊疗的最佳方案。

放射性肠损伤的整合医学通过对疾病进行早筛与预防、诊断、多学科治疗等方式，为患者的治疗与康

复提供多模式支持，并在医疗团队中推行以患者整体为中心的个性化管理体制。本文结合近年来放

射性肠损伤诊疗方面的最新进展，从整合医学角度梳理放射性肠损伤的诊治流程，谨供临床参考。
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【Abstract】 Radiation-induced intestinal injury is a radiation injury of the  colon and 

rectum after radiotherapy for pelvic malignant tumors. This condition affects multiple organs in the 

pelvis, making treatment challenging. In clinical practice, the most effective protocol is often 

determined through discussion by a multi-disciplinary team (MDT). However, due to the severity 

and complexity of radiation enteritis, many patients still experience  poor diagnosis and treatment 

outcomes. Holistic integrative management (HIM) is a rapidly developing concept that has greatly 

enhanced clinical medicine in recent years. It improves the level of diagnosis, treatment, prevention, 

and rehabilitation from multiple dimensions of prevention, screening, diagnosis, treatment, and 

rehabilitation. In the context of radiation-induced intestinal injury, HIM also calls for the 

implementation of an individualized management system that focuses on the patient as a whole 

within the healthcare team. From the perspective of HIM, this article introduces  some of the latest 

progress of radiation-induced intestinal injury in recent years.
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放射性肠损伤是继发于盆腔恶性肿瘤放疗后

的结直肠损伤，涉及盆腔多个脏器，治疗困难，临床

上常通过多学科团队（multiple discipline team，

MDT）讨论来确定最佳方案。MDT 是将医学资源

整合的一种形式，能够完成单一学科无法完成的治

疗，创造更为合理的治疗方法。但是由于放射性肠

损伤病情大多严重复杂，仍然有很多患者诊疗效果

不佳，并发症多，生活质量差。整合医学是近几年

来迅速发展的新理念，从“防、筛、诊、治、康”多个维

度来提高诊治、预防和康复水平。与 MDT 理念相

比，它贯穿于疾病预防、诊疗和康复的全过程，通过

对各学科、信息和资源进行深入的整合深化，从中

找出最适合疾病诊疗的最佳方案。整合医学的发

展使临床医学得到极大提升。放射性肠损伤的整

合医学，是指通过早筛、预防、诊断和多学科治疗等

方式，给予患者多模式支持，提高患者依从性，优化

后续治疗疗程，进一步提升患者生活质量及生存

率；在医疗团队方面，放射性肠损伤的整合医学要

求推行以患者整体为中心的个性化管理体制。本

文结合近年来放射性肠损伤诊疗方面的最新进展，

从整合医学角度梳理放射性肠损伤的诊治流程，谨

供临床参考。

一、放射性肠损伤的早筛和预防

放射性肠损伤是盆腹腔放疗常见并发症之一，

可能导致放疗不耐受或终止放疗，严重影响患者生

活质量。在我国，仅 2015 年盆腔恶性肿瘤新增病

例就超过 50万例［1］。盆腔肿瘤术后有超过 61% 的

患者接受了放射性治疗，其中发生急性放射性损伤

的患者高达 75%，5%~20%的患者出现了慢性直肠

损伤，其通常继发于严重急性直肠损伤患者［2］。对

于发展到慢性的放射性肠损伤，病情常呈现进行性

加重过程，晚期还可能出现多种严重并发症，临床

诊治难度极大，预后差，患者躯体健康和生活质量

受到严重影响［3］。对放射性肠损伤进行早期筛查，

选择更有针对性的个体化放疗剂量与治疗计划，不

仅可以显著减少放疗的副损伤，提高治疗完成率；

还可预防放射性肠损伤或减轻其严重程度，对保护

患者术后功能、改善生活治疗有重要意义［3］。

（一）放射性肠损伤易感人群的筛查

放射性肠损伤被定义为辐射引起的肠黏膜暴

露，包括小肠及结直肠损伤。随着放射性治疗及多

模式治疗方案的推广，患者生存期明显延长，但放

射性治疗的副损伤也逐渐增加，给临床诊疗工作带

来巨大挑战。从整合医学角度出发，现在的医学模

式要从以疾病为中心，过渡到以健康为中心，更强

调疾病的预防、预测及个体化治疗。但目前对放射

性肠损伤患者的早期筛查仍缺乏相关共识及指南

推荐，诱导辐射毒性的关键风险因素包括：辐射剂

量、频率、肠道照射面积和腹部手术病史等［4］。

越来越多证据表明，促炎反应显著促进了放射

性肠损伤的发展过程［5-6］。一项研究发现，相比健

康受试者及无放射性肠损伤的宫颈癌患者，放射性

直肠炎患者 CD25hiFoxp3+的 T调节细胞（Treg细胞）

水平较低；此外，Treg 细胞功能相关炎性因子在放

射性肠损伤患者中显著降低，提示Treg细胞的数量

及功能与放射性肠损伤的风险呈负相关，临床中可

以考虑采用 Treg 细胞的特征来评估放射性肠损伤

的发生率［7］。

因放射性治疗不可避免会引起肠道菌群失衡，

近年来，肠道菌群与放射性肠损伤发生及其进展关

系的研究逐渐增多，为预测放射性肠损伤发生提供

了更多循证医学依据。有研究者对 18例接受放疗

的宫颈癌患者的粪便样本使用16SrRNA测序，并对

微生物群图谱进行分析，并评估肠道上皮炎性反

应，结果发现，放射性肠损伤患者肠道微生物失调，

其中变形菌和γ-变形菌丰度相对较高，拟杆菌丰度

较低；且衍生的微生物群诱导上皮炎性反应和屏障

功能障碍，增强了 TNF-α 和 IL-1β 的表达［8］。还有

多项研究也表明，放疗诱导的微生态失调降低了肠

道微生物群的丰度［9-12］。但如果患者正在接受化疗

及大量使用抗生素的联合治疗，这也可能导致微生

物群失调［13-16］。因此，很难确定放射治疗与肠道微

生态失调之间的因果关系，亟须更多大样本的肠道

微生物研究，为筛查及预防放射性肠损伤提供新的

证据。此外还有研究表明，糖尿病、炎性肠病、高血

压、吸烟、外周血管疾病、男性、高龄、联合化疗、并

发急性肠炎、肿瘤类型、低三碘甲状腺原氨酸综合

征以及焦虑抑郁状态等，均是慢性放射性肠损伤发

生的高危因素，可为放射性肠损伤易感人群筛查的

进一步研究提供参考［17-22］。

（二）放射性肠损伤的预防

多年来，放射性治疗的方式发生了重大变化，

治疗方式的改进可减少对邻近组织的辐射暴露。

辐射损伤最小化的策略包括：（1）减少输送到邻近

组织的剂量［23］。这可以通过诸如放置间隔物之类

的物理屏障来实现：有研究在前列腺癌患者中发
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现，会阴注射胶原蛋白间隔物可使直肠组织放射剂

量减少 50%，从而降低直肠损伤发生风险［24］；也有

研究通过在阑尾肿瘤脓肿引流术前，插入腹腔间隔

物（乳房假体），以预防放射性肠损伤［25］。（2）降低风

险器官的放射敏感性，如使用预防性生物制剂来调

节正常组织对电离辐射的相对敏感性［23］。目前的

研究发现，可能存在以下 3 种类型的生物制剂，它

们可在不同程度上预防放射性肠损伤的发生及

发展。

1.抗氧化剂、细胞保护剂及自由基感受器调节

剂：阿米福汀是最早出现的自由基传感器调节剂，

小鼠实验中研究者们已证明其能够减少多个部位

的放射性副损伤［26］。近期，多种抗氧化应激药物也

在动物实验中被证实具有肠道保护作用，其中

Nrf2/HO-1 是一种关键的内源性抗氧化应激途径。

唐古特大黄可通过上调 Nrf2 及其下游蛋白 HO-1，
显著改善辐射诱导的肠损伤［27］；四氢生物蝶呤作为

内皮 NO 合成过程的重要辅助因子，补充后显著降

低血管损伤率和缺血的发生率，可作为预防放射性

肠损伤的潜在新靶点［28］。

2.抗炎性反应类药物：水杨酸作为抗炎性反应

类药物，很早就被发现能降低肠道放射性影响，多

项研究也说明了 5-氨基水杨酸对预防急性肠炎的

益处，但可能加重放射性肠损伤患者的腹泻症

状［29-30］。近期，多种中药及其提取物也被证明具有

预防肠道放射损伤的功能，但对于此类药物的研究

很多仍局限于动物模型，亟须更多的研究来探究其

机制［29-30］。

3. 益生菌类制剂：盆腹腔放射治疗后，微生物

组成发生变化，多样性降低，主要表现为乳杆菌和

双歧杆菌的减少，大肠杆菌和葡萄球菌的增

加［31-33］。肠道微生物群失调可削弱肠上皮屏障功

能，同时促进炎性细胞因子的表达，使内毒素释放

增强、免疫屏障功能降低等。益生菌可通过影响

T 细胞介导的免疫反应改善宿主免疫功能，促进肠

道微生物群的多样性，保护肠黏膜屏障，避免细菌

移位［34-35］。多项研究证明，一种包含 8 种益生菌的

混合物 VSL#3，可通过改善肠道菌群平衡，减轻肠

道炎性反应并增强肠道屏障功能［36-37］。足够剂量

的乳酸杆菌也可减轻急性黏膜炎的症状［38-39］。理

论上看，微生物组在防治细胞毒性癌症治疗相关黏

膜炎方面能起到一定作用，但仍需更加深入的机制

研究以验证。

二、放射性肠损伤的诊断

放射性肠损伤的临床诊断，主要基于放射病史结

合临床表现及影像学发现［40］。急性期患者在1~2 周

放射治疗后出现相关症状；上腹部放射治疗后主要

引起胃痉挛、短期腹泻和恶心；下腹部放疗后导致

里急后重、腹泻和直肠出血［40］。慢性放射性肠损伤

的临床表现主要为慢性肠梗阻、肠穿孔、瘘管形成

和脓肿等［41］。多项研究表明，内镜检查（如结肠镜、

胶囊内镜）仍然是放射性肠损伤的主要检查方式，

它可准确定位狭窄和出血的位置［42-43］。X射线血管

造影术可以显示肠腔黏膜水肿［23］。CT或MRI可以

确定梗阻位置并评估肠道受累情况［40］。肠道菌群

是否紊乱也是一种诊断标准，16S rRNA 测序常用

于检测放射性肠损伤中的微生物群分布和个体间

肠道微生物群的多样性，但目前仍缺乏高质量的研

究证据［44］。

三、放射性肠损伤的治疗

针对放射性直肠损伤的治疗，目前尚缺乏大样

本临床研究，临床治疗策略主要来自医生治疗经

验、病例报告以及小样本临床试验。一般来说，一

线治疗方式仍是药物治疗，内镜手段及手术等也为

难治性肠损伤的治疗提供了更多选择。

急性放射性肠损伤治疗主要使用解痉镇痛、止

泻、止吐等药物来缓解症状；慢性放射性肠损伤会

出现多种临床症状，包括梗阻、吸收不良、营养不良

或其他并发症，治疗策略也更为复杂［41，45］。放射性

治疗后回肠末端损伤会导致胆汁酸吸收不良，通常

可使用胆汁酸螯合剂（消胆胺）以增加胆汁酸含量，

降低炎性反应，减少炎性损伤［46］。糖皮质类激素

（如曲安奈德）可通过降低白细胞聚集、减少炎性因

子释放等机制，有效预防放射性肠损伤的发生［47］。

在严重腹胀和小肠细菌过度生长，可考虑单个靶向

抗生素治疗，但需要循环疗程［48］。一项关于围手术

期补充谷氨酰胺的肠外营养支持对慢性放射性肠

损伤手术治疗的临床结局研究显示，谷氨酰胺的补

充能显著提高患者的免疫状态，但在改善术后营养

状态和肠动力方面并不优于传统肠外营养方案。

另一项关于补充谷氨酰胺对于治疗放射性肠损伤

的临床研究的荟萃分析发现，它不能改善放射性肠

损伤患者的严重程度和症状［49］。近期的多项研究

也发现，多种中药提取物（如黄芩苷、芍药汤、积雪

草提取物、大血藤提取物等）可通过抗炎、抗凋亡及

保护肠道上皮屏障功能等机制治疗肠道损伤，但多
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集中于动物实验中［50-53］。

近年来，已有多项试验通过调节肠道微生态治

疗放射性肠损伤，这些干预包括给予益生菌、益生

元、共生元和噬菌体治疗以及菌群移植［54-56］。既往

两项研究表明，菌群移植可有效缓解辐射毒性，改

善慢性放射性肠损伤患者腹泻和便秘症状［57-58］。

益生菌补充剂也已被发现在预防和治疗放射性肠

损伤的腹泻方面可能有益［15-16， 59］。但由于人群表征

分布、样本类型、不同剂量及暴露时间的差异，仍需

更大样本量的人群研究，来验证微生物菌群与放射

性肠损伤之间的机制关系。

经内镜治疗（如激光治疗、氩等离子体凝固、射

频消融或冷冻治疗）可以消除毛细血管扩张症，对

于慢性放射性肠损伤合并出血等并发症的治疗效

果尚可［60-62］。放射性治疗后如出现严重并发症肠

梗阻、肠瘘、直肠阴道瘘、穿孔和出血时，手术治疗

仍可作为首选治疗方式。既往研究表明，30%的放

射性肠损伤患者需要手术治疗［41］。从整合医学角

度出发，应依据患者情况制定个性化手术方案，将

提高患者生活质量作为最终目的。

近期一些新型治疗方式也对放射性肠损伤的

治疗提供了更多选择，2021 年的一项小鼠实验提

示，间充质干细胞移植不能抑制急性放射性肠损伤

的炎性反应［63］；臭氧通过激活 AMPK/SOCS3 抑制

CPT-11 诱导的组织因子表达，可以有效改善小鼠

肠黏膜损伤［64］；近期的研究提出了一种新型肠道靶

向给药系统，包括水凝胶、微球和纳米颗粒，可延长

药物在肠道停留时间，也为治疗放射性肠损伤提供

了新的治疗策略方向［65］。

四、放射性肠损伤的康复

放射性肠损伤的康复护理面临极大挑战，是一

个相当复杂的临床问题，尤其是慢性放射性肠损伤

的术后及康复护理尤为重要［66］。需推行以患者整

体为中心的个性化管理体制，临床医生和护理团队

应与患者一起进行治疗结果的评估。个性化团队

能更准确地评估治疗效果，充分了解疾病及治疗相

关信息，更好地帮助和支持患者获得更好的生活

质量。

患者通常需要专业的饮食指导，体质量减轻或

增加（代谢综合征）可能是癌症放射性治疗后的主

要问题。研究表明，10%的宫颈癌患者放疗后会出

现非常严重的肠道毒性反应，导致严重营养不良，

这些患者的症状通常有复杂的原因，需要胃肠病学

家进行多次随访，并由营养师进行联合管理［67］。对

于这类癌症治疗后患者的康复建议：（1）应由临床

医生及注册营养师随访管理；（2）实施饮食变化的

限时试验；（3）定期评估饮食不良患者；（4）不要规

定长期饮食限制；（5）定期监测营养状况（体质量、

人体测量、维生素和微量元素水平）［68］。

五、总结与展望

虽然急性放射性肠损伤往往是自限性的，但慢

性放射性肠损伤因病史迁延不愈，合并多种并发

症，部分患者甚至需要手术治疗，这给患者生活质

量及临床管理带来巨大挑战。因此，整合医学思维

在这一类疾病治疗中的作用体现得尤为重要。从

整合医学角度出发，放射性肠损伤的研究内容不仅

局限于医学治疗，更应从社会人文等方面进一步探

讨，未来的相关研究更应积极寻求与预防医学、医

学服务与管理之间的整合，将医学的筛、查、诊、治、

康的全程管理模式形成系统化的方案，服务于疾病

的治疗，解决目前诊疗过程过度细化和医学知识碎

片化等问题；同时，应从患者的角度出发，进行不同

学科的联合与团队协作，积极推广整合医学在放射

性治疗上的实践，以进一步促进放射性肠损伤治疗

的发展，造福广大患者。
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季 刚 江从庆 姜 军 靖昌庆 柯重伟 李 明 李太原 李晓华 李永翔 练 磊

林宏城 刘凤林 卢 云 马君俊 戎 龙 申占龙 沈坤堂 宋 武 孙 锋 孙凌宇

孙跃明 唐 磊 汪学非 王 颢 王 林 王 黔 王 权 王 伟 王旭东 魏 波

吴 涛 谢忠士 严 超 严 俊 杨 力 杨盈赤 俞金龙 袁 勇 曾长青 张 宏

张 俊 张连海 张文斌 赵 刚 赵永亮 郑朝辉 钟芸诗 周 烨 朱 骥 朱甲明

特约审稿专家 （按姓氏拼音字母为序）：

柴宁莉 陈瑛罡 戴 勇 刁德昌 董 平 黄 颖 柯 嘉 刘 浩 刘 屹 刘忠臣 

楼 征 钱 锋 王海屹 王晰程 王振宁 吴秀文 吴舟桥 赵 刚 叶再生 张 鹏 

张信华

青年审稿专家 （按姓氏拼音字母为序）：

常文举 陈 韬 陈 实 陈新华 冯青阳 国 婧 高显华 李 俊 李政焰 陆 俊

林建贤 马志明 彭健宏 王林俊 王 权 王枭杰 徐 徕 张峻岭 张珂诚 周太成
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