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还原型谷胱甘肽应用于局部晚期肺癌放疗中对放射性

肺损伤及炎症介质的影响

王玉娟!王
!

莉!康
!

睿!薛亚妮!常晓红#

"延安大学附属医院呼吸内科!陕西延安
0*+,,,

#

!!

摘
!

要"目的
!

探讨局部晚期肺癌放疗中应用还原型谷胱甘肽"

5a2

#对放射性肺损伤及炎症介质的影响$

方法
!

将在该院进行放疗的
/+

例局部晚期肺癌患者分为观察组和对照组!每组
-$

例$两组患者入院后均行

常规检查!参照美国肿瘤放疗协会组织"

).T5

#标准对放疗前呼吸道症状进行评分$对照组采用三维适形或

调强放疗!于放疗前%放疗中给予以铂类为基础的两联化疗方案
-

个周期$观察组在对照组基础上给予注射用

5a26

支'次!每天
*

次!溶于
,34U

氯化钠溶液
*,,JX

!

*&JBC

静脉滴注$两组患者
-

周为
*

疗程!连续治疗
-

个周期$比较两组患者近期临床疗效!放疗后放射性肺炎及肺纤维化发生情况&记录两组患者治疗前后白细胞

介素
7+

"

]X7+

#%白细胞介素
7*,

"

]X7*,

#%肿瘤坏死因子
7t

"

.1c7

'

#%转化生长因子
7

0

"

.5c7

0

#%血管紧张素转换酶

"

%!Z

#水平$结果
!

观察组近期总有效率"

0+30U

#明显高于对照组"

&*36U

#!差异有统计学意义"

!

$

,3,&

#&

放疗后观察组放射性肺炎发生率
6,34U

!肺纤维化发生率
**3+U

!均明显低于对照组的
-+3&U

%

6034U

!差异

均有统计学意义"

!

$

,3,&

#&观察组
]X7+

%

.1c7

'

%

.5c7

0

水平明显低于对照组!

]X7*,

%

%!Z

水平明显高于对照

组!差异均有统计学意义"

!

$

,3,&

#$结论
!

5a2

能够降低局部晚期肺癌患者的放射性肺损伤发生率!减轻炎

性反应!可以作为局部晚期肺癌放疗的一种重要辅助用药$

关键词"肺癌&

!

放射性肺损伤&

!

还原型谷胱甘肽&

!

炎症介质

中图法分类号"

)0$-36

文献标志码"

%

文章编号"

*+0674-&&

"

6,*/

#

,*7,,467,-

!!

放射性治疗$简称放疗%是晚期肺癌患者局部治

疗的重要手段#但放疗过程中正常肺部组织不可避免

地受到一定照射剂量#而发生不同程度的放射性肺损

伤)相关研究显示#由于放射性损伤使得在一定程度

上限制有效照射剂量#严重影响到肺癌局部控制

率'

*

(

)临床上通常表现形式为早期急性无菌性间质

性肺炎和后期肺纤维化)常见临床症状有呼吸困难*

高热*急促咳嗽#病情呈进行式发展且难以逆转#严重

者发展为呼吸衰竭#甚至危及患者的生命安全#直接

影响到患者放疗效果及生存质量'

6

(

)随着放疗广泛

用于肿瘤的治疗#如何减轻放射性肺损伤就显得十分

重要)临床研究发现#白细胞介素
7+

$

]X7+

%*白细胞介

素
7*,

$

]X7*,

%*肿瘤坏死因子
7t

$

.1c7

'

%*转化生长因

子
7

0

$

.5c7

0

%*血管紧张素转换酶$

%!Z

%水平变化可

反映放射性肺损伤的危险程度'

$

(

)还原型谷胱甘肽

$

5a2

%是一种具有巯基调节代谢与抗氧化的还原剂#

参与机体内氧化还原#保护细胞膜中巯基酶和蛋白

质)近年来临床上被应用于肾损害*肝损害*肺炎及

慢性阻塞性肺疾病的辅助治疗)鉴于此#本研究通过

将
5a2

用于局部晚期肺癌患者放射性损伤辅助治

疗#探讨其对肺组织的保护作用及对炎性细胞因子的

影响#现报道如下)

$

!

资料与方法

$3$

!

一般资料
!

本研究采取随机*对照*开放*前瞻

性试验方案#经医院伦理委员会审核批准)选取
6,*-

年
**

月至
6,*&

年
**

月住院进行放疗的
/+

例局部晚

期肺癌患者作为研究对象#分为观察组和对照组#每

组
-$

例)观察组中男
6&

例#女
*/

例&年龄
$+30

!

0-36

岁#平均$

&$3/b*630

%岁&病理类型!腺癌
64

例#

鳞癌
*-

例&卡氏功能状态评分$

[#a

%

'

-

(

0+

!

//

分#平

均$

/63+b-3/

%分&按照国际抗癌联盟
.'1

肿瘤分

期标准'

&

(

!

)

期
*,

例#

*

期
*4

例#

3

期
*-

例&按照美

国肿瘤放疗协会组织$

).T5

%分级标准'

+

(

!

6

级
*&

例#

$

级
*6

例#

-

级
*+

例&放疗形式!适形
6*

例#调强

66

例)对照组男
60

例#女
*+

例&年龄
$03$

!

0&3*

岁#平均$

&-3$b*636

%岁&病理类型!腺癌
6+

例#鳞癌

*0

例&

[#a

评分
0&

!

/+

分#平均$

/$36b-3&/

%分&

.'1

肿瘤分期标准!

)

期
**

例#

*

期
6*

例#

3

期
**

例&

).T5

分级标准!

6

级
*,

例#

$

级
*+

例#

-

级
*0

例&放疗形式!适形
6-

例#调强
*4

例)两组患者在性

别*年龄*病理类型*肿瘤分期*

).T5

分级及放疗形

式等方面比较#差异无统计学意义$

!

%

,3,&

%#具有可

比性)

$3/

!

纳入及排除标准'

0

(

!

纳入标准!$

*

%经纤维支气

管镜活检*穿刺细胞学等病理组织学检查确诊为肺

癌&$

6

%预生存期
%

+

个月#

[#a

评分
%

0,

分#未行全

肺切除手术&$

$

%放疗前经充分评估#均为初次放疗&

$

-

%无放疗禁忌证#未出现远端转移者&$

&

%患者及家

-

64

-

检验医学与临床
6,*/

年
*

月第
*&

卷第
*

期
!

XEL'9G!<BC

!

YECKE=

I

6,*/

!

R8<3*&

!
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属知晓治疗过程风险#并签署知情同意书)排除标

准!$

*

%合并高血压*细菌感染*糖尿病者&$

6

%严重慢

性支气管炎*肺源性心脏病*肺气肿者&$

$

%放疗及激

素应用禁忌者&$

-

%凝血功能异常*自身免疫性功能疾

病或身体状况无法耐受者)

$3'

!

方法

$3'3$

!

治疗方法
!

两组患者入院后均行常规检查#

包括胸部
!.

*肝功能*肾功能*肺功能*免疫功能*心

电图*血糖*电解质等检查)参照
).T5

标准对放疗

前呼吸道症状进行评分#放疗采用三维适形放疗与调

强放疗)对照组对靶区*食管*心脏*肺*脊髓等重要

器官进行勾画#确定肿瘤靶区$

5.R

%*临床靶区

$

!.R

%*计划靶区$

#.R

%)结合肺功能状态*危及器

官受量#采用剂量体积直方图$

(R2

%与等剂量曲线进

行综合评价#以确定治疗计划)适形*调强放疗采用

$

!

&

照射野治疗#放疗剂量
-&

!

0,5

I

#其中小细胞

癌剂量
-&

!

+,5

I

#非小细胞肺癌
4&U!.R

剂量
+,

!

0,5

I

#每天每次
63,5

I

#每天
&

次)双肺接受
6,5

I

剂量照射的肺体积占全肺总体积的百分比$

R6,

%

$

$,U

#双肺接受
$,5

I

剂量照射的肺体积占全肺总体

积的百分比$

R$,

%

$

6,U

#双肺接受
&5

I

剂量照射的

肺体积占全肺总体积的百分比$

R&

%

$

-/U

#心脏接受

-,5

I

照射的心脏体积占心脏总体积百分比$心脏

R-,

%

$

&,U

#脊髓受量
&

-&5

I

)于放疗前*中给予铂

类为基础两联化疗方案
-

个周期)观察组在对照组基

础上给予注射用
5a2

$上海复旦复华药业有限公司#规

格每支
,3+

@

#生产批号
6,*-*,,0

%

6

支"次#每天
*

次#

溶于
,34U

氯化钠溶液
*,,JX

#

*&JBC

静脉滴注)两

组患者
-

周为
*

个疗程#连续治疗
-

个周期)

$3'3/

!

观察指标
!

$

*

%比较两组患者近期临床疗效)

$

6

%比较两组患者放射性肺炎及肺纤维化发生情况)

$

$

%两组患者分别于放疗前*放疗
-&5

I

后采集空腹

静脉血
$JX

#静置
$,JBC

#采用湘仪离心机仪器有限

公司生产台式
X-,,

离心机#以
$,,,=

"

JBC

离心
*,

JBC

#将红细胞与血清分离#静析上清液置于
V0,\

冰箱内保存#待检&采用酶联免疫吸附试验检测
]X7+

*

]X7*,

*

.1c7

'

*

.5c7

0

*

%!Z

水平#试剂盒购自上海酶

联生物科技有限公司#相关操作均严格按照说明书流

程执行)

$3'3'

!

疗效判定
!

根据
S2T

制定的相关标准'

/

(判

定疗效)完全缓解$

!)

%!所有靶病灶完全消失#未出

现新病灶#维持
%

-

周&部分缓解$

#)

%!靶病灶最大径

之和减少
'

$,U

#维持
%

-

周&稳定$

a(

%!靶病灶最大

径之和减少小于
#)

#或增大小于
#(

&进展$

#(

%!靶病

灶最大径之和至少增加
'

6,U

#或出现新病灶)总有

效率$

))

%

i!)d#)

)

$31

!

统计学处理
!

应用
a#aa6*3,

统计学软件包对

数据进行处理)计量资料用
JbD

表示#组间比较采

用
?

检验#组内治疗前后比较采用配对
?

检验&计数资

料以百分率或例数表示#组间比较采用
!

6 检验&以

!

$

,3,&

为差异有统计学意义)

/

!

结
!!

果

/3$

!

两组患者近期临床疗效比较
!

观察组近期总有

效率$

0+30U

%明显高于对照组$

&*36U

%#差异有统计

学意义$

!

6

i+3*,$

#

!

$

,3,&

%#见表
*

)

表
*

!!

两组患者近期临床疗效比较#

.

$

U

%&

组别
. !) #) a( #( ))

观察组
-$ 6

$

-30

%

$*

$

063*

%

0

$

*+3$

%

$

$

+34

%

$$

$

0+30

%

"

对照组
-$ *

$

63$

%

6*

$

-/34

%

*+

$

$036

%

+

$

*$34

%

66

$

&*36

%

!!

注!与对照组比较#

"

!

$

,3,&

/3/

!

两组患者放疗后放射性肺炎及肺纤维化发生情

况比较
!

放疗后#观察组放射性肺炎发生率为

6,34U

#肺纤维化发生率为
**3+U

#明显低于对照组#

差异有统计学意义$

!

$

,3,&

%#见表
6

)

表
6

!!

两组患者放疗后放射性肺炎及肺纤维化

!!!

发生情况比较#

.

$

U

%&

项目
.

放射性肺炎

*

!

6

级
$

!

-

级 合计
肺纤维化

观察组
-$

!

$

$

+34

%

+

$

*$34

%

4

$

6,34

%

&

$

**3+

%

对照组
-$

!

0

$

*+36

%

*$

$

$,36

%

6,

$

-+3&

%

*6

$

6034

%

!

6

-36$$ 03064 *-3+++ /3$/6

! ,3,$4 ,3,,& ,3,,, ,3,,,

/3'

!

两组患者放疗前后炎症介质水平变化情况
!

放

疗后#两组患者
]X7+

*

.1c7

'

*

.5c7

0

水平明显降低#

]X7*,

*

%!Z

水平明显升高$

!

$

,3,&

%&两组间比较#

观察组
]X7+

*

.1c7

'

*

.5c7

0

明显低于对照组#

]X7*,

*

%!Z

明显高于对照组#差异有统计学意义$

!

$

,3,&

%)见表
$

)

表
$

!!

两组患者放疗前后炎症介质水平变化情况$

JbD

(

;@

)

JX

%

组别
.

时间
]X7+ ]X7*, .1c7

'

.5c7

0

%!Z

观察组
-$

放疗前
4636&b*436, &-30$b*/3$/ 4-3-6b6$3+* &*603&6b60/3-$ -&*360b*$-306

放疗后
&/3-0b6,306

EL

0+3$-b*&36/

EL

&*30$b6*3/$

EL

-,0/3$0b6043$&

EL

0//3+*b*+,3-4

EL

对照组
-$

放疗前
/43$+b6,3*0 &+3$/b6,30& 4,366b6-3*/ &***3-4b$**3&0 -&030&b*$43+/

放疗后
4/3&&b6*3+&

E

+&3*0b*-346

E

443*+b663,$

E

&+/63-*b$,-36/

E

&/*34*b*-,364

E

!!

注!与组内放疗前比较#

E

!

$

,3,&

&与对照组比较#

L

!

$

,3,&

-

$4

-

检验医学与临床
6,*/

年
*

月第
*&

卷第
*

期
!

XEL'9G!<BC

!

YECKE=

I

6,*/

!

R8<3*&

!
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'

!

讨
!!

论

肺癌是临床常见的恶性肿瘤之一#将近
0,U

肺癌

患者就诊时已进入中晚期#往往丧失最佳手术时机#

病死率高#居恶性肿瘤首位'

4

(

)临床上放化疗成为主

要的治疗手段#其中放射性治疗最严重的并发症为放

射性肺损伤#分为急性放射性肺炎与慢性肺纤维化#

成为临床最常见的并发症之一#严重影响患者生存质

量)放射性肺损伤主要以肺组织间质性无菌性炎症

为主要特征#直接或间接产生细胞因子的病理过程#

一旦发生往往难以逆转#因此如何有效预防显得尤为

重要'

*,

(

)当肺部组织受到一定剂量的照射即发生靶

细胞损伤#诱发一系列细胞因子合成增加#炎症介质

在细胞内相互传递#导致肺组织损伤)张文珏等'

**

(研

究显示#放射性肺损伤是由多种细胞因子共同存在#

相互作用调节的复杂病理过程)有研究显示#放射性

肺损伤发生与
]X7+

*

.1c7

'

*

.5c7

0

*

]X7*,

*

%!Z

等细

胞因子级联反应密切相关'

*6

(

)

临床研究显示#

]X7+

是重要的促炎性因子#参与

放射性肺损伤进展#主要由肺泡巨噬细胞*肺泡
)

型

上皮细胞*

.

细胞和肺成纤维细胞产生'

*$

(

)

.1c7

'

是炎性反应的重要细胞因子#在放射性肺损伤的发生

与进展中起到重要作用)一项动物实验在大鼠放射

性肺损伤模型中进行放射性治疗#结果显示
.1c7

'

表达随着放疗时间延长呈增加趋势#于
*6?

后达到峰

值#以后逐渐降低#放疗
-

!

/

周后再次上升#

*+

周后

逐渐降低'

*-

(

)

.5c7

0

对细胞生长*分化及免疫功能

具有重要的调节作用)王玉祥等'

*&

(研究亦表明#肺癌

患者进行放疗后#

.5c7

0

表达于
-/?

至
6-

周呈逐步

增加趋势)

5a2

是人类细胞中自然合成的三肽#广

泛分布于人体各器官#具有保护细胞膜#减轻细胞损

伤#起到修复与维持细胞生物功能的作用)临床常用

于减轻放疗所引起的放射性黏膜炎*神经毒性或心肌

毒性)本研究结果证实#对照组接受放疗治疗后
]X7

+

*

.1c7

'

*

.5c7

0

水平明显升高#而观察组在此基础

上应用
5a2

可有效降低
]X7+

*

.1c7

'

*

.5c7

0

水平#

提示
5a2

可降低放射性肺损伤的发生)

]X7*,

为一

种重要的多功能负性调节因子#由活化
F

细胞*

.?6

细胞*巨噬细胞及单核细胞所产生#是机体最重要的

抗炎性细胞因子#在放射性损伤中具有负反馈作用#

起到抑制放射性肺损伤发生的作用)

%!Z

水平可反

映血管内皮细胞功能#属于血管内皮细胞的一种外肽

酶)相关研究发现#肺癌治疗过程中肺组织
%!Z

表

达与放射性肺损伤相关#

%!Z

活性表达降低#肺部损

伤越严重#治愈率就越低#死亡风险越大'

*+

(

)本研究

结果亦证实#观察组在对照组基础上应用
5a2

可明

显提高
]X7*,

*

%!Z

表达水平#提示
5a2

能调节
]X7

*,

释放#提高
%!Z

水平表达#减轻炎症介质损伤)

在放射性肺炎及肺纤维化发生率方面#本研究结

果发现#观察组明显低于对照组#提示
5a2

能够降低

放射性肺损伤发生率#与其调节
]X7+

*

.1c7

'

*

.5c7

0

*

]X7*,

*

%!Z

等细胞因子的表现相一致)另外值得

注意的是#本次研究结果亦显示出观察组患者的近期

总有效率$

0+30U

%明显高于对照组$

&*36U

%#究其原

因可能与
5a2

的细胞膜保护功能有关#能够有效减

轻细胞损伤#降低炎性反应#对于肺癌的治疗也有一

定的促进作用#但其具体机制尚需进一步研究)

综上所述#

5a2

用于局部晚期肺癌患者放疗辅

助治疗中#能降低放射性肺损伤的发生#减轻炎性反

应#提高肿瘤局部控制率#具有良好的临床应用价值)
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急性高容量血液稀释对老年腰硬联合麻醉患者围术期

凝血功能和血流动力学的影响

李丕彬!刘
!

辉!韩景田!张晓勇!孟祥尚

"辽宁省抚顺矿务局总医院麻醉科!辽宁抚顺
**$,,/

#

!!

摘
!

要"目的
!

探讨急性高容量血液稀释"

%22

#对老年腰硬联合麻醉患者围术期凝血功能和血流动力学

的影响$方法
!

选取
6,*6

年
&V**

月在该院麻醉科行腰硬联合麻醉的老年患者
&-

例!根据麻醉后的输液方

式!将其分为研究组"

$*

例#和对照组"

6$

例#!研究组静脉滴注羟乙基淀粉!对照组采用输血扩容$比较两组患

者输注前"

.*

#%输注毕"

.6

#和输注后
$,JBC

"

.$

#的
%#..

%

c]F

%

#.

%

!.

等凝血功能指标及
2)

%

'%#

%

!R#

等血流动力学指标的变化情况$结果
!

.*

时!两组患者的活化部分凝血活酶时间"

%#..

#%血浆纤维蛋白原水

平"

c]F

#%凝血酶原时间"

#.

#和凝血时间"

#.

#等凝血功能指标及
2)

%

'%#

%

!R#

等血流动力学指标比较差异

均无统计学意义"

!

%

,3,&

#&

.6

时!两组患者
c]F

均降低!

%#..

%

#.

和
!.

均延长!但组内及组间比较差异均

无统计学意义"

!

%

,3,&

#!

.$

时!两组
c]F

均明显降低!

%#..

%

#.

均明显延长!组间比较差异有统计学意义

"

!

$

,3,&

#&

.6

%

.$

时!两组的
2)

均较
.*

时升高!组间差异无统计学意义"

!

%

,3,&

#!

'%#

和
!R#

在
.6

时

均上升!在
.$

时均下降!变化均在正常范围内$结论
!

%22

对老年腰硬联合麻醉患者围术期凝血功能和血

流动力学的影响较小!可改善围术期血液流变性!保证机体血液循环功能的稳定性!安全可行!值得在外科临床

上推广$

关键词"麻醉&

!

硬膜外&

!

脊椎&

!

血液凝固试验

中图法分类号"

)+*-

文献标志码"

%

文章编号"

*+0674-&&

"

6,*/

#

,*7,,4&7,$

!!

血液稀释是临床上围术期一种有效的血液保护

方法#常用的有急性等容量血液稀释$

%12

%和急性

高容量血液稀释$

%22

%两种形式)相关研究证实#

与
%12

相比#

%22

在血液稀释上具有节约时间*操

作简单*血液污染性小等特点#在围术期血液稀释上#

%22

正逐步在临床上应用'

*76

(

)腰硬联合麻醉

$

!aZ%

%是近年来一种较新的麻醉方法#具有起效快*

效果好*用药量少且满足术中及术后镇痛等特点'

$

(

)

然而#老年患者机体各组织*各器官的功能下降#快速

输注大量液体对腰硬联合麻醉老年患者围术期机体

凝血功能和血流动力学各项指标的影响仍有待进一

步研究)基于此#本研究回顾性分析本院行腰硬联合

麻醉血液稀释疗法的
&-

例老年患者的临床资料#现

报道如下)

$

!

资料与方法

$3$

!

一般资料
!

本研究选取
6,*6

年
&V**

月在本院

麻醉科行腰硬联合麻醉的老年患者
&-

例#根据麻醉后

输液方法#将采用静脉输注羟乙基淀粉的
$*

例患者作

为研究组#采用输血扩容的
6$

例患者作为对照组)研

究组男
*4

例*女
*6

例#年龄
+6

!

+0

岁*平均$

+&36*b

*3-0

%岁#体质量
-/

!

06Q

@

*平均$

+*3/0b+3$*

%

Q

@

&对

照组男
*&

例*女
/

例#年龄
+$

!

+/

岁*平均$

+&3-*b

*3$4

%岁#体质量
&*

!

0-Q

@

*平均$

+63$*b+360

%

Q

@

)两

组患者的性别*年龄*体质量等一般资料比较差异无统

计学意义$

!

%

,3,&

%#具有可比性)

$3/

!

纳入及排除标准
!

纳入标准!$

*

%年龄
+,

!

/,

岁&$

6

%经实验室检查肝*肾功能正常&$

$

%凝血功能正

常&$

-

%术前血红蛋白$

2L

%

'

/,

@

"

X

#血细胞比容

$

2!.

%

'

6&U

)排除标准!$

*

%合并有心肺疾病者#肾

功能不全者&$

6

%机体水电解质失衡&$

$

%对羟乙基淀

粉过敏者&$

-

%近期未使用抗凝药*利尿药*非甾体类

抗炎药等药物者)

$3'

!

方法

$3'3$

!

麻醉方法
!

所有患者在术前当晚禁食#术前
-

?

禁饮#进入手术室后采用上肢静脉留置针以补充术

前因禁食缺失的营养液#局部麻醉下先后行颈内静脉

穿刺和桡动脉穿刺#放置中心静脉管#并连接测压装

置#测定中心静脉压并监测有创电压#待稳定后行全

-

&4

-

检验医学与临床
6,*/

年
*

月第
*&

卷第
*

期
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