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电离辐射出血综合征的研究现状
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摘要：电离辐射引起的出血，涉及原因多，机制较复杂，救治困难；出血更是电离辐射后患者死亡的主要原因之一。本

文从血小板异常、凝血障碍、血管受损等方面，综述了电离辐射出血综合征的病理生理机制；从出血程度、出血时间、出

血部位等方面，阐述了电离辐射出血综合征的临床特点；结合实验研究结果，提出了治疗电离辐射出血综合征的思路

与可能途径，关键因素是尽快促进巨核细胞的恢复和快速产生血小板。
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Abstract：  Bleeding caused by ionizing radiation involves many factors, the mechanism is complicated and the management

is difficult. Bleeding is recognized as one of the main causes of death after ionizing radiation. In this paper, we summarize

the pathophysiological mechanisms of ionizing radiation bleeding syndrome (IRBS) from the aspects of platelet abnormality,

coagulation disorder and vascular damage. Besides, we expound the clinical characteristics of IRBS in terms of the degree,

time  and  site  of  the  bleeding.  Combined  with  experimental  results,  we  put  forward  ideas  and  possible  approaches  for  the

treatment of IRBS, and the key factor is to promote the recovery of megakaryocytes and rapid platelet production after radi-

ation exposure.
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当机体受到一定剂量射线照射后，临床上易引致

出血现象，其发生机制较为复杂，涉及到造血、凝血、

纤溶、血管等多个系统[1]。与普通的出血相比较，电离

辐射导致的出血，在其病理变化、临床表现、出血部

位、出血严重程度等方面虽有一定的规律和特点，但

由于涉及原因多，机制较复杂，救治困难，因此称电离

辐射后的出血为电离辐射出血综合征[2]。本文主要阐

述电离辐射出血综合征的病理生理机制和临床特点，

旨在为提高电离辐射出血综合征的救治水平提供理

论依据。
 

1    电离辐射出血综合征的病理生理机制
 

1.1    血小板异常    血小板是机体参与凝血的重要细

胞，在骨髓内由巨核细胞产生，骨髓内造血干细胞

（Hematopoietic stem cell，HSC）可以分化为定向的巨

核 -红系祖细胞（Megakaryocyte-erythroid  progenitor，

MEP），巨核-红系祖细胞可进一步分化为巨核系祖细

胞（Megakaryocyte progenitor，MKP）。巨核系祖细胞

经过细胞质的成熟和核内有丝分裂等一系列变化，变

为成熟的巨核细胞，成熟的巨核细胞通过细胞骨架重

构形成伪足，然后释放在外周血中成为血小板。既往

认为，在成人体内，骨髓是生成血小板的场所，但最新

的研究表明，肺也是血小板生成的场所[3]。血小板的

清除通过衰老诱导的信号以及抗体介导的免疫反应

进行，以维持血小板的正常循环。电离辐射对血小板

的影响非常明显，也是导致出血发生的一个重要原因。
 

1.1.1    血小板数量减少    电离辐射后因造血障碍，各

类血细胞的数量都会减少，但由于红细胞对射线敏感 
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性较低，而血小板和白细胞的数量减少尤为显著。有

研究表明，射线并不会直接影响血小板的寿命，故电

离辐射引起的血小板减少是因骨髓造血功能障碍所

致[4-5]。电离辐射后血小板生成受到影响，但清除反应

仍在继续，使得外周血血小板的数量持续性减少。 

1.1.2    血小板功能障碍    电离辐射能损伤血小板的

结构，使其携带的如 PF3、PF4、PF9等血小板因子减

少，导致凝血过程受阻[6]。血小板携带的另一种重要

物质 5-羟色胺在电离辐射后也会因失去依附的场所

而被分解[7]，研究还发现在放射损伤后血小板会释放

vWF因子，从而使其加速活化，而血小板异常活化的

同时导致了凝血因子的消耗，从而加重出血倾向 [8]。

此外，当血小板存在功能障碍时，对血管壁的保护作

用也会减弱，使得血液更易通过血管壁漏出。 

1.1.3    血小板形态异常    在电离辐射后数小时，就能

在血液中检测出幼稚型血小板（巨型血小板），并且血

小板伸出的伪足变短或消失。同时血小板在电离辐

射后会出现肿胀、液化、空泡等改变，从而影响血小板

的凝血功能。 

1.2    凝血障碍    血液凝固的实质是血液中的可溶性

纤维蛋白原，经过凝血酶（Thrombin）的活化，从而变

成不溶性的纤维蛋白。这一过程可分为 3个阶段，首

先为凝血酶原复合物的形成，其次为凝血酶原的激

活，最后是纤维蛋白的生成阶段；而参与其中最重要

的物质是凝血因子，凝血酶原复合物的形成也是一系

列凝血因子相继激活的过程。

凝血酶原时间（PT）和活化部分凝血活酶时间

（APTT）是反映机体凝血功能的重要指标 [9-10]。有研

究表明，在电离辐射后 PT和 APTT的水平持续高于

未辐射对照组[11]，表明机体凝血功能出现障碍。电离

辐射可影响凝血因子的水平，抑制凝血因子活性[12]，

从而导致凝血功能障碍。 

1.3    血管受损    血液在血管内流动，而血管完整的

结构和正常的功能是非常重要的。即使血小板和凝

血功能有异常时，若血管壁完整，在短时间内也不会

发生明显的出血。电离辐射会损伤血管内皮细胞，严

重可能导致内皮细胞的坏死、脱落[13]，引起全身血管

系统的退行性变化，如胶原纤维退行性变、基底膜断

裂等[14-15]。同时，电离辐射会引起内皮细胞炎症物质

代谢发生改变 [16]，上调内皮细胞黏附分子的表达 [17]，

这种变化会加重局部的炎症反应，导致血液容易渗

出。此外，电离辐射还可抑制血管的再生[18]，使得损

伤的血管不能进行及时有效的修复，导致出血时间的

延长。

此外，电离辐射可影响体内的抗凝和纤溶系统，

主要因电离辐射会影响抗凝和纤溶相关分子的水平

与活性[19- 20]。在全身受照射后，血液中抗凝物质的含

量与活性有显著提高[21]，同时，电离辐射可增强纤溶

酶的活性[22]，这种影响使得止血不良以及纤维蛋白降

解的发生明显增加。 

2    电离辐射出血综合征的临床特点
 

2.1    出血程度    轻度骨髓型急性放射病患者一般无

肉眼可见的出血，中度及重度患者，随受照剂量的不

同，可见不同程度的出血，根据日本广岛、长崎原子弹

爆炸受害者的统计结果来看，在爆心 5 km和 1 km

内的幸存者，皮肤及黏膜出血的发生率分别为 0.5%

和 49%，表明出血的程度与受照剂量之间呈正相关。

而极重度以上急性放射病患者，由于死亡时间较早，

故一般观察不到出血综合征。 

2.2    出血时间     中度和重度骨髓型急性放射病患

者，临床出血的特点有明显的规律 [23]，在辐照后第

2～4 d，病人皮肤粘膜会出现点状出血。而后由于骨

髓增生低下和外周血血小板水平的进一步降低，并伴

随着外周血血小板功能的减退，以及血管壁通透性的

改变，导致全身多发性出血，且临床的出血表现进一

步加重，出血呈斑状或片状。 

2.3    出血部位    电离辐射出血综合征患者的出血部

位并不固定，在全身各内脏器官和皮肤粘膜均可发生

出血。一般情况下，内脏器官的出血要早于皮肤粘

膜，而内脏出血也有一定的先后顺序，如对射线敏感

性和血流分布的不同，内脏器官出血的先后一般是骨

髓、小肠、胃、大肠、心、肺、肾、膀胱等[23]。 

2.4    其它    持续出血会导致贫血的发生 [24]，尤其是

内脏出血，表现为心慌、头晕以及乏力等症状。若出

血未及时处理，且出血量较多时，可能会导致全身衰

竭，甚至会引起失血性休克[25]。其它部位的出血也可

能导致相应的症状，如呼吸道或消化道的大量出血能

导致窒息的发生，泌尿道出血引起血尿，心脏出血导

致心脏骤停等。 

3    电离辐射出血综合征的治疗

在电离辐射出血综合征的发生过程中，血小板的

减少和功能障碍是最主要的原因，它是由电离辐射导

致骨髓损伤发展的结果[26]，因此提高血小板的数量和

功能，对于电离辐射出血综合征的治疗有着重要意
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义。前期我们提到，血小板本身的抗辐射能力是比较

强的，血小板的减少主要是由于造血障碍引起，故促

进造血干细胞的恢复是提高血小板水平的重点。

由于放射剂量的不同，对于不同程度的骨髓型急

性放射病所采取的措施也不尽相同。对于轻度骨髓

型急性放射病（1～2 Gy），一般不需要药物或住院治

疗，只需要医学观察和加强营养，就能达到较好的预

后结果。对于中度的骨髓型急性放射病（2～4 Gy），
应早期使用造血生长因子（如促血小板生成素，粒细

胞-巨噬细胞集落刺激因子，干细胞因子等），同时应

用抗放药（WR-2721、盐酸胱胺、雌激素）并配以抗感

染和镇静止吐等对症治疗，病人在治疗后可全部存

活。重度骨髓型急性放射病（4～6 Gy），此类患者病

情较重，治疗方法同中度，大多可恢复，但要注意感染

的风险较大，如应住层流病房等。对于极重度骨髓型

急性放射病患者，造血功能很难或几乎不能恢复，因

此必须行造血干细胞移植治疗，并辅助以造血生长因

子和抗感染、抗代谢紊乱治疗，即便如此，这类患者依

旧大多不能存活。除了剂量的不同，症状分期也是急

性放射病的重要表现，在初期应根据病变对症治疗以

减少损伤；假愈期以保护造血，防止出血和感染为主；

极期是症状最为严重的阶段，应全力抗出血感染，以

及电解质紊乱；在恢复期防止病情反复，加强修养

调息。

血小板生成过程主要包括造血干细胞分化为巨

核祖细胞，巨核祖细胞进一步分化为成熟巨核细胞，

成熟巨核细胞最终释放血小板，而巨核细胞的分化成

熟则是血小板产生的最关键步骤[27]。促血小板生成

素（TPO）虽是强有力的促进血小板产生的物质，但存

在见效时间长及生物抗性问题，最新的研究发现，将

生长激素和 TPO发挥作用的肽段相结合，可同时促

进巨核细胞的恢复并减少产生血小板所需要的时

间 [28]。研究还表明，部分体内的激素和神经分泌物

质，有促进电离辐射后血小板恢复的作用，如雌激素

可以促进巨核细胞的多倍体形成，并通过促进小鼠骨

髓巨核细胞的成熟分化，提高外周血血小板水平，可

用于电离辐射出血综合征的治疗[27]，交感神经（多巴

胺）类物质也能通过促进巨核细胞的黏附迁移和血小

板的生成[29-30]，从而发挥促进电离辐射后血小板恢复

的效果。 

4    小　结

综上所述，电离辐射出血综合征的发生机制和临

床表现较为复杂，在出血过程中，血小板数量减少和

功能障碍是出血发生的最主要原因，血管壁结构受损

和通透性增加是其重要因素，而凝血系统功能障碍起

加重因素。在电离辐射出血综合征的治疗中，除了对

症治疗，最重要的是促进血小板的快速恢复，而其中

的关键因素是促进巨核细胞的恢复和快速产生血小

板。而最新的研究表明，即使是接触低剂量的电离辐

射，如介入放射科的工作人员，其血小板水平也会有

降低，因此研究电离辐射后血小板的恢复有着重要

意义[31-32]。
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