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Лучевая терапия (ЛТ) наряду с химиотерапией и хирур-
гическим вмешательством является одним из основных 

методов лечения злокачественных новообразований (ЗНО). 
ЛТ применяется в качестве неоадъювантной, адъювантной 
и паллиативной терапии. Было показано, что локализован-
ное облучение влияет на здоровые ткани, прилегающие 
к месту облучения, при этом около половины локализо-
ванной дозы поглощается здоровыми мягкими тканями 
и костями. В настоящее время сделан акцент на цель лу-
чевой терапии, которой является доставка летальной дозы 
облучения к опухоли, минимизируя при этом повреждение 
здоровых тканей. Минимизация повреждения нормальных 
тканей особенно важна, когда опухоли находятся вбли-
зи критических структур, таких как головной и спинной 
мозг, мягкие ткани головы и шеи, сердце, желудок, тонкая 

кишка, простатическая часть уретры, яичники, прямая киш-
ка, мочевой пузырь. Но особенное значение минимизация 
повреждения здоровых тканей имеет у пациентов детского 
и подросткового возраста. В последние десятилетия новые 
технологии сделали ЛТ более точной, что значительно 
снизило риск радиационно-индуцированных осложнений. 
В современной онкологии отмечается снижение роли ЛТ 
в связи разработкой современных эффективных противоопу-
холевых препаратов. Однако ЛТ остается основой протокола 
лечения опухолей центральной нервной системы, опухоли 
Вильмса, сарком, гемобластозов и опухолей глаза. Успехи 
традиционной лучевой терапии обусловлены комбинацией 
высоковольтных линейных ускорителей, способных достав-
лять пучки излучения к глубоко расположенным опухолям, 
и компьютерной томографии для трехмерной разметки перед 
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РЕЗЮМЕ
Лучевая терапия является одним из основных методов лечения злокачественных новообразований. Наряду с высокой эффективностью 
лучевая терапия приводит к осложнениям в раннем и позднем периоде. Врачи общей практики и терапевты в недостаточной мере знакомы 
с отдаленными радиационно-индуцированными осложнениями. В статье представлены данные о патогенезе, клинических проявлениях, 
диагностике и лечении лучевых поражений костной системы, легких, миокарда, желудочно-кишечного тракта, мочеполовой системы, 
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и сходны с симптомами соматических заболеваний. Знание клинических проявлений радиационно-индуцированных осложнений 
в отдаленном периоде позволяет своевременно провести диагностику и лечение.
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SUMMARY
Radiation therapy is one of the main methods of treating malignant neoplasms. Along with high efficiency, radiation therapy leads to complications 
in the early and late period. General practitioners and therapists are insufficiently familiar with long-term radiation-induced complications. The article 
presents data on the pathogenesis, clinical manifestations, diagnosis and treatment of radiation lesions of the bone system, lungs, myocardium, 
gastrointestinal tract, genitourinary system, hematopoiesis system, as well as chronic pain syndrome. The symptoms of late complications of 
radiation therapy are nonspecific and similar to the symptoms of somatic diseases. Knowledge of the clinical manifestations of radiation-induced 
complications in the long term allows timely diagnosis and treatment.
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Таблица 1
Рекомендации по скринингу для выявления часто встречающихся поздних осложнений  

у детей, перенесших онкологические заболевания (лечившихся с применением метода лучевой терапии).
Рекомендации по скринингу основаны на рекомендациях по долгосрочному наблюдению Children`s Oncology Group  

в версии 5 (www.survivorshipguidelines.org)

Неблагоприятные исходы Воздействие, связанное с повышенным рис-
ком развития осложнений Рекомендуемое скрининговое обследование

Неблагоприятные психосоциальные последствия/
влияние на качество жизни (расстройства психи-
ческого здоровья, неадекватное поведение, инва-
лидизация, связанная с болевым синдромом или 

утомляемостью, проблемы со сном)

Любой метод лечения ЗНО

Ежегодная психосоциальная оценка состояния 
пациента с уделением внимания прогрессу 

в образовании или профессиональной деятельно-
сти, выявление стремления к социальной изоляции, 
тревоги, депрессии, посттравматического стресса, 

суицидальных мыслей

Ототоксичность Краниальное облучение ->30 Гр Комплексное аудиологическое обследование 
(аудиометрические тесты)

Катаракта, ухудшение зрения Краниальное облучение, тотальное облучение 
тела Ежегодные осмотры врачом-офтальмологом

Патологические изменения зубов Краниальное облучение Осмотр врача-стоматолога каждые 6 месяцев

Нейрокогнитивный дефицит Краниальное облучение, тотальное облучение 
тела

Ежегодная психосоциальная оценка состояния па-
циента с уделением внимания прогрессу в образо-

вании или профессиональной деятельности

Ожирение Краниальное облучение Определение роста, массы тела и индекса массы 
тела

Дефицит гормона роста Краниальное облучение, тотальное облучение 
тела

Ежегодные тщательные осмотры, определение 
роста, массы тела и индекса массы тела.  

Оценка по шкале полового созревания Таннера 
каждые 6 месяцев, далее ежегодно

Преждевременное половое созревание Краниальное облучение

Ежегодные тщательные осмотры, определение 
роста, массы тела и индекса массы тела.  

Оценка по шкале полового созревания Таннера 
каждые 6 месяцев, далее ежегодно

Надпочечниковая недостаточность центрального 
генеза Краниальное облучение > = 30 Гр Контроль уровня кортизола в сыворотке крови  

в 8 часов утра

Гипотиреоз
Краниальное облучение, облучение области 
шеи/позвоночника, тотальное облучение тела, 

I‑131, МЙБГ

Контроль уровня свободного Т4, ТТГ в сыворотке 
крови ежегодно

Гипертиреоз Краниальное облучение, облучение области 
шеи/позвоночника

Контроль уровня свободного Т4, ТТГ в сыворотке 
крови ежегодно

Кардиомиопатия, аритмии, атеросклероз сосу-
дов сердца, ИБС (инфаркт миокарда)

Облучение средостения, грудного отдела 
позвоночника ЭКГ, Эхо-КГ

Легочная дисфункция Облучение подмышечной области, средосте-
ния, легких, тотальное облучение тела Функциональные легочные тесты

Нарушение функции печени Облучение брюшной полости, печени
Контроль показателей биохимического анализа 

крови (о. белок, альбумин, АЛТ, АСТ, ЩФ, ЛДГ, об-
щий билирубин и его фракции)

Нарушение метаболизма глюкозы/ сахарный 
диабет

Облучение брюшной полости, тотальное об-
лучение тела

Контроль показателя уровня глюкозы в крови нато-
щак или гликированный гемоглобин HgА1C

Нарушение функции почек
Облучение брюшной полости и/или забрю-

шинного пространства, тотальное облучение 
тела

Контроль показателей биохимического анализа 
крови (о. белок, альбумин, мочевина, креатинин, 
электролиты), определение роста, массы тела 

и индекса массы тела, клиренса по эндогенному 
креатинину

Дисфункция мочевого пузыря Облучение забрюшинного пространства, 
спинного мозга Анамнез, жалобы

Нарушение функции половых желез

Краниальное облучение, облучение брюшной 
полости и/или забрюшинного пространства, 

половых желез

Мужчины Женщины
Мужчины Женщины

Нарушение спермато-
генеза, тестикулярная 

гормональная дис-
функция

Дисфункция яичников, 
преждевременное раз-

витие яичников

Исследование сексуаль-
ной функции (эрекция, 
ночные поллюции, ли-

бидо)

Исследование мен-
струального цикла, 

сексуальной функции, 
данные о беремен-

ности

Отставание в росте Краниоспинальное облучение, тотальное об-
лучение тела Определение роста

Сколиоз/кифоз Облучение органов грудной клетки, брюшной 
полости, спинного мозга

Обследование позвоночника (осмотр, визуализиру-
ющие методы)

Снижение минеральной плотности костной ткани Краниоспинальное облучение, облучение по-
ловых желез, тотальное облучение тела Денситометрия

Аваскулярный некроз Высокие дозы лучевой терапии Регулярные осмотры, знание анамнеза

Тяжелые инфекционные процессы Облучение области селезенки (>40 Гр) Посевы крови, определение оппортунистических 
инфекций

Рак кожи (базальноклеточный рак кожи, мела-
нома) Лучевая терапия (любая область) Ежегодные тщательные осмотры

Вторичные опухоли головного мозга Краниальное облучение Знание анамнеза первичного заболевания и ос-
мотры врача-невролога
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облучением. Это привело к созданию таких методов, как 
3D-конформная лучевая терапия, стереотаксическая лучевая 
терапия и радиотерапия с модулированной интенсивно-
стью, которые позволяют доставлять к опухоли высокие 
дозы облучения при минимуме облучения окружающих 
нормальных тканей [1]. Благодаря этим методам глубоко 
расположенные ЗНО лечат, фокусируя лучи на опухоли 
под разными углами, используя вращающийся портал [2]. 
Однако и при применении даже наиболее современных 
методов рентгеновского облучения повреждение здоровых 
тканей является неизбежным. Так, значимым недостатком 
интенсивно-модулированной лучевой терапии является риск 
увеличения числа радиационно-индуцированных вторичных 
онкологических заболеваний. Причинами этого потенциала 
являются большой объем мониторов и, следовательно, боль-
шая доза общего объема из-за утечки радиации. Кроме того, 
поскольку интенсивно-модулированная лучевая терапия 
включает в себя больше полей, больший объем нормальной 
ткани подвергается воздействию более низких доз облуче-
ния. Интенсивно-модулированная лучевая терапия может 
удвоить частоту случаев солидного рака у долгожителей. 
Этот результат может быть приемлемым для пожилых 
пациентов, если он сбалансирован улучшением местного 
контроля над опухолью и снижением острой токсичности. 
Необходимо отметить, что интенсивно-модулированная 
лучевая терапия представляет собой особый случай для 
детей по трем причинам. Во-первых, дети более чувстви-
тельны к радиационно-индуцированному раку, чем взрослые. 
Во-вторых, излучение, рассеянное от объема обработки, 
более важно в маленьком теле ребенка. В-третьих, вопрос 
генетической восприимчивости возникает из-за того, что 
многие онкологические заболевания детского возраста 
связаны с мутациями зародышевых линий.

В связи с улучшением прогноза ЗНО у детей и увели-
чением общей пятилетней выживаемости возрастает роль 
долгосрочных побочных эффектов ЛТ. Врачи общей прак-
тики и узкие специалисты в недостаточной мере знакомы 
с отдаленными последствиями ЛТ. Особенно актуальны 
отдаленные осложнения для детей. Дети, перенесшие ЗНО, 
переходя во взрослую жизнь, сталкиваются с проблемами 
лечения последствий ЛТ (табл. 1) [3].

ЛТ онкологических заболеваний часто сопровождается 
развитием осложнений, обусловленных вредным воздей-
ствием излучения на организм человека. При ЛТ злокаче-
ственных опухолей могут возникнуть общая лучевая реакция 
и изменение органов и тканей в зоне облучения. Эффекты 
облучения обычно рассматриваются в контексте времени 
проведения терапии и делятся на острые реакции (непо-
средственно во время курса лучевой терапии), подострые 
реакции (в течение 2–12 месяцев после окончания ЛТ) 

и поздние эффекты (обычно более 1 года после окончания 
лечения). Поздние эффекты зависят от разовой фракцион-
ной дозы и суммарной общей дозы. Факторы, связанные 
с нежелательными явлениями, вызванными облучением, 
включают параметры лечения (суммарная общая доза (СОД), 
разовая общая доза (РОД), график фракционирования), ста-
тус пациента (генетические синдромы, предрасполагающие 
к лучевой травме, сопутствующие заболевания), комбинации 
методов лечения (хирургия, химиотерапия, включая их 
последовательность и сроки проведения), а также сомати-
ческое состояние, на фоне которого проводится лечение 
(например, гипоксия, нутритивный статус). Также лучевые 
осложнения зависят от индивидуальной чувствительности 
пациента к лучевому воздействию, возраста пациента, по-
глощенной дозы, размера поля излучения, энергии пучка 
и фракционирования и методики ЛТ.

О лучевой реакции говорят в том случае, если послед-
ствия от воздействия ЛТ проходят самостоятельно в те-
чение 2–3 недель. Если осложнения сохраняются более 
длительный период, то их относят к лучевым повреждениям. 
Лучевые осложнения могут иметь латентный период и про-
явиться спустя какое-то время после воздействия. Лучевые 
повреждения могут быть значительными, приводить к ин-
валидизации и являться причиной летального исхода.

Осложнения раннего лучевого периода отмечаются в те-
чение первых трех месяцев после лечения и обусловлены 
гибелью клеток, нарушением репарации и микроциркуляции. 
Подострые и поздние лучевые осложнения могут развивать-
ся через два и более месяцев, а иногда через несколько лет. 
Эти осложнения обусловлены сосудистыми нарушениями, 
развитием фиброза и склероза в поврежденных лучевым 
воздействием тканях. Осложнения включают поражение 
кожи, слизистых оболочек, глаз, центральной нервной сис-
темы, сердца, легких, желудочно-кишечного тракта, костной 
ткани, мочеполовой системы, эндокринной системы и орга-
нов кроветворения. Например, прогрессирующий фиброз 
является вторичным по отношению к продукции цитоки-
нов, частично опосредующих развитие острых и поздних 
лучевых реакций, в первую очередь TGF-β, который играет 
центральную роль в активации и пролиферации фибробла-
стов. Все чаще биологические механизмы, определяющие 
отдаленные эффекты лучевой терапии, оказываются вторич-
ными по отношению к сложным взаимодействиям между 
паренхиматозными и эндотелиальными клетками, при этом 
воспалительные цитокины (особенно TGB-β) опосредуют 
большую часть поздних повреждений внутренних орга-
нов. Проявления позднего повреждения отражают ради-
ационно-индуцированное уменьшение паренхиматозных 
клеток и образование избыточного фиброза, вызванного 
TGB-β. Потенциальная роль антагонистов TGB-β (например, 

Рак щитовидной железы Облучение области шеи, воротниковой зоны, 
системная МЙБГ в терапевтических дозах Регулярные осмотры щитовидной железы

Рак молочной железы Облучение подмышечной области, средосте-
ния, тотальное облучение тела

Осмотр молочных желез. Ежегодно, начиная с пе-
риода полового созревания до 25 лет, затем каж-

дые 6 месяцев

Рак легких Облучение подмышечной области, средосте-
ния, тотальное облучение тела Визуализация органов грудной клетки

Колоректальный рак
Облучение брюшной полости и/или забрю-
шинного пространства, спинного мозга, то-

тальное облучение тела

Колоноскопия или анализ ДНК кала, через 5 лет по-
сле облучения или в возрасте 30 лет
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ангиотензинпревращающего фермента [АПФ] или ингиби-
торов АПФ) в снижении поздних эффектов на нормальные 
ткани остается в стадии изучения.

Немецкий хирург Георг Клеменс Пертес в начале ХХ века 
впервые описал вредное воздействие ионизирующих лучей 
на растущий скелет подопытного животного. Поражение 
костей при воздействии ЛТ в большей степени затраги-
вает растущие кости, может проявляться нарушением их 
роста, остеорадионекрозом, патологическими переломами 
и радиационно-индуцированными новообразованиями [4]. 
Наиболее часто наблюдаемые аномалии включают позвоноч-
ник, подвздошную кость и прилегающие ребра, облученные 
по поводу сарком мягких тканей, опухоли Вильмса или 
нейробластомы. Реже последствия облучения встречаются 
у детей, которые лечились от опухолей центральной нервной 
системы, лимфомы, саркомы Юинга и сарком мягких тканей. 
После воздействия радиации на растущую кость происходит 
радиационно-индуцированная острая гибель клеток, оста-
новка пролиферативной деятельности, а также ускоренная 
дифференцировка и созревание хондроцитов, которые впо-
следствии теряются в продолжающемся процессе удлинения 
кости. У детей с онкологическими заболеваниями, получав-
ших ЛТ, наблюдаются нарушения роста, асимметрия грудной 
клетки и ребер, сколиоз, кифоз, структурные изменения тел 
позвонков, экзостоз, эпифизарная деструкция, гипоплазия 
подвздошной кости, грудной клетки и орбиты, боль в месте 
облучения, неравенство длины ног, развитие вторичных 
опухолей костной ткани (радиационно-индуцированные 
саркомы и др.). Сколиотические изменения часто наблюда-
ются у пациентов, подвергшихся облучению в возрасте двух 
лет. В подростковом возрасте происходит прогрессирование 
сколиоза. У взрослых пациентов ЛТ ухудшает функцию осте-
областов, что приводит к снижению выработки матрикса. Это 
проявляется как остеопения и обычно наблюдается через один 
год после облучения. Поздние радиационно-индуцированные 
изменения в костной ткани характерны для доз ЛТ 3000 кГр, 
гибель клеток и деваскуляризация кости происходят при дозах 
свыше 5000 кГр. Большинство случаев остеорадионекроза 
возникает в нижней челюсти, ключице, головке плечевой 
кости, ребрах и бедренной кости. Отсутствие образования 
мягких тканей помогает отличить остеорадионекроз от опу-
холевого рецидива [5].

Изменения скелета в первую очередь связаны с дозой 
и распределением излучения. Эпифизарное облучение 
вызывает остановку хондрогенеза. Метафизарное облу-
чение приводит к нарушению абсорбционных процессов 
кальцифицированного хряща и кости. Облучение диа-
физа вызывает изменения в надкостничной активности, 
что, в свою очередь, приводит к ошибкам моделирования. 
Данные изменения относятся к трубчатым костям, а также 
к позвонкам, где максимальное воздействие излучения 
приходится на эпифизарные пластинки [6].

Последствиями ЛТ может быть развитие радиацион-
но-индуцированных новообразований костей. К доброкаче-
ственным опухолям при воздействии ЛТ относятся остеохон-
дромы, которые встречаются у детей с проведенным лечени-
ем в возрасте до двух лет. Остеохондромы, как правило, про-
являются в течение пяти лет после ЛТ. К злокачественным 
опухолям после ЛТ относят радиационно-индуцированную 

саркому. Саркома может развиться как в пораженных до ЛТ 
костях, так и в здоровых. Частота их развития относительно 
невелика, так, риск развития радиационно-индуцированной 
саркомы после лечения рака молочной железы составляет 
0,2 %. Фибромосаркомы составляют более 90 % всех ради-
ационно-индуцированных сарком. Латентный период ради-
ационно-индуцированных сарком длится около 11–14 лет. 
Пациенты со злокачественной фиброзной гистиоцитомой 
жалуются на боль, припухлость или пальпируемое обра-
зование мягких тканей. Гистологический анализ позволяет 
отдифференцировать радиационно-индуцированную саркому 
от рецидива исходной опухоли [7].

Пациенты, перенесшие ЛТ, в дальнейшем подлежат 
наблюдению для раннего выявления нежелательных явле-
ний ЛТ. На ранних этапах осложнения со стороны костной 
ткани протекают бессимптомно. Признаки ЛТ можно уви-
деть при рентгенологическом обследовании. Mitchell M. J. 
et al. систематизировали рентгенологические изменения 
в зависимости от локализации. Осложнения со стороны 
костной системы у взрослых включают остеорадионекроз, 
патологические переломы и радиационно-индуцированные 
новообразования. Рентгенологические признаки остеора-
дионекроза нижней челюсти включают плохо выраженную 
деструкцию коры без секвестрации. При остеорадионекрозе 
рентгенография ребер, ключицы, лопатки и плечевой кости 
может продемонстрировать остеопению, дезорганизацию 
и огрубение трабекулярной архитектуры и неправильность 
строения коры; компьютерная томография более четко по-
казывает тонкие переломы, изменения в архитектуре костей 
и дистрофическую кальцификацию мягких тканей. При 
остеорадионекрозе позвоночника гемопоэтические клеточ-
ные элементы спинного мозга замещаются жиром, который 
имеет высокую интенсивность сигнала на T1-взвешенных 
магнитно-резонансных изображениях и промежуточную 
интенсивность сигнала на T2-взвешенных изображениях. 
Радиационно-индуцированные изменения в малом тазу 
включают остеопению, повышенную плотность костной 
ткани, а также расширение и неправильную форму крестцо-
во-подвздошных суставов. Радиационно-индуцированные 
остеохондромы рентгенологически идентичны тем, которые 
возникают спонтанно. Рентгенологические данные при 
радиационно-индуцированной саркоме демонстрируют 
агрессивную картину разрушения кости, часто выявляется 
распространение опухоли на мягкие ткани. Знание различ-
ных рентгенологических проявлений радиационно-индуци-
рованных изменений в кости и корреляция с клиническими 
особенностями и полем излучения обычно позволяют от-
личить эти изменения от тех, которые связаны с другими 
патологическими состояниями. Радиологическое обсле-
дование является ключевым для выявления характерных 
паттернов лучевого поражения костей [8].

Радиационно-индуцированные заболевания легких явля-
ются частыми осложнениями ЛТ грудной клетки по поводу 
злокачественных новообразований органов грудной клетки 
(особенно опухоли средней и нижней доли легкого, рак 
молочной железы, рак пищевода) и поражают 5–50 % паци-
ентов, что значительно ограничивает доступные варианты 
лечения даже после успешного уничтожения самой опухо-
ли [9]. Описаны острые осложнения, которые проявляются 
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пневмонитом, и поздние осложнения (радиационно-индуци-
рованный фиброз легких, радиационно-индуцированный рак 
легких). Прогрессирующий необратимый радиационно-инду-
цированный фиброз легких является клинически значимым 
побочным эффектом ЛТ, возникающим на средней или позд-
ней стадии, и встречается относительно часто. Клинические 
проявления радиационно-индуцированного фиброза легких 
обычно наблюдаются через 6–12 месяцев после завершения 
курса ЛТ и могут продолжаться и прогрессировать до двух 
лет и более. Манифестировать фиброз после ЛТ может как 
пневмонит, а затем постепенно перерасти в хронический 
фиброз, характеризующийся потерей альвеолярной струк-
туры, дезорганизованным утолщением перегородок, кол-
лапсом альвеолярного пространства и заменой нормальной 
паренхимы фиброзной тканью [10]. Паренхима легкого – 
одна из наиболее радиационно-чувствительных тканей, при 
этом альвеолярно-капиллярный отдел является наиболее 
уязвимой частью легкого. Считается, что гибель клеток 
при фиброзе обусловлена апоптозом, вызванным прямым 
повреждением ДНК в результате облучения. Радиационное 
поражение в результате окислительного стресса вызыва-
ет отложение внеклеточного матрикса, апоптоз, старение 
пневмоцитов и потерю барьерной функции. Эти процессы 
приводят к нарушению регуляции воспалительной реакции, 
инфильтрации лейкоцитов, выработке и секреции цитоки-
нов, хемокинов и факторов роста, способствуя развитию 
хронической гипоксии. Острая воспалительная реакция, 
хотя и необходима для заживления ран и ремоделирования 
тканей, может перейти в хроническое воспаление, приводя 
к дополнительному повреждению в результате окисли-
тельного стресса. В развитии фиброза принимает участие 
ренин-ангиотензиновая система. Окислительный стресс 
индуцирует выработку воспалительных цитокинов и анги-
отензина II, что приводит к активации передачи сигналов 
профибротических цитокинов и вазоконстрикции [11].

К факторам риска развития радиационно-индуциро-
ванного фиброза легких относится возраст старше 65 лет, 
курение, наличие сопутствующих заболеваний дыхательной 
системы, одновременная химиотерапия. На ранних стадиях 
фиброза симптомы могут отсутствовать или может наблю-
даться сухой кашель. По мере прогрессирования заболевания 
может возникнуть одышка во время физической нагрузки, 
появляются усталость, депрессия, тревога, дискомфорт 
в грудной клетке, потеря аппетита, необъяснимая потеря 
веса [12]. Диагностика включает обзорную рентгенограмму, 
на которой наблюдаются консолидация легочной ткани, сни-
жение объема легких, смещение средостения, бронхоэктазы, 
затемнение в прилежащей к зоне облучения области (инфек-
ция или рецидивирующая опухоль), наличие резкой границы, 
отделяющей радиационное повреждение легких от нормаль-
ной легочной ткани. На компьютерной томографии можно 
выявить радиационное повреждение до того, как оно станет 
очевидным при рентгенографии. На КТ выявляются кон-
солидация легочной ткани с прогрессирующим объемным 
уменьшением легкого, нарушение архитектоники легкого, 
тракционные бронхоэктазы. Дифференциальный диагноз 
радиационно-индуцированного фиброза легких проводится 
с идиопатическим фиброзом легких, бронхоэктатической 
болезнью, туберкулезом, рецидивирующим течением ЗНО. 

Лечение состоит из комбинированной терапии, включаю-
щей глюкокортикостероиды, антифиброзные препараты, 
ингибирующие синтез коллагена (D-пеницилламин, те-
тратиомолебдат, пирфенидон), антиоксидантные средства, 
цитокиновые препараты, антибиотики, ростовые факторы 
и их ингибиторы, гипотензивные средства, являющие-
ся мощным индуктором апоптоза эпителиальных клеток 
и стимулятором продукции проколлагена фибробластами 
легких (ангиотензиноген), ингибиторы тирозиновых проте-
инкиназ, трансмембранных белков (иматиниб, инфликсимаб, 
гефитиниб). Проводятся новейшие экспериментальные 
исследования препаратов, влияющих на тонкие механизмы 
радиационного поражения – моноклональные антитела 
(памревлумаб), мезенхимальные стволовые клетки и другие 
сигнальные молекулы [13].

Радиационно-индуцированный рак легких является 
редким поздним осложнением лучевой терапии грудной 
клетки как у пациентов с послеоперационным раком мо-
лочной железы, так и у пациентов с лимфомой Ходжкина. 
Опухоль развивается через 5–10 лет (или позже) после 
лечения. Описан случай радиационно-индуцированной зло-
качественной мезотелиомы плевры. Помимо расположения 
в поле облучения, нет других специфических особенностей 
визуализации самих опухолей, которые отличали бы радиа-
ционно-индуцированный рак легких от спорадического рака 
легких. Обнаружение нового помутнения или образования 
в легких внутри или на границе облученной области после 
торакальной лучевой терапии у пациентов, выживших в те-
чение длительного времени, должно вызвать подозрение 
на радиационно-индуцированный рак легких [14].

По оценкам, через 5–10 лет после лучевой терапии рас-
пространенность заболеваний сердца, вызванных лучевой 
терапией, составляет от 10 до 30 %. Регистры рака США SEER 
(Наблюдение за эпидемиологией и конечными результатами) 
сообщили о повышенном риске смерти от сердечно-сосу-
дистых заболеваний после лучевой терапии рака молочной 
железы в течение первых двух десятилетий. Прямое радиа-
ционное поражение сердца может поражать коронарные ар-
терии, клапаны, перикард и/или миокард. ЛТ сопровождается 
развитием перикардиального выпота, острого перикардита, 
фиброза перикарда, констриктивным перикардитом, эндо-
кардиальным фиброзом, дисфункцией проводящей системы, 
ранним атеросклеротическим поражением сосудов сердца. 
Эти сердечные эффекты связаны с повышенной смертностью 
и могут сказаться спустя годы после лучевой терапии; таким 
образом, они обычно наблюдаются у пациентов, выживших 
в течение длительного времени, средостение которых было 
облучено в молодом возрасте [15].

Факторы риска радиационно-индуцированных заболе-
ваний сердца включают дозу облучения сердца (>30 Гр), 
объем лучевого поля и сопутствующую химиотерапию. 
Факторы риска, связанные с пациентом, включают ЛТ 
в возрасте младше 50 лет, наличие у пациента факторов 
сердечно-сосудистого риска или заболеваний сердца.

ЛТ способствует внутрисосудистому воспалению, что 
приводит к раннему формированию атеросклеротических 
бляшек, развитию ишемической болезни сердца и инфаркта 
миокарда. ЛТ может напрямую воздействовать на миокард, 
вызывая фиброз миокарда.
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У 50–63 % пациентов ЛТ вызывает радиационно-инду-
цированный фиброз миокарда. Фиброз является результа-
том аномального отложения коллагенового внеклеточного 
матрикса активированными миофибробластами. Сердечно-
сосудистый фиброз представляет собой хронический, 
но динамичный процесс, который распространяется под 
действием профибротических цитокинов, фенотипиче-
ских изменений в различных типах клеток, а также при 
наличии хронической гипоксии и окислительного стресса. 
Центральное место в этом процессе занимает терминаль-
ная дифференцировка фибробластов в миофибробласты, 
которые секретируют больше коллагена типа I и III, а также 
альфа-актина гладких мышц, другого белка внеклеточного 
матрикса, чем их предшественники. Заболевание может 
длительно не беспокоить пациентов и проявляться клини-
чески спустя более 10 лет после ЛТ. В настоящее время 
разработаны рекомендации по скринингу кардиотоксич-
ности, при этом визуализационный мониторинг функции 
выброса левого желудочка (ФВЛЖ) проводится каждые два 
года и предлагается пациентам, проходящим комбиниро-
ванную химиотерапию и лучевую терапию. Рекомендовано 
проведение ЭхоКГ в качестве метода скрининга для оценки 
исходной фракции выброса левого желудочка и диасто-
лической функции. В настоящее время нет убедительных 
данных о пользе того или иного препарата для профилактики 
и лечения радиационно-индуцированного фиброза миокарда. 
Проводится симптоматическая терапия ингибиторами АПФ, 
блокаторами рецепторов ангиотензина II, селективными 
β-адреноблокаторами, антагонистами альдостерона [16].

Выпотной констриктивный перикардит является ча-
стым осложнением ЛТ. Его развитие коррелирует с раз-
мером и дозой радиационного поля. Случаи развития 
констриктивного перикардита через 12 лет после лечения 
подчеркивают важность тщательного длительного наблю-
дения за пациентами, получавшими лучевую терапию 
грудной клетки. Симптомы длительное время могут от-
сутствовать. Пациентов могут беспокоить боль в груди, 
лихорадка, тахикардия, одышка, ортопноэ. Длительное те-
чение перикардита приводит к сердечной недостаточности. 
Наиболее тяжело протекает констриктивный перикардит. 
Эхокардиография является методом выбора для оценки 
перикардиальной жидкости, оценки объема жидкости, 
а также оценки тампонады сердца и ее гемодинамического 
эффекта. При лечении перикардита, ассоциированного с ЛТ, 
применяют глюкокортикостероидную терапию.

Радиационное поражение сердца включает не только 
констриктивный перикардит и фиброз миокарда, но и зна-
чительные поражения клапанов и коронарных артерий. ЛТ 
приводит к фиброзу и кальцификации клапанов. Частота 
поражения клапанов, по данным литературных источников, 
составляет от 2 до 80 %. Чаще поражаются аортальный и ми-
тральный клапаны. На начальных стадиях симптомы могут 
не наблюдаться, при прогрессировании процесса утолщение 
и кальцификация клапанов приводит к стенозу клапанных 
отверстий. Формирование пороков сердца, индуцированных 
ЛТ, наблюдается спустя 20 лет после лечения [17].

Радиационно-индуцированное заболевание печени, из-
вестное как радиационный гепатит, представляет собой 
токсическое воздействие лучевой терапии на нормальные 

гепатоциты. Повреждение печени, как правило, чаще встре-
чается у пациентов с дозами радиации более 30 Гр или при 
облучении всей печени. Обычно это наблюдается в результате 
терапии соседних органов, таких как карцинома поджелу-
дочной железы, карцинома желчного пузыря, забрюшинная 
лимфома, мезотелиома плевры, дистальный отдел пищевода 
и другие злокачественные новообразования нижних отделов 
грудной клетки. Радиационный гепатит гистологически 
характеризуется жировой инфильтрацией, панлобуляр-
ным застоем с геморрагическими очагами. При сохране-
нии повреждения развивается веноокклюзионная болезнь, 
которая может прогрессировать до фиброза воротных вен 
с дезорганизацией дольковой архитектуры, макроскопи-
чески характеризующейся выраженной атрофией печени. 
В большинстве случаев, когда печень подвергается только 
фокальному облучению, у пациентов нет симптомов. При 
более тяжелом остром гепатите пациенты могут жаловаться 
на дискомфорт в правом подреберье. Результаты КТ при 
остром радиационно-индуцированном гепатите обычно 
включают резкую демаркацию на краю радиационного 
портала и снижение ослабления в поле лучевой терапии 
у пациентов, у которых в часть печени доставлено более 45 
Гр радиации. Остро пораженная паренхима печени в ради-
ационном портале имеет меньшее усиление по сравнению 
с соответствующей паренхимой печени во время артериаль-
ной и портальной венозной фаз. На поздней стадии случаев 
тяжелой токсичности могут наблюдаться последствия в виде 
очаговой атрофии печени и ретракции капсулы [18].

У 5–15 % пациентов, получавших лучевую терапию 
(обычно >4500 сГр), развивается хроническая лучевая 
энтеропатия. В острой фазе радиация поражает слизистую 
оболочку кишечника, вызывая гибель клеток с образовани-
ем язв. Это также вызывает воспаление с отеком слизистой 
и подслизистой оболочки. В подострой и хронической 
фазах происходит заживление и фиброз. Хроническая 
форма может проявиться уже через два месяца или через 
30 лет после заражения. ЛТ может вызывать облитерирую-
щий эндартериит, что приводит к состоянию хронической 
мезентериальной ишемии, приводящей к стриктурам ки-
шечника. Хронический лучевой энтерит характеризуется 
выраженным подслизистым фиброзом и может проявляться 
образованием свищей, локальных абсцессов, перфораций 
и кровотечениями. Клиническая картина неспецифична 
и проявляется болью в животе, рвотой, кровавым поносом 
и стеатореей. У пациентов с хроническим радиационным 
энтеритом может развиться дефицит кальция, железа и ви-
тамина B12. Дифференциальная диагностика проводится 
с болезнью Крона, метастазами в кишечник, кишечной 
лимфомой, мезентериальной ишемией. Диагностическое 
обследование включает определение сывороточных мар-
керов, эндоскопию. Варианты лечения включают диети-
ческие манипуляции, средства, замедляющие моторику, 
коррекцию электролита, пробиотики, парентеральное 
питание, хирургическую резекцию и трансплантацию 
тонкой кишки. Лечение также может потребоваться при 
сопутствующих состояниях, включая дефицит витамина 
B12, мальабсорбцию желчных кислот и депрессию [19].

При различных видах рака, включая нейроэндокрин-
ные опухоли, применяется радионуклидная терапия путем 
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введения в организм пациента радиофармпрепаратов. Почки 
особенно чувствительны к радиационной токсичности из-за 
клубочковой фильтрации, канальцевой абсорбции и удер-
жания радионуклидов в проксимальных канальцах. После 
клубочковой фильтрации примерно 3 % общей активности 
реабсорбируется и удерживается в проксимальных каналь-
цах, что приводит к длительному лучевому воздействию 
на почки. Гистопатологические особенности радиационной 
нефропатии включают сосудистое, гломерулярное и тубуло-
интерстициальное повреждение. Ионизирующее излучение 
вызывает двухцепочечные разрывы ДНК с последующей 
гибелью клеток, включая апоптоз и некроз эндотелиальных, 
тубулярных и клубочковых клеток почек. В качестве предпо-
лагаемых патомеханизмов были предложены окислительный 
стресс и воспаление, особенно в латентной фазе. Конечной 
стадией радиационной нефропатии является фиброз. Первые 
клинические повреждения проявляются через 6–18 меся-
цев после ЛТ. При наличии симптомов у пациентов могут 
отмечаться утомляемость, отеки, головные боли и тяжелая 
анемия, гипертония. Азотемия или протеинурия могут быть 
обнаружены до появления симптомов. Хроническая болезнь 
почек после ЛТ клинически неотличима от заболевания 
другой этиологии. В лечении применяют ингибиторы РААС, 
эпоксиэйкозатриеновые кислоты [20].

В настоящее время ЛТ в некоторых случаях является 
первым методом лечения, предлагаемым как подросткам, так 
и молодым женщинам (<45 лет) с различными опухолями 
(например, саркомами, медуллобластомами, распростра-
ненным раком шейки матки, раком прямой кишки, раком 
анального канала и лимфомой Ходжкина). ЛТ оказывает 
гонадотоксическое действие и может вызывать долгосроч-
ные побочные эффекты на репродуктивные органы, которые 
могут вызывать недостаточность яичников, остановку поло-
вого созревания и последующее бесплодие, гормональную 
регуляцию и сексуальную функцию, влияя на качество жиз-
ни. Краниальное облучение может привести к нарушению 
работы гипоталамо-гипофизарно-гонадной оси с последу-
ющим нарушением регуляции нормальной гормональной 
секреции. Матка также может быть повреждена лучевой 
терапией. Фактически радиационное облучение в детстве 
приводит к изменению васкуляризации матки, уменьшению 
ее объема и эластичности, фиброзу и некрозу миометрия, 
атрофии и недостаточности эндометрия. Влияние облуче-
ния на репродуктивную функцию зависит от нескольких 
факторов, таких как возраст пациентки, поле облучения, 
тип, доза и продолжительность лечения. Облучение таза 
влияет как на яичник, так и на матку, а краниальное облу-
чение может повлиять на ось гипоталамо-гипофиз-гонады. 
Даже если дисфункции репродуктивных органов после 
облучения могут быть временными, восстановление ча-
сто непредсказуемо, а в некоторых случаях повреждение 
может быть постоянным. Около 70–75 % молодых людей, 
переживших рак, заинтересованы в будущем иметь детей, 
но процент пациентов, которые проходят методы сохранения 
фертильности до или во время лечения рака, значительно 
ниже. В настоящее время доступен последовательный набор 
стратегий сохранения фертильности (защита области гонад, 
контролируемая стимуляция яичников, криоконсервация 
эмбрионов, ооцитов и ткани яичников). Проводящиеся 

исследования, преимущественно на животных моделях, 
сосредоточены на разработке дальнейших альтернатив – 
мезенхимальные стволовые клетки, созревание примор-
диальных фолликулов in vitro [21].

Лейкемия была одним из первых видов рака, признан-
ных радиационно-индуцированным злокачественным 
новообразованием в области радиационной биологии. 
Лучевая терапия может повредить ткани костного мозга, 
которые производят клетки крови. Это особенно актуально, 
если лучевой терапии подвергаются области, содержащие 
большое количество костного мозга, например кости таза. ЛТ 
связана с повышенным риском развития миелодиспластиче-
ского синдрома и острого миелолейкоза. Связанные с кровью 
виды рака, такие как острый миелолейкоз, хронический 
миелолейкоз и острый лимфоцитарный лейкоз, являются 
редким побочным эффектом лучевой терапии, чаще всего 
возникавшим в прошлом в результате облучения при болез-
ни Ходжкина или раке молочной железы. Whang‐Peng et al. 
выявили семь случаев острого нелимфоцитарного лейкоза 
и один злокачественный миелопролиферативный синдром 
среди 189 случаев неходжкинской лимфомы и ходжкинской 
лимфомы, которые лечились преимущественно обширной 
лучевой терапией в Клиническом центре Национального 
института здравоохранения. Все восемь пациентов име-
ли цитогенетические отклонения, а серийные хромосо-
мные исследования показали, что гиподиплоидия была 
наиболее часто наблюдаемой хромосомной аномалией [22]. 
Миелодиспластический синдром также был зарегистрирован 
при лечении различных видов рака, таких как неходжкин-
ская лимфома, рак эндометрия, рак яичников, рак простаты 
и опухоли головного мозга, рак желудка, колоректальный 
рак, рак печени и почек. Связанный с терапией миелодис-
пластический синдром является серьезным долгосрочным 
последствием ЛТ. Пик риска наступает через 5–9 лет после 
завершения лучевой терапии. Исследования показывают, что 
канцерогенез, связанный с радиационным воздействием, мо-
жет иметь разные механизмы в разном возрасте, в результате 
чего молодые женщины более восприимчивы к развитию 
опухоли, чем женщины старшего возраста [23].

Одним из осложнений ЛТ является хроническая боль. 
Хроническая боль, вызванная повреждением тканей, наблю-
дается при лучевом фиброзе, энтерите, дерматите, лимфеде-
ме. Дети, получающие лучевую терапию в области головы 
и шеи, могут страдать от тризма и дисфагии. Долгосрочные 
побочные эффекты ксеростомии, возникающие в результате 
дозы облучения слюнных желез, могут вызывать хрониче-
ский дискомфорт при еде и глотании. Между тем у паци-
ентов, получающих лучевую терапию конечности, может 
возникнуть фиброз, ведущий к мышечной контрактуре, 
вызывая хроническую боль и уменьшая диапазон движе-
ний. Около трети пациентов, перенесших ЛТ, страдают 
различными формами нейропатической боли. У развива-
ющегося ребенка нейропатическая боль и ее последствия 
могут привести к нарушению равновесия, координации 
и двигательных навыков. Радиационно-индуцированная 
лимфедема часто приводит к хроническому дискомфорту 
и нарушению функции конечностей. У подростков, стра-
дающих радиационным дерматитом, могут возникнуть 
дополнительные проблемы с самооценкой, возникающие 
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из-за плохой косметики. Хроническая боль может сущест-
венно повлиять на качество жизни детей не только во время 
ЛТ, но и в отдаленном будущем. Хроническая боль может 
оказывать негативное воздействие на способность молодых 
людей учиться, формировать отношения и интегрироваться 
в общество, приводить к развитию депрессий. Необходимы 
раннее выявление хронических болевых симптомов и ком-
плексный подход для их облегчения [24].

Заключение
В последние десятилетия новые технологии сдела-

ли ЛТ более точной и свели к минимуму случайное по-
падание радиации в нормальные ткани. Использование 
современного оборудования значительно снижает риски 
радиационно-индуцированных осложнений. Тем не менее 
риски осложнений ЛТ сохраняются. Симптомы поздних 
осложнений ЛТ неспецифичны и сходны с симптомами 
соматических заболеваний. В отдаленном периоде по-
сле успешного лечения ЗНО врачи часто не связывают 
симптомы поздних осложнений ЛТ с радиоактивным 
поражением органов. Особенно это актуально в случаях 
перенесенного ЗНО в детском возрасте при появлении 
симптомов спустя более 5–10 лет после ЛТ. Знание кли-
нических проявлений радиационно-индуцированных ос-
ложнений в отдаленном периоде позволяет своевременно 
провести диагностику и лечение.
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