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【摘要】   放射性皮肤纤维化是电离辐射作用于皮肤组织后的晚期效应，是放射性核事故和

肿瘤放疗等之后常见的晚期并发症，严重影响患者的生活质量。放射性皮肤纤维化表现为皮肤

外观的改变、皮肤弹性消失与挛缩、皮肤坚硬难以捏起折痕，可伴发毛细血管扩张、疼痛与瘙

痒，部分患者甚至会发生进展性的纤维化，反复出现皮肤感染。目前关于放射性皮肤纤维化的

发生机制尚不完全清楚，也缺乏针对性的救治手段及有效治疗药物。因此，深入探索电离辐射

所致放射性皮肤纤维化的机制，寻找更有效的防治手段显得尤为重要。笔者就放射性皮肤纤维

化的影响因素、临床表现、发生机制及其治疗方法等进行综述，并对其发展进行展望，旨在为

放射性皮肤纤维化的研究提供参考。
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【Abstract】   Radiation-induced skin fibrosis is a late effect of radiation-induced skin injury. It is
a  common  complication  of  tumor  radiotherapy  and  radioactive  nuclear  accidents,  which  seriously
affects the life quality of patients.  Radiation-induced skin fibrosis is characterized by changes in skin
appearance, loss of skin elasticity and contracture, hard skin and difficult to pinch creases, which may
be accompanied by capillary dilatation, pain and itching. Some patients may even develop progressive
fibrosis and recurrent skin infections. However, the mechanism of radiation-induced skin fibrosis is not
completely clear  at  present,  and there  are  no effective drugs and therapies  to  prevent  or  mitigate  this
disease. Therefore, it is particularly important to explore the mechanism of ionizing radiation-induced
skin  fibrosis  and  find  more  effective  prevention  and  treatment  methods.  This  article  reviews  the
influencing  factors,  clinical  manifestations,  mechanism  and  treatment  of  radiation-induced  skin
fibrosis,  and  prospects  its  development,  aiming  to  provide  a  reference  for  the  research  of  radiation-
induced skin fibrosis.
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放射性皮肤纤维化是电离辐射所致皮肤损伤的晚期效

应，常见于放射性核事故和肿瘤放疗等之后。电离辐射引

起的皮肤损伤有急性损伤和慢性损伤 2种。急性放射性皮

肤损伤是功能干细胞减少、皮肤内皮细胞改变、炎症以及

皮肤细胞坏死的综合结果。慢性放射性皮肤损伤会持续数

年，久治不愈，机理不明，晚期多发展为纤维化。纤维化

指正常组织成分破坏，被基质和杂乱的胶原纤维取代，其

特征通常是细胞外基质（extracellular matrix，ECM）成分的

产生和沉积的增加，并伴有大量肌成纤维细胞的积累。正

常伤口修复和疤痕形成过程中要对许多与 ECM合成和降解

有关的蛋白质进行严格调节，包括结构蛋白质、分解蛋白

质的蛋白酶和蛋白酶抑制剂等。当正常的 ECM合成和降解

平衡被破坏，会导致胶原蛋白和其他 ECM成分的过度积

累，最终形成纤维化[1]。纤维化组织重塑通常会导致器官功

能衰竭，且与疾病的高发病率和病死率相关[2]。

1    放射性皮肤纤维化的影响因素

放射性皮肤纤维化影响因素较多：（1）与治疗方式（辐

射）相关的因素，主要包括患者接受的放疗总剂量、分割放

疗的单次剂量、受照射的组织体积以及放疗的时间等；研

究结果表明，放射性皮肤纤维化的程度与放疗剂量的增加

和分割次数的减少、照射范围的扩大以及治疗时间的延长

直接相关[3]。（2）与治疗相关的因素，比如同时使用化学疗

法以及在放疗之前或之后联合手术治疗等都会对放射性纤

维化的发生产生一定影响[4]。（3）与患者自身相关的因素，

如患有结缔组织疾病的患者发生放射性皮肤纤维化的可能

性增加，特别是患有全身性硬皮病、系统性红斑狼疮或马

凡氏综合症的患者，其发生放射性皮肤纤维化的可能性及

严重程度明显增加[3]。（4）遗传因素，如乳腺癌患者接受放

疗后放射性皮肤纤维化风险的增加与共济失调毛细血管扩

张突变基因的遗传变异有关，该基因主要负责 DNA双链断

裂修复。双链断裂等类型的 DNA改变是长期的，即使最初

的损伤不再存在，这种反应仍持续存在，因此它们可能在

放射性纤维化反应的发展中起重要作用[5]。

2    放射性皮肤纤维化的临床表现

放射性皮肤纤维化是指在放射损伤后，ECM合成与

降解失衡导致胶原及其他 ECM成分过度沉积的过程。其

主要机制为：接受照射后的皮肤组织中转化生长因子

（transforming growth factor，TGF）β1、基质金属蛋白酶等的

表达发生改变，进而诱导组织中纤维化形成相关蛋白（如胶

原蛋白、纤维连接蛋白及其他糖蛋白等）表达的增加，从而

导致 ECM合成与降解失衡。放射性皮肤纤维化出现的时间

较晚，是放疗晚期的并发症，通常在放疗后 4~12个月发

生，可持续数年，它几乎影响身体所有受到辐射的部位，

临床表现取决于受照射的组织类型，多表现为疼痛、硬

化、脱发和溃疡等[6]。一般情况下，皮肤纤维化的主要特征

为真皮层增厚、毛囊与汗腺等阻塞和皮肤中Ⅰ型与Ⅲ型纤

维化胶原蛋白大量积累。电离辐射所致晚期皮肤损伤可表

现为干燥病、皮肤鳞状和色素沉着，且会导致毛囊、指甲

及皮脂腺等皮肤附属器的丧失。放射性皮肤纤维化表现为

皮肤外观的改变（干燥、鱼鳞状）、皮肤弹性消失与挛缩、

皮肤坚硬难以捏起折痕，可伴发毛细血管扩张、疼痛与瘙

痒。部分患者甚至会发生进展性的皮肤纤维化，反复出现

皮肤感染，严重影响患者的长期生存质量[7]。

3    放射性皮肤纤维化的产生机制

辐射诱导纤维化是一个复杂的过程，涉及多个细胞和

非细胞因子的共同作用，这些细胞因子介导辐射损伤的愈

合过程。

3.1    分子机制

3.1.1    白细胞介素（interleukin，IL）家族分子

炎症反应被认为是放射性纤维化发生的重要决定因

素。放射性炎症持续数月或数年后，可发展为放射性纤维

化[5]。放疗初期会立即产生炎症反应，早期放射性炎症反应

主要由促炎细胞因子（IL-1、IL-3、IL-5、IL-6）、肿瘤坏死

因子 α、趋化因子、受体酪氨酸激酶和黏附分子（细胞间黏

附分子 1、E选择素和血管细胞黏附蛋白）等引起。经射线

照射后，受损的皮肤和内皮细胞释放的细胞因子将嗜中性

粒细胞募集到辐射位点，进入辐照部位的嗜中性粒细胞被

进一步刺激后释放促炎细胞因子，这些因子可募集嗜酸性

粒细胞和嗜中性粒细胞产生局部炎症反应，并增加活性氧

（reactive oxygen species，ROS）的形成。单核细胞和淋巴细

胞随后进入受辐照组织。单核细胞分化为巨噬细胞，并释放

血小板源性生长因子（platelet-derived growth factor，PDGF），

从而刺激血管生成和成纤维细胞的迁移；巨噬细胞还可与

固有内皮细胞、成纤维细胞和表皮细胞一起分泌 TGF-β[8]。

上述细胞因子中肿瘤坏死因子 α、IL-6和 IL-1主要参与炎

症反应，而 TGF-β和 PDGF则参与调节成纤维细胞的活

性，并促进 ECM蛋白的产生[9]。

IL-1和 IL-6在放射性纤维化的发生发展中起着重要作

用。IL-1有助于放射后急性炎症反应的发生，并能激活

T细胞和 B细胞，它还能在纤维化后期促进成纤维细胞的

增殖及胶原的合成[10]。皮肤中 IL-1的产生主要受单核细

胞、巨噬细胞、成纤维细胞、角质形成细胞和许多其他免

疫介质的调节。IL-1在放射性皮肤炎症的发展中起重要作

用，Janko等[11] 研究发现，缺乏 IL-1或 IL-1受体的小鼠出

现皮肤炎症的情况较少，病理变化不严重，该研究为缓解
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早期的放射性皮炎提供了潜在的治疗靶点。IL-6是一种由

成纤维细胞、内皮细胞、免疫细胞和骨髓细胞产生的促炎

性细胞因子，在放射损伤的急性阶段表达水平升高，且患

者受照后 IL-6水平的升高与肿瘤的疗效以及晚期纤维化的

发展有关[12]。TGF-β超家族由3种同工型TGF-β1、β2和β3组成，

参与调节胚胎发育、细胞周期和伤口愈合等生理过程，是

一种有效的纤维化因子[13]。TGF-β1在纤维增生性疾病中起

关键作用，伤口愈合或电离辐射等因素可诱导 TGF-β1在数

小时内活化，其水平会在放射损伤的早期阶段升高，并且

会激活许多与放射性皮炎发生机制相关的纤维化途径。此

外，血管生成、细胞黏附和基质重建相关的蛋白质，以及

血小板反应蛋白 1等也能促进 TGF-β1的活化[14]。

3.1.2    TGF-β/Smad信号通路

TGF-β可结合 TGF-βI型受体，从而诱导细胞内受体相

关 Smads（R-Smads）的激活和磷酸化，活化的 R-Smads与

co-Smad（Smad4）形成异源异构体复合物，通过直接与 DNA

或其他转录因子结合，转移到细胞核内并诱导纤维化基因

转录[15]。TGF-β也激活非 Smad途径，但下游的细胞内信号

传导因子主要是 Smad蛋白[13]。

3.1.3    非 Smad介导的 TGF-β途径

TGF-β除激活 Smad信号传导外，也参与纤维化发病机

制相关的多种替代途径，例如由细胞外信号调节激酶、

p38和 c-Jun氨基末端蛋白激酶介导的促分裂原激活的蛋白

激酶途径、Rho相关激酶（Rho-associated kinase，ROCK）和

丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶途径等[16]。此外，信号传导及转录

激活蛋白 3（signal transducer and activator of transcription 3，

STAT3）作为非典型的 TGF-β下游介质，通过整合非受体酪

氨酸激酶 c-Src与 c-Abl、Janus激酶 2和 Jc-Jun氨基末端蛋

白激酶的激活并将其转化为促纤维化反应，诱导成纤维细

胞分化和胶原释放上调，成为成纤维细胞激活的关键分子

检查点。除了上游非受体酪氨酸激酶 c-Src与 c-Abl、Janus

激酶 2和 JNK的直接磷酸化作用外，纤维化疾病中 Smad

信号的激活还可以进一步增强 TGF-β依赖性的 STAT3激

活，研究结果显示，敲除 STAT3基因可改善小鼠皮肤纤

维化[17]。

3.1.4    Wnt/β-catenin信号通路

大量研究结果表明，Wnt信号是纤维化组织重塑的主

要组成部分。Wnt/β-catenin信号传导是纤维化的核心途

径，是各器官的纤维化组织重塑必需的。Wnt/β-catenin信

号通路即经典的 Wnt信号通路，该通路在不同物种以及器

官的纤维化中均被激活，主要表现为 Wnt蛋白过度表达、

内源性 Wnt抑制剂的下调以及核内 β-catenin的积累[2]。研

究结果显示，在人和鼠的纤维化疾病中，TGF-β可激活肺

和皮肤成纤维细胞中的经典 Wnt信号通路，使 β-catenin发

生核转运，并增加靶基因的转录；抑制 Wnt信号通路可抑

制辐射诱导的皮肤纤维化[18]。

3.1.5    结缔组织生长因子（connective tissue growth factor，

CTGF）及 PDGF

CTGF与 TGF-β1一样，与多种病因所致的纤维化疾病

有关，且已被广泛研究，其主要通过 TGF-β/Smad信号途

径、丝裂原活化蛋白激酶及蛋白激酶 C信号途径等多条通

路诱导产生。CTGF在其启动子内有一个 TGF-β1反应元件，

这是在纤维化起始过程中诱导 CTGF表达的一种机制。

TGF-β1与 CTGF的诱导有关，但其并不是 CTGF水平升高

的必要条件，在慢性纤维化状态下，可观察到 CTGF的表

达上调，而 TGF-β1水平却没有升高。CTGF的自分泌使纤

维化过程得以持续，CTGF促进 TGF-β1介导的 ECM沉

积，且是 TGF-β1介导的持续性纤维化反应的必要促进剂，

单独使用外源性 TGF-β1或 CTGF均不能产生持续的纤维化

反应[19]。辐射后在 TGF-β1等一系列刺激因子的作用下，

CTGF的表达上调并结合到非特征性的细胞膜受体，激活下

游纤维化信号级联反应，促进其他类型细胞向成肌纤维细

胞转化，并刺激肌成纤维细胞产生和沉积 ECM[20]。TGF-β

还可通过上调 PDGF间接刺激 ECM积累；PDGF刺激参与

纤维化反应的细胞尤其是成肌纤维细胞募集和增殖进入组

织损伤部位。在伤口愈合的后期，PDGF会加速肉芽组织的

形成并刺激胶原蛋白的产生[21]。

3.1.6    ROS

电离辐射产生的 ROS是放射性纤维化的驱动机制之

一。电离辐射会增加线粒体 ROS的产生并改变表观遗传代

谢物的浓度，导致细胞表观基因组的修饰 [22]。正常状态

下，线粒体会产生一定水平的超氧化物和表观遗传代谢产

物，有助于表观遗传修饰，如甲基化、乙酰化和核糖基化

等。除改变代谢产物外，ROS在调节 TGF-β信号传导中也

起着重要作用[23]。ROS通过介导 TGF-β与潜伏期相关肽复

合物的释放而激活 TGF-β信号。活化的 TGF-β激活 Smad

信号级联反应，而后者又通过还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷

酸磷酸氧化酶 4的转录上调正向调控 ROS的产生，从而在

TGF-β和 ROS之间建立了正反馈调节机制。通过还原型烟

酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸氧化酶 4上调产生的 ROS也可以

导致非 Smad信号通路的激活，包括非受体酪氨酸激酶

c-Src和局部黏着斑激酶的激活等。TGF-β信号通路中的这

些变化也可以与磷脂酰肌醇 3-激酶/丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶

信号通路发生串扰，从而导致表观基因组的变化和纤维化

的发展[24]。

3.2    细胞水平变化

肌成纤维细胞源自组织固有的成纤维细胞，与组织修

复和纤维化相关[25]。此外，肌成纤维细胞还可通过上皮或
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内皮细胞的上皮或内皮间质转化而形成[26]。在正常的稳态

条件下，成纤维细胞负责维持 β肌动蛋白纤维的精细网络

并与 ECM接触。正常伤口愈合后，肌成纤维细胞会发生凋

亡。但正常组织受照射后，会发生氧化应激、急性炎症反

应等过程，成纤维细胞、上皮细胞、血管内皮细胞、血管

平滑肌细胞和骨髓来源的间充质细胞等皆可分化为肌成纤

维细胞，进而分泌胶原蛋白等 ECM成分，促进纤维化的形

成。相关研究结果显示，发生组织损伤时，成纤维细胞在

转变为肌成纤维细胞后，除表达平滑肌肌动蛋白外，还产

生大量胶原蛋白、纤连蛋白及其他 ECM蛋白[27]。

3.3    表观遗传基因调控

表观遗传基因调控在辐射导致的纤维化中也起着重要

作用。表观遗传基因调控有多个功能层，包括 DNA甲基

化、组蛋白修饰和 miRNA等。Wang等[28] 研究发现，辐射

后纤维化的大鼠和人皮肤组织的表皮与真皮增生，通过蛋

白组学分析发现，在正常皮肤组织与放射后纤维化的皮肤

组织之间存在 186种差异表达蛋白（53种上调、133种下

调），包括角蛋白（KRT5、KRT6A、KRT16、KRT17）、胱

天蛋白酶 14、脂肪酸结合蛋白 5等。其中脂肪酸结合蛋白

5的过表达可导致人皮肤成纤维细胞中 Smad2的核易位以

及促纤维化 TGF-β信号通路的激活[29]。研究人员通过甲基

化 DNA免疫沉淀测序比较了辐射诱发的大鼠纤维化皮肤和

邻近正常组织中全基因组 DNA甲基化状态，发现辐射诱

导的纤维化皮肤显示出 3 650个蛋白质编码基因、72个

microRNA、5 836个长非编码 RNA和 3个与小卵磷脂相互

作用的 RNA相关的差异甲基化区域；进一步研究发现，锌

离子转运蛋白锌转运蛋白 9过表达导致人成纤维细胞中通

过蛋白激酶 B激活的 TGF-β信号通路的激活；此外，辐射

引起的皮肤纤维化与锌积累增加有关；该研究结果说明了

锌转运蛋白 9的表观遗传调控及其在促进辐射诱发的皮肤

纤维化中有关键作用[30]。Weigel等[31] 报道，二酰基甘油激

酶 α的表观遗传调控可促进辐射诱导的纤维化，并在 75例

患者样本中证实了差异甲基化区域在发生纤维化的患者中

甲基化程度较低，这一发现表明二酰基甘油激酶 α是纤维

化风险的新标志。此外，有研究结果显示，组蛋白修饰是

组成型和诱导型基因表达的主要决定因素，干扰组蛋白修

饰模式会影响皮肤的放射纤维化[32]。

4    放射性皮肤纤维化的治疗

4.1    预防措施

预防是放射性皮肤纤维化防治的关键。高度适形的体

外放疗技术（如适形调强放疗和图像引导放疗）的出现，使

得肿瘤区域的照射剂量达到更高，而对正常组织的照射剂

量降至更低，再加上高精度的剂量计算，使得放射性纤维

化的发生率得以降低。此外，有研究结果表明，高脂饮食

可以增加皮肤脂肪含量，从而增加机体对放射性皮肤损伤

的抵抗力，因此建议患者在治疗期间增加食用高脂食物的

份量[33]。

4.2    抗炎治疗

皮质类固醇具有抗炎、免疫抑制、抗增殖和血管收缩

特性等作用[34]。研究结果表明，局部皮质类固醇通过减少

蛋白质和细胞因子（如减少 IL-1、IL-2、γ干扰素、肿瘤坏

死因子 α以及粒细胞巨噬细胞集落刺激因子等的产生）来阻

断炎症，因此急性放射性皮肤反应通常用局部皮质类固醇

治疗。埃索美拉唑（质子泵抑制剂）可显著下调 TGF-β、二

甲基精氨酸二甲胺水解酶 1、胶原蛋白 1、3、5和纤连蛋白

的表达，其配制的局部使用产品能渗透到真皮中保护皮肤

免受电离辐射导致的溃疡、坏死、炎症和纤维化等[35]。此

外，Janus激酶-信号传导及转录激活蛋白和核因子 κB途径

抑制剂，己酮可可碱与生育三烯酚的联合使用，在口服和

局部治疗时对放射性纤维化均具有良好的长期效果[6]。

4.3    抗氧化治疗

皮肤纤维化的发生发展与自由基的积累密切相关，使

用超氧化物歧化酶或维生素 E与己酮可可碱的抗氧化疗

法，可通过清除氧、防止细胞膜脂质过氧化、保护细胞膜

完整性等发挥放射性损伤防护的作用。据报道，头颈部肿

瘤或肝癌患者使用己酮可可碱与维生素 E联合治疗后，其

浅表皮肤纤维化的缓解率在治疗 6个月时为 53%，在 12个

月时达到 66%[6]。

4.4    高压氧疗

高压氧疗是指在高于大气压的压力下用 100%氧气进行

治疗的方法。研究结果显示，患者伤口愈合缓慢是由于伤

口血管断裂表面的低氧血症引起的。对患者的皮肤病灶进

行高压氧疗可以有效地增加皮肤病灶的供氧功能，减少伤

口的炎性渗出，并加速伤口的干燥和愈合。高压氧疗可诱

导血管生成、动员骨髓干细胞、促进伤口愈合以及正常组

织放射损伤的恢复[5]。虽然高压氧疗对放射性直肠炎以及放

射性骨坏死有一定的疗效，但是其在放射纤维化治疗中的

功效还需要进一步研究。

4.5    靶向治疗

4.5.1    TGF-β1靶向治疗

TGF-β1是组织纤维化途径的最重要组成部分，其表达

与其他促炎性和促纤维化细胞因子及胶原蛋白紧密相关。

辐射可提高 TGF-β1的表达并诱导 TGF-β1的细胞外活化。

TGF-β1途径的靶向很复杂，大多数干预措施都将 TGF-β1

与其受体结合。在放射性肺纤维化的动物模型中，已证实

有几种抑制 TGF-β1的方法，包括同时使用 TGF-β1阻断抗

体和受体激酶抑制剂，并在生理、组织和生化水平上得到
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了很好的效果。小分子抑制剂 LY2109761、AMD3100、氟

丁酮、槲皮素、姜黄素、二甲双胍和 siRNA等也已用于

TGF-β途径靶向治疗[36]。此外，研究发现电离辐射作用于

皮肤细胞和组织后会引起蛋白酶体系统活性的下降；采用

蛋白酶体抑制剂硼替佐米可改善辐射诱发的皮肤损伤和表

皮增生，抑制皮肤细胞中辐射导致的纤维化 TGF-β下游信

号传导，但不能抑制 TGF-β分泌[28]。

4.5.2    靶向 CTGF、PDGF受体酪氨酸激酶和 Rho/ROCK细

胞内信号通路的治疗

CTGF与纤维化疾病的维持有关，是治疗慢性纤维化重

要的潜在靶标，其诱导可通过独立于 TGF-β1的 Rho/ROCK

途径的激活而发生[37]。有研究结果显示，他汀类药物可导

致 Rho信号调节机制的下调，普伐他汀可抑制放射性肠病

患者平滑肌细胞中 CTGF、TGF-β1和胶原基因的表达 [38]，

但尚无他汀类药物在放射纤维化治疗方面的公开临床试验

数据。

PDGF受体酪氨酸激酶是涉及多种细胞信号传导过程的

信号传导分子家族。通过受体配体结合的方式激活其受

体，导致酪氨酸激酶活化及下游信号传导。受体酪氨酸激

酶与纤维化疾病有关，并且是潜在的治疗靶标。已经有几

种小分子受体酪氨酸激酶抑制剂进入临床癌症试验和纤维

化试验，这些药物靶向一系列受体酪氨酸激酶。Horton

等[39] 发现，小鼠大腿经 35 Gy X射线照射后，可通过喂食

0.5 mg/g酪氨酸激酶抑制剂（伊马替尼）来抑制照射后皮肤组

织中 TGF-β和胶原蛋白的表达，进而抑制纤维化过程，减

少受照射小鼠后肢的挛缩和真皮厚度。

4.6    细胞疗法

骨髓干细胞对局部器官的辐射反应已被广泛研究。越

来越多的证据表明，源自骨髓的非驻留组织细胞在包括放

射性纤维化在内的纤维化疾病中具有重要作用[40-42]。Horton

等[40] 研究发现，用同种异体和同基因骨髓干细胞对小鼠进

行全身输注可治疗放射性皮肤纤维化。此外，亦有研究结

果表明，存在不同调节纤维化的间充质干细胞群体，其可

促进纤维化的发生或具有抗纤维化作用。例如，间充质干

细胞被募集后可通过产生促纤维化介质（如 TGF-β1）促进纤

维化，因此阻断间充质干细胞募集可能是纤维化的潜在治

疗靶点[41]。此外，间充质干细胞也可以减少组织内的炎症

和胶原沉积，通过 Wnt信号通路抑制因子 Dickkopf 1介导

的Wnt/β-catenin通路抑制辐射诱导的肺纤维化等[42]。

电离辐射可诱导皮肤脂质重塑，脂肪细胞以及脂肪外

血管基质组分移植可缓解辐射引起的皮肤损伤[43]。有研究

结果显示，脂肪移植可加速组织损伤后的血运重建并减少

纤维化，脂肪来源干细胞可以增强辐射损伤皮肤的再生，

并通过抑制 TGF-β1的表达减轻辐射诱发的纤维化[44]。

5    小结及展望

放疗是一种非常有效的肿瘤治疗方法，但不可避免的

会对正常组织造成损伤。辐射引起的皮肤纤维化是辐射暴

露后的晚期并发症。辐射在急性期激活的纤维化途径，甚

至在照射后数年仍会导致胶原蛋白的逐步沉积、大量的皮

肤硬结以及附带的软组织纤维化，可导致明显的表形及功

能障碍，对患者的生活质量甚至疾病的疗效等产生重大影

响。放射性皮肤纤维化的发生机制尚不完全清楚，也缺乏

针对性的救治手段及有效的治疗药物。纤维化的概念目前

主要建立在信号转导事件和蛋白质因子作为纤维化或抗纤

维化介质的分类上，已有部分相对应的靶向治疗药物研发

成功，但均未取得较好的临床治疗效果。因此，深入探索

电离辐射致放射性皮肤纤维化的机制，寻找更有效的防治

手段显得尤为重要。当前，关于靶向治疗药物的研发以及

干细胞治疗的临床研究正在不断开展，未来还需继续深入

研究。此外，临床环境中纤维化具有慢性、缓慢发展和不

可逆性等特征，但目前有关纤维化的研究主要是在辐射后

短期内进行，与实际临床环境具有一定差异，这是否可以

为基础研究中的药物缺乏有效的临床治疗效果提供一种可

能的解释？这有待大量的后续研究来证实。
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