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异基因造血干细胞移植患者不同时间点营养状况及KQW
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!!"摘要#!目的!研究异基因造血干细胞移植">GG".LK24%患者不同时间点营养状况及补充性肠外营养
"KQW%应用对造血重建的影响'方法!选取该院1%1%年(月至1%1$年(月>GG".LK24血液病患者$'6例作
为研究对象!收集其入层流室&移植前$!&移植后-!&移植后$0!&出层流室的营养指标!包括身高&体重&体重
指数"3XU%&血清清蛋白"8\3%&血清前白蛋白"Q8%&血清总蛋白"4Q%&血清血红蛋白"LE%!分析>GG".LK24
期间患者营养状况的变化'同时!分析患者应用KQW对移植期并发症和造血重建的影响'结果!患者出层流
室时的体重&3XU&8\3&Q8&4Q&LE均明显低于入层流室时!8\3&Q8&4Q&LE异常率均明显高于入层流室
时!差异均有统计学意义"!$%&%$%'经层流室窗口治疗后!>GG".LK24患者体重下降-̂ "0̂ !(̂ %!性别&

L\8相合度对体重变化无明显影响"!%%&%6%'患者入层流室时的体重&3XU&LE&4Q&8\3&Q8水平与移植
前$!&移植后-!&移植后$0!&出层流室时比较!差异均有统计学意义"!$%&%6%'患者8\3$0%D$\时!粒
系&巨核系造血重建会延迟"!$%&%6%#3XU$$/&6ID$@1 的患者与3XU&10&%ID$@1 比较!粒系造血重建会
延迟"!$%&%6%'移植期间应用KQW可以减缓患者体重下降"!$%&%6%!且未发现感染&肝功能受损&急性移
植物抗宿主病和消化道症状增加情况!造血重建时间也未延迟'结论!>GG".LK24患者不同时间点营养状况
变化复杂!移植后营养不良的程度加重!合理应用KQW能提高患者营养状况且不延迟造血重建'
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!!异基因造血干细胞移植$>GG".LK24'是治疗血液
系统疾病的有效手段*通过>GG".LK24#多数血液系
统恶性和部分非恶性疾病可得到有效缓解#甚至痊
愈($)*然而>GG".LK24患者不同时间点营养状况变
化不清#特别是移植期间补充性肠外营养$KQW'的应
用对造血重建的影响目前尚无明确结论*本研究旨
在通过分析>GG".LK24患者不同时间点的营养状况
变化趋势#以及应用KQW 对造血重建影响#为>GG".
LK24移植期间制定精准化营养干预方案提供依据*
?!资料与方法
?&?!一般资料

选取1%1%年(月至1%1$年(月本院进行>GG".
LK24住院患者作为研究对象*最终纳入$'6例#其
中男-)例#女6(例*预处理方案为!司莫司汀$22.
WN'5马利兰$3F'5环磷酰胺$2='5抗胸腺细胞球
蛋白$84V'5阿糖胞苷$8;>.?'+全身照射$43U'5
2=+3F52=+43U52=584V或3F52=584V*预
防及治疗急性移植物抗宿主病$>VYLZ'主要采用环
孢素8或他克莫司5短程甲氨蝶呤5吗替麦考酚酯*
移植期间#6(例患者输注过,全合一-KQW*纳入标
准!$$'接受>GG".LK24&$1'年龄&$/岁*排除标准!
$$'资料不齐全&$1'中途放弃治疗*本研究获得医院
伦理委员会批准#伦理审查编号!1%11.研第1/'.%$*
?&@!方法
?&@&?!收集一般资料

收集患者的移植时间+性别+疾病诊断+人白细胞
抗原$L\8'相合度+粒系和巨核系造血重建时间+住
层流室时间+住院费用+住院时间等一般资料*
?&@&@!营养相关指标

收集患者于入层流室+移植前$!+移植后-!+移
植后$0!+出层流室的营养指标#包括人体学测量指
标(身高+体重+体重指数$3XU')和营养生化指标(清
蛋白$8\3'+前白蛋白$Q8'+总蛋白$4Q'+血红蛋白
$LE')*

?&@&A!并发症
收集患者本次住院期间发生不良反应的情况#包

括感染+肝功能受损+>VYLZ+消化道症状$恶心+呕
吐+腹痛+腹泻+腹胀+黏膜炎'*
?&@&B!营养相关指标标准

营养相关生化指标#低于本院正常参考值范围
时#定义为异常值!Q8$1%%D"\+8\3$0%D"\+
4Q$)6D"\+LE$$$%D"\&3XU参考我国标准#以
$/&6ID"@1 和10&%ID"@1 为分界点#分为'组*
?&@&C!造血重建标准

中性粒细胞计数&%&6g$%("\称为粒系造血重
建&在脱离血制品输注的情况下#连续-!血小板计数
$Q\4'&1%g$%("\称为巨核系造血重建&如在1/!
内#未能或延迟达到这两项指标#则视为造血重建失
败或不良(1.')*
?&A!统计学处理

采用70&1&%$HHH&;.Q;"*:?B&";D'进行数据统计
分析*计数资料用百分比进行描述#组间比较采用!1

检验或R#+C:;精确概率法*服从正态分布的计量资
料以G]E表示#组间比较采用=检验&不服从正态分
布的计量资料以,$O$#O''表示#组间比较采用秩和
检验#不同时间点间比较采用重复测量方差分析&结
局指标与时间+自变量的比较#采用 c>QG>,.X:#:;分
析#组间造血重建率比较采用G"D.;>,I检验*!$
%&%6为差异有统计学意义*
@!结!!果
@&?!层流室期间营养测量指标变化情况

患者出层流室的 8\3+Q8+4Q+LE+体重+3XU
水平均明显低于入层流室$!$%&%%$'&患者出层流室
的8\3+Q8+4Q+LE异常率均明显高于入层流室
$!$%&%%$'*经层流室窗口治疗后#患者体重下降
-̂ $0̂ #(̂ '#其中'1&)̂ 的患者体重下降$6̂ #
6%&0̂ 的患者体重下降6̂ "$%̂ #$-&%̂ 的患者体

重下降%$%̂ *男性与女性+L\8全相合与非全相
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合比较#体重下降率和下降构成比差异均无统计学意
义$!%%&%6'*不同3XU组体重下降率比较#差异有
统计学意义$!$%&%6'#而体重下降构成比差异无统
计学意义$!%%&%6'*见表$"0*

表$!!出入层流室时营养测量指标变化&G]E(

项目 入层流室 出层流室 = !

8\3$D"\' 0$&-]'&- '-&1]'&) $$&(/6 $%&%%$

Q8$D"\' 1)6&%])$&- $//&%])-&- $$&/06 $%&%%$

4Q$D"\' ))&0]6&( )$&']6&/ /&6/) $%&%%$

LE$D"\' (/&0]1'&% /$&1]$0&1 /&1'- $%&%%$

体重$ID' )%&%]$$&% 6)&1]$%&% $)&(1/ $%&%%$

3XU$ID"@1' 1$&/]'&) 1%&)]'&( $-&$-$ $%&%%$

@&@!层流室期间不同时间点营养测量指标变化

>GG".LK24患者的体重+3XU均在移植前$!达
到最高点#随后逐渐下降&LE持续下降#在移植后$0
!降至最低#随后上升&4Q在移植前$!降至最低#随
后上升+下降再上升&8\3在移植前$!降至最低#随
后上升再下降&Q8呈降低+上升+降低再上升趋势*
患者入层流室时体重+3XU+LE+4Q+8\3+Q8水平与
移植前$!+移植后-!+移植后$0!+出层流室时比
较#差异均有统计学意义$!$%&%6'*见图$*
表1!!出入层流室时营养测量指标异常情况"'&̂ (#

项目 入层流室 出层流室 !1 !

8\3 01$'$&$' $%-$-(&'' )$&'0$ $%&%%$

Q8 $-$$1&)' -0$60&/' 6$&(/$ $%&%%$

4Q 6-$01&1' $%%$-0&$' 1)&/0) $%&%%$

LE 0'$'$&(' $'6$$%%&%' $6&1$) $%&%%$

表'!!层流室期间体重变化情况"'&̂ (#

项目

性别

男

$'_-)'

女

$'_6('

L\8相合度

非全相合

$'_($'

全相合

$'_00'

3XU

$$/&6ID"@1

$'_'%'
$/&6"$10&%ID"@1

$'_-%'
&10&%ID"@1

$'_'6'

体重下降$6̂ 1$$1-&)' 1'$'(&%' '$$'0&$' $'$1(&6' $6$6%&%' 1'$'1&(' )$$-&$'

体重下降6̂ "$%̂ '($6$&'' 1($0(&$' 00$0/&0' 10$60&6' $%$''&'' '-$61&(' 1$$)%&%'

体重下降%$%̂ $)$1$&$' -$$$&(' $)$$-&6' -$$)&%' 6$$)&-' $%$$0&1' /$11&('

!1 S$&-%$ S%&1-% 6&('$

! %&110 %&-(0 %&%))

!!"!!$%&%6#与入层流室比较*

图$!!层流室期间不同时间点营养测量指标变化趋势图
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表0!!层流室期间体重下降率比较",&O$'O'('̂ #

项目 ' 体重下降率 I !

性别 S$&)/1 %&%('

!男 -) -$6#('

!女 6( )$0#/'

L\8相合度 S%&$%/ %&($0

!非全相合 ($ -$0#('

!全相合 00 -$0#/'

3XU -&1() %&%1)

!$$/&6ID"@1 '% 6$'#/'

!$/&6"$10&%ID"@1 -% -$0#/'

!&10&%ID"@1 '6 -$)#$%'

@&A!影响造血重建的因素
以移植后1/!为造血重建时间终点#观察入层流

室时3XU+8\3+Q8+4Q+LE水平对粒系和巨核系造
血重建的影响#组间造血重建成功率比较采用G"D.
;>,I检验*结果显示#3XU$$/&6ID"@1 与3XU&
10&%ID"@1 比较#会延迟粒系造血重建$!$%&%6'#
而对巨核系造血重建无显著影响$!%%&%6'*8\3$
0%D"\会延迟粒系+巨核系造血重建$!$%&%6'*

Q8+4Q+LE水平变化对粒系和巨核系造血重建均无
显著影响$!%%&%6'*见图1*

@&B!KQW对造血重建&经济&并发症及体重变化的
影响

移植期间是否应用KQW#对住院费用+住院时间+
住层流室时间等经济指标#以及粒系+巨核系造血重
建的影响无显著差异$!%%&%6'*应用KQW可以减
缓体重下降$!$%&%6'&是否使用KQW对感染+肝功
能受损+>VYLZ+消化道症状的发生率无显著影响
$!%%&%6'*见表6*

图1!!入层流室时营养指标对粒系$巨核系造血重建的影响

表6!!KQW对造血重建$经济$并发症及体重变化的影响

项目 '
住院费用

(,$O$#O''#元)

住院时间

(,$O$#O''#!)

住层流室时间

(,$O$#O''#!)

巨核系造血重建时间

(,$O$#O''#!)

粒系造血重建时间

(,$O$#O''#!)

所有受试者 $'6 101(0$$$/'/)(#1/00$0' 0)&($01&%#60&1' '0&%$1(&%#0%&6' $)&%$$1&%#11&%' $0&%$$$&%#$/&%'

未使用KQW -) 1'/61$$$(6%%-#1-(--0' 0-&%$0'&%#60&$' '0&%$1(&%#'(&%' $6&%$$1&%#11&%' $0&%$$$&/#$-&1'

使用KQW 6( 160$06$$/')1)#'$6/6$' 0)&%$0$&-#60&6' '0&%$1(&6#0$&%' $)&%$$1&%#11&6' $0&%$$$&%#$/&%'

I S%&66% S%&()' S%&)6' S%&$1% S%&'1'

! %&6/1 %&'') %&6$0 %&(%0 %&-0-
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续表6!!KQW对造血重建$经济$并发症及体重变化的影响

项目 '
感染

('$̂ ')

肝功能受损

('$̂ ')
>VYLZ
('$̂ ')

消化道症状

('$̂ ')

体重下降差值

(,$O$#O''#ID)

体重下降率

(,$O$#O''#̂ )

所有受试者 $'6 $16$(1&)' /1$)%&-' 16$$/&6' $1($(0&$' 0&1%$1&1%#6&'6' -$0#('

未使用KQW -) )($(%&/' 06$6(&1' $-$11&0' -%$(1&$' 0&-%$1&)/#6&0'' -$6#('

使用KQW 6( 6)$(0&(' '-$)1&-' /$$'&)' 6-$()&)' '&'%$$&)6#0&(6' )$'#/'

!1"I %&''' %&$-$ $&-%/ %&6') S1&$/0 S1&%-(

! %&6$1 %&-16 %&1)0 %&0)6 !%&%16 !%&%'0

A!讨!!论
营养不良是>GG".LK24 移植患者的常见问题*

本研究发现#入层流室时已有部分患者的相关营养指
标异常#提示这部分患者移植前可能已存在营养不
良*研究报道#移植前营养不良患者治疗相关致死率
高于其他营养状况正常患者(0)*推荐营养支持应始
于移植前#若移植前营养不良未得到纠正#随着疾病
进展#相关并发症和移植期间营养需求增加等因素#
患者营养状况可能会进一步恶化#从而影响临床结
局(6)*本研究中#患者出层流室时8\3+Q8+4Q+LE
水平明显降低且异常率普遍升高#表明患者移植期间
营养消耗大而摄入量又不足#这可能与层流室期间经
历强烈的预处理及移植早期并发症有关*预处理期
超大剂量放射+化学治疗产生恶心+呕吐+腹泻等不良
反应#可引起摄入不足+消化吸收障碍#从而影响机体
营养状态#而移植后早期并发症如感染+肠道>VYLZ
等#同样能引起患者营养代谢紊乱+摄入减少及消化
吸收障碍().-)*可见#移植期间>GG".LK24患者营养
状况面临巨大的挑战*

移植期间体重变化幅度对临床结局有着重要的

影响#它与感染率+总生存率都有一定相关性(/)*本
研究发现#经历层流室窗口临床治疗后#近-%̂ 的患

者体重下降明显$%6̂ '#这与 4L[X8d等(()研究

的结果相似*在3XU分组比较中#与3XU$$/&6ID"

@1 人群比较#尽管3XU为$/&6"$10&%ID"@1 人

群的体重下降无明显差异#但3XU&10&%ID"@1 人

群的体重下降更加明显#这可能是与机体的自我保护
机制有关*在本研究中#性别+L\8相合程度对营养
状况的影响差异无统计学意义$!%%&%6'#表明这些
患者在移植期间均应接受营养评估和营养支持*

欧美肠外肠内营养学会指南均指出($%.$$)#对于所
有>GG".LK24患者应进行营养评估以确定是否需要
给予营养支持*体重+3XU+血清8\3是临床常用的
营养状况评估指标*本研究发现#层流室治疗窗口期
间#>GG".LK24患者的各项营养指标变化复杂#整体
上患者营养状况呈下降趋势*本研究显示#患者移植
前$!体重+3XU与 4Q+8\3+Q8水平的变化不一
致#当体重+3XU升至最高点时#4Q+8\3+Q8水平反

而呈下降状态#这可能是因为移植前预处理期的水化
治疗使体液潴留#血液相对稀释*可见#营养评估不
应仅局限于身体及血液营养指标#单一营养指标在判
断营养状况时都存在一定不足*例如体重+3XU不能
区分体内脂肪+肌肉+水分等#而血清 8\3则容易受
外源性血制品输注+水潴留+炎症+肝功能+肾功能等
影响($1)*因此#建议结合人体成分分析测定+肿瘤患
者营养评估量表等对>GG".LK24患者进行营养评估#
使结果更准确*

造血功能恢复是造血干细胞移植成功的标志*
有研究发现#造血重建时间与患者移植预后相关#血
小板植入时间与患者总生存率呈负相关#与移植后致
死率呈正相关($')*研究显示#移植前3XU+血清8\3
与临床结局相关($0.$6)#但很少有研究报道移植前

3XU+血清8\3对造血重建的影响*本研究显示#入
层流室8\3$0%D"\会延迟粒系+巨核系造血重建
$!$%&%6'&3XU$$/&6ID"@1 与3XU&10&%ID"@1

比较#也会延迟粒系造血重建$!$%&%6'#表明移植前
改善患者的3XU和8\3水平可能有助于粒系+巨核
系更早植入#当患者出现 3XU$$/&6ID"@1 或

8\3$0%D"\#应及时纠正#降低造血重建失败"不良
的风险*

欧美肠外肠内营养学会发表的关于造血干细胞

移植患者的营养治疗共识指南#建议对营养不良患者
及早进行营养干预($%.$$)*对于口服食物摄入不足且
胃肠道功能正常的患者#首选肠内营养*当肠内营养
不能满足患者所需时#再行肠外营养支持*研究表
明#与肠外营养比较#虽然肠内营养在感染率+生存
率+非复发致死率方面可能更有优势($).$-)#但在>GG".
LK24患者临床实践中#肠内营养耐受性差#肠外营
养仍为国内外主要的营养支持途径*本研究结果显
示#移植期间应用KQW 能有效减缓患者体重下降
$!$%&%6'#表明>GG".LK24患者可通过KQW得到改
善营养变差情况*KLTT8W 等($/)和 V[Wd8\TK
等($()研究报道#肠外营养会增加移植患者并发症+延
迟造血重建+增加经济负担等#但本研究中应用KQW
的患者并未发现此类现象*临床上应用肠外营养的
人群主要为病情重+摄食差的患者#本研究也一样针
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对病情重+食欲差的患者应用KQW*出现结果差异原
因有可能是!$$'本研究应用KQW而非全肠外营养支
持#KQW的优点在于补充营养的同时#保留了患者经
口摄食的生理需求#减少了不良反应的发生&$1'本研
究使用的KQW是由专业营养支持团队制定的个体化
营养配方#且由医院静脉营养配置中心配制而成*合
理应用KQW可能有益于缓解>GG".LK24患者营养变
差且不延迟造血重建*

综上所述#>GG".LK24期间营养状况变化复杂#
应综合全面地进行营养评估#及时合理进行营养干
预#特别是KQW的应用有益于患者治疗#提倡由专业
营养支持团队干预*本研究仍存在局限性!样本量较
小#研究时长较短#没有随访数据等#此后作者将继续
扩大样本量#增加营养评估方法和营养干预的前瞻性
研究#为改善>GG".LK24患者营养状况及精准营养干
预方案提供临床依据*
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