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骨髓移植患者营养治疗专家共识

中国抗癌协会肿瘤营养专业委员会,中华医学会肠外肠内营养学分会

摘要:
 

骨髓移植前,清髓药物的不良反应会使患者的食欲、味觉、唾液腺功能、胃排空和肠道功能减退,并可引起严重的黏

膜炎及移植物抗宿主病(GVHD),进而继发营养不良。 GVHD 可直接损伤皮肤、肝脏、黏膜、肺部、食管及肌肉骨骼等器官和组

织,且长期应用免疫抑制剂防治 GVHD,可导致内分泌和代谢系统疾病,包括胰岛素抵抗、脂质代谢异常、甲状腺功能减退或性

腺功能减退等,从而导致营养不良。 移植前已存在营养不良的患者接受异基因骨髓移植后营养不良可持续长达数年。 通过

营养治疗改善患者的营养状态,不仅可以减少移植患者急性 GVHD 的发生率,缩短植入时间,还可降低感染相关死亡率,延长

生存期。
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1
 

背景

骨髓移植前的清髓方案是最强烈的肿瘤治疗

方案,药物的不良反应会使患者的食欲、味觉、唾液

腺功能、胃排空和肠道功能减退,并可引起严重的黏

膜炎及移植物抗宿主病( graft
 

versus
 

host
 

disease,
 

GVHD),进而继发营养不良。 GVHD 可直接损伤皮

肤、肝脏、黏膜、肺部、食管及肌肉骨骼等组织和器

官,且长期应用免疫抑制剂防治 GVHD,可导致内分

泌和代谢系统疾病,包括胰岛素抵抗、脂质代谢异

常、甲状腺功能减退或性腺功能减退等,从而导致

营养不良[1-2] 。 Urbain
 

P 等[3] 随访 105 例患者发

现,骨髓移植后早期易发生营养不良,患者体重可

减轻( 8. 6 ± 5. 7) kg,中度到重度的厌食症与急性

GVHD 是早期体重丢失的独立影响因素。 移植前已

存在营养不良的患者接受异基因骨髓移植后营养

不良可持续长达数年[4] 。 通过营养治疗改善患者

的营养状态,不仅可以减少移植患者急性 GVHD 的

发生率,缩短植入时间,还可降低感染相关死亡

率,延长生存期。
目前骨髓移植患者的营养治疗目标包括:①诊

断和治疗患者移植前、中、后的营养不良;②降低患

者移植相关的不良反应及并发症,提高疗效及生存

率;③改善移植患者的生活质量。
2

 

证据

2. 1
 

骨髓移植患者出现营养不良对治疗反应及预后

的影响　 一项纳入 26 项研究的系统分析[5]发现,骨
髓移植患者在移植前及移植中的低体质量指数

(body
 

mass
 

index,BMI)均提示预后不良,低 BMI 患

者的总生存(overall
 

survival,OS)时间及无事件生存

(event
 

free
 

survival, EFS) 时间均劣于正常体重患

者。 另一项研究表明,骨髓移植后,若患者体重丢

失超过 7. 5%,发生急性 GVHD 的风险及严重程度
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均明显增加[6] 。 2017 年的一项前瞻性临床研究应

用患者主观整体评估( patient - generated
 

subjective
 

global
 

assessment,PG-SGA) 量表评定 50 例接受异

基因骨髓移植患者移植时、移植后 30
 

d 及移植后

180
 

d 的营养状态[7] 。 发现营养不良组患者移植后

的死亡率高,术后发热时间长,且发生Ⅱ度以上胃

肠道急性 GVHD 的风险高。 移植时及移植后 180
 

d
患者的营养状态直接影响移植患者的生存。 此

外,一项回顾性研究表明,儿童骨髓移植前发生维

生素 D 缺乏很常见[8] ,而且维生素 D 缺乏患儿移植

后 1 年 OS 率低于维生素 D 水平正常者。
2. 2

 

骨髓移植患者的营养不良筛查及评估　 许多恶

性血液肿瘤患者在进行骨髓移植前已经存在营养

不良的高风险甚至是营养不良,而骨髓移植后患者

的营养不良状态进行性加重,因此需要在移植前及

移植后常规进行营养不良筛查及评估。 营养筛查

方法强调简便、快捷和高敏感度,常用的营养筛查、
评估工具包括营养风险筛查 2002 ( nutrition

 

risk
 

screening
 

2002,NRS
 

2002)、PG-SGA、微型营养评定

(mini-nutritional
 

assessment,MNA)
 

、主观全面评定

(subjective
 

global
 

assessment,SGA)及营养不良通用

筛 查 工 具 ( malnutrition
 

universal
 

screening
 

tool,
MUST)。

2013 年北京大学人民医院一项纳入 108 例白

血病行骨髓移植患者的前瞻性研究发现,应用 NRS
 

2002、 MNA 及 MUST 进行移植后营养风险筛查

时,分别有 100%、74. 7%及 63. 6%的患者存在高营

养风险;而应用 SGA 及 MNA 进行营养不良评估

时,分别有 83. 3% 及 17. 2% 的患者存在营养不

良[9] 。 因此,NRS
 

2002 用于骨髓移植后营养筛查时

特异度不高,而 MNA 用于营养不良评估时阳性率

太低。 在进行营养不良评估时需联合多种评估工

具,并同时结合临床生化指标以提高准确性,如血

清白蛋白、尿素氮、肌酐及 C 反应蛋白等。
2016 年北京大学人民医院评估 170 例行骨髓

移植患者入移植仓前及完成移植出仓后的营养状

态[10] ,发现用 NRS
 

2002 评价时,分别有 21. 2%及

100%的患者存在营养风险,而用 MUST 评价时营养

风险为 11. 77%及 59. 63%;SGA 量表评估中度至重

度营养不良的患者分别为 1. 76%和 83. 3%,而 MNA
量表则发现营养不良分别见于 0. 06%及 19. 27%的

患者。 因此,该研究推荐在骨髓移植前后采用 MNA
及 SGA 量表全面评估患者的营养状态,以便及时给

予患者必要的营养治疗。 同时推荐在层流病房接

受骨髓移植的过程中更频繁地监测人体测量的相

关指数,如体重、握力、皮褶厚度、上臂围及小腿

围等。
2. 3

 

营养治疗的方案　 营养治疗的方式包括肠内营

养和肠外营养。 肠内营养可作为营养治疗的首选

方法。 一项纳入 1 篇随机对照试验、2 篇前瞻性队

列研究和 1 篇回顾性研究的系统综述发现,与肠外

营养相比,肠内营养减少了骨髓移植后儿童的急性

GVHD 的发生,并缩短血小板植入成功的时间[11] 。
针对成人的研究也显示,肠内营养可以降低骨髓移植

后急性 GVHD 的发生率及感染相关的死亡率[12-15] 。
骨髓移植患者在接受清髓预处理方案后,可能

出现出血、吸入性肺炎、鼻窦炎、腹泻、肠梗阻、腹

痛、胃排空时间延长以及呕吐等合并症或并发

症,不利于建立安全的肠内营养途径[16] ,给予肠外

营养则可能提高异基因骨髓移植患者的长期存活

率,与肠内营养相比,肠外营养明显地增加了体重、
血清白蛋白、能量和蛋白质的摄入[17] 。 然而,行长

期肠外营养的移植患者,可能出现肠黏膜萎缩、肠
功能减退、肠源性感染或导管性感染,以及味觉的

抑制、移植后再进食时间的延迟、丧失瘦体组织、发
生肝静脉阻塞综合征,或延长血小板的恢复时间。
因此,对于有严重黏膜炎或者 GVHD 不适合足量肠

内营养的患者,可以给予肠外营养,但胃肠道功能

改善后需尽快停用肠外营养[18] 。
2. 4

 

骨髓移植患者补充谷氨酰胺、纤维素、ω-3 多不

饱和脂肪酸及混合蛋白质的必要性 　 目前对是否

在骨髓移植患者营养治疗中添加谷氨酰胺还存在

争议。 美国肠外肠内营养学会(American
 

Society
 

for
 

Parenteral
 

and
 

Enteral
 

Nutrition,ASPEN)和欧洲肠外

肠内营养学会 ( European
 

Society
 

of
 

Parenteral
 

and
 

Enteral
 

Nutrition,ESPEN)指南表明给予谷氨酰胺有

积极的作用,对于血液肿瘤放化疗后患者,补充谷

氨酰胺可减轻放化疗相关的黏膜炎,减少蒽环类化

疗药物相关的心脏毒性、来那度胺相关的神经毒

性,并且降低甲氨蝶呤的免疫抑制作用。 应用具有

谷氨酰胺的肠外营养能够降低平均住院天数,并且

减轻黏膜炎的程度[18] 。 但也有系统分析认为,补充

谷氨酰胺增加移植后的复发风险且没有其他明显

的益处[19] 。 目前尚缺乏大型的前瞻性随机对照研

究探索移植后补充谷氨酰胺及其他抗氧化剂的临

床作用。
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2017 年一项前瞻性对照研究发现,异基因骨髓

移植前口服补充大豆-乳清混合蛋白质,可明显改

善白血病患者蛋白质相关营养不良并增加肌肉的

蛋白质含量,但该研究并未明确口服混合蛋白质对

于移植预后的影响[20] 。 有关补充纤维素及 ω-3 多

不饱和脂肪酸对移植后患者预后的影响目前研究

很少,其中 Iyama
 

S 等[21] 进行的一项小型的回顾性

临床研究发现,自体骨髓移植后口服补充纤维素及

低聚糖的患者严重腹泻持续的时间短、发生黏膜炎

及体重丢失的比例低,且移植后 100
 

d 的生存率

更高。
2. 5

 

骨髓移植患者选择针对粒细胞减少饮食的必要

性　 患者在骨髓移植过程中会出现较长的骨髓抑

制期,其间中性粒细胞计数明显减少,发生感染的

风险较高。 为了降低经口进食所致的胃肠道感染

风险,有研究尝试给予患者中性粒细胞减少饮

食,又称作低细菌饮食。 目前中性粒细胞减少饮食

的定义并无统一的标准,普遍指限制患者食用新鲜

水果、蔬菜、生肉及未经过巴氏消毒生产的牛奶、奶
酪等。 Sonbol

 

MB 等[22]的系统分析纳入 3 项小型随

机对照试验和 1 项观察性研究,发现与标准饮食相

比,接受粒细胞减少饮食患者的发热及感染风险反

而更高。 新近 1 项纳入 5 个随机对照试验的系统分

析也认为粒细胞减少饮食并不能降低感染的风

险[23] 。 因此,目前认为粒细胞减少饮食并不优于正

常的住院饮食[24] 。
3

 

推荐意见

(1)接受骨髓移植患者应在移植前后行常规、动态

营养评估,定期检测人体测量相关指数。 (B)
(2)推荐 MNA 及 SGA 量表用于骨髓移植患者的营

养评估。 (B)
(3)骨髓移植患者的营养治疗途径包括肠内营养及

肠外营养。 在清髓治疗后,推荐使用肠外营养,但
在胃肠功能改善后尽快改为肠内营养。 (B)
(4)骨髓移植患者给予谷氨酰胺、纤维素、ω-3 多不

饱和脂肪酸及混合蛋白质等对于患者预后影响尚

无明确证据支持,但可改善治疗相关不良反应。
(D)
(5)粒细胞减少饮食不能降低骨髓抑制患者的感染

风险,且不优于正常住院饮食。 (B)
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·微信·

Precision
 

Nutrition:早期肠内营养支持治疗可显著
改善接受机械通气患者的临床结局

近期,四川省医学科学院·四川省人民医院的江华教授团队在 Precision
 

Nutrition 杂志上发表题为“Dig-
ital

 

twin
 

enabled
 

personalized
 

nutrition”的文章,该文章综述了当前临床营养诊断和治疗面临的挑战,并概述了

经典临床试验和人工智能研究的局限性,并提出了数字孪生( digital
 

twin,
 

DT) 个体化营养诊疗的概念和

应用。
该文提出 DT 的建立应以数字化临床研究单元(digital

 

clinical
 

trials
 

unit,
 

DCTU)为基础。 DCTU 集成了

所有监测仪器和干预数据,可以充分反映临床状态随时间的真实演变。 为了使 DT 更加精准地服务于个体

化营养治疗,可将疾病-营养相关的异构数据整合并动态更新,融合更新的治疗方案,将其细化为特定患者

的虚拟副本。
与此同时,该文进一步阐述如何应用 DT 技术建立多模块、多尺度的患者模拟预测平台。 该平台可以实

现实时辅助决策,为个体化精准营养治疗提供了新的范例。 在实际工作中,DT 可以分为 2 个主要阶段:①收

集和数字化入院时的营养筛查和评估的数据,包括体重、身高、年龄、小腿围、握力和饮食摄入信息;②建立

住院期间营养诊断和治疗的实时智能模型。 该阶段数据主要来自监护仪器、生化数据和影像学检查的信

息。 同时,它还从医院信息系统(HIS)收集数据。 当医疗干预手段介入时,DT 状态将相应改变,并预测患者

预后。 总之,DT 的生命周期从患者入院时开始,到住院治疗结束时为止(出院或死亡)。
由于每个患者都具有高度的异质性,如何建立一个适用于特定患者的模型是一个重大挑战。 解决该问

题的关键是搭建一个迁移学习模型,即在恰当的时间点使用相似患者的数据集,研究相关病例的相似性并

绘制它们之间的关系。 为了实现这一目标,需要将多模块和多尺度数据集成到 DT 中。
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