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近年来，随着供体和受体选择、移植前处理、感染、

移植物抗宿主病（GVHD）等并发症防治方法的不断改

善，患者移植后存活率升高。异基因造血干细胞移植

（allo - HSCT）成为各种血液、肿瘤和先天性疾病的重要

治疗方法［1 - 2］。根据国际血液和骨髓移植研究中心的

提供数据，行造血干细胞移值（HSCT）术患者每年超

60 000例［3］。来自供体的免疫细胞攻击健康的受体组织

如胃肠道、肝脏、皮肤和肺，导致 GVHD，表现为急、慢

性，是主要的致死性并发症之一，极大地限制了HSCT
的有效性［4］。急性 GVHD（aGVHD）的发病率因若干临

床变量而存在差异，HSCT受者累计发病率为 40%～

80%，其中胃肠道 aGVHD的累计发病率为 60%［5］。除严

重腹泻和呕吐外，临床症状还包括腹痛、痉挛、恶心、胃

肠道出血和吞咽困难，可导致营养吸收不良、脱水、严

重的电解质损失和体质量减轻［6］。使用免疫抑制剂产生

的营养相关不良反应，严重恶化HSCT受者的营养状

况，影响存活［7 - 8］。故营养治疗对改善HSCT患者的预

后至关重要。本研究中分析了临床药师参与 1例 allo -
HSCT后继发肠道 aGVHD患儿营养治疗的药学监护实

践。现报道如下。

1 临床资料

1. 1 病例资料

患儿，6岁，身高 112 cm，体质量 18. 2 kg，体质量指

数 14. 51 kg / m2。因“急性粒细胞性白血病部分分化型
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摘要：目的 探讨临床药师在异基因造血干细胞移植（allo - HSCT）后继发肠道急性移植物抗宿主病（aGVHD）患儿营养治疗中的药学

监护作用。方法 临床药师参与 1例 allo - HSCT 后继发肠道 aGVHD 患儿肠外营养治疗方案的制订。通过查阅并分析相关指南及总

结临床经验，结合患儿的临床病理生理特点及实验室检查，从营养筛查、治疗途径、营养组方配比、药学监护等方面进行营养治疗方案

调整。结果 临床医师采纳临床药师建议，采用全营养混合液，经中心静脉以全合一方式滴注。调整肠外营养配方后，患儿营养状况得

到较好改善。结论 临床药师参与 allo - HSCT后继发 aGVHD的治疗，患儿的营养用药更合理，可促进临床合理用药，改善预后。
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the role of clinical pharmacists in the pharmaceutical care of nutritional therapy in a child
with intestinal acute graft - versus - host disease（aGVHD） secondary to allogeneic hematopoietic stem cell transplantation（allo -
HSCT）. Methods Clinical pharmacists participated in the formulation of parenteral nutrition therapy for a child with intestinal
aGVHD secondary to allo - HSCT. Through reviewing and analyzing relevant guideline literature and summarizing clinical experience，
combined with the clinical pathological and physiological characteristics of the child and the results of laboratory examinations，the
nutritional screening，treatment route，nutritional formula ratio and pharmaceutical care were adopted to adjust the nutritional
treatment plan for the child. Results The clinician adopted the clinical pharmacist's suggestion to use total nutrients admixture
（TNA） and drip it through the central vein in a all - in - one method. After adjusting the parenteral nutrition formula，the
nutritional status of the child was significantly improved. Conclusion The participation of clinical pharmacists in the treatment of
aGVHD secondary to allo - HSCT can promote the rational use of nutritional medication in the child and improve his prognosis.
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（M2型）化疗后1. 5年，拟行脐血移植”于2019年4月19日
入院。入院予“氟达拉滨 + 白消安 + 环磷酰胺”强化清

髓预处理后，4月 27日行脐带血移植，移植后出现重度

植入前综合征（PES），给予糖皮质激素等治疗后好转，

中性粒细胞植入（简称粒系植入）后仍有重度胃肠道

aGVHD，表现为恶心呕吐、反复腹泻、消化道出血、肠梗

阻等。6月 8日，患儿粒系植入可，经对症治疗后皮疹、腹

泻、消化道出血等症状均较前好转，遂转出HSCT病房

行下一阶段治疗。转出时，体格检查示，患儿目前仍有

不全性肠梗阻及消化道出血，持续胃肠减压中，神志

清，精神一般，全身皮肤未见可见陈旧性皮疹，咽部无

充血，双肺听诊呼吸音清，未闻及明显干湿罗音，腹部

无压痛。转入诊断：急性粒细胞性白血病；脐血移植术

后；急性移植物抗宿主病；消化道出血；巨细胞病毒感

染；肠梗阻。

1. 2 治疗经过

患儿入驻HSCT病房期间，临床医师制订肠外营养

配方 1，对患儿进行全肠外营养支持。其中，总能量

625 kcal（1 kcal ≈ 4. 184 kJ），氨基酸21. 25 g，糖脂比63∶37，
总液量 607 mL，输注方式为单瓶输注（表 1）。6月 8日，

转入普通病房，患儿体质量 16. 3 kg、较前下降，白蛋白

32. 6 g / L，前白蛋白 165 mg / L，低于正常值。针对患儿

营养不良等问题，6月 10日。临床医师请临床药师会诊，

临床药师对患儿进行综合评估后，予调整肠外营养支

持配方2。其中，总能量927 kcal，氨基酸29. 25 g，糖脂比

63∶37，总液量 797 mL，输注方式为全合一输注（表1）。临
床医师采纳。在肠外营养治疗过程中，临床药师定期对

患儿的营养治疗情况进行监护，关注营养相关监测指

标（表 2）。7月 14日，患儿经营养支持、免疫抑制、抗感

染、止血、输血小板、调节肠道菌群、止吐护胃等对症治

疗后，腹泻、消化道出血较前明显好转，胃肠道功能逐

步恢复。复测体质量 17. 5 kg，较前升高，白蛋白较前恢

复（34. 5 g / L）、前白蛋白正常（215 mg / L）。表明经临床

药师给予营养干预后，患儿营养状况改善，且未发生营

养相关不良反应，指标较前改善，开始由肠外营养向肠

内营养过渡。HSCT患儿营养治疗时间轴见图1。
2 讨论

2. 1 HSCT 患儿的营养风险筛查

HSCT患儿常需接受高剂量化学治疗（简称化疗），

化疗引起的系列不良反应（如恶心、呕吐、黏膜炎、腹

泻、感染等）会影响患儿的营养摄入，导致临床不良结

局。《肿瘤患者营养支持指南》指出，HSCT患者入院时

应行营养筛查，入院后每周监测营养状况、营养摄取及

消耗情况，保证每日充分的营养素摄入，对营养不足患

者应及时给予营养支持，避免体质量进一步丢失［9］。对

于成年患者，如营养风险筛查 2022（NRS2002）工具在

成年患者临床应用中效果良好，获得美国肠内肠外营

养学会（ASPEN）、欧洲肠内肠外营养学会（ESPEN）、中

华医学会肠外肠内营养学分会（CSPEN）等多个权威机

构认可。考虑儿童生长发育的动态评价等问题，目前尚

无世界公认的儿童营养风险筛查工具［10］。欧洲儿科胃

肠肝病及营养学会于 2010年推出重症儿童营养调查

（STAMP）量表［11 - 12］，以评估住院儿童是否存在营养不

良风险，目前临床应用较为广泛。因此，临床药师首先

采用 STAMP量表对患儿进行营养风险筛查，结果评

分 > 4分，提示患儿转入普通病房时仍为营养不良高风险，

表1 患儿肠外营养支持方案

Tab. 1 Parenteral nutrition support plan for the child

营养成分

碳水化合物

氨基酸

维生素

电解质

脂肪乳

维生素

种类

50%葡萄糖注射液

复方氨基酸注射液（18AA - 2）
丙氨酰谷胺酰胺注射液

注射用水溶性维生素

10%氯化钾注射液

10%氯化钠注射液

门冬氨酸钾镁注射液

复合磷酸氢钾注射液

中 /长链脂肪乳（C6 - C24）
多种油脂肪乳注射液

脂溶性维生素注射液

用量

配方1
200 mL
250 mL

233. 5 mg
20 mL
20 mL
10 mL
2 mL

100 mL

5 mL

配方2
300 mL
250 mL
40 mL

233. 5 mg
20 mL
20 mL
10 mL
2 mL

150 mL
5 mL

表2 HSCT患儿肠外营养治疗时监测指标

Tab. 2 Monitoring indicators of parenteral nutrition in the child
with HSCT

监测指标

液体平衡

能量和蛋白摄入

体质量

血糖、钠、钾

钙、磷、镁

三酰甘油、血清尿素

肌酐

转氨酶

初始

是

是

是

是

是

是

是

是

每天

是

是

是

是

每周2 d

是

是

是

每周1 d

是

移植病房 普通病房 普通病房

肠外营养配方1
临床药师干预

营养风险筛查，途径

选择，方案调整为

肠外营养配方 2，
药学监护

患儿营养状况

改善，指标较

前改善，向肠

内营养过渡

图1 HSCT患儿营养治疗时间轴

Fig. 1 Timeline of nutritional therapy for the child with HSCT
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仍需继续进行积极的人工营养干预，以改善临床结局。

2. 2 初始肠外营养治疗方案的分析

2. 2. 1 营养治疗途径选择

营养支持治疗时，在肠道功能基本正常情况下，应

优先考虑口服营养补充（ONS）或肠内营养。越来越多的

证据表明，肠内营养在儿童HSCT期间是可行的，较肠

外营养更能降低GVHD发病率、住院时间、血小板计数

恢复时间，产生更多临床获益［9，13 - 14］。但ESPEN指南指

出，对于HSCT患者，当有严重的黏膜炎、顽固性呕吐、

肠梗阻、严重吸收不良、长期腹泻或有症状的 GVHD
时，可选择肠外营养，且 allo - HSCT患者可能需要更频

繁和更长时间的肠外营养治疗［14］。一项随机对照和对照

试验表明，与标准肠外营养支持相比，由药师参与调控

的个体化肠外营养方案在体质量增加和缩短住院时间

方面具有优势［14］。本例患儿存在严重急性肠道GVHD、
消化道出血、不完全性肠梗阻、反复腹泻，故选用全肠外

营养支持（TPN）途径进行营养治疗。转入普通病房后，临

床药师综合评估患儿的临床状况，选择继续进行个体化

的全肠外营养支持，同时调整营养支持配方。

2. 2. 2 给予全合一方式肠外营养

全合一方式给予肠外营养是指将人体需要的碳水

化合物、氨基酸、脂肪乳、电解质、微量元素、维生素等

营养素按一定比例配制于输液袋中成为全营养混合液

（TNA），经肠外途径用于患者。较单瓶输注或多瓶串输

更有利于营养管理，可减少代谢并发症，降低感染风

险，提高营养物质的利用，同时可整合静脉用药，有助

于液体管控［15］。本例患儿转入普通病房前肠外营养支

持方案将脂肪乳、脂溶性维生素与其他营养素分开输

注，不利于营养素的有效利用，且易增加不良风险；临

床药师询问患儿前期肠外营养用药史，结合近期实验

室营养相关检查指标（如血糖、血脂、肝肾功能、电解质

等）无明显异常，判断患儿近段时间肠外营养治疗耐受

可，故将营养方案调整为全营养混合液，经中心静脉以

全合一的方式滴注。临床医师采纳。

2. 2. 3 能量和氨基酸目标需要量分析

少量证据显示，肠道 GVHD患者的能量消耗有所

增加［8］。但指南推荐，对于 allo - HSCT患儿接受肠外营

养支持时的目标能量需要量少，大多针对成年患者。

ASPEN在儿科重症患者的营养支持指南中建议，通过

间接量热法（IC）确定能量需求，并指导每日能量目标

的处方，若 IC不能实施，则建议使用 Schofield方程式来

估算能量消耗。但多项队列研究表明，大多数公布的预

测方程都不准确，可能导致意外的过度喂食或喂食不

足［16］。《中国儿科肠内肠外营养支持临床应用指南》（以

下简称《儿科指南》）指出，对于6岁儿童，每日能量推荐用

量为 40～60 kcal /（kg·d），脂肪用量为 1～2 g /（kg·d），

建议使用 20%脂肪乳剂，选择中长链脂肪乳剂，如有条

件，也可选择橄榄油／大豆油混合制剂），碳水化合物

8～10 g /（kg·d），且葡萄糖摄入应占非蛋白热卡的

60%～75%，同时注意电解质、维生素等微量营养素的

补充［17］。该患儿转入时体质量 16. 3 kg，初始营养方案

提供的能量为 625 kcal /（kg·d），已不能满足患儿的能

量需要，需调整配方。

根据《儿科指南》，6岁儿童氨基酸每日用量为 1～
2 g /（kg·d），可使用成人平衡型氨基酸［17］。文献［8］指

出，肠道GVHD患者的蛋白质需求可能增加，如长期使

用大剂量的糖皮质激素可导致增加对蛋白质的需求，

以及由于黏膜表面损害或发炎可造成黏膜渗出而失去

蛋白质，建议存在营养不良和严重并发症（如GVHD）的

患者蛋白质目标需要量为 1. 8～2. 5 g /（kg·d）；症状轻

微、无严重营养不良则为 1. 5～1. 8 g /（kg·d）。肠外营

养配方 1中氨基酸供应量为 21. 25 g，对于存在严重肠

道GVHD、低蛋白血症的患儿，氨基酸供应量可能不足。

2. 3 肠外营养治疗方案调整

转入普通病房后，临床药师会诊协助，调整肠外营

养支持方案，临床医师采纳会诊意见。肠外营养配方 2
提供的能量为 927 kcal，氨基酸为 29. 25 g，葡萄糖用量

为 9 g /（kg·d），脂肪用量为 1. 8 g /（kg·d），葡萄糖提供

的热量占非蛋白热卡的 63%，同时继续补充电解质、维

生素等微量营养素，能满足患儿需要［17］。
多种油脂肪乳是由大豆油、中链脂肪乳、橄榄油、

鱼油（ω - 3多不饱和脂肪酸）和维生素E物理混合成的

脂肪乳剂，通过添加ω - 3多不饱和脂肪酸调整ω - 3与
ω - 6脂肪的比例。研究表明，ω - 3多不饱和脂肪酸可

作为免疫调节因子，通过抑制炎性细胞因子和血管内

皮损伤的产生及通过改善总体免疫功能来下调炎性反

应，减轻细胞因子风暴，有助于降低HSCT后并发症的

发生率。因此，对于 allo - HSCT患者使用ω - 3脂肪酸

可能在减少严重GVHD方面获益。此外，添加ω - 3脂肪

酸还可能有助于维持脂质摄入热量的比例和三酰甘油

的最佳水平，维持肝功能，减少感染并发症等［8，18］。因此，

临床药师将原方案中的脂肪乳替换成添加了含ω - 3
多不饱和脂肪酸的多种油脂肪乳，使患儿获益。

尽管 ESPEN指南中指出，缺乏充分且一致的临床

数据来提出使用谷氨酰胺改善HSCT肿瘤患者临床结

局的建议［14］。但已有研究证明，补充谷氨酰胺可恢复胃

肠黏膜的完整性并减少肿瘤治疗期间的细菌移位，调节

免疫系统在消化道中的功能，还可促进肠道愈合，并减

轻GVHD的严重程度［8］。对于本例存在肠道aGVHD的患

儿，补充谷氨酰胺可能有助于促进其肠道黏膜修复，减
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少肠道蛋白丢失，改善消化道出血。因此，临床药师在调

整肠外营养配方时加入丙氨酰谷胺酰胺注射液，由于丙

氨酰谷氨酰胺提供的氨基酸量不应超过全部氨基酸供

给量的20%。最终加入40 mL丙氨酰谷胺酰胺。

患儿的微量营养素供给可参考《儿科指南》。存在

肠道GVHD的患者由于经历营养和代谢紊乱，对微量

营养素的需求和代谢可能会改变，HSCT中尚未确定微

量营养素的最佳剂量，应根据监测结果个体化调整。对

于 allo - HSCT受者，尤其需要关注维生素C、维生素D、
维生素B12、锌、镁和铁的缺乏情况［8，18］。
2. 4 营养治疗中的药学监护要点

临床药师在营养支持中应对患儿进行积极的药学监

护。监护要求：评估疾病状态、生理状态的变化；核实营养

液的配比合理性、安全性及具体使用情况；关注患儿的耐

受性及潜在不良反应，做好用药教育和心理疏导，避免营

养相关导管和代谢相关并发症的发生。HSCT患者肠外营

养的常规监测指标至少应包括能量和蛋白质摄入、液体

平衡、体质量、电解质、血糖、三酰甘油、肝肾功能等［19］。
2. 5 小结

经过调整肠外营养治疗方案，本例患儿体质量、前

白蛋白、白蛋白等营养指标较前明显改善，且未发生相

关药品不良反应。目前，患儿 allo - HSCT后继发肠道

aGVHD后营养治疗的相关案例报道较少，未见相关临

床指南。陆姗姗等［20］采用全肠外营养对 1例HSCT后继

发肠道GVHD的 2岁患儿行肠外营养治疗，营养状况改

善。本例患儿的营养治疗药学监护不同之处在于，临床

药师综合分析相关文献，首先选择 STAMP量表对患儿

进行营养筛查，制订个体化肠外营养方案，同时选择具

有调节炎症作用的含ω - 3多不饱和脂肪酸的多种油

脂肪乳、谷氨酰胺配方，以及维生素、电解质、微量元素

等微量营养素，以全合一的方式给予，最大限度地保证

了营养用药的合理化与规范化，有助于营养素的吸收

利用，减轻不良风险，提高患儿获益。但存在一定局限

和不足，未对后续肠内营养进行全程营养管理，仍需多

样本、多中心研究数据进行论证，以及添加特殊营养配

方对此类患儿的获益程度，缺乏从药物经济学角度对

此类患儿的营养治疗进行成本 -效益分析等。
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