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临床药师参与造血干细胞移植多学科诊疗工作案例分析临床药师参与造血干细胞移植多学科诊疗工作案例分析**

谷文睿，枉 前，郎晓琴△

（中国人民解放军陆军军医大学第一附属医院，重庆 400038）
摘要摘要：：目的 探讨临床药师在造血干细胞移植多学科诊疗（MDT）团队中的作用。方法 结合 3例典型病例分析造血干细胞移植后出

现合并症患者的造血干细胞移植预处理方案选择、药物相互作用评估、治疗方案调整、药品不良反应的判断与处置等，总结临床药

师在造血干细胞移植 MDT 团队中的工作职责。结果 临床药师在造血干细胞移植 MDT 团队中协助临床医师为患者制订个体化

治疗方案，提供药物重整和全程用药的药学服务，可降低造血干细胞移植后并发症和药品不良反应的发生率，提高移植成功率。

结论 临床药师参与造血干细胞移植 MDT，可与其他专业科室的临床医师形成优势互补，有利于提高诊疗水平，增强疗效，保障患者

的用药安全。

关键词关键词：：多学科诊疗；造血干细胞移植；临床药师；药品不良反应；药学服务

Clinical Pharmacist′s Participation in the Multidisciplinary Diagnosis and Treatment of
Hematopoietic Stem Cell Transplantation：A Case Analysis

GU Wenrui，WANG Qian，LANG Xiaoqin
（The First Affiliated Hospital of Army Medical University，Chongqing，China 400038）

AbstractAbstract：：Objective To investigate the role of clinical pharmacists in the multidisciplinary diagnosis and treatment（MDT） teams
for hematopoietic stem cell transplantation. Methods Based on three typical cases，the selection of hematopoietic stem cell
transplantation pretreatment plan，drug - drug interaction evaluation，treatment plan adjustment，judgment and disposal of adverse
drug reactions in patients with complications after hematopoietic stem cell transplantation were analyzed to summarize the job
responsibilities of clinical pharmacists in the MDT team for hematopoietic stem cell transplantation. Results In the MDT team for
hematopoietic stem cell transplantation，the clinical pharmacists assisted clinical physicians in formulating individualized treatment
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plans for patients，provided pharmaceutical care for drug reorganization and full - process medication，which could reduce the
incidence of complications and adverse drug reactions after hematopoietic stem cell transplantation and improve the success rate of
transplantation. Conclusion Clinical pharmacists´ participation in MDT team for hematopoietic stem cell transplantation can form
complementary advantages with clinical physicians in other specialized departments，which is beneficial for improving diagnosis and
treatment level，enhancing efficacy，and ensuring patients´ medication safety.
Key wordsKey words：：multiple disciplinary team；hemopoietic stem cell transplantation；clinical pharmacist；adverse drug reaction；pharm ⁃
aceutical care

造血干细胞移植（HSCT）目前已被广泛应用于治疗

血液肿瘤和非恶性血液疾病。HSCT前的预处理包含大

剂量的放射治疗（简称放疗）和化学治疗（简称化疗），

移植后需长期使用免疫抑制剂抗排异。HSCT患者常见

移植物抗宿主病、移植后感染、淋巴增殖性疾病等多种

并发症，涉及多个专科的特异性治疗，故多学科团队的

合作尤为重要［1］。由于治疗药物种类繁多，且患者在移

植的不同阶段处于特殊的病理、生理状态，临床药师参

与多学科诊疗（MDT）团队，应用药学专业知识协助临

床医师制订个体化给药方案，从药学角度干预临床治

疗，可提高治疗水平和医疗质量。本研究中结合典型病

例，总结了临床药师在HSCT的MDT团队中的作用，为

进一步优化和完善临床药师参与MDT的工作提供参

考。现报道如下。

1 预处理方案选择与药品不良反应（ADR）
HSCT前的预处理方案选择不同会导致术后复发

率和并发症的严重程度不同，是移植成败的关键。有基

础疾病患者的用药风险会进一步增加。在制订预处理

方案时，临床药师的考虑方向与临床医师不同，更侧重

于分析药物的作用机制，比较同类药物间的差异，可弥

补临床医师对药理学、药代动力学等内容分析不足的

缺陷。在MDT中，临床药师可权衡移植后的预后、并发

症、合并疾病等情况，为制订个体化的预处理方案提供

建议，在保证用药安全的前提下取得更好的疗效。

病例 1：淋巴瘤合并心功能不全患者的移植预处理

方案选择。患者，男，49岁，诊断为EB病毒阳性弥漫大B
细胞淋巴瘤。既往诊断为高血压 3级，规律口服降血压

药。入院后的心脏超声示：左心房、右心室稍大，左室射

血分数（LVEF）54%；心电图示：左心室高电压。患者已

行 4个周期R - CHOP方案（利妥昔单抗、长春地辛、多

柔比星、环磷酰胺、泼尼松）化疗，复查 PET / CT提示完

全缓解，拟行自体干细胞移植，为评估移植风险及制订

预处理方案进行MDT。
药师会诊意见：患者既往行R - CHOP方案化疗，

多柔比星累积剂量 340 mg。多柔比星属蒽环类药物，有

明确的心脏毒性，可导致Ⅰ型心脏毒性，伴不可逆的心

肌损伤，且呈剂量依赖性［2］。有研究表明，即使是低剂量

的蒽环类药物或第 1次使用均可能出现心脏毒性，并不

存在绝对的“安全剂量”［3 - 4］。同时，化疗方案中的环磷

酰胺可直接引起内皮损伤和氧化应激反应，降低心肌

细胞对蒽环类药物的耐受性，在与蒽环类药物联用时

可加重心脏毒性，引起急性心肌坏死、心肌弥漫性炎症

及心包炎症［5］。此外，该患者还有其他心血管毒性危险

因素，如高血压、高血压性心脏病、频发室性早搏。虽在

化疗过程中参照《蒽环类药物心脏毒性防治指南

（2020）》［6］给予了足量右雷佐生预防心脏毒性，但仍出

现了射血分数的持续降低。

目前，预处理常用的化疗药物包括卡莫司汀、依托

泊苷、阿糖胞苷、美法仑、环磷酰胺、塞替派等，预处理

方案的选择主要取决于患者个体情况及各造血干细胞

移植治疗中心的经验［7］。根据该患者的情况，移植过程

中应选用心脏毒性较低的预处理方案。近年来，在淋巴

瘤的自体干细胞移植中，含塞替派和氟达拉滨的预处

理方案展示出了良好的安全性和有效性。与经典BEAM
方案（卡莫司汀、依托泊苷、阿糖胞苷、美法仑）相比，含

塞替派的方案无复发，且死亡率更低，无进展生存期、

总生存期无显著差异［8］。与环磷酰胺相比，氟达拉滨可

降低移植相关死亡率和治疗相关毒性［9］。基于以上情

况，临床药师建议选择TBF方案（塞替派 +白消安 +氟

达拉滨）预处理，尽量降低药物对心脏的毒性。为评估

移植后的远期心脏毒性，建议 2～3个月后行心脏超声

等检查，评估心功能。

2 药物相互作用与伴发疾病的治疗方案调整

HSCT患者在术后需使用多种抗细菌、抗真菌及抗

病毒药物，再加上术后一段时间内需使用免疫抑制剂，

合并用药情况较复杂，药物相互作用是移植后维持治

疗值得关注的问题。临床药师了解药物相互作用的机

制有助于做出最佳治疗决策。

病例 2：抗结核药物与免疫抑制剂的相互作用评

估。患者，女，48岁，诊断为急性B淋巴细胞白血病，4个
周期化疗后骨髓完全缓解，拟行异基因HSCT。移植前

的相关检查示结核感染T细胞检测（T - SPOT）阳性，感

染科会诊考虑为陈旧性肺结核，予利福平 + 异烟肼 +
乙胺丁醇 + 吡嗪酰胺。MDT团队讨论移植期间及移植
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后是否调整抗结核治疗药物。

药师会诊意见：因移植前的预处理和后续抗排异

治疗，HSCT患者长期处于免疫受损状态，感染活动性

结核病（ATB）的风险是一般人群的 10～40倍［10 - 11］。干
细胞移植患者一旦感染ATB，病情进展迅速，死亡率较

高。该例患者诊断为陈旧性肺结核，可排除ATB。根据

《高危人群结核分枝杆菌潜伏感染检测及预防性治疗

专家共识》［12］，不必推迟干细胞移植，但在移植期间应

进行预防性抗结核治疗。

异基因 HSCT术后，患者长期规律服用免疫抑制

剂，需注意抗结核药物与免疫抑制剂的相互作用。抗结

核一线治疗方案中的利福平为肝药酶 CYP3A4的强效

诱导剂，与他克莫司、吗替麦考酚酯存在强相互作用，

与环孢素存在中等程度相互作用，会降低血药浓度，增

加排异风险［13］。目前，各国的指南均推荐两药联用时应

定期检测免疫抑制剂的血药浓度。对于抗结核方案，

《器官移植术后结核病临床诊疗技术规范（2019版）》建

议，对移植受者使用与当地普通人群相同的结核病治

疗方案；对于不严重的病例，可选用不联合利福霉素类

的抗结核方案，从而降低移植排异反应的风险；也可使

用利福喷丁代替利福平［14］。
对于该病例，选用利福霉素类药物需增加血药浓

度的监测频次，可能还需增加免疫抑制剂的用量，会增

加患者的额外医疗支出。由于该患者目前不属ATB，综
合评估后，临床药师建议选用不包含利福平的抗结核

方案，最终选用方案为异烟肼 +乙胺丁醇 +吡嗪酰胺。

对于抗结核药物常见的肝毒性、周围神经炎、高尿酸血

症、血细胞减少等药品不良反应（ADR），临床药师在患

者住院期间配合临床医师监测ADR的出现情况。

3 ADR 判断与处置

HSCT患者在移植过程中需长期、联合用药，再加

上可能合并基础疾病，大大升高了ADR的发生概率。大

剂量抗肿瘤药物在杀伤肿瘤细胞的同时也会损伤正常

细胞，导致多器官损害。移植后，环孢素、他克莫司等免

疫抑制剂的长期使用易造成肾毒性等ADR。临床药师

需关注患者的治疗反应，必要时监测血药浓度。此外，

抗感染药物也是ADR报告数量最多的药品类别［15］。严
重ADR不仅影响患者的生活质量，还可能造成干细胞

植入延迟，甚至威胁患者生命。临床药师在MDT中可协

助临床医师判断和处置ADR，及时调整治疗方案，保障

患者的用药安全。

病例 3：移植后抗感染治疗导致全血细胞减少和血

钾升高。患者，男，42岁，确诊NK / T细胞淋巴瘤，行异

基因HSCT，移植后 6个月因乏力伴气喘 1周入院。胸部

CT示间质性肺炎，考虑肺部排异可能性大，不排除肺孢

子菌感染可能。根据患者病情及诊断，予甲泼尼龙抗排

异，复方磺胺甲噁唑（TMP - SMZ）抗肺孢子菌感染。用药

10 d后，患者的血钾升高，由治疗前的3. 88 mmol / L升至

6. 39 mmol / L。同时，患者的全血细胞持续降低。MDT团
队讨论患者血钾升高和骨髓抑制的原因及处理措施。

药师会诊意见：TMP - SMZ是肺孢子菌肺炎的一线

治疗药物，该药已知ADR为骨髓抑制。磺胺甲噁唑作用

于二氢叶酸合成酶，甲氧苄啶选择性抑制二氢叶酸还

原酶。长期或大剂量使用 TMP - SMZ时，体内叶酸量急

剧减少可导致贫血［16］。有研究发现，TMP - SMZ的严重

ADR与甲氧苄啶血清浓度较高相关［17 - 18］。高钾血症主

要与甲氧苄啶有关，甲氧苄啶与保钾利尿剂阿米洛利

具有结构相似性，竞争性地抑制远端肾单位上皮的钠

通道，导致尿钠排出减少，间接影响钾离子的排泄，引

起体内钾离子蓄积，最终导致高钾血症［19］。高钾血症常

见 于 使 用 大 剂 量 TMP - SMZ 的 人 类 免 疫 缺 陷 病

毒（HIV）感染患者，但非HIV感染患者亦有正常剂量下

血钾升高的报告［20 - 21］。
在基本排除其他疾病或病情进展导致全血细胞减

少和高钾血症后，临床药师会诊考虑药物因素的可能

性较大。梳理患者的用药史后，考虑 TMP - SMZ引起

ADR的可能性最大，且抗肺孢子菌治疗的疗程已足，于

是建议停用该药，予环硅酸锆钠散、碳酸氢钠降血钾，呋

塞米利尿，葡萄糖酸钙拮抗钾离子的心肌毒性。经积极

治疗，患者的白细胞计数逐渐升高，血钾浓度恢复正常。

4 结语

2020年，国家卫生健康委员会印发《抗肿瘤药物临

床应用管理办法（试行）》［22］，将临床药师纳入肿瘤MDT
团队，赋予了临床药师新的定位和功能。随着以患者为

中心的MDT服务的不断发展，已有越来越多的临床药

师在乳腺癌、肺癌等恶性肿瘤 MDT中发挥了重要作

用［23 - 25］。血液系统恶性肿瘤一直是肿瘤领域研究的先

驱，临床药师在其MDT中的作用和影响少见报道。本研

究结果显示，临床药师可在HSCT的MDT团队中与其他

学科专家形成优势互补，充分发挥药学专业优势，以特

殊患者的治疗药物选择、药物相互作用评估、ADR的判

断和处置为切入点，凸显了临床用药个体化，为HSCT
患者制订“一患一方案”。临床药师应不断提高专业水

平，积极参与MDT，探索标准化、流程化的药学服务模

式，及时总结和分享经验，推动MDT药学服务的持续、

深入发展，充分发挥药师在“健康中国”背景下保障用

药安全的作用。
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