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［摘要］ 　 造血干细胞移植（ＨＳＣＴ）目前作为恶性血液疾病及部分骨髓衰竭性疾病的重要治疗

方法，为血液病患者提供了长期无病生存的机会。 随着近年来 ＨＳＣＴ 技术的进展，移植后患者长期

生存较前获得显著改善。 除总生存率、无病生存率及治疗相关死亡率等常用客观指标外，移植后

生活质量（ＱｏＬ）评分可以更加真实地反映患者生存状况，目前被移植医生广泛关注，并用于系统性

评估移植疗效的重要指标。 因此，对移植后长期生存者进行终身随访，筛查和管理移植后长期合

并症极为必要。
［关键词］ 　 造血干细胞移植；　 生活质量；　 移植后合并症

［中图分类号］ 　 Ｒ７３３　 　 　 　 ［文献标识码］ 　 Ａ

［４３］Ｍｉｋｌｏｓ ＤＢ，Ａｂｕ Ｚａｉｄ Ｍ，Ｃｏｏｎｅｙ ＪＰ，ｅｔ ａｌ． Ｉｂｒｕｔｉｎｉｂ ｆｏｒ Ｆｉｒｓｔ⁃Ｌｉｎｅ Ｔｒｅａｔ⁃
ｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｈｒｏｎｉｃ Ｇｒａｆｔ⁃Ｖｅｒｓｕｓ⁃Ｈｏｓｔ Ｄｉｓｅａｓｅ：Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｒａｎｄｏｍ⁃
ｉｚｅｄ Ｐｈａｓｅ Ⅲ ｉＮＴＥＧＲＡＴＥ Ｓｔｕｄｙ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，２０２３，４１ （１０）：
１８７６⁃１８８７．

［４４］Ｂｏｌａñｏｓ⁃Ｍｅａｄｅ Ｊ，Ｈａｍａｄａｎｉ Ｍ，Ｗｕ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｐｏｓｔ⁃Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ Ｃｙｃｌｏ⁃
ｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ⁃Ｂａｓｅｄ Ｇｒａｆｔ⁃ｖｅｒｓｕｓ⁃Ｈｏｓｔ Ｄｉｓｅａｓｅ Ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ［Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ
Ｍｅｄ，２０２３，３８８（２５）：２３３８⁃２３４８．

［４５］Ｄｕ Ｊ， Ｐａｚ Ｋ， Ｆｌｙｎｎ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｐｉｒｆｅｎｉｄｏｎｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｍｕｒｉｎｅ ｃｈｒｏｎｉｃ
ＧＶＨＤ ｔｈｒｏｕｇｈ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ＴＧＦ⁃β ｐｒｏｄｕｃ⁃
ｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｂｌｏｏｄ，２０１７，１２９（１８）：２５７０⁃２５８０．

［４６］Ｏｎｏ Ｒ，Ｗａｔａｎａｂｅ Ｔ，Ｋａｗａｋａｍｉ Ｅ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏ⁃ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ
ａｎｄ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅ ｔｏ ｃｈｒｏｎｉｃ ＧＶＨＤ ｉｎ ｈｕｍａｎ ＩＬ⁃６ ｔｒａｎｓｇｅｎｉｃ ｈｕ⁃
ｍａｎｉｓｅｄ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ［Ｊ］ ． ＥＢｉｏＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１９，４１：５８４⁃５９６．

［４７］Ｋｏｓｈｙ ＡＧ，Ｋｉｍ ＨＴ，Ｌｉｅｇｅｌ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｓｅ ２ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ａｂａｔ⁃
ａｃｅｐｔ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｔｅｒｏｉｄ⁃ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｃｈｒｏｎｉｃ ｇｒａｆｔ⁃ｖｅｒｓｕｓ⁃ｈｏｓｔ ｄｉｓｅａｓｅ
［Ｊ］ ． Ｂｌｏｏｄ，２０２３，１４１（２４）：２９３２⁃２９４３．

［４８］Ｈｕ Ｙ，Ｚｈａｎｇ Ｍ，Ｙａｎｇ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ ＣＤ７ ＣＡＲ Ｔ⁃Ｃｅｌｌ Ｔｈｅｒａｐｙ ａｎｄ
Ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ＨＳＣＴ ｗｉｔｈｏｕｔ ＧＶＨＤ Ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ［ Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ，２０２４，
３９０（１６）：１４６７⁃１４８０．

［４９］Ｋａｄｒｉ Ｎ，Ａｍｕ Ｓ，Ｉａｃｏｂａｅｕｓ Ｅ，ｅｔ ａｌ． Ｃｕｒｒｅｎｔ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ ｏｎ ｍｅｓｅｎｃｈｙ⁃
ｍａｌ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｇｒａｆｔ ｖｅｒｓｕｓ ｈｏｓｔ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ Ｉｍｍｕ⁃
ｎｏｌ，２０２３，２０（６）：６１３⁃６２５．

［５０］Ｇｈａｎｎａｍ Ｓ，Ｂｏｕｆｆｉ Ｃ，Ｄｊｏｕａｄ Ｆ，ｅｔ ａｌ． Ｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｂｙ ｍｅｓｅｎｃｈｙ⁃
ｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ：ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］ ． Ｓｔｅｍ Ｃｅｌｌ Ｒｅｓ
Ｔｈｅｒ，２０１０，１（１）：２．

［５１］Ｌａｉ Ｐ，Ｃｈｅｎ Ｘ，Ｇｕｏ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｐｏｔｅｎｔ ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙ ｒｏｌｅ ｏｆ ｅｘｏ⁃
ｓｏｍｅｓ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆｒｏｍ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ Ｃｇｖｈｄ［Ｊ］ ．
Ｊ Ｈｅｍａｔｏｌ Ｏｎｃｏｌ，２０１８，１１（１）：１３５．

［５２］Ｋｕｒｏｓａｗａ Ｓ，Ｏｓｈｉｍａ Ｋ，Ｙａｍａｇｕｃｈｉ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ Ｌｉｆｅ ａｆｔｅｒ Ａｌｌｏｇｅ⁃
ｎｅｉｃ Ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ Ｃｅｌｌ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ Ａｆｆｅｃｔｅｄ Ｏｒｇａｎ
ａｎｄ Ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｒｏｎｉｃ Ｇｒａｆｔ⁃ｖｅｒｓｕｓ⁃Ｈｏｓｔ Ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｌ Ｂｌｏｏｄ Ｍａｒ⁃
ｒｏｗ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１７，２３（１０）：１７４９⁃１７５８．

［５３］Ｋｉｌｇｏｕｒ ＪＭ，Ｗａｌｉ Ｇ，Ｇｉｂｂｏｎｓ Ｅ，ｅｔ ａｌ． Ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ Ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ Ｐａｔｉｅｎｔ⁃Ｒｅ⁃
ｐｏｒｔｅｄ Ｏｕｔｃｏｍｅ Ｍｅａｓｕｒｅｓ ｉｎ Ｇｒａｆｔ⁃ｖｅｒｓｕｓ⁃Ｈｏｓｔ Ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｌ Ｂｌｏｏｄ
Ｍａｒｒｏｗ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０２０，２６（５）：ｅ１１３⁃ｅ１２７．

［５４］Ｌｅｅ ＳＪ，Ｎｇｕｙｅｎ ＴＤ，Ｏｎｓｔａｄ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ｓｕｃｃｅｓｓ ｏｆ ｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅ ｔｒｅａｔ⁃
ｍｅｎｔｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｇｒａｆｔ⁃ｖｅｒｓｕｓ⁃ｈｏｓｔ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｌ Ｂｌｏｏｄ
Ｍａｒｒｏｗ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１８，２４（３）：５５５⁃５６２．

［５５］Ｓｈａｗ ＢＥ，Ｓｙｒｊａｌａ ＫＬ，Ｏｎｓｔａｄ ＬＥ，ｅｔ ａｌ． ＰＲＯＭＩＳ ｍｅａｓｕｒｅｓ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ
ｔｏ ａｓｓｅｓｓ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓ⁃
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｓｕｒｖｉｖｏｒｓ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ，２０１８，１２４（４）：８４１⁃８４９．

［５６］Ｇｒｅｉｎｉｘ ＨＴ． Ｐａｔｉｅｎｔ⁃ｒｅｐｏｒｔｅｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｇｒａｆｔ⁃ｖｅｒｓｕｓ⁃
ｈｏｓｔ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｈａｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａ，２０２４，１０９（１）：１１⁃１２．

［５７］Ｎｅｌｓｏｎ ＡＭ，Ｙａｎｇ Ｄ，Ｊａｇｉｅｌｏ ＡＤ，ｅｔ ａｌ． Ｇｒｏｕｐ Ｃｏｐｉｎｇ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｉｎ Ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ Ｗｉｔｈ Ｃｈｒｏｎｉｃ Ｇｒａｆｔ⁃Ｖｅｒｓｕｓ⁃Ｈｏｓｔ Ｄｉｓｅａｓｅ： Ａ Ｐｉｌｏｔ Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｔｒｉａｌ［Ｊ］ ． Ｎａｔｌ Ｃｏｍｐｒ Ｃａｎｃ Ｎｅｔｗ，２０２４，２２（１）：３４⁃４２．

（收稿日期：２０２４⁃０８⁃２１）

（本文编辑：高婷）

　 　 造血干细胞移植（ＨＳＣＴ）目前作为恶性血液疾病

以及骨髓衰竭性疾病的重要治疗方法，为血液病患者

提供了长期无病生存的机会［１］。 近年来，随着 ＨＳＣＴ
技术的进展，移植后患者长期生存较前显著提高。 文

献报道约 ８０％患者在移植后可获得长期生存：生存 ２ 年

以上且无原发病复发［２］。 除移植后早期合并症外，移
植后长期生存者也存在心血管系统疾病、呼吸系统疾

病、骨质疏松、内分泌疾病、二次肿瘤等合并症的风险，
这些合并症的发生情况均会影响患者移植后生活质量

（ＱｏＬ）。 故而除总生存率、无病生存率及治疗相关死

亡率等常用客观指标外，移植后 ＱｏＬ 评分通过更加真

实地反映患者生存状况，目前已被移植医生广泛关注，
且是用于系统性评估移植疗效的重要指标［３⁃５］。 对此，
我国移植后患者长期管理专家共识已明确提出，应对

移植后长期生存者进行终身随访，筛查和管理移植后

长期合并症极为必要［３］。
近年来越来越多的临床文献报道了移植后 ＱｏＬ
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的变化。 根据大部分研究结果，移植后患者生理机能、
心理状态及社会功能等均在移植后获得稳步提高，移
植类型、移植后合并症、经济状态、社会角色转化等多

种临床因素和非临床因素均对患者 ＱｏＬ 的恢复产生

一定影响。 本文将对以上内容最新进展进行阐述。

　 　 一、移植后 ＱｏＬ 评价工具

１． ＱｏＬ 的定义：ＱｏＬ 最初定义主要是指患者对于

疾病和治疗及对其生活影响的一种认知，通常包括躯

体 ／生理、心理 ／情感等多个维度的综合评价。 ＱｏＬ 同

时也被认为是患者报告结局（ＰＲＯ），即直接从患者角

度评价各方面的健康状况，而不需要临床医生或其他

人对患者反应的解释（ＦＤＡ ２００９）。 早年间在实体肿

瘤患者中已形成 ＱｏＬ 的评估体系，用于评估抗肿瘤疗

效，并辅助临床医师作出治疗策略的选择。 近年来针

对 ＨＳＣＴ 患者已逐步形成较为完善的 ＱｏＬ 评价体系，
规范了 ＱｏＬ 的评价方式［６］。

２． ＱｏＬ 的评价工具分类：大致分为通用性及特异

性问卷。 通用性问卷用于评估一般人群的 ＱｏＬ，同时

也可用于特定疾病人群，如肿瘤患者或移植后受者。
优势在于通过问卷调查可在不同人群之间进行 ＱｏＬ
比较，如 ＨＳＣＴ 幸存者和健康人群之间。 常用问卷包

括：欧洲质量生命协会 ５ 维 ５ 水平版（ＥＱ⁃５Ｄ⁃５Ｌ）量表、
医学结局研究（ＭＯＳ）简明健康状况调查问卷（ＳＦ⁃３６）
量表及患者报告结局测量信息系统（ＰＲＯＭＩＳ）。 恶性

肿瘤或移植特异性问卷主要用于相应疾病患者健康状

况的特定方面，常用问卷包括欧洲癌症研究与治疗组

织核心问卷 ＱｏＬ ３０（ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃Ｃ３０）、癌症治疗功能

评估⁃骨髓移植（ＦＡＣＴ⁃ＢＭＴ）量表及癌症治疗功能评

估通用版（ＦＡＣＴ⁃Ｇ）量表。
３． 目前两种常用量表的主要介绍：（１） ＳＦ⁃３６ 量

表：是美国 ＭＯＳ 组开发的一个普适性测定量表，被广

泛应用于普通人群的 ＱｏＬ 调查、临床试验疗效评价及

公共卫生政策评估等。 主要用来评价健康相关生命质

量的 ８ 个维度：生理功能（ＰＦ）、生理职能（ＲＰ）、躯体

疼痛（ＢＰ）、总体健康（ＧＨ）、活力（ＶＴ）、社会功能（ＳＦ）、
情感职能（ＲＥ）和精神健康（ＭＨ）。 此外，还包括一项

健康变化（ＨＴ）条目。 在 ８ 个维度得分基础上，可分别

计算躯体健康总评（ＰＣＳ）和精神健康总评（ＭＣＳ）。
（２）ＦＡＣＴ⁃ＢＭＴ 量表：第 ４ 版 ＦＡＣＴ⁃ＢＭＴ 量表于

１９９７ 年由 ＦＡＣＴ⁃Ｇ 量表更新而来。 内容包括生理健

康、社交 ／家庭稳定状况、情绪稳定状况、功能健康及移

植特异模块 ５ 个维度，共有 ３７ 个条目。 各条目采用

Ｌｉｋｅｒｔ ５ 级评分法，“一点也不 ～ 非常赞同”依次计为

“０ ～ ５ 分”，其中包括正向和负向计分。 该量表被认为

具有良好的信效度。
在我中心的研究中尝试联合通用性及特异性问卷

的联合进行评估［７］，即 ＳＦ⁃３６ 量表及 ＦＡＣＴ⁃ＢＭＴ 量表。
两份问卷在描述 ＱｏＬ 恢复的趋势时，在大多数领域都

表现出良好的相关性。 值得注意的是，ＳＦ⁃３６ 量表和

ＦＡＣＴ⁃ＢＭＴ 量表分别在检测两个研究队列之间的生理

和心理维度差异方面表现出不同性能。 为了提高数据

的准确性和可信度，除选择合适的调查量表外，仍需考

虑问题汉化的表达、控制问卷长度、激励措施的设计及

问卷可访问性的改善等。 本中心在随访过程中首次尝

试“云数据”，联动微信页面，获得了较高的随访率及

高顺应性，优于传统的纸质版本及电子邮件。

　 　 二、移植受者 ＱｏＬ 恢复及影响 ＱｏＬ 的相关因素

近年来，越来越多文献报道了移植后患者 ＱｏＬ 的

恢复特点，即移植后长生存患者 ＱｏＬ 可接近健康人

群，但会在移植后经历先下降后上升的过程。 早期许

多文献均描述了移植后的纵向恢复，其中 ＱｏＬ 从第

３０ 天 ～第 １００ 天逐步提高，直至在 ＨＳＣＴ 后 １ 年，总体

功能状态恢复到基线水平，但体能仍然受损［５，８⁃９］。 我

中心研究表明，随着移植后时间的增加，患者在生理健

康及心理健康方面均显著改善，特别是 ＰＦ、ＳＦ 和 ＲＥ
显示出明显提升，但 ＧＨ、ＢＰ、ＶＴ 和 ＭＨ 未观察到显著

改善［１０］。 值得注意的是，根据欧美国家报道的数据，
通常认为移植后 １ 年内会出现 ＱｏＬ 的谷值，大部分出

现在移植后 ３ 个月内。 而国内的报道通常认为，患者

ＱｏＬ 在移植后 ６ 个月后才出现显著提升。 推测原因国

内移植后 ６ 个月内许多患者选择在移植中心附近居住

方便就诊，典型的家庭生活或社会生活相对较晚开始，
也启发我们对于患者院外健康管理的提前准备工作可

尽早开始。 北京大学人民医院报道了长期生存 ＱｏＬ
数据，移植后患者躯体健康总评（ＰＣＳ）和精神健康总

评（ＭＣＳ）水平在 ３ 年时显著提高，并在 ５ 年内进一步

升高［１１］。
不同移植类型对移植后 ＱｏＬ 有不同的影响。 单

倍体供者是近十年来我国异基因 ＨＳＣＴ（ａｌｌｏ⁃ＨＳＣＴ）的
最大供者来源。 近年来，单倍体 ＨＳＣＴ（ｈａｐｌｏ⁃ＨＳＣＴ）
治疗恶性血液病及再生障碍性贫血等的临床疗

效［１２⁃１４］已与全相合 ＨＳＣＴ 的疗效接近，甚至针对高危

白血病患者或年轻子代供者的老年患者尤其有益，归
因于较低的复发率。 然而，ｈａｐｌｏ⁃ＨＳＣＴ 后合并症发生

率较高，需要更深入地研究在这种情况下 ＱｏＬ 的纵向

恢复。 我国数据显示，随着 ｈａｐｌｏ⁃ＨＳＣＴ 体系的完善和

改进，不论是同胞全相合 ＨＳＣＴ（ＭＳＤ⁃ＨＳＣＴ）还是 ｈａｐｌｏ⁃
ＨＳＣＴ，患者移植后的 ＱｏＬ 均呈逐年改善趋势［７，１１］。
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移植物抗宿主病（ＧＶＨＤ）是影响长期 ＱｏＬ 的重要

因素，主要影响生理和功能维度的恢复，同时有文献报

道急性 ＧＶＨＤ（ ａＧＶＨＤ） 与精神健康的恢复呈负相

关［１５⁃１６］。 慢性 ＧＶＨＤ（ｃＧＶＨＤ）与功能状态差、不能重

返工作岗位、日常生活能力受损和症状负担增加有关。
在 ｃＧＶＨＤ 中，ＱｏＬ 的改善是一个重要的治疗目标。

除临床变量外，值得注意的是，社会、家庭等相关

因素对移植后受者生理和心理恢复都具有一定意义，
需要临床医师关注这些变量对 ＱｏＬ 的潜在影响。 欧

美国家既往发表的几项研究表明，良好和睦的婚姻关

系对 ＱｏＬ 的恢复、疾病压力及疼痛缓解均有积极影

响［１７⁃１８］。 但另一方面，作为主要照顾人的配偶可以为

患者提供身体和情感上的支持，但与其他类型的主要

照顾者相比，如子女及父母，配偶本身也会经历更复杂

的压力，如面临经济困难和就业中断［１９⁃２０］。
经济问题一直被认为是 ＨＳＣＴ 后 ＱｏＬ 的主要问

题［２１］。 据报道，恶性肿瘤患者的经济负担会干扰患者

的医疗质量和心理健康， 使其身心健康面临风

险［２２⁃２３］。 根据问卷调查发现，主诉经济困难的患者在

生理和心理领域的得分显著降低。 幸存者的经济压力

被证明与更差的健康相关 ＱｏＬ 和更显著的抑郁和焦

虑有关。 同时，积极恢复 ＳＦ 及角色的患者在 ＱｏＬ 的

每个维度上都表现出显著优势。 就业是功能和情绪恢

复的可靠指标［２４⁃２６］。

　 　 三、总结

综上所述，对 ＨＳＣＴ 后患者进行密切地随访、多学

科处理、多角度辅助治疗及干预，包括原发病及并发症

的预防和处理、鼓励康复训练、鼓励家庭及社会角色的

恢复，及时切入针对性心理干预及疏导等，可有效改善

患者移植后 ＱｏＬ，最终目的是鼓励移植后的患者回归

社会及生活。
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