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缓和医疗中营养代谢的研究进展
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摘 要!缓和医疗于
9&>?

年在英国创立"并逐渐发展成一门独立的学科"其照护是从症状
控制$心理疏导$精神照护和社会支持方面为患者提供全面照顾"以提高患者生活质量为最
终目标%在缓和医疗环境中患者的营养代谢问题较为突出"能量$糖$蛋白质$脂肪等方面的
变化明显影响其生活质量和生存时间% 恶液质也是此类患者不可忽视的重要问题%
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英国是现代缓和医疗
`X,--1,L1P2 5,*2f

的发源地"

9&>?

年" 世界上第一家宁养院
D

圣克里斯多夫宁养

院在英国伦敦成立"主要照护对象是身患不可治愈

疾病并可能进入终末期的患者群体"目的是让患者

尽可能的舒适$平静$有尊严地离世% 缓和医疗逐渐

发展成一门独立的学科*

9

"
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% 缓和医疗最初仅专注于

癌症患者"随着学科不断发展"逐渐扩展到艾滋病$

运动神经元疾病等非恶性疾病%

TR4

建议成年人

或儿童如患有肿瘤$痴呆$心血管疾病,除外急性死

亡'$慢性阻塞性肺病$肝硬化$肾功能衰竭等疾病

均需要缓和医疗的照护*

A

+

% 缓和医疗主要从症状控

制$心理疏导$精神照护和社会支持方面为患者提

供-身$心$社$灵.的全面照顾"以提高患者生活质

量为最终目标% 在缓和医疗的临床实践中发现"患

者的营养问题对于其生活质量及生存期有很大影响*

%

+

%

全文就缓和医疗中的营养代谢相关方面的研究进

展进行论述%

9

缓和医疗及其营养相关症状

缓和医疗"也称为舒缓医疗$安宁疗护$姑息医

学"其主要目标是缓解痛苦$提高患者的生活质量%

经过多年来的发展"缓和医疗已不仅仅是针对生命

终末期的照护"而是更多的考虑从疾病诊断开始"贯

穿疾病全过程的饮食和营养指导和治疗%这些干预方

式不仅可以改善生活质量" 还可以影响总体的健康

状况"甚至对疾病的复发和进展都起到延缓作用*

B

+

%

近年来的研究报道中强调营养代谢是肿瘤等缓和

医疗相关疾病的病理生理学的重要因素*

>

+

% 在缓和

医疗中与营养代谢相关的症状及临床表现有消瘦$

乏力$食欲不振$恶心呕吐$贫血$水肿等"其中以肿

瘤患者最为常见"这些因素严重影响的患者的生活

专
题
报
道
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肿瘤患者的营养代谢特点

缓和医疗照护的主要群体为肿瘤患者! 由于医

疗水平的不断进步! 多种恶性肿瘤患者的生存时间

明显延长! 这使恶性肿瘤逐渐成为可控可治的慢性

疾病! 随之而来的营养问题也受到关注" 有数据显

示! 在世界范围内大约
%"!" $"!

肿瘤患者存在不

同程度的营养代谢问题!大约
!"!

恶性肿瘤患者直

接因为营养不良而死亡#

'

!

$

$

" 营养代谢的失衡严重影

响肿瘤患者的生活质量! 缓和医疗的改善程度也直

接影响肿瘤患者的营养代谢问题加重与否! 故两者

之间存在密切的联系"

!"#

肿瘤患者能量代谢的特点

在病理状态下! 机体能量消耗会发生不同程度

的改变" 多数研究显示! 恶性肿瘤患者能量代谢率

明显高于健康人群"有部分学者认为!恶性肿瘤患者

的能量消耗没有明显升高!但机体成分发生改变!出

现身体消瘦%脂肪过度消耗!甚至恶液质" 也有研究

发现!肿瘤负荷患者基础能量消耗有增高趋势!经有

效治疗后! 机体静息能量消耗
()*+,*-*)./ *01*-23#

,4)*

!

5667

可降至正常" 由于肿瘤生长情况不受正常

生理机能的调控! 其代谢变化以及因此导致的宿主

生理应激能直接影响整体机体的能量代谢水平" 肿

瘤类型% 病理分期及疾病持续时间均影响患者能量

代谢水平"

89+*+

等#
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$研究发现!无法进行手术的胰

腺肿瘤患者
566

明显高于健康人!急性反应期的恶

性肿瘤患者
566

值明显高于无急性反应期者"根据

欧洲临床营养和代谢学会 &

,:* 64)91*;- <9=3*,/ >9)

?@3-3=;@ A4,)3,39- ;-2 8*,;B9@3+C

!
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' 发 布 的

(癌症非手术患者肠外营养指南)的建议 #

E"

$

!肿瘤患

者的能量需求应近似于健康人群!即
!F"GHI?;@JI.

*

2

&

#I?;@$%KE$FIL

'" 对于卧床的患者可以按照
!H"

!FI?;@JI.

*

2

的能量需求进行估算!对能下床活动的

患者可按
!F"GHI?;@JI.

*

2

的能量需求进行估算#

EH

$

"
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肿瘤患者糖代谢情况

糖酵解供能是恶性肿瘤细胞代谢的主要特征之

一!即使在有氧条件下!糖酵解仍然是肿瘤的主要供

能方式! 其中的主要原因可能与糖酵解相关酶类在

肿瘤细胞内高表达有关#

EE

$

" 肿瘤组织通过糖酵解途

径能产生大量乳酸! 而乳酸中糖异生作用和葡萄糖

的生成需要大量能量消耗! 所以造成宿主的能耗增

加#

E!

$

"李海东等#

EG

$研究发现!肿瘤患者单位体重的葡

萄糖转化率及再循环率明显高于非肿瘤患者! 而胰

岛素水平却显著性低于非肿瘤患者! 由此推测肿瘤

患者外周组织对葡萄糖的利用率降低! 而其葡萄糖

无氧酵解增加"

!"$

肿瘤患者蛋白质代谢特点

肿瘤患者的蛋白质分解%合成速度均有所增加!

且分解速度大于合成速度!故机体中的蛋白质减少!

血浆中蛋白水平也有所降低" 体内的蛋白质也会因

蛋白质的摄入不足而消耗增加! 最终导致骨骼肌的

消耗!出现负担平衡"当肿瘤恶液质患者体重丢失超

过
EF!

时! 总蛋白和净蛋白分解率显著性上升!蛋

白质合成率远不能代偿蛋白质的丢失" 蛋白质丢失

程度与肿瘤恶性程度及患者生存时间有关! 骨骼肌

是蛋白质丢失的主要部位"

M3>**

等#

E%

$通过动物研究

发现!小鼠在肿瘤恶液质状态下!可出现肌肉萎缩%

体重明显降低! 并伴有肌球蛋白异构体的表达" 此

外!肿瘤还可对骨骼肌产生旁分泌作用!造成肌球蛋

白丢失和线粒体功能障碍 #

EF

$

"

6@*/

等 #

EN

$研究表明!

蛋白质的大量丢失是导致肿瘤的发生与转移及患者

的死亡的重要原因" 对肿瘤患者进行缓和医疗时应

及时补充蛋白质和氨基酸来纠正体内的负氮平衡"

!H#'

年
6<D6A

建议肿瘤患者的蛋白质摄入量应不

少于
#.JI.

*

2

!当患者伴有系统性炎症或无活动能力

时!蛋白质的摄入量可以达到
#KF.JI.

*

2

#

#H

$
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肿瘤患者脂肪代谢特点

正常人群能量代谢主要依靠碳水化合物代谢!

不动用脂肪分解! 恶性肿瘤患者的这种机制受到损

伤!即使外源性给予营养支持!脂肪也会大量分解和

氧化!间接导致机体大量能量消耗"肿瘤患者体重下

降与这种脂肪大量消耗有关! 主要由于外源性甘油

三酯水解减弱!内源性脂肪水解和脂肪酸氧化增强!

三酰甘油转化率增高!血浆中游离脂肪酸浓度增高"

肿瘤患者故常伴有异常的脂质代谢! 其具有脂类合

成减少%脂蛋白脂酶活性降低%脂肪动员增加和脂肪

酸合成增加等特点#

##

$

"

54++*@@

等#

#'

$ 研究表明!在动

物和人的癌细胞中都存在脂解因子" 在对淋巴瘤的

体外研究中发现!脂解因子来源于肿瘤!可引起脂肪

储备减少%动员加快!在恶性肿瘤进展期常引发恶液

$F'
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恶液质患者营养代谢特点

!"#

恶液质的概念

恶液质是缓和医疗中与营养代谢密切相关的问

题" 在目前世界上较公认的恶液质定义是
>2,*(+ ?

等在
!"99

年肿瘤恶液质国际共识中提出的# 以持

续性骨骼肌丢失$伴有或不伴有脂肪组织丢失%为特

征的" 不能被常规营养支持完全缓解的并逐步导致

功能损伤的多因素综合征&

9$

'

!

恶液质常伴发于肿瘤(慢性心衰(慢性阻塞性肺

病(慢性肝功能不全(肾功能不全(风湿性关节炎(艾

滋病等慢性疾病"其中肿瘤恶液质的发病率最高"在

肿瘤进展期约有
@"A

会出现恶液质) 并发恶液质的

患者在病情发展过程中常常表现为食欲减低( 体重

下降(营养状态恶化"且均为不可逆"直至患者死亡*

恶液质常以持续性骨骼肌丢失$或伴有脂肪丢失%为

特征"并逐步导致多种因素的功能损伤&

#&

"

!B

'

*

C13D,-2

E'

等 &

!9

'提出当患者的体重逐渐丢失至仅剩其稳定

体重的
@B!

时"死亡则开始出现且不可避免*

!"$

恶液质分期及临床特点

!B9B

年+欧洲肿瘤恶液质临床指南,中将肿瘤

恶液质分为三个时期#恶液质前期-恶液质期(恶液

质难治期&

!!

'

! 恶液质前期主要表现为厌食或营养代

谢改变"体重丢失一般不超过
FA

! 恶液质最主要的

临床表现为体重丢失! 恶液质期患者
G

个月内的体

重丢失大于
FA

.或
HEI

小于
#$;FJ6KL

!

"并伴有体

重丢失大于
!A

. 四肢骨骼肌指数符合肌肉减少症

的诊断标准/男性
"@;!GJ6KL

!

.女性
"F;%FJ6KL

!

%"同时

体重丢失大于
!A

&

!=

"

!%

'

* 恶液质进入难治期后"人体

分解代谢活跃"体重持续丢失且无法被纠正*然而恶

液质在早期可以被发现并且被干预" 如恶液质发展

到晚期"则营养支持治疗便很难有效果*

!%!

恶液质的营养干预

=;=;9

代谢调节剂治疗

肿瘤恶液质患者体内普遍存在低度慢性炎症&

!F

'

*

:,+2J

等 &

!G

'根据脂肪酸与炎症的关系"将脂肪酸分

为三类" 抑炎脂肪酸如
!#=

脂肪酸- 致炎脂肪酸如

!#G

脂肪酸和中性脂肪酸如
!#&

脂肪酸*

E,+D,-

等&

!@

'

通过进行动物及细胞研究证明"

!#=

脂肪酸可以促

进肿瘤干细胞凋亡并抑制其增殖* 另有临床研究发

现"

!#=

脂肪酸可以抑制或逆转胰腺癌患者的体重

下降"增加瘦体重"从而改善体能&

!$

'

* 肿瘤细胞常常

造成支链氨基酸/

M*,+502D 50,1+ ,L1+( ,51D

"

H/NN

%

的摄取和氧化分解增加"

H(OO2PP1 >

等 &

!&

'认为
H/NN

应该达到不小于
G6KJ6

0

D

"富含
H/NN

的氨基酸制剂

被广泛推荐用于肿瘤恶液质患者" 认为其可以平衡

芳香族氨基酸" 维护肝脏功能" 改善患者的肌肉减

少-厌食和早饱* 此外"整蛋白型制剂也适用于大多

数肿瘤患者.短肽制剂含水解蛋白"无需消化"吸收

较快"可更快改善氮平衡"对肿瘤恶液质消化功能受

损的患者更有益&

#B

'

*

此外有研究证实沙利度胺可下调患者骨骼肌组

织泛素连接酶表达"使蛋白分解减少"有效增加肿瘤

患者骨骼肌体积&

=B

'

*甲地孕酮/

EN

%可改善肿瘤患者

食欲及体力活动状态"增加癌性恶液质患者体重"促

蛋白质合成"增加脂肪组织"减少泛素表达抑制蛋白

分解"纠正负氮平衡&

=#

'

*

=;=;!

胃肠功能调理治疗

肠道是多脏器功能障碍的始动器官" 在肿瘤相

关的恶液质治疗中"经口-肠内或肠外途径可为患者

提供较为全面的营养素"起到代谢调节作用*

NL,+(

等 &

!F

' 研究表明营养治疗对肿瘤恶病质患者至关重

要"有
@G!

的晚期肿瘤患者需要营养支持*

!B#@

年

欧洲临床营养和代谢学会建议对于肿瘤营养不良患

者应先进行营养咨询和口服营养补充 /

(*,- +)P*1#

P1(+,-3)QQ-2L2+P3

"

4<R

%以增加经口摄入*

4<R

是一

种有效的营养支持方式"能加强食物中蛋白质-碳水

化合物-脂肪-矿物质和维生素等营养素含量"可推

荐给自主进食者* 当营养咨询和
4<R

不能满足患者

营养需求时" 可采用肠内营养 /

2+P2*,- +)P*1P1(+

"

S<

%"当肠内营养不足或不适宜时"可采用肠外营养

/

Q,*2+P2*,-+)P*1P1(+

"

T<

%"

S<

比
T<

更符 合 生 理 需

求-更有利于维持肠道黏膜细胞结构与功能完整性"

当
S<

提供的营养需求不足或不适宜采用
S<

时"

过渡至
T<

&

#B

'

*此外控制原发病进展"清除肠道废物"

恢复肠蠕动"鼻胃管胃肠减压"促胃肠动力剂"维护

电解质水平衡"改善肠道菌群等治疗也可供使用*

=;=;=

减少肿瘤负荷治疗

能量1营养素代谢异常状态是由肿瘤组织本身

所导致的"在肿瘤患者在荷瘤状态下"肿瘤组织的代
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谢异常及宿主对其炎症及应激反应可导致机体能量

代谢异常! 减少肿瘤负荷也是营养代谢治疗的关键

步骤" 而营养不良肿瘤患者的差体能使缓和治疗难

度加大! 首先"审慎选择与患者对应的#减瘤$方法

%减瘤手术&局部物理治疗&药物治疗及联合应用'"

并根据临床经验和循证资料" 预测治疗安全性和有

效性(本着#低毒高效$原则制订#减瘤$方案"合理联

合营养治疗" 例如应用不良反应相对较轻分子靶向

药替代
'

增敏化疗"配合代谢调理&营养支持以及准

确有效的对症治疗) 随着患者营养状况逐渐好转和

肿瘤负荷逐步减缓"可以循证医学为依据"实施公认

或者接近公认的抗肿瘤综合治疗方案! 选用标准的

放&化疗方案"甚至手术"联合
'

序贯应用全身和局部

*减瘤$方法"最终减少肿瘤负荷) 在缓和医疗中"很

多肿瘤患者最终不可避免的进入肿瘤晚期" 这个时

期减少肿瘤负荷治疗方案明显受限" 多以营养支持

治疗为主)

在非荷瘤状态下" 肿瘤患者三大营养素的供能

比例为+碳水化合物
()*+((*

,脂肪
!(*+,"*

&蛋

白质
-(*

"与健康人相同-荷瘤的恶液质患者应减

少碳水化合物在总能量中的供能比例" 同时提高脂

肪& 蛋白质的供能比例" 推荐比例为+ 碳水化合物

,"*+("*

&脂肪
!(*+%"*

&蛋白质
-(*+,"*

"并可

按照需要量
-""*

的补充维生素和矿物质" 再根据

实际情况调整其中部分微量营养素的用量.

-&

/

)

在缓和医疗中" 恶液质的早期发现和干预是防

止其恶化的关键) 营养支持治疗可以在恶液质前期

及恶液质期增加患者的各种营养素和能量的摄入"

调节患者的异常代谢从而改善患者的营养状况"还

能使原发病的治疗获益) 从临床效果来看" 营养支

持能提高患者生活质量" 甚至延长生存期) 但如果

患者进入难治性恶液质期" 营养治疗可能无法干预

代谢异常和体重丢失" 且营养支持治疗所带来的负

担和风险可能超过其潜在收益"但在这个时期"部分

营养摄入仍能改善患者的生活质量" 并给患者带来

安慰" 所以对难治性恶液质的识别有助于患者更好

的得到缓和医疗的照护.

,!

/

)

%

小结与展望

在缓和医疗的患者群体中营养代谢问题的发生

率很高"甚至贯穿于整个病程中"这已引起医疗界的

广泛关注"早期有效的营养筛查是关键"而且在评估

患者的营养风险后应尽早给予营养干预) 在营养干

预方面"国外的治疗团队的认识较早"目前国内相关

研究也越来越多" 但具有说服力的高质量数据仍较

缺乏"还需进一步的研究分析)

在缓和医疗的过程中" 营养代谢的问题有效处

理可以提高患者的生活质量" 但是否能延长其生存

期尚无定论) 在处理其营养代谢的问题上不仅涉及

医学问题" 可能更多的涉及患者的意愿及其家庭伦

理问题)所以在处理患者营养问题的过程中"应综合

考虑患者的预后和营养治疗对其生活质量, 心理健

康等的获益程度以及由此所承受的经济负担) 对于

生命末期的患者" 过度的营养治疗反而会加重其代

谢的负担从而影响生活质量" 所以对此类患者的治

疗应尽可能以保持其舒适度为前提)总之"如何更好

地处理患者的营养代谢问题是缓和医疗的一个关键

环节"需要得到更多关注和循证医学证据支持)
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