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也粤遭泽贼则葬糟贼页 Objective To observe the clinical efficacy of Qijiao Shengbai Capsule in the prevention and treatment of
chemotherapy-induced leukopenia in breast cancer. Methods A multi-center, randomized, and positive drug-controlled clinical
trial design was used, enrolling 119 patients with breast cancer undergoing chemotherapy who presented with qi and blood
deficiency pattern from four centers. They were randomly assigned to the Qijiao Shengbai Capsule treatment group (n=79) and the
Anduolin Capsule control group (n=40) in a ratio of 2颐1. The treatment course lasted for 20 days. White blood cell count (WBC),
absolute neutrophil count (ANC), and their respective reduction grades, as well as the Chinese medicine (CM) pattern and symptom
scores, were compared between the two groups before and after treatment. Additionally, the rates of timely follow-up chemotherapy
and medication safety were compared between the two groups. Results After treatment, the CM pattern and symptom scores in
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both groups decreased compared to those before treatment (P<0.05). There were no statistically significant differences in WBC,
ANC, their respective reduction grades, or the rates of timely follow-up chemotherapy between the two groups (P>0.05). One patient
in the treatment group experienced mild diarrhea, which improved after discontinuing the medication. Conclusion Qijiao
Shengbai Capsule has certain advantages in preventing and treating chemotherapy-induced leukopenia in breast cancer patients.
It can effectively alleviate the symptoms of qi and blood deficiency and ensure the timely continuation of chemotherapy, with
good clinical safety.

也运藻赠憎燥则凿泽页 breast cancer; chemotherapy; Qijiao Shengbai Capsule; leukopenia; clinical study

乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤袁其发病率在

世界范围内逐年递增袁在我国位居女性恶性肿瘤发

病率首位[1]遥 化学治疗目前仍是治疗和控制乳腺癌

进展最有效的手段之一袁白细胞减少症多发生在接

受紫杉烷类联合蒽环类药物治疗的乳腺癌患者中袁
是影响化疗进程和疗效的严重不良反应遥 白细胞在

外周血中存活时间为 8~12 h袁受化疗影响颇为显著袁
西医治疗以应用粒细胞集落刺激因子渊granulocyte
colony stimulating factor袁G-CSF冤为主要治疗措施袁
常规的升白药物如鲨肝醇尧肌苷尧维生素 B4 等用于

治疗乳腺癌化疗相关白细胞减少疗效欠佳[2]遥 然而袁
G-CSF 主要用于芋~郁级白细胞减少的患者袁迅速提

升外周白细胞计数渊white blood cellcount袁WBC冤计
数以便患者按时化疗袁但不宜长期使用袁且作用时间

短尧成本昂贵遥 实践证明袁中西医结合防治化疗相关

白细胞减少症优势显著袁能够提高化疗完成率袁改
善临床症状袁提高患者生活质量袁具有增效减毒的效

应[3-5]遥 白细胞减少引起的证候表现属于中医学野虚
劳冶野虚损冶范畴袁以脏腑亏损尧气血不足为主要病机

变化袁其病位与脾尧肾亏虚密切相关[6]遥 化疗药物对

体内癌毒起到攻伐抗邪作用的同时袁对全身的正气尧
脏腑和气血津液亦有严重的毒害作用袁正如叶素问窑
五常政大论篇曳所言野大毒治病袁十去其六冶袁野无使过

之袁伤其正也冶遥 本研究依托国家科技重大新药创制

专项叶苗药芪胶升白胶囊技术改造及再评价研究曳课
题袁旨在评价芪胶升白胶囊防治乳腺癌化疗所致白

细胞减少症的有效性与安全性袁为患者提供更多的

治疗选择与保障遥
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取来自北京中医药大学东直门医院尧 甘肃省

肿瘤医院尧广西中医药大学第一附属医院及上海中

医药大学附属曙光医院 4 家三级甲等医疗单位收治

的 119 例乳腺癌化疗后患者渊2016 年 4 月至 2018年
2 月冤袁依据随机数字表法袁将符合入选标准的患者

以 2颐1 比例随机分为治疗组和对照组袁治疗组 79
例袁对照组 40 例曰其中 12 例患者因失访尧拒绝提供

可评价疗效的资料及放弃临床试验等原因自然脱

落遥 所有患者均为女性袁中位年龄 49 岁袁最小年龄

25 岁袁最大年龄 74 岁遥 入组时两组乳腺癌患者的疾

病评级尧病理类型尧临床分期尧病灶部位尧转移部

位尧既往疾病尧合并疾病尧KPS 评分等病情基线资料

比较袁差异均无统计学意义渊P>0.05冤袁具有可比性袁
见表 1遥 本研究经北京中医药大学东直门医院伦理

委员会批准渊ECPJ-BDY-2015-09冤遥 本研究在中国

临床试验注册中心注册袁注册号为 ChiCTR-IPR-
15006759遥
1.2 西医诊断标准

参照叶血液病诊断及疗效标准曳拟定 [7]袁化疗后

成人外周血WBC<4伊109/L遥 当成人外周血中性粒细胞

绝对值渊absolute neutrophil count袁ANC冤<2.0伊109/L
时袁为中性粒细胞减少症遥
1.3 中医诊断标准

中医辨证标准参考叶中药新药临床研究指导原

则曳拟定野气血两虚证冶辨证标准[8]遥 主症院神疲乏力袁
气短懒言曰次症院头昏眼花袁面色萎黄袁自汗袁心悸失

眠曰舌脉象院舌质淡嫩袁舌苔薄白袁脉象细弱遥 具备主

症 2 项袁次症 1 项以上袁结合舌脉即可诊断野气血两

虚证冶遥
1.4 纳入标准

渊1冤 经影像学及组织病理学或细胞学确诊为乳

腺癌曰渊2冤化疗前白细胞逸3.5伊109/L曰渊3冤中医辨证符

合气血两虚证曰渊4冤年龄 18~75 岁袁性别不限曰渊5冤KPS
评分逸60 分曰渊6冤预计生存期至少 3 个月曰渊7冤拟应

用 1 周期含紫杉烷类药物的双药联合化疗曰渊8冤未合

并其他心尧肝尧肾尧血液病等严重疾病病史曰渊9冤自愿

参加临床研究袁并签署知情同意书遥
1.5 排除标准

符合以下任一条件院渊1冤年龄约18 岁或跃75 岁曰
渊2冤存在骨髓转移曰渊3冤化疗前已合并严重的心尧肝尧
肾等疾病曰渊4冤妊娠或哺乳期妇女曰渊5冤精神病患者曰
渊6冤既往治疗过程中发现用药依从性差遥
1.6 干预方法

1.6.1 给药方案 在化疗进行的同时袁试验组予芪

胶升白胶囊渊贵阳德昌祥药业有限公司袁国药准字
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Z20025027袁0.5 g伊36 粒冤袁每日 3 次袁每次 4 粒曰对
照组予安多霖胶囊渊福州阿多拉制药有限公司袁国药

准字 Z10970016袁0.32 g伊24 粒冤袁每日 3 次袁每次 4
粒遥 两组患者均连续治疗 20 d遥
1.6.2 合并用药注意事项 对合并用药规定如下院
渊1冤不使用如利可君尧升白胺等升高白细胞的西药曰
在 WBC 低于 2.0伊109/L 或 ANC 低于 1.0伊109/L 时使

用 G-CSF 2.5 滋g/(kg窑d)袁若 WBC 低于 1.0伊109/L 或

ANC 低于 0.5伊109/L 时使用 G-CSF 5 滋g/(kg窑d)袁连
续使用 3 日袁如 WBC 高于 4.0伊109/L 则停用袁否则继

续应用遥 渊2冤原则上不使用其他中成药以及明确标注

具有升高白细胞作用的单味中药和注射剂遥 渊3冤针

对其他疾病治疗的药物袁如纠正贫血尧血小板减少尧
抗感染等药物袁详细记录药名尧用量尧使用次数和转

归等遥
1.7 观察指标

记录两组患者治疗前渊即化疗第 1 天冤及治疗后

渊化疗第 20 天冤的有效性和安全性评估数据遥 渊1冤白
细胞与中性粒细胞计数及分级院根据美国国家癌症

协会常见毒性标准进行分级袁白细胞减少症分级院
WBC 3.0~4.0伊109/L 为玉级尧2.0~3.0伊109/L 为域级尧
1.0~2.0伊109/L 为芋级尧约1.0伊109/L 为郁级曰中性粒细

胞减少症分级院ANC 1.5~2.0伊109/L 为玉级尧1.0~1.5伊
109/L 为域级尧0.5~1.0伊109/L 为芋级尧约0.5伊109/L 为郁

表 1 两组患者一般情况比较

Table 1 Comparison of the general condition between the two groups
指标

疾病评级[例渊%冤]
CR
PR
SD
PD
未知

病理类型[例渊%冤]
浸润性癌渊非特殊冤
浸润性小叶癌

导管原位癌

乳头状癌

罕见和唾液腺型肿瘤

未知

临床分期[例渊%冤]
玉期

域期

芋期

郁期

未知

病灶部位[例渊%冤]
左乳

右乳

转移部位[例渊%冤]
有渊淋巴结尧肺尧骨冤
无

既往疾病[例渊%冤]
有

无

合并疾病[例渊%冤]
有

无

KPS 评分[M渊P25袁P75冤]

治疗组渊n=79冤

1渊1.27冤
8渊10.12冤
64渊81.01冤
5渊6.33冤
1渊1.27冤

69渊87.35冤
2渊2.53冤

0
2渊2.53冤
2渊2.53冤
4渊5.06冤

21渊26.58冤
29渊36.71冤
13渊16.46冤
15渊18.99冤
1渊1.26冤

34渊43.04冤
45渊56.96冤

41渊51.90冤
38渊48.10冤

9渊11.39冤
70渊88.61冤

2渊2.53冤
77渊97.47冤
90渊80袁90冤

对照组渊n=40冤

0
7渊17.50冤
29渊72.50冤
2渊5.00冤
2渊5.00冤

34渊85.00冤
2渊5.00冤
3渊7.50冤

0
0

1渊2.50冤

10渊25.00冤
18渊45.00)
9渊22.50冤
3渊7.50冤

0

18渊45.00冤
22渊55.00冤

21渊52.50冤
19渊47.50冤

9渊22.50冤
31渊77.50冤

2渊5.00冤
38渊95.00冤
90渊80袁90冤

检验值

Z=1.294

字2=7.312

Z=0.448

字2=0.042

字2=0.004

字2=2.552

字2=0.028

Z=1.550

P值

0.196

0.136

0.654

0.847

0.951

0.174

0.867

0.121
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表 2 两组患者治疗前后 WBC尧ANC比较渊伊109/L冤
Table 2 Comparison of WBC and ANC before and after treatment between the two groups 渊伊109/L冤

注院与治疗前相比袁*P约0.05遥

组别
WBC [M渊P25袁P75冤]

治疗前渊n=79冤 治疗后渊n=71冤
ANC [M渊P25袁P75冤]

治疗前渊n=40冤 治疗后渊n=34冤
治疗组

对照组

Z值

P值

5.56渊4.57袁6.90冤
6.03渊4.69袁7.37冤

1.266
0.206

4.76渊3.69袁6.46冤*
5.54渊3.58袁7.63冤

0.872
0.383

3.67渊2.91袁4.85冤
4.06渊2.93袁4.83冤

0.883
0.377

3.04渊2.32袁4.95冤
3.67渊2.37袁5.41冤

0.825
0.410

级[9]遥 渊2冤中医证候与症状积分院参考叶中药新药临床

研究指导原则曳[8]袁记录治疗前尧后两组患者中医证

候总积分及神疲乏力尧气短懒言尧头昏眼花尧自汗等

单项症状积分遥 将症状分无尧轻尧中尧重 4 个等级袁根
据症状分级主症分别记 0尧2尧4尧6 分袁次症分别记 0尧
1尧2尧3 分遥 渊3冤后续化疗按时进行率院统计各例患者

能否按时进行后续化疗袁对后续按时化疗进行率进

行对比分析遥 渊4冤安全性评价院监测并记录不良事件

发生情况袁统计血常规尧肝功能和肾功能等检验指标

变化遥
1.8 统计学分析

采用 SPSS 27.0.1 统计软件进行分析遥 计量资

料符合正态分布以野曾依s冶表示袁比较采用 t 检验曰偏
态分布以中位数[M渊P25袁P75冤]表示袁两组比较采用非

参数秩和检验遥 计数资料和等级资料采用例数及百

分比描述袁计数资料采用卡方或 Fisher 精确概率法

检验袁等级指标采用秩和检验遥 以 P<0.05 表示差异

有统计学意义遥
2 结果

2.1 两组患者白细胞及中性粒细胞计数和分级比较

治疗前袁两组患者 WBC尧ANC 计数和分级比

较袁差异无统计学意义渊P>0.05冤袁组间具有可比性遥

治疗后袁两组患者 WBC尧ANC 计数和分级比较的差

异无统计学意义渊P>0.05冤遥随着化疗方案的实施袁WBC
和 ANC 减少程度分级逐渐加重遥 治疗后两组 WBC
和 ANC 减少程度分级较治疗前上升渊P约0.05冤袁考虑

到该情况主要原因为化疗药物导致遥 详见表 2要3遥
2.2 两组患者中医证候与症状积分比较

治疗前袁两组中医证候与症状积分比较袁差异无

统计学意义渊P>0.05冤遥 治疗后袁两组神疲乏力尧气短

懒言尧面色萎黄尧头昏眼花尧自汗尧心悸失眠评分及中

医证候总分均较治疗前降低袁差异有统计学意义

渊P约0.05冤袁治疗组和对照组组间比较差异无统计学意

义渊P>0.05冤遥 详见表 4遥
2.3 两组患者后续化疗进行率比较

两组患者后续化疗进行率组间比较差异无统计

学意义渊P>0.05冤遥 详见表 5遥
2.4 两组患者安全性指标比较

治疗组有 1 例患者出现轻度腹泻袁停药后好转曰
对照组未出现不良反应遥 两组患者治疗前后血常规

和肝肾功能未见明显异常袁差异无统计学意义渊P>
0.05冤遥
3 讨论

紫杉类药物是乳腺癌化疗的基石袁而白细胞减

少是紫杉类药物最常见的剂量限制性毒性反应袁其

表 3 两组患者治疗前后 WBC尧ANC减少程度分级比较渊例冤
Table 3 Comparison of the reduction grades of WBC and ANC between the two groups before and

after treatment (cases)

组别 例数
WBC

正常 玉 域 芋 郁
ANC

正常 玉 域 芋 郁
治疗组渊治疗前冤
治疗组渊治疗后冤

Z值

P值

对照组渊治疗前冤
对照组渊治疗后冤

Z值

P值

79
71渊8冤

40
34渊6冤

71
51

39
25

8
15

1
5

0
4

4.130
约0.001

0
4

2.739
0.006

0
1

0
0

0
0

0
0

74
60

39
28

5
3

1
5

0
6

2.994
0.003
0
1

2.333
0.020

0
2

0
0

0
0

0
0
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引起的严重感染等并发症已成为肿瘤患者死亡的主

要原因之一[10-11]遥 乳腺癌患者身患癌毒袁正气本虚袁
复受化疗药毒所戕袁损害脏腑袁耗伤气血袁本病治疗

当以益气补血为主要原则遥 早期及时地干预可以缓

解化疗所致骨髓抑制的恶化程度袁阻止白细胞下降

或舒缓其下降速度袁充分发挥中医药野以防为主袁防
治结合冶的治未病优势袁提高患者远期生存率遥

芪胶升白胶囊为苗药大品种袁临床常用于防治

因化疗或抗癌药物引起的白细胞减少症 [12-14]袁其临

证处方用药具有鲜明浓厚的民族特色遥 方中血人参

为少数民族特色苗药袁叶贵州民间方药集曳曰其野滋阴

补肾袁补气摄血冶野补虚弱开力冶袁在当地具有广泛的

药用价值遥 药理研究表明袁血人参具有抗肿瘤尧辅助

癌症放化疗尧抗氧化和保肝等作用[15]遥 阿胶滋阴补

血尧黄芪益气固表袁为臣药袁具有抗肿瘤尧保护骨髓功

能和提高免疫力的作用[16-17]曰当归补血活血尧大枣健

脾养血尧苦参清热燥湿袁三药合用为佐药袁具有调节

免疫尧抗炎尧保肝等作用 [18-19]曰淫羊藿补肾强筋骨为

使药袁有类雄激素样作用袁可提高机体耐缺氧能力

等[20]遥 全方组方精练袁用药讲究袁共奏补血益气之功遥
阳性对照药物安多霖胶囊为国家保密品种袁由抗辐

射植物提取物尧黄芪尧鸡血藤等组成袁具有益气补血尧
扶正解毒的功效袁适用于放化疗引起的白细胞下降尧
食欲不振尧神疲乏力尧头晕气短等症袁缓解肿瘤放化

疗导致的骨髓抑制疗效确切[21-23]遥
本研究采用了多中心尧随机尧阳性药物对照的临

床试验方法袁结果显示芪胶升白胶囊和安多霖胶囊

防治乳腺癌化疗相关白细胞减少症袁在改善 WBC
和 ANC与减少程度分级方面袁差异无统计学意义渊P>
0.05冤遥 芪胶升白胶囊组 WBC 和 ANC 下降发生率为

28.17%和 15.49%袁安多霖胶囊组WBC 和 ANC 下降

发生率为 26.47%和 17.65%曰循证医学研究显示袁接
受标准紫杉醇或多西他赛化疗的乳腺癌患者袁中性

粒细胞减少症的发生率高达83.3%耀93.8%袁4 级

ANC 减少发生率可达 22%[24-27]袁经与文献对照分析袁
提示芪胶升白胶囊和安多霖胶囊在促进白细胞及

中性粒细胞复常尧防治乳腺癌化疗相关白细胞减少

方面均具有优势遥
化学治疗药物引起的长期毒性严重影响大多数

乳腺癌幸存者的生活质量袁而肿瘤的治疗目标不仅

是可以清除病灶袁更应关注患者的全程康复管理袁有
效控制相关症状和提高患者生活质量袁中医药在改

善肿瘤相关病症方面具有明显的优势和特色[28]遥 本

研究结果显示袁芪胶升白胶囊和安多霖胶囊均能改

善乳腺癌患者气血两虚证袁防止药毒进一步耗伤气

血袁尤其能够减轻神疲乏力尧气短懒言尧面色萎黄尧头
昏眼花尧自汗尧心悸失眠的症状袁减轻患者痛苦遥文献

报道袁乳腺癌化疗每延期 4 周或 1 个月袁患者总生存

期下降 15%袁死亡风险增加 1.3 倍[29-30]袁这一影响在

分期较晚或复发风险高的人群中更为显著遥 本研究

结果显示袁芪胶升白胶囊和安多霖胶囊能够保障患

者后续化疗的按时进行袁避免了治疗延期造成的负

面影响遥 合并用药情况显示袁治疗组 22 例患者使用

了 G-CSF袁对照组 11 例患者使用了 G-CSF袁对比既

往临床试验袁二者均能降低 G-CSF 的使用率[31-32]遥临
床试验过程中袁芪胶升白胶囊和安多霖胶囊对安全

性指标均无致异常影响遥
综上所述袁芪胶升白胶囊防治乳腺癌化疗相关

白细胞减少症具有一定优势袁可有效改善气血两虚

证袁保障后续化疗按时进行袁临床安全性良好遥

表 4 两组患者治疗前后中医证候与症状积分比较渊分袁曾依s冤
Table 4 Comparison of CM pattern and symptom scores between the two groups before and after

treatment (scores, 曾依s)
组别

治疗组渊治疗前冤
治疗组渊治疗后冤

t值
P值

对照组渊治疗前冤
对照组渊治疗后冤

t值
P值

例数

79
71渊8冤

40
34渊6冤

证候总分

10.32依3.42
4.17依3.12*
18.800
约0.001

10.63依3.53
4.68依3.27*
17.099
约0.001

神疲乏力

2.61依1.03
1.03依1.16*

12.182
约0.001

2.50依0.88
0.94依1.13*

10.470
约0.001

气短懒言

2.63依0.99
0.70依0.96*
18.460
约0.001

2.75依1.08
1.06依1.32*
10.333
约0.001

面色萎黄

2.51依1.08
1.26依1.02*

8.263
约0.001

2.50依0.99
1.41依1.05*

5.633
约0.001

头昏眼花

0.89依0.64
0.42依0.55*

6.216
约0.001

1.03依0.73
0.44依0.56*

6.533
约0.001

自汗

1.05依0.58
0.45依0.58*

8.263
约0.001

1.20依0.65
0.47依0.51*

6.934
约0.001

心悸失眠

0.63依0.72
0.32依0.53*

4.768
约0.001

0.65依0.77
0.35依0.54*

3.020
0.005

表 5 后续化疗按时进行率[例渊%冤]
Table 5 Rate of timely follow-up chemotherapy [cases(%)]
组别

治疗组

对照组

例数

73渊6冤
34渊6冤

按时进行

72渊98.63冤
34渊100冤

未按时进行

1渊1.37冤
0渊0冤

P
跃0.999
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