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槐杞黄颗粒联合 CCLG-ALL2008方案对急性淋巴细胞白血病
维持期患儿的临床研究 *
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摘要 目的：探讨槐杞黄颗粒联合 CCLG-ALL2008方案治疗急性淋巴细胞白血病（ALL）维持期患儿的临床疗效。方法：选择 2017

年 5月 ~2019年 3月期间我院收治的 62例 ALL维持期患儿，采用随机数字表法将患儿分为对照组（CCLG-ALL2008方案治疗，

n=31）和研究组（槐杞黄颗粒联合 CCLG-ALL2008方案治疗，n=31）。观察两组临床症状情况、血清炎症因子和免疫球蛋白水平、T

淋巴细胞亚群的变化，同时记录两组不良反应发生率。结果：研究组平均白细胞水平高于对照组，感染发作次数少于对照组，抗生

素使用时间短于对照组（P<0.05）。研究组治疗后 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+高于对照组，CD8+低于对照组（P<0.05）。研究组治疗后
免疫球蛋白 A（IgA）、免疫球蛋白 G（IgG）高于对照组（P<0.05）。对照组、研究组患儿治疗后免疫球蛋白M（IgM）组内对比，无统计

学差异（P>0.05）。研究组治疗后 C反应蛋白（CRP）、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、降钙素原（PCT）、白细胞介素 -6（IL-6）低于对照组

（P<0.05）。两组不良反应总发生率对比，无显著性差异（P>0.05）。结论：槐杞黄颗粒联合 CCLG-ALL2008方案治疗 ALL维持期患

儿，可减轻患儿炎症反应，提高其免疫功能，减少感染发作次数，缩短抗生素使用时间，安全有效。
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Clinical study of Huaiqihuang Granule Combined with
CCLG-ALL2008 Regimen on Children with Maintenance Phase of

Acute Lymphoblastic Leukemia*

To explore the clinical efficacy of Huaiqihuang granule combined with CCLG-ALL2008 regimen in the

treatment of children with maintenance phase of acute lymphoblastic leukemia (ALL). 62 cases of children with maintenance

phase of ALL who were treated in our hospital from May 2017 to March 2019 were selected, and they were randomly divided into con-

trol group (CCLG-ALL2008 regimen, n=31) and study group (Huaiqihuang granule combined with CCLG-ALL2008 regimen, n=31) by

random number table method. The clinical symptoms situation, serum inflammatory factors, immunoglobulin levels and T lymphocyte

subsets changes in the two groups were observed, and the incidence rate of adverse reactions in the two groups was recorded.

The average leukocyte level in the study group was higher than that in the control group, the number of infection attacks was less than

that in the control group, and the use time of antibiotics was shorter than that in the control group (P<0.05). After treatment, CD3+, CD4+,
CD4+/CD8+ in the study group were higher than those in the control group, and CD8+ was lower than that in the control group (P<0.05).
After treatment, the immunoglobulin A (IgA) and immunoglobulin G (IgG) in the study group were higher than those in the control group

(P<0.05). There was no significant difference in immunoglobulin M (IgM) between the control group and the study group (P>0.05). C-re-
active protein (CRP), tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢), procalcitonin (PCT) and interleukin-6 (IL-6) in the study group after treatment
were lower than those in the control group (P<0.05). There was no significant difference in the total incidence rate of adverse reactions
between the two groups (P>0.05). Huaiqihuang granule combined with CCLG-ALL2008 regimen in the treatment of chil-

dren with maintenance phase of ALL can reduce children's inflammatory reaction, improve their immune function, reduce the number of

infection attacks, shorten the use time of antibiotics, which is safe and effective.
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前言

急性淋巴细胞白血病（ALL）是急性白血病的一种，表现为

贫血、感染、出血和浸润等征象，主要是指骨髓中异常的原始淋

巴细胞及幼稚淋巴细胞大量增殖并抑制正常造血的一类疾

病 [1]。ALL 经过积极和有效的治疗，部分患者可以治愈 [2]。

CCLG-ALL2008方案是治疗 ALL的常用方案，可获得一定的

治疗效果[3]。ALL维持期是整个化疗的最后阶段，此阶段是处

于化疗和无病存活之间的一个特殊时期[4]。患儿经化疗获得缓

解后，免疫功能虽有所恢复，但仍处于低水平[5]。因此，后续治疗

也成为临床医师的关注重点。槐杞黄颗粒是以槐耳菌质、枸杞

子、黄精为主要成分的复方制剂[6]。已有大量证据表明槐耳能抑

制癌细胞增殖，诱导肿瘤细胞凋亡[7,8]。此外，槐耳还能对肿瘤进

行特异性免疫调节 [9]。因此，探讨槐杞黄颗粒联合

CCLG-ALL2008方案治疗 ALL维持期患儿的临床疗效，以期

为临床治疗提供一定参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2017年 5月 ~2019年 3月期间我院收治的 ALL维

持期患儿 62例，患儿的诊断标准符合《儿童急性淋巴细胞白血

病诊疗建议 (第四次修订)》[10]，提交医院伦理学委员会审核批

准，且所有入选患儿的监护人均被告知化疗方案，并签署知情

同意书。采用随机数字表法将患儿分为对照组（CCLG-

ALL2008方案治疗，n=31）和研究组（槐杞黄颗粒联合 CCLG-

ALL2008方案治疗，n=31）。对照组中女患儿 14例，男患儿 17

例，危险度：标危 18 例，中危 13例；年龄 3~12 岁，平均年龄

（6.65± 0.97）岁。研究组中女患儿 15例，男患儿 16例，危险度：

标危 19 例，中危 12 例；年龄 4~11 岁，平均年龄（6.57± 0.88）

岁。两组一般资料对比无差异（P>0.05），具有可比性。
1.2 纳入排除标准

纳入标准：（1）年龄在 3~12岁的患儿；（2）均为初诊患儿；

（3）入院目的为化疗，且化疗后骨髓经抑制后直到呈完全缓解

状态。排除标准：（1）患儿化疗期间因各种原因需禁食水或转入

其他科室治疗；（2）患儿存在先天性免疫缺陷或其他系统疾病

等；（3）患儿因各种原因住院期间不能完成槐杞黄颗粒辅助治

疗；（4）非疾病相关原因而自动放弃治疗；（5）未规律化疗。

1.3 方法

两组患儿均接受 CCLG-ALL2008方案进行化疗，口服巯

嘌呤片（国药准字 H61021058，陕西兴邦药业有限公司，规格：

50 mg）50 mg/（m2·d），用 3周，停 1周，治疗 56 d；口服甲氨蝶

呤片（国药准字 H19983205，湖南正清制药集团股份有限公司，

规格：2.5 mg）20 mg/（m2·d），每周 1次，用 3周，停 1周；口服地

塞米松片（国药准字 H33020822，浙江仙琚制药股份有限公

司，规格：0.75 mg）6 mg/（m2·d），4周治疗 5 d；静推注射用硫酸

长春新碱 [国药准字 H44021772，深圳万乐药业有限公司，规

格：1 mg(按 C46H56N4O10.H2SO4计)]1.5 mg/（m2·d），每 4周 1次。

标危男女均为 10个循环，中危组男 11个循环，女 8个循环。治

疗期间注意以下几点：（1）加强营养，预防口腔及肛周感染；（2）

尽可能清除急、慢性感染灶；（3）强烈化疗期间酌情用成分输

血；（4）预防高尿酸血症；（5）治疗期间酌情使用粒细胞集落刺

激因子等。研究组则在维持化疗的同时辅以槐杞黄颗粒（国药准

字 B20020074，启东盖天力药业有限公司，规格：每袋装 10 g）

治疗，温水冲服，3~12岁一次 1袋，均为每日 2次，连续服用 6

个月。

1.4 评价指标

（1）记录两组患儿治疗期间的血常规平均白细胞水平、感

染发作次数和抗生素使用时间。（2）治疗前后抽取患儿清晨空

腹静脉血 6 mL送检，采用 FACSCantoⅡ流式细胞仪（美国 BD

公司生产）检测 T淋巴细胞亚群水平：CD3+、CD4+、CD8+，计算

CD4+/CD8+，试剂盒由 BD公司提供。采用西门子 BNⅡ全自动

特种蛋白分析仪（德国西门子公司生产）并运用免疫比浊法测

定免疫球蛋白（Ig）A、IgM、IgG，试剂盒为西门子公司标准试

剂。另取患儿同时间点静脉血 5 mL，经离心处理后取上清液，

采用迈瑞全自动化学发光免疫分析仪 CL-6000i（深圳迈瑞生物

医疗电子股份有限公司生产）测定降钙素原（PCT），试剂盒为

迈瑞公司标准试剂。采用 FACSCantoⅡ流式细胞仪（美国 BD

公司生产）检测肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、白细胞介素 -6（IL-

6）水平，试剂盒由杭州赛基生物科技有限公司提供。（3）观察两

组用药安全性。

1.5 统计学方法

统计学分析采用 SPSS23.0软件完成，感染发作次数、IgA、

IgM等计量资料以（x± s）表示，用独立样本 t检验（组间）+配

对样本 t检验（组内）。不良反应发生率等计数资料以%表示，x2

检验。P＜0.05证实差异具备统计学意义。

2 结果

2.1 临床症状情况对比

研究组平均白细胞水平高于对照组，感染发作次数少于对

照组，抗生素使用时间短于对照组（P<0.05），见表 1。

表 1 临床症状情况对比（x± s）
Table 1 Comparison of clinical symptoms situation（x± s）

Groups Mean leukocyte level(× 109/L) Number of infection attacks（n） Use time of antibiotics（d）

Control group（n=31） 2.79± 0.41 2.49± 0.47 15.47± 2.32

Study group（n=31） 3.84± 0.52 1.56± 0.39 8.52± 1.57

t -8.828 8.478 13.814

P 0.000 0.000 0.000

4087窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress in Modern Biomedicine Vol.22 NO.21 NOV.2022

2.2 T淋巴细胞亚群水平比较

研究组患儿治疗后 CD4+、CD3+、CD4+/CD8+升高，CD8+下

降（P<0.05）。对照组患儿治疗前后 CD8+、CD3+、CD4+/CD8+、

CD4+组内对比，统计学无差异（P>0.05）。研究组治疗后 CD8+

低于对照组，CD3+、CD4+、CD4+/CD8+高于对照组（P<0.05）。如
表 2所示。

Note: a was the comparison with before treatment, with statistical difference.

表 2 T淋巴细胞亚群水平比较（x± s）
Table 2 Comparison of T lymphocyte subsets（x± s）

Groups

CD3+（%） CD4+（%） CD8+（%） CD4+/CD8+

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Control group

（n=31）
36.57± 6.71 37.08± 7.42 30.86± 5.15 32.03± 5.26 28.39± 3.72 28.16± 3.65 1.09± 0.25 1.14± 0.33

Study group

（n=31）
37.41± 7.56 44.77± 7.38a 31.25± 6.32 39.98± 6.31a 28.18± 4.65 24.37± 2.74a 1.11± 0.32 1.64± 0.36a

t -0.463 -4.091 -0.266 -5.388 0.196 4.624 -0.274 -5.700

P 0.645 0.000 0.791 0.000 0.845 0.000 0.485 0.000

2.3 免疫球蛋白水平对比

对照组患儿治疗前后 IgA、IgM、IgG组内对比，统计学无

差异（P>0.05）。研究组患儿治疗后 IgA、IgG升高（P<0.05）。研

究组患儿治疗前后 IgM组内对比，统计学无差异（P>0.05）。研
究组治疗后 IgA、IgG高于对照组（P<0.05）。如表 3所示。

Note: a was the comparison with before treatment, with statistical difference.

表 3 免疫球蛋白水平对比（x± s，g/L）
Table 3 Comparison of immunoglobulin levels（x± s, g/L）

Groups
IgA IgM IgG

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group（n=31） 1.85± 0.29 1.89± 0.33 0.62± 0.09 0.61± 0.12 5.23± 0.38 5.31± 0.64

Study group（n=31） 1.81± 0.37 2.64± 0.39a 0.61± 0.11 0.60± 0.13 5.25± 0.41 7.14± 0.57a

t 0.474 -8.174 0.392 0.315 -0.199 -11.899

P 0.637 0.000 0.697 0.754 0.843 0.000

2.4 炎症因子水平对比

对照组患儿治疗前后 CRP、TNF-琢、PCT、IL- 6 组内对比，
统计学无差异（P>0.05）。研究组患儿治疗后 CRP、TNF-琢、PCT、

IL- 6降低（P<0.05）。研究组治疗后 CRP、TNF-琢、PCT、IL- 6低
于对照组（P<0.05）。如表 4所示。

Note: a was the comparison with before treatment, with statistical difference.

表 4 炎症因子水平对比（x± s）
Table 4 Comparison of inflammatory factor levels（x± s）

Groups

CRP（mg/L） TNF-琢（ng/mL） PCT（滋g/L） IL- 6（ng/L）

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Control group

（n=31）
72.67± 6.32 71.18± 6.28 14.69± 2.56 13.14± 2.42 1.37± 0.22 1.29± 0.35 33.82± 4.49 32.17± 3.24

Study group

（n=31）
71.82± 5.29 49.34± 7.31a 14.22± 3.73 8.27± 1.36a 1.41± 0.28 0.78± 0.19a 32.71± 5.57 21.63± 3.36a

t 0.574 12.618 0.578 9.768 -0.625 7.130 0.864 12.572

P 0.568 0.000 0.565 0.000 0.534 0.000 0.391 0.000

2.5 不良反应发生率对比

两组不良反应总发生率对比无差异（P>0.05），不良反应出
现后均予以相关的对症处理，可在 1-3 d左右消失。如表 5所示。
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3 讨论

ALL是占首位的儿童恶性肿瘤，现有关 ALL的治疗过程

主要分为诱导缓解、缓解后巩固治疗、延迟强化、维持治疗阶

段，后期的维持治疗可长达 1~2年[11]。随着现如今化疗药物方

案的不断进步及支持治疗的完善，ALL患儿 5年生存率在发达

国家可达 85％以上 [12]。然而患儿生命依然受到严重感染的威

胁，已成为影响 ALL维持期患儿死亡的主要原因。众多学者对

患儿的感染因素进行研究，发现主要受以下几点影响：（1）疾病

自身因素。ALL发病初期肿瘤细胞异常增长，而正常的骨髓细

胞生长受到抑制而引起功能异常，使得体内 NK细胞、T细胞

的功能和表型发生变化，机体处于免疫力下降状态[13,14]。（2）化

疗药物可导致 ALL患儿骨髓抑制，导致患儿中性粒细胞数量

下降，出现中性粒细胞缺乏的感染发热，增加死亡风险[15,16]。（3）

炎症反应。炎症反应是人体在遭受感染及肿瘤时的防御性反

应，长期的炎症反应可损害脱氧核糖核酸（DNA）修复系统，进

而发挥促癌作用[17,18]。因此，感染风险的规避显得尤为重要。除

了预防性应用抗生素，还应尽早控制机体炎症反应，提高患儿

免疫功能，从根本上减少患儿的感染风险。

CCLG-ALL2008方案是由中国儿童白血病协作组结合国

外先进理念与国内实际状况制定出来的治疗方案，该方案具有

化疗间歇短、药物强度大等诸多特点，但是化疗的毒副作用及

靶向药物单一作用位点的局限性使得 ALL维持期的疗效有

限[19-21]。与化疗药相比，中药的毒性小、价格相对廉价，这些优点

使得一些抗癌中药逐渐被关注。既往已有不少报道表明某些中

药成分能够增强化疗效应，降低毒性[22,23]。槐杞黄颗粒的主要成

分为枸杞子、槐耳菌质、黄精，以上三种药物共同发挥免疫调节

作用[24,25]。在既往的临床试验中证明，槐杞黄颗粒具有调节淋巴

细胞亚群的作用，使得各细胞亚群处于相对平衡的状态[26]。本

次临床观察，将槐杞黄颗粒应用于 ALL维持期患儿，采用随机

平行对照的实验方法，共筛选入组进行临床观测的患儿 62例。

结果显示，与单纯的化疗患儿相比，联合槐杞黄颗粒治疗的患

儿免疫功能提高，有效控制炎症，感染发作次数减少，抗生素使

用时间明显缩短，对提高预后有着积极的作用。分析其原因，槐

耳是生长于槐树树干上的一种浅褐色菌类，其主要成分之一槐

耳糖蛋白是活性很高的生物反应调节剂，可促进 T淋巴细胞分

裂、增殖、成熟及分化，提高机体免疫功能[27]。同时体外实验也

表明[28]，用槐耳处理黑素瘤 A875细胞后，细胞形态特征发生改

变，这一系列形态学变化都表明用槐耳作处理后的细胞发生了

损伤。童琳等人[29]的动物实验结果发现，槐耳可诱导肿瘤细胞

的凋亡，表明在癌症治疗中槐耳是一种有效的抗癌剂。黄精的

主要生物活性成分黄精多糖，具有抗炎、增强免疫、抗病毒、抗

感染等多种药理作用[30]。枸杞中的枸杞籽多糖可以通过刺激 T

细胞增殖而发挥增强免疫力的功效[31]。除此之外，积极辅助应

用槐杞黄颗粒可以在一定程度上减少感染几率，有效控制患儿

体内的炎症反应。另两组不良反应总发生率对比，无显著性差

异，可见槐杞黄颗粒联合 CCLG-ALL2008方案治疗不会增加

不良反应发生率，具有较好的安全性。

综上所述，槐杞黄颗粒联合 CCLG-ALL2008 方案治疗

ALL维持期，可有效降低炎症反应，恢复患儿免疫功能，减少感

染发作次数，缩短抗生素使用时间，且不增加不良反应发生率。
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