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［摘要］目的：观察西黄胶囊联合曲妥珠单抗治疗表皮生长因子受体 2（Her-2）阳性晚期乳腺癌临床疗效

及对血清癌胚抗原（CEA）、糖链抗原 153（CA153）的影响。方法：选取 86 例 Her-2 阳性晚期乳腺癌患者为

研究对象，按随机数字表法分为对照组及观察组各 43 例。对照组给予曲妥珠单抗，观察组在对照组基础上加

用西黄胶囊。比较 2 组临床疗效及不良反应发生率，比较 2 组治疗前后中医证候评分、血清 CEA、CA153 水

平、免疫功能的变化。结果：治疗后，2 组情志抑郁（或性情急躁）、胸闷胁胀、潮热多汗、面色苍白、苔薄

中医证候评分均较治疗前下降（P＜0.05），观察组上述 5 项中医证候评分均低于对照组（P＜0.05）。治疗后，

观察组临床疗效总有效率为 76.74%，对照组为 51.16%，2 组比较，差异有统计学意义 （P＜0.05）。治疗后，

2 组血清 CEA、CA153 水平均较治疗前下降（P＜0.05），观察组低于对照组（P＜0.05）。治疗后，2 组免疫球

蛋白 （Ig） A、IgM、CD4+、CD4+/CD8+指标值均较治疗前上升，CD8+指标值均较治疗前下降，观察组 IgA、

IgM、CD4+、CD4+/CD8+指标值均高于对照组，CD8+指标值低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。观察

组头晕头痛、消化道症状、心脏毒性、肝肾损伤、骨髓抑制等不良反应发生率均低于对照组，差异均有统计学

意义（P＜0.05）。结论：西黄胶囊联合曲妥珠单抗治疗 Her-2 阳性晚期乳腺癌能提高临床疗效，改善机体免疫

功能，提高预后，用药安全性高。
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Clinical Study on Xihuang Capsules Combined with Trastuzumab for Epidermal
Growth Factor Receptor 2-Positive Advanced Breast Cancer

MOU Weina，SHAO Yan，LI Xiaoliang
Abstract：Objective：To observe the clinical effect of Xihuang Capsules combined with Trastuzumab

for epidermal growth factor receptor 2 (Her- 2)- positive advanced breast cancer and its effects on

carcinoembryonic antigen (CEA) and carbohydrate antigen 153 (CA153) in serum. Methods： A total of

86 cases of patients with Her-2-positive advanced breast cancer were selected as the study objects，and

divided into the observation group and the control group according to the random number table method，

with 43 cases in each group. The control group was treated with Trastuzumab，and the observation group

was treated with Xihuang Capsules combined with Trastuzumab. Clinical effects and the incidence of

adverse reactions were compared between the two groups. The changes in traditional Chinese medicine

(TCM) syndrome scores，the levels of CEA and CA153 in serum，and the immune function before and after

treatment were compared between the two groups. Results：After treatment，the TCM syndrome scores
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乳腺癌为女性常见多发疾病，早期缺乏典型临

床症状，大部分患者出现症状就诊时已为中晚期，

严重威胁女性身体健康。既往研究证实，表皮生长

因子受体 2（Her-2）过度表达为乳腺癌预后不良的危

险因素，大于 20%的晚期乳腺癌患者 Her-2 呈阳

性[1]。临床常选择肿瘤靶向药物治疗，曲妥珠单抗治

疗 Her-2 阳性晚期乳腺癌患者可抑制肿瘤细胞，但

是存在心脏毒性，部分患者耐药性差[2]。乳腺癌归属

于中医乳岩、乳石痈等范畴，气虚、气滞为本，瘀

血、痰浊为标。西黄胶囊为纯中药制剂，含牛黄、

麝香等提取物，有效清热解毒、活血化瘀[3]。癌胚抗

原（CEA）、糖链抗原 153（CA153）为判断肿瘤存在、

生长的临床常用血清肿瘤标志物，目前西黄胶囊联

合曲妥珠单抗治疗 Her-2 阳性晚期乳腺癌，对血清

CEA、CA153 的改善作用尚无足够研究证据。本研究

观察西黄胶囊联合曲妥珠单抗治疗 Her-2 阳性晚期

乳腺癌临床疗效及对血清 CEA、CA153 的影响，报

道如下。

1 临床资料

1.1 诊断标准 患者症状及临床病理组织活检诊断

均符合《中国抗癌协会乳腺癌诊治指南与规范（2015
版）》 [4]中晚期乳腺癌的诊断标准。

1.2 辨证标准 符合肝郁痰凝型辨证标准[5]。主症：

情志抑郁，或性情急躁，胸闷胁胀，或伴经前期乳

房作胀或腹胀，乳房部肿块皮色不变；次症：潮热

多汗，面色苍白；舌脉诊：舌质紫暗或有瘀点、苔

薄，脉弦。

1.3 纳入标准 符合上述诊断及辨证标准；免疫组

织染色显示 Her-2 标记物表达呈阳性；预计生存

期＞3 个月；患者及其家属均签署知情同意书。

1.4 排除标准 严重器质性心肝肺肾功能不全疾

病；近期接受过乳腺癌相关治疗；合并其他恶性肿

瘤；血液系统、自身免疫系统、代谢障碍；合并药

物禁忌证。

1.5 一般资料 选取 2017 年 1 月—2020 年 1 月台

州市立医院收治的 86 例晚期乳腺癌患者，按随机数

including emotional depression (or irritability)，chest oppression and rib- side distension， tidal fever and

profuse sweating，pale complexion，and thin coating in the two groups were decreased when compared

with those before treatment (P＜0.05)，and the above 5 TCM syndrome scores in the observation group

were lower than those in the control group (P＜0.05). After treatment，the total effective rate of clinical

effect was 76.74% in the observation group and 51.16% in the control group， the difference being

significant (P＜0.05). After treatment， the levels of CEA and CA153 in serum in the two groups were

decreased when compared with those before treatment (P＜0.05)，and the levels in the observation group

were lower than those in the control group (P＜0.05). After treatment，the index values of immunoglobulin

(Ig)A，IgM，CD4+，and CD4 +/CD8 + in the two groups were increased when compared with those before

treatment，and the index values of CD8 + were decreased when compared with those before treatment；

the index values of IgA，IgM，CD4+，and CD4+/CD8+ in the observation group were higher than those in the

control group，and the index value of CD8 + was lower than that in the control group；differences were

significant (P＜0.05). The incidence of adverse reactions including dizziness and headache，digestive tract

symptoms， cardiotoxicity， liver and kidney damage， and bone marrow depression in the observation

group was lower than that in the control group， differences being significant (P＜0.05). Conclusion：
Xihuang Capsules combined with Trastuzumab for Her-2-positive advanced breast cancer can improve the

clinical effect，the immune function of body and prognosis，with high medication safety.

Keywords： Advanced breast cancer； Xihuang Capsules； Trastuzumab； Epidermal growth factor

receptor 2；Carcinoembryonic antigen
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字表法分为对照组及观察组各 43 例。对照组年龄

35～71 岁，平均（50.15±5.19）岁；病程 4～9 年，平

均（6.30±2.18）年；平均肿瘤直径（4.61±1.22）cm；肿

瘤分期：Ⅲ期 31 例，Ⅳ期 12 例；Her-2（+）5 例，

Her-2（++）17 例，Her-2（+++）21 例。观察组年龄

36～68 岁，平均（50.13±5.21）岁；病程 3～9 年，平

均（6.26±2.17）年；平均肿瘤直径（4.62±1.25）cm；肿

瘤分期：Ⅲ期 32 例，Ⅳ期 11 例；Her-2（+）6 例，

Her-2（++）17 例，Her-2（+++）20 例。2 组一般资料

比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。

2 治疗方法

2.1 对照组 给予注射用曲妥珠单抗（Genentech
Inc.，注册证号 S20060026），初次负荷量为 4 mg/kg，
90 min 内静脉输入，每周用量为 2 mg/kg。
2.2 观察组 在对照组基础上加用西黄胶囊（河北万

邦复临药业有限公司，国药准字 Z20153041，规格：

0.25 g）口服，每次 4～8 粒，每天 2 次。

4 周为 1 个疗程，2 组均连续治疗 4 个疗程。

3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 ①中医证候评分。比较 2 组治疗前

后中医症证候评分，包括情志抑郁（或性情急躁）、

胸闷胁胀、潮热多汗、面色苍白、苔薄，评分为 0～
6 分，分数越高代表症状越严重 [5]。②临床疗效。

③血清 CEA、CA153 水平。于治疗前后抽取 2 组

5 mL 清晨空腹外周静脉血，3 000 r/min（离心半径

6 cm）离心 30 min 取上清液，采用 DX-800i 化学发光

仪（美国贝克曼公司）以化学发光免疫法检测血清

CEA、CA153 水平，严格按照试剂盒说明书操作。血

清 CEA＞6 ng/mL 为阳性，CA153＞28 U/mL 为阳

性。④免疫功能。采用酶联免疫吸附法（ELISA）检测

免疫球蛋白（Ig）A、IgM 水平，静脉血加入肝素钠行

抗 凝 处 理 裂 解 红 细 胞 后 ， 采 用 美 国 BD 公 司

FACSCalibur 流式细胞仪检测全血标本中 CD4+、CD8+

比例，计算 CD4+/CD8+比值，操作严格按试剂盒说明

书进行。⑤不良反应。包括头晕头痛、消化道症

状、心脏毒性、肝肾损伤、骨髓抑制等，比较 2 组

不良反应发生率。

3.2 统计学方法 应用 SPSS24.0 统计学软件进行分

析处理。计量资料以均数±标准差（x ± s）表示，组间

比较采用独立样本 t检验，组内治疗前后比较用配对

样本 t检验；计数资料以率（％）表示，采用 χ2检验。

P＜0.05 表示差异有统计学意义。

4 疗效标准与治疗结果

4.1 疗效标准 完全缓解（CR）：中医症状和体征、

肿瘤病灶消失，血清肿瘤标志物水平正常，且维持≥
4 周；部分缓解（PR）：中医症状和体征改善，肿瘤

病灶缩小率≥50%，肿瘤标志物水平下降率＞75%，

维持≥4 周；稳定（SD）：肿瘤病灶缩小率＜50%或增

大率＜25%，肿瘤标志物水平下降 25%～75%；进

展（PD）：中医症状和体征无变化，肿瘤病灶体积增

大率＞25%或有新病灶出现 [6]。总有效率=（CR+PR）
例数/总例数×100%。

4.2 2组治疗前后中医证候评分比较 见表 1。治疗

前，2 组中医证候各项评分比较，差异无统计学意

义（P＞0.05）。治疗后，2 组情志抑郁（或性情急

躁）、胸闷胁胀、潮热多汗、面色苍白、苔薄中医证

候评分均较治疗前下降（P＜0.05），观察组上述 5 项

中医证候评分均低于对照组（P＜0.05）。
表 1 2组治疗前后中医证候评分比较（x ± s） 分

组 别

对照组

观察组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

43
43
43
43

情志抑郁（或性情急躁）

5.21 ± 0.62
2.78 ± 0.31①

5.23 ± 0.64
1.58 ± 0.20①②

胸闷胁胀

5.13 ± 0.55
2.33 ± 0.29①

5.15 ± 0.54
1.35 ± 0.21①②

潮热多汗

4.77 ± 0.44
1.78 ± 0.30①

4.78 ± 0.45
0.89 ± 0.25①②

面色苍白

4.61 ± 0.40
1.71 ± 0.28①

4.62 ± 0.39
0.83 ± 0.18①②

苔薄

4.31 ± 0.38
1.45 ± 0.23①

4.30 ± 0.37
0.77 ± 0.16①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组治疗后比较，P＜0.05

4.3 2组临床疗效比较 见表 2。治疗后，观察组总

有效率为 76.74%，对照组为 51.16%，2 组比较，差

异有统计学意义（P＜0.05）。
4.4 2组治疗前后血清 CEA、CA153水平比较 见

表 3。治疗前，2 组血清 CEA、CA153 水平比较，差

异无统计学意义（P＜0.05）。治疗后， 2 组血清

CEA、CA153 水平均较治疗前下降（P＜0.05），观察

组低于对照组（P＜0.05）。
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4.5 2组治疗前后免疫功能指标比较 见表 4。治疗

前，2 组各免疫功能指标比较，差异无统计学意

义（P＞0.05）。治疗后，2 组 IgA、IgM、CD4+、CD4+/
CD8+指标值均较治疗前上升，CD8+指标值均较治疗

前下降，观察组 IgA、IgM、CD4+、CD4+/CD8+指标值

均高于对照组，CD8+指标值低于对照组，差异均有

统计学意义（P＜0.05）。
4.6 2组不良反应比较 见表 5。观察组头晕头痛、

消化道症状、心脏毒性、肝肾损伤、骨髓抑制等不

良反应发生率均低于对照组，差异均有统计学意

义（P＜0.05）。

表 2 2组临床疗效比较 例（％）

组 别

对照组

观察组

例数

43
43

CR
7（16.27）

16（37.20）

PR
15（34.88）
17（39.53）

SD
12（27.90）
7（16.27）

PD
9（20.93）
3（6.97）

总有效

22（51.16）
33（76.74）①

注：①与对照组比较，P＜0.05
表 3 2组治疗前后血清 CEA、CA153水平比较（x ± s）

组 别

对照组

观察组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

43
43
43
43

CEA（ng/L）
13.37±4.37
7.56±2.17①

14.41±4.31
2.44±1.15①②

CA153（U/mL）
50.26±10.31
26.55±5.67①

50.23±10.29
9.02±2.13①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组治疗后比

较，P＜0.05

表 4 2组治疗前后免疫功能指标比较（x ± s）
组 别

对照组

观察组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

43
43
43
43

IgA（g/L）
2.73±0.68
3.29±0.71①

2.75±0.64
3.78±0.89①②

IgM（g/L）
1.53±0.22
1.99±0.51①

1.54±0.21
2.50±0.87①②

CD4＋（%）

36.23±3.17
40.88±5.11①

36.22±3.19
47.34±6.44①②

CD8＋（%）

28.13±3.30
26.27±3.09①

28.15±3.32
24.07±1.25①②

CD4＋/CD8+

1.28±0.21
1.55±0.43①

1.28±0.22
1.96±0.71①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组治疗后比较，P＜0.05

表 5 2组不良反应比较 例（％）

组 别

对照组

观察组

例数

43
43

头晕头痛

19（44.18）
9（20.93）①

消化道症状

15（34.88）
7（16.27）①

心脏毒性

11（25.58）
3（6.97）①

肝肾损伤

6（13.95）
2（4.65）①

骨髓抑制

10（23.25）
3（6.97）①

注：①与对照组比较，P＜0.05
5 讨论

乳腺癌是女性常见恶性肿瘤，患者免疫系统损

伤，机体免疫力降低，癌细胞不能及时清理以致堆

积、扩散，其和环境、生活方式、工作压力有关，

且逐渐年轻化。乳腺癌患者可分为 Luminal A 型、

Luminal B 型、Basal-like、Her-2 表达过度型，不同

分子亚型患者治疗方法不同，预后不同，所以确定

分型标准，利于诊断、治疗乳腺癌，提高疗效。

Her-2 为 17q12 号染色体上的跨膜蛋白，激活后可促

进肿瘤细胞生长增殖、加快肿瘤血管、淋巴管新

生，监测 Her-2 可评估乳腺癌预后，为肿瘤靶向治

疗药物选择的重要靶点。正常乳腺癌组织 Her-2 呈

阴性或低表达，部分乳腺癌患者 Her-2 呈阳性或过

度表达，Her-2 阳性提示乳腺癌细胞过度表达或扩

增、病情迅速进展，晚期乳腺癌患者手术治疗无

效，对常规放、化疗不敏感，化疗缓解期短、内分

泌疗效差[7]。

曲妥珠单抗为重组 DNA 人源性 IgG 型单克隆抗

体，可以有选择性地结合 P185 糖蛋白，由 Her-2 基

因调控，为以 Her-2 原癌基因为靶点的治疗药物，

多用于治疗实体瘤。阻止肿瘤细胞下游信号传递，

使 Her-2 受体蛋白降解速度加快，避免肿瘤细胞增

殖和血管生成；抗体介导细胞毒性，和癌细胞特异

性结合，诱导杀死乳腺癌细胞，缩小肿瘤体积，以

控制病情；但安全性低，存在心脏毒性，需和其他

药物配合应用，进一步提高疗效。

中医标本兼治，可缓解 Her-2 阳性晚期乳腺癌

病情进展，毒副作用轻。西黄胶囊可干扰细胞，诱

导乳腺癌细胞凋亡，缩小肿瘤体积；调节免疫功

能，缓解症状；阻碍内皮细胞增殖和生成新血管，

阻断癌细胞营养供应链，促进肿瘤细胞凋亡[8]。本研

究结果显示，治疗后 2 组情志抑郁（或性情急躁）、

胸闷胁胀、潮热多汗、面色苍白、苔薄等中医证候

评分均降低，且观察组低于对照组（P＜0.05）；与对

照组（51.62%）相比，观察组治疗总有效率（76.74%）

更高（P＜0.05），提示西黄胶囊联合曲妥珠单抗治疗

Her-2 阳性晚期乳腺癌疗效显著，可降低中医证候评
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分。乳腺癌基本病机为本虚标实、虚实相兼，患者

肾气不足、气血亏虚，邪毒蕴结、肝郁气滞、脾虚

痰凝，气血瘀阻、脏腑失调，浊邪积聚，久发为肿

瘤[2]。本研究患者为肝郁痰凝证型，水湿凝聚、脉络

瘀阻为痰，癌毒内生、血气凝滞为瘀，癌毒和痰、

瘀互结；晚期乳腺癌患者精神萎靡，形体消瘦，肿

块大，破溃糜烂。治疗应以补益肝肾、活血化瘀、

消肿散结为主，增强免疫力。西黄胶囊由古方犀黄

丸改进而来，麝香开经行气、散瘀通络、消痈疽肿

毒，没药、乳香可止痛消肿、行气、活血祛瘀，牛

黄清热散结、化痰解毒、消肿止痛，共奏清热解

毒、止痛化瘀、软坚豁痰之效，有效解毒、抗炎、

镇痛[9]。CA153 为乳腺癌细胞内的糖蛋白，通过乳腺

癌细胞释放进入血液循环，＞100 U/mL 提示为转移

性病变，为非特异性指标，多联合其他指标检测；

CEA 为具有胚胎抗原特性的酸性糖蛋白，位于从内

胚层细胞分化的癌症细胞表面，通过细胞膜分泌进

入周围体液，也是广谱肿瘤标志物。研究表明，乳

腺癌患者血清 CA153、CEA 水平升高，其水平与细

胞癌变发生、发展、浸润、转移有关，可纳入乳腺

癌患者预后、复发的预测指标[10]。本研究结果显示，

治疗后观察组和对照组血清 CEA、CA153 水平均降

低，观察组低于对照组（P＜0.05），提示西黄胶囊联

合曲妥珠单抗治疗 Her-2 阳性晚期乳腺癌可有效降

低抗原类分子标记物血清 CEA、CA153 水平。免疫

细胞、细胞因子组成免疫调节系统，识别、杀灭异

常增殖细胞，起到抗肿瘤的免疫作用，乳腺癌患者

伴有 T 淋巴细胞浸润，T 淋巴细胞亚群比例失衡，存

在免疫抑制。T 淋巴细胞为细胞免疫效应细胞，CD4+

为辅助性 T 细胞表面标志，促进其他免疫细胞分化

和成熟，CD8+为细胞毒性 T 细胞表面标志，可破坏

异常细胞；Ig 由网状内皮系统成熟浆细胞合成；Ig、
CD4+/CD8+均可反映机体免疫功能状态[11]。本研究结

果显示，治疗后观察组和对照组患者 IgA、 IgG、

CD4+、CD4+/CD8+均上升，CD8+下降，观察组 IgA、

IgG、CD4+、CD4+/CD8+水平高于对照组，CD8+低于对

照组（P＜0.05），提示西黄胶囊联合曲妥珠单抗治疗

可培本固原，促进淋巴细胞生成，改善机体免疫功

能。本研究结果显示，观察组头晕头痛、消化道症

状、心脏毒性、肝肾损伤、骨髓抑制等不良反应发

生率均低于对照组（P＜0.05），提示西黄胶囊联合曲

妥珠单抗治疗可降低不良反应发生率。西黄胶囊安

全性好，对机体毒副反应小。

综上，西黄胶囊联合曲妥珠单抗治疗 Her-2 阳

性晚期乳腺癌能提高临床疗效，改善机体免疫功

能，改善预后，用药安全性高。
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