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[摘　要]	 目的：研究皮下注射与静脉注射重组人粒细胞刺激因子(recombinant human granuloc y te colony-

stimulating factor，rhG-CSF)注射液两组不同给药途径对急性白血病化学治疗后骨髓抑制期患者的

影响。方法：选取保定市第一医院及河北大学附属医院200例急性白血病化学治疗后患者，依据

rhG-CSF不同给药途径，分为皮下注射组与静脉注射组，每组各100例。观察两组患者治疗后粒细

胞缺乏恢复时间、不良反应发生率及治疗配合度。结果：两组患者粒细胞缺乏恢复时间差异无统

计学意义(P>0.05)。静脉注射组患者局部感染发生率、出血发生率明显低于皮下注射组；静脉注

射组疼痛评分显著低于皮下注射组，而配合度高于皮下注射组(均P<0.05)。结论：静脉注射rhG -

CSF较皮下注射可减少局部感染及出血等不良反应，并缓解患者痛苦，提高患者依从性。
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Abstract Objective: To study the effect of subcutaneous injection and intravenous injection of recombinant human 

granulocyte colony-stimulating factor injection (rhG-CSF) on bone marrow suppression in patients with acute 

leukemia after chemotherapy. Methods: A total of 200 cases of acute leukemia patients treated with chemotherapy 

from the First Hospital of Baoding and Affiliated Hospital of Hebei University were selected. According the 

different routes of rhG-CSF injection, 200 cases were divided into subcutaneous injection group and intravenous 

injection group (100 cases in each group). The recovery time of agranulocytosis, incidence of adverse reactions 
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白血病是一种原发于骨髓造血干细胞的恶性

克隆性疾病，化学治疗是治疗、甚至治愈白血病的

有效治疗方法。白血病不同于其他实体肿瘤，所有

患者必须经过化学治疗后骨髓抑制，才能达到缓解

病情的目的。因此，骨髓抑制是白血病化学治疗后

最常见的不良反应，包括贫血、中性粒细胞减少甚

至缺乏、血小板减少等，骨髓抑制时间过长可明显

增加各种病原体感染风险，严重时可导致生命危

险 [1]。重组人粒细胞刺激因子(recombinant human 
granulocyte colony-stimulating factor，rhG-CSF)可促

进未成熟的中性粒细胞成熟并释放，增强中性粒细

胞的吞噬与杀菌作用。因此，白血病化学治疗后应

用rhG-CSF能有效减少粒细胞缺乏时间，快速恢复

白细胞与中性粒细胞的数值 [2]。rhG-CSF具有皮下

注射及静脉注射两组给药途径，但其优缺点尚不明

确，国内鲜见相关报道。因此，本文比较了两组给

药方式对患者的疗效及所产生的不良反应，以期为

临床应用提供理论基础。

1  对象与方法

1.1  对象

选 取 2 0 1 0 年 1 月 至 2 0 1 7 年 4 月 在 保 定 市 第 一

医 院 及 河 北 大 学 附 属 医 院 血 液 内 科 住 院 治 疗 的

急 性 白 血 病 患 者 2 0 0 例 ， 依 据 r h G - C S F 不 同 给 药

途 径 ， 分 为 皮 下 注 射 组 与 静 脉 注 射 组 ， 每 组 各 
1 0 0 例。皮下注射组男性 5 0 例，女性 5 0 例，年龄

14~65(中位43)岁，其中10例因不配合而转入另一

组进行治疗，仅对疼痛评分及配合度进行评估，

并不记入临床特征；静脉注射组男性5 4例，女性 
46例，年龄18~68(中位46)岁。

1.2  方法

吉赛欣购自华北制药股份有限公司(剂量规格

为0.6 mL：150 μg/支)。皮下注射组采用于三角肌

或臀部皮下注射的方法；静脉注射组则采用经外周

静脉穿刺置管注射或经外周静脉穿刺中心静脉置管

(peripherally inserted central catheter，PICC)静脉注

射的方法。

1.2.1  治疗方案

对于初治或巩固治疗的急性髓系白血病患者采

用标准DA(阿糖胞苷、柔红霉素)+MA(米托蒽醌、

阿糖胞苷)+HA(高三尖杉酯碱、阿糖胞苷)+中大剂

量阿糖胞苷的化学治疗方案。急性淋巴细胞白血病

采用VDCDL(长春新碱、柔红霉素、环磷酰胺、地

塞米松、门冬酰胺酶)或类似的化学治疗方案。患

者白细胞总数<1.0×109个/L或中性粒细胞绝对值计

数<0.5×109个/L，血小板<20×109个/L，考虑患者进

入骨髓抑制期。此时开始应用rhG-CSF 300 μg/d，

持续至患者白细胞总数>1.0×109个/L或中性粒细胞

绝对值计数>0.5×109个/L。本治疗方案获得河北大

学附属医院批准，患者已签署知情同意书。

1.2.2  不良反应的判断标准

1 )感染：注射部位出现局部软组织感染，包

括红、肿、热、痛和/或条索、硬结；和/或败血

症所引起的全身性感染。2 )出血：注射部位出现

不同程度的渗血或瘀斑。3 )疼痛：注射过程中或

注射后注射部位出现不同程度的疼痛。

1.2.3 注射疼痛评分

依据患者疼痛程度，采用视觉模拟评分(visual 
analogue scale，VAS)，分值范围为0~10分，0分代

表无痛，10分代表剧痛，1~3分代表轻度疼痛，可

以忍受，4~7分代表中度疼痛，能忍受，8~10分为

重度疼痛，不能忍受。

1.2.4  治疗配合度

配合：患者能在较安静状态下接受药物注射

或能忍受疼痛，并顺利完成注射。勉强配合：患

者拒绝接受治疗，经过劝说后同意，并接受注射

and treatment compliance were observed with two groups of patients. Results: There was no significant difference 

between the two groups in the recovery time (P>0.05). The incidence of local infection and the incidence of 

hemorrhage in the intravenous injection group were significantly lower than those in the subcutaneous injection 

group; the pain score of the intravenous injection group was significantly lower than that of the subcutaneous 

injection group, and the matching degree was higher than that of the subcutaneous injection group (all P<0.05). 

Conclusion: Compared with subcutaneous injection, intravenous injection of rhG-CSF can reduce the side 

effects of local infection and bleeding, and remit the pain of patients and raise compliance.

Keywords recombinant human granulocyte colony-stimulating factor; leukemia; intravenous injection; subcutaneous 

injection
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治疗。不配合：患者反应较严重，不配合护士完

成或拒绝进行注射。

1.3  统计学处理

采 用 S P S S  1 0 . 0 软 件 进 行 统 计 学 分 析 。 两 组

均数比较，组间采用 t检验，数据用均值±标准差

(x±s)表示；率的比较采用χ2检验，P<0.05为差异有

统计学意义。

2  结果

2.1  皮下注射与静脉注射 rhG-CSF 患者粒细胞缺

乏时间比较

皮下注射组粒细胞缺乏时间为(11.28±2.27) d，

静脉注射组粒细胞缺乏时间为(10.98±2.56) d，差

异无统计学意义(t=0.8507，P>0.05)。两组患者发

热时间比较分别为(5.69±3.18)和(5.21±3.63) d，差

异无统计学意义(t=0.8843，P>0.05；表1)。

2.2  皮下注射与静脉注射 rhG-CSF 患者感染及出

血等不良反应比较

皮 下 注 射 组 感 染 发 生 率 为 8 . 9 % ( 8 / 9 0 ) ， 静

脉注射组感染发生率为 1 . 0 % ( 1 / 1 0 0 ) ，差异有统

计学意义 ( χ 2= 4 . 9 ， P < 0 . 0 5 ) 。皮下注射组出血发

生 率 为 2 2 . 2 % ( 2 0 / 9 0 ) ， 静 脉 注 射 组 出 血 发 生 率

为2 . 0 % ( 2 / 1 0 0 ) ，差异有统计学意义( χ 2= 1 8 . 9 2，
P<0.01；表2)。

2.3  皮下注射与静脉注射 rhG-CSF 患者疼痛评分

比较

皮下注射组患者评价疼痛评分(6.13 ±2.14)明

显高于静脉注射组(1.56±0.51)，差异有统计学意

义(t=20.77，P<0.01)。

表1 皮下注射与静脉注射rhG-CSF患者临床特征比较

Table 1 Comparison of clinical features between subcutaneous injection and intravenous injection of rhG-CSF

组别 n 粒细胞缺乏时间/d 发热时间/d

皮下注射组 90 11.28±2.27 5.69±3.18

静脉注射组 100 10.98±2.56 5.21±3.63

t 0.8507 0.8843

P 0.3960 0.3776

表2 皮下注射与静脉注射rhG-CSF患者感染及出血等不良反应比较

Table 2 Comparison of the incidence of adverse reactions between subcutaneous injection and intravenous injection of rhG-CSF 

in patients with infection and bleeding

组别 n 感染/例 出血/例

皮下注射组 90 8 20

静脉注射组 100 1 2

χ2 4.9 18.92

P <0.05 <0.01

2 .4   皮下注射与静脉注射 r h G - C S F 患者配合度

比较

皮下注射组配合率为 7 1 % ( 7 1 / 1 0 0 ) ，勉强配

合率为19%(19/100)，不配合率为10%(10/100)；

静脉注射组配合率为98%(98/100)，勉强配合率为

2%(2/100)，不配合率为0%(0/100)。皮下注射组

配合度明显低于静脉注射组，差异有统计学意义

(χ2=28.08，P<0.01)。

3  讨论

急 性 白 血 病 是 起 源 于 造 血 干 细 胞 的 恶 性

克 隆 性 疾 病 ， 临 床 表 现 为 贫 血 、 出 血 、 感 染 等

症 状 。 化 学 治 疗 是 治 疗 急 性 白 血 病 的 有 效 治 疗
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方 案 ， 但 化 学 治 疗 药 物 会 导 致 严 重 的 骨 髓 抑

制 与 中 性 粒 细 胞 缺 乏 ， 从 而 增 加 感 染 风 险 [ 1 ] 。

化 学 治 疗 后 骨 髓 抑 制 期 中 性 粒 细 胞 缺 乏 患 者

常 规 应 用 r h G - C S F ， r h G - C S F 通 过 刺 激 骨 髓 细

胞 形 成 中 性 粒 细 胞 集 落 单 位 ， 增 加 中 性 粒 细

胞 数 量 ， 增 强 中 性 粒 细 胞 吞 噬 与 趋 化 功 能 ， 促

进 中 性 粒 细 胞 活 性 氧 释 放 ， 增 强 中 性 粒 细 胞 的

杀 菌 作 用 ， 可 缩 短 白 血 病 患 者 骨 髓 抑 制 期 及 感

染 导 致 的 发 热 持 续 时 间 与 抗 生 素 应 用 时 间 [ 2 ] 。 
rhG-CSF常用的给药途径包括皮下注射与静脉注射

两种，皮下注射是国内通用的方法[3]，而静脉注射

对于急性白血病患者治疗效果及不良反应目前在

国内尚未被报道。

本文首先对皮下注射组及静脉注射组患者治

疗后粒细胞缺乏时间与发热时间进行比较，结果

显示：两组对于粒细胞缺乏时间与发热时间均无

明显差异，表明两种给药途径对于化学治疗后患

者骨髓抑制期时间并无明显影响。

对两组患者应用过程中的不良反应，研究结

果显示皮下注射组感染发生率及出血发生率分别为

8.9%，22.2%，二者均明显高于静脉注射组(1.0%和

2.0%)，可能由于患者在骨髓抑制期期间中性粒细

胞缺乏，免疫功能低下，注射后局部皮肤存在破损

伤口，愈合时间较长，故易导致感染。其中1例长

时间皮下注射患者出现局部蜂窝织炎，导致全身感

染；且血小板明显减少，又因其本身凝血及止血机

制差，故患者注射部分出现瘀斑、血肿。而静脉注

射组通过深静脉置管(如PICC置管)注射，不易引

起患者严重感染及出血等不良反应。

本研究还对两组患者进行了疼痛评分，结果

显示皮下注射组患者疼痛评分明显高于静脉注射

组，可能与部分患者因疼痛难忍而转为静脉注射

有关。一项研究[4]显示：与皮下注射相比，静脉注

射重组人红细胞生成素可减轻患者痛苦，提高患

者治疗依从性。本研究结果与该研究结论相似。

综上所述，白血病化学治疗后骨髓抑制期应用

rhG-CSF可快速恢复骨髓抑制状态，其有皮下注射

及静脉注射两种给药途径，在治疗效果方面，两种

给药途径无明显差异，但在减轻患者局部感染、出

血及疼痛等不良反应方面，静脉注射具有十分明显

的作用。因此，对已建立静脉通道(如PICC置管)[5]

的白血病化学治疗后粒细胞缺乏患者，可利用现有

静脉通道进行静脉注射，以减轻皮下注射所造成的

不良反应。
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