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原发性肝癌（primary liver cancer，PLC）是临

床上最常见的恶性肿瘤之一，在我国肿瘤相关的死

亡中仅次于肺癌，居第二位[1]。尽管医疗技术的日

益普及和提高，但仍未改变PLC的确诊多属于癌症

晚期的现状[2]，同时由于常规化疗药物的肝毒性，

也影响着PLC患者的预后及生存质量[3]。本课题组

自2010年3月开展了三氧化二砷（As2O3）治疗晚期

PLC的应用研究，取得较好的疗效，现报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料  选择本院2010年3月至2013年8月收治

的PLC患者48例，其中男性39例，女性9例，男︰

女为4.3︰1，年龄42～76岁，平均年龄54.2岁。根

据首发症状分为腹胀、纳差者29例，肝区疼痛者

15例，上消化道出血者4例。根据既往病史分为乙

摘要：目的 探讨三氧化二砷（As2O3）治疗晚期原发性肝癌（PLC）的临床价值。方法 将48例患者随

机分为治疗组（26例）和对照组（22例）。两组患者在保肝、抗病毒、支持对症等治疗基础上，治疗

组加用As2O3 10 mg，10%葡萄糖注射液500 ml，每日1次静脉输注，每2周为1个疗程，间隔2周进行下

一个疗程，共2个疗程，观察结束复查并进行疗效评估。结果 两组患者观察结束的客观有效率、获益

率分别为0.0%、19.2%（P = 0.0376）和22.8%、53.8%（P = 0.0083），两组患者生活质量改善和稳定

率分别为31.8%和65.4%（P = 0.0291）。结论 As2O3治疗晚期PLC具有一定的临床价值，对于肝功能差

且无法耐受其他治疗的PLC患者，As2O3仍不失是一种较有效的治疗手段。
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型肝炎肝硬化者38例，丙型肝炎肝硬化者4例，酒

精性肝硬化者3例，CHB者3例。根据肝功能Child-

Pugh分级分为Child-Pugh A级者5例，Child-Pugh B

级者17例，Child-Pugh C级者26例。根据腹部超声

检查分为肝占位性改变者42例，肝硬化43者例，腹

水31者例。根据CT结果分为巨块型者26例，结节

型者15例，弥漫型者7例。

1.2 入组标准  ①临床诊断符合卫生部制定的原发

性肝癌诊疗规范（2011年版）确定的PLC诊断标

准[4]；②患者一般状况评分（KPS评分）＞ 40分；

③PLC出现肝内外转移，无法接受手术、介入治

疗；④无砷过敏史，治疗前肾功能正常；⑤观察时

间＞ 3个月。

1.3 方法  48例PLC患者随机分为对照组22例和治疗

组26例，两组患者性别、年龄、实验室检查和影像

学等方面差异均无统计学意义，具有可比性（P均

＞ 0.05）。两组患者在给予保肝、抗病毒、支持

对症等治疗的基础上，治疗组签署毒麻药品应用

知情同意书，给予As2O3 10 mg，10%葡萄糖注射液

500 ml，1次/日，持续4小时静脉输注，2周为1个疗

程，间隔2周进行下一个疗程，共2个疗程。完成治

疗4周后为观察结束，临床复查并进行疗效评估。

1.4 观察指标  ①客观疗效：参照WHO实体肿瘤近期

客观疗效评价标准，完全缓解（complete remission，

CR）、部分缓解（partial remission，PR）、稳定（no 

change，NC）和进展（progressive disease，PD），

客观有效率=（CR＋PR）/总例数× 100%，获益率=

（CR ＋ PR ＋ NC）/总例数× 100%；②生活质量评

分（KPS评分）：治疗后增加≥ 10分为改善，减少

≥ 10分为降低，增加或减少＜ 10分为稳定。

1.5 统计学处理  采用SPSS 13.0统计学软件进行分

析，计数资料采用χ2
检验， P ＜ 0.05为差异有统计

学意义。

2 结果

2.1 两组患者客观疗效比较  治疗组和对照组患者

观察结束后，客观有效率分别为19.2%和0.0%（P 

= 0.0376），获益率分别为53.8%和22.8%（P = 

0.0083），差异均有统计学意义，见表1。

2.2 两组患者生活质量比较  治疗组及对照组患者

观察结束后，其生活质量改善＋稳定率为65.4%

（17/26）和31.8%（7/22）（P = 0.0291），差异有

统计学意义，见表2。

2.3 不良反应  治疗组应用As2O3后，出现下肢轻度

水肿者7例（26.9%），腹胀者5例（19.2%），食欲

减退者3例（11.5%），给予对症处理后，未影响后

续治疗。

3 讨论

我国是HBV感染的大国，也是PLC的高发区，

PLC患者占全世界PLC的55%[1]。PLC晚期，特别是

发生于肝硬化基础上的患者，其肝功能储备差，多

失去了手术、介入等治疗机会，常规化疗药物对正

常肝细胞的毒性作用制约了临床使用，故此选择有

效低毒的治疗方法，成为国内外学者关注的临床问

题。

As2O3是传统中药砒霜的有效成分，于上个世

纪成功应用于粒细胞性白血病的治疗中，并取得了

表 1 48例PLC患者观察结束后两组客观疗效比较[例（%）]
CR PR NC PD CR ＋ PR CR ＋ PR ＋ NC

治疗组（n = 26） 0（0.0） 5（19.2） 9（34.6） 12（46.2） 5（19.2）a 14（53.8）b

对照组（n = 22） 0（0.0）   0（0.0） 5（22.8） 17（77.3）  0（0.0） 5（22.8）

注：CR：完全缓解；PR：部分缓解；NC：稳定；PD：进展；与对照组比较，a治疗组客观有效率为χ2 = 4.51，P = 0.0376；b获益率为χ2 = 
10.32，P = 0.0083

表 2 48例PLC患者观察结束后两组生活质量评分（KPS评分）比较[例（%）]

改善 稳定 降低 改善＋稳定

治疗组（n = 26） 3（11.6） 14（53.8）   8（30.8） 17（65.4）a

对照组（n = 22）   0（0.0）   7（31.8） 15（72.7）  7（31.8）

注：a与对照组比较，治疗组改善＋稳定率，χ2 = 5.37，P = 0.0291
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举世公认的疗效[5-8]。随着基础研究与临床应用的深

入，As2O3在治疗实体瘤方面也显示出其良好的疗

效[9,10]。大量基础与实验研究[9-12]证实，As2O3抗癌

具有多重机制，包括①上调凋亡促进基因bax，下

调凋亡抑制基因bcl-2，诱导癌细胞凋亡；②细胞毒

作用，选择性抑制癌细胞增殖；③抑制肝癌细胞端

粒酶活性；④抑制血管内皮生长因子（VEGF）、

减少肿瘤血管形成；⑤上调癌细胞的抑癌基因

p16、癌转移相关基因nm23表达，调控癌细胞增殖

周期和抗转移作用。

本研究结果显示，对照组和治疗组患者观察结

束后，其客观有效率、获益率分别为0.0%、19.2%

（P = 0.0376）和22.8%、53.8%（P = 0.0083），

生活质量改善、稳定率为31.8%和65.4%（P  = 

0.0291），说明As2O3 治疗晚期PLC，无论在改善患

者病情，还是在提高生活质量方面均具有一定的临

床意义。分析其机制与As2O3通过调控多种基因、

减少肿瘤血管形成，迅速抑制癌细胞增殖和转移[9,12]

关系密切。有研究[13,14]显示，As2O3治疗PLC，存在

疗效与剂量、时间的相关性。本研究中，治疗组获

益率53.8%，低于文献73.7%的报道[15]，分析其原

因，可能与本组应用时间短和（或）病例均属晚期

有关。新近报道[16]显示，肿瘤的大小与As2O3疗效

呈负相关。本研究入组患者为晚期PLC，肿瘤负荷

大，可能也影响了As2O3疗效的观察。不良反应方

面，入组患者表现轻微，主要为轻度的钠水潴留、

腹胀和食欲减退，临床停药后均得以恢复。26例治

疗组患者中，在用药期间及观察结束后，均未出现

严重并发症和肾功能损害，说明As2O3治疗PLC是

安全的，提示对于肝功能差，无法耐受其他治疗的

PLC患者，As2O3仍不失是一种较有效的临床治疗手

段。
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