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·临床实践·
砷中毒引起砷角化导致皮肤癌 3 例临床分析

Analysis on three cases of skin cancer caused by asenic poisoning
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摘要: 报道 2 例患“银屑病”和 1 例患“肾炎”长期口

服中药偏方 (含有雄黄) 引起的砷角化病。患者临床表现相

似，均为掌趾部位的点状角化，皮肤变黑，色素沉着斑片上

可见“雨滴”样色素脱失，后出现皮肤溃烂，长期不愈，最

终导致皮肤癌变。
关键词: 砷中毒; 砷角化; 皮肤癌

中图分类号: Ｒ135. 7 文献标识码: B
文章编号: 1002 － 221X(2014)05 － 0339 － 02
DOI:10． 13631 / j． cnki． zggyyx． 2014． 05． 006

1 病例介绍

【病例 1】男，39 岁，因全身皮肤色素沉着伴皮肤过度角

化 1 年 6 个月于 2012 年 2 月入院。既往罹患“银屑病”30 余

年。患者 2010 年 4 月至 2011 年 10 月服用中药偏方胶囊，每

次 1 粒，每日 3 次，胶囊内肉眼见黄色粉末 ( 疑似三氧化二

砷)。2010 年 7 月患者全身皮肤有轻度黑色素沉着，双手掌皮

肤开始出现 0. 1 ～ 0. 5 cm 大小白色透明角化物; 继续服用中

药偏方，双脚掌皮肤出现角化物，角化物蔓延至颈部、躯干

及臀部，并伴有瘙痒。因反复搔抓导致右上腹部皮肤破损，

长期不愈合并感染，多次在当地给予抗生素治疗效果欠佳

(具体用药不详)。2011 年 7 月右上腹部皮肤破溃创面逐渐扩

大至 3 cm × 3 cm，患者怀疑与服用中药偏方有关，故于 2011
年 10 月停用中药偏方胶囊。因右上腹部皮肤破溃不愈合，并

有血脓性分泌物渗出，2012 年 2 月到省级某皮肤医院就诊，

行皮肤活检; 皮肤病理示鳞状细胞癌 (Ⅱ级)，切线见肿瘤细

胞，并立即给予腹部清创切除缝合术。术后患者因怀疑口服

偏方胶囊中含有砷，立即来我院就诊。门诊以 (1) 慢性砷中

毒，(2) 皮肤癌 ( 鳞状细胞癌)， (3) 银屑病收入院。入院

查体: 全身皮肤可见“雨滴”样色素沉着，点片状过度角化，

以颈部、躯干及臀部尤为明显，新旧不一，高出皮肤表面，

部分有破溃，无脓血分泌物，右上腹部有纱布覆盖，手术刀

口约 15 cm 长，见有少许渗血。双手掌、双脚皮肤出现角化

物，口角无流涎，口腔内无溃疡，三颤征 ( － )，余检查均正

常。辅助检查: 丙氨酸转氨酶 34. 8 U /L，天冬氨酸转氨酶

46. 1 U /L，谷氨胺转移酶 86. 2 U /L，碱性磷酸酶 191 U /L，总

胆红素 29. 5 μmol /L，直接胆红素 4. 6 μmol /L，间接胆红素

24. 9 μmol /L; 尿砷 2. 9 μg /L; 心电图、胸片、腹部 B 超等检

查均正常。肝功异常考虑与药物性肝损害有关，给予抗炎、

保肝、驱砷、补充微量元素及活血化瘀等治疗，主要应用左

氧氟沙星、还原型谷胱甘肽、多种微量元素及香丹注射液，

治疗 10 d; 二巯丙磺钠 0. 125 g im qd，治疗 3 d、停 4 d 为一

驱砷疗程; 同时口服金施尔康 1 片 bid。驱砷第一疗程后查尿

砷 19. 7 μg /L，第二疗程后查尿砷 22. 1 μg /L，查尿汞、尿铅

均正常，复查血生化各项指标均恢复正常。全身皮肤黑色素

沉着较前减轻，腹部手术切口已结痂，其他症状无明显改善，

住院 15 d 出院。患者出院后未再服用过任何治疗“银屑病”
药物。2013 年 12 月，患者阴囊部皮肤破溃，长期不愈合，又

到省级某皮肤医院就诊，皮肤病理示表皮糜烂棘层增厚，表

皮全层细胞排列紊乱，细胞异型，可见角化不良细胞及病理

性核分裂像，真皮浅层非特异性炎细胞浸润。诊断为砷角化

病伴泛发性原位鳞状细胞癌。患者来我院住院治疗，驱砷治

疗 2 个疗程，驱后查尿砷为 7. 1 μg /L，住院 10 d 出院。
【病例 2】男，36 岁，因全身皮肤黑色素沉着并皮肤过度

角化 2 年入院。既往罹患“银屑病”28 年。患者于 2009 年 3
月开始服用中药偏方胶囊，1 次 1 粒，每日 3 次，胶囊内含黄

色粉末 (疑似三氧化二砷)，服用 2 个月后，治疗银屑病效果

较好，开始减药量，每日服用 1 ～ 2 粒，服用药物期间，未出

现任何不适症状。2010 年 3 月，患者发现颈部皮肤出现色素

沉着，未引起注意，继续服用偏方，随后色素沉着蔓延至面

部、四肢及躯干。2010 年 5 月手掌、脚掌皮肤出现过度角化

及色素脱失斑，伴有皮肤干裂，后四肢出现散在疣状角化物

(砷疔)，左手拇指、中指破溃，经久不愈，曾在当地医院就

诊，疑“扁平疣”，给予抗病毒等药物治疗效果差。2012 年 6
月在某市皮肤病防治所就诊，怀疑“砷中毒”，考虑与服用中

药偏方胶囊有关，故停用。因当地医院缺乏诊断及治疗条件，

2012 年 8 月来我院就诊。实验室检查尿砷 8. 321 μg /L，尿汞

9. 6 μg /L。2012 年 9 月门诊以 (1) 生活性砷中毒， (2) 银

屑病收入院。入院查体: 全身皮肤可见广泛的斑片状色素沉

着、点片状过度角化及色素脱失斑，散在分布疣状角化物，

以双手掌、脚掌为重，左手拇指、中指局部皮肤破溃，未见

脓血性分泌物，余查体未发现异常。实验室检查血、尿、便

常规、血生化及心电图、胸片、腹部 B 超均正常。治疗上给

予驱砷、补充微量元素及活血化瘀等措施，二巯丙磺钠 0. 125 g
im qd，治疗 3 d、停 4 d 为一驱砷疗程; 同时口服金施尔康 1
片 bid，驱砷第一疗程后查尿砷 9. 7 μg /L，第二疗程后查尿砷

12. 9 μg /L，第三疗程后查尿砷 15. 1 μg /L，查尿汞、尿铅及

血铅均正常。在驱砷治疗过程中，建议患者到省级皮肤病医

院做皮肤病理检查，皮肤病理结果为鳞状细胞癌。患者因手

指皮肤长期不愈合，在当地医院行皮肤移植术，术后愈合
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良好。
【病例 3】男，24 岁，因全身皮肤色素沉着、角化 15 年

入院。患者于 1995 年确诊为“急进性肾小球肾炎 ( 新月体肾

小球肾炎)”。系统治疗 2 年，效果欠佳，但皮肤颜色无改变。
1997 年开始服用治疗“肾炎”中药偏方 (疑似含有三氧化二

砷)，服药约半年后皮肤皱折处出现皮疹，有色素沉着，后

手、足掌皮肤出现角化过度，骶尾部有角化物，2005 年以后

未再服用中药偏方。2009 年因右手食指角化物破溃，久治不

愈，出现恶变，在某市矿务局医院行右手食指切除术，术后

病理报告为鳞状细胞癌。2010 年 3 月第一次来我院就诊，门

诊以 (1) 慢性生活性砷中毒， (2) 肾小球肾炎收入院。查

体: 面部及全身皮肤可见广泛的斑片状色素沉着，伴有不均

匀的点状角化过度及色素脱色斑，散在分布疣状角化物，以

双手掌、双脚掌为重，骶尾骨可见一 0. 5 cm × 1 cm 的疣状角

化物 (砷疔)。双肺听诊呼吸音低，未闻及干湿性啰音; 心脏

叩诊相对浊音界扩大，心率 100 次 /min; 右手食指缺如。辅

助检查: 血、尿、便常规均正常; 血生化总蛋白 61 g /L，白

蛋白 30. 4 g /L，丙氨酸转移酶 74. 8 U /L，天冬氨酸转氨酶

62. 4 U /L，谷氨酰转移酶 88. 7 U /L，尿素氮 7. 9 mmol /L，尿

酸 503. 5 μmol /L，肌酐 105 μmol /L; 尿砷 12. 9 μg /L。给予驱

砷及保肝等治疗 2 疗程出院。因患者家庭条件差，在门诊进

行间断驱砷治疗 13 疗程，并于 2012 年 8 月停止驱砷治疗，查

尿砷为 5. 1 μg /L。患者全身色素沉着斑及双手掌、双脚掌角

化物减轻，骶尾骨仍见疣状角化物 (砷疔)。
2 讨论

砷中毒分职业性及生活性中毒。生活性砷中毒分为急性

和慢性中毒，长期饮用砷含量超标水及医用无机砷治疗皮肤

病 (银屑病)、肾病等引起中毒为慢性中毒。医用无机砷剂如

中药雄黄 (主要成分为 As2S)、砒霜 (主要成分为 As2O3) 长

期服用后出现的主要症状有肝肾损害，皮肤色素沉着、角化

过度或疣状增生，多 发 性 周 围 神 经 炎，也 可 致 皮 肤 癌、肺

癌等。
慢性砷中毒主要靶器官是皮肤，中毒后全身皮肤变黑，

点状角化、色素沉着斑，似“雨滴”样色素脱失，掌趾部位

的角化性斑片分布密集，孤立、互不融合。砷角化病的角化

性损害多发生于掌跖部，表现为点状角化型、鸡眼样角化型、
疣状角化型等。砷角化病可以癌变，多为鳞癌，其中以原位

鳞状细胞癌 (Bowen 病) 最多
［1］。本文 2 例患者罹患银屑病、

1 例患者罹患肾病而长期服用砷剂，临床表现均有皮肤角化，

皮肤色素沉着斑及“雨滴”样色素脱失，角化部位出现溃烂、
渗出，最终导致癌变，与慢性砷中毒表现一致，且皮肤病理

已证实，因此诊断明确。
砷致癌的机制目前仍不清楚，目前有多种假说。现有的

很多证据提示，砷经生物转化生成含 3 价的甲基化合物是砷

被激活发挥细胞毒性和致癌作用的重要过程
［2］。砷的毒性和

它与机体内大分子如谷胱甘肽 (GSH)、半胱氨酸的—SH 高

反应相关
［3］，使富含—SH 的组织成为砷作用的潜在靶组织，

并使砷得以在这些组织中聚积，引起这些组织如皮肤、肺、
膀胱等上皮细胞病变。另一个假说是炎症与肿瘤的关系，认

为肿瘤发生于慢性炎症的部位，即组织损伤及其跟随而至的

炎症增强细胞繁殖
［4］。砷在细胞毒性剂量时，可诱导产生大

量的炎性细胞因子和肿瘤坏死因子，造成明显的炎症反应
［5］。

目前广泛认同的理论是炎症的产生为肿瘤提供了赖以生存的

微环境。本文 3 例患者因砷中毒引起皮肤破损，长期不愈合

导致炎症，最终发生癌变的结果与之相一致。
砷致皮肤癌一般是从皮肤色素异常、过度角化转变而来，

无机砷暴露与人的皮肤癌、肺癌、膀胱癌及肾癌的发生存在

着剂量反应关系
［6］。砷进入人体内易与含巯基的蛋白质结合，

故含有角蛋白的组织如毛发、指甲、皮肤角质含砷量较高
［7］。

在接触砷的最初 2 周内，砷开始停留在毛发和指甲中，并保

留 12 年
［8］。本文中前 2 例患者停药时间均超过 1 年，第 3 例

患者停药时间超过 5 年，经多次驱砷治疗，查尿砷含量均正

常，但皮肤色素沉着、过度角化、色素脱失、溃烂及渗出、
疣状增生等症状不能完全消退，皮肤继续发生癌变。总之，

砷中毒导致肿瘤发生是多步骤、多通路、多位点的，这决定

了肿瘤发生的复杂性。早期诊断及排砷治疗非常重要，尿砷

值的高低有时与临床症状不一致，虽然多次查尿砷值正常，

但不能说明体内，尤其是毛发及指甲内砷含量不超标，所以

正常的尿砷值不是我们治疗的结束，而定期复查和有规律治

疗才是我们真正的目的。
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