
局解手术学杂志　２０１５年 第 ２４卷　第 ５期　　 ＪＲＥＧＡＮＡＴＯＰＥＲＳＵＲＧ，２０１５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．５

ＴｒＡＣＰ在诊断和预测前列腺癌骨转移中的临床意义
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　　［摘　要］　目的　研究抗酒石酸酸性磷酸酶在前列腺骨转移患者血清中的变化，探讨其用来诊断和预测前列腺发生骨转移的
临床意义。方法　以７８例前列腺癌患者以及４０例良性前列腺增生患者为研究对象，分为前列腺癌骨转移患者组４１例（Ａ组），前
列腺癌无骨转移患者组３７例（Ｂ组），良性前列腺增生患者组４０例（Ｃ组），同时以４０例健康青壮年男性作为健康对照组４０例（Ｄ
组）。应用双抗体夹心酶标免疫分析法测定患者血清标本中的 ＴｒＡＣＰ水平，结合病理分级、Ｇｌｅａｓｏｎ评分、ＰＳＡ、ＡＬＰ和 ＡＬＴ等进行
统计学分析。结果　骨转移患者的血清ＴｒＡＣＰ浓度明显高，与其他各组比较差异具有显著性；血清ＴｒＡＣＰ浓度与ＰＳＡ水平有较强
的正相关性；ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）均大于ＡＬＰ和ＡＬＴ，且ＴｒＡＣＰ与ＰＳＡ的ＲＯＣ曲线交叉，提示对骨转移的诊断价值较高。结论
ＴｒＡＣＰ的检测对于前列腺癌骨转移具有更直接的诊断价值和预测价值，通过监测前列腺癌患者的血清 ＴｒＡＣＰ含量，对了解前列腺
癌的生长状态、判断病程进展、预测骨转移的发生具有重要的临床意义。

　　［关键词］ＴｒＡＣＰ；前列腺癌；骨转移；诊断
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　　我国前列腺癌的总体发病率呈逐年上升趋势，发
病年龄也向年轻化发展，并且相当比例的患者在临床

诊断的同时已经出现了骨转移。超过８０％的前列腺
癌会发生骨转移［１］，骨转移是前列腺癌的晚期特征，

同时也是常见的致死原因［２］，因此准确地诊断、预测

骨转移在前列腺癌的临床治疗中具有重要的临床意

义。本研究将抗酒石酸酸性磷酸酶（ｔａｒｔｒａｔｅｒｅｓｉｓｔａｎｔ
ａｃｉｄｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ，ＴｒＡＣＰ）与前列腺特异抗原（ＰＳＡ）、碱
性磷酸酶（ＡＬＰ）、谷丙转氨酶（ＡＬＴ）进行比较，对诊断
和预测前列腺癌骨转移的临床价值进行了研究。

１　资料与方法

１．１　临床资料
　　以２００５年１月至２００８年１２月在我院泌尿外科就诊的７８
例前列腺癌患者及４０例良性前列腺增生患者为研究对象，将
所有患者分为前列腺癌骨转移患者组４１例（Ａ组），前列腺癌
无骨转移患者组３７例（Ｂ组），良性前列腺增生患者组４０例（Ｃ
组），同时以４０例健康青壮年男性作为健康对照组 ４０例（Ｄ
组）。收集的临床资料包括年龄、病理分级、Ｇｌｅａｓｏｎ评分、常规
化验检查、ＰＳＡ、ＡＬＰ和 ＡＬＴ，Ａ、Ｂ组比较差异无统计学意义。
所有病例均无高转换型骨质疏松症、Ｐａｇｅｔ症、慢性肾功能不全
等骨代谢疾病病史。除健康对照组外，其他各组的年龄比较未

见统计学差异。

１．２　诊断及纳入标准
　　前列腺癌患者均行经直肠Ｂ超检查，以前列腺穿刺活检的
病理结果明确诊断；同时行全身放射性骨扫描（ＥＣＴ）检查，用
以判定有无骨转移的发生。良性前列腺增生患者（ＢＰＨ），均依
据经尿道行前列腺电切（ＴＵＲＰ）术后的病理结果明确诊断。

１．３　方法及检测指标
　　提取患者血清，低温冰箱内保存备用，检测时室温融化后
使用。采用美国 ＡＤＬ人抗酒石酸酸性磷酸酶 ＥＬＩＳＡ试剂盒
（北京北方伟业发展有限公司）。应用双抗体夹心酶标免疫分

析法测定标本中ＴｒＡＣＰ水平。用纯化的抗体包被微孔板，制成
固相抗体，往包被单抗的微孔中依次加入 ＴｒＡＣＰ、生物素化的
抗人ＴｒＡＣＰ抗体、ＨＲＰ标记的亲和素，经过彻底洗涤后用底物
ＴｒＡＣＰ显色。ＴｒＡＣＰ在过氧化物酶的催化下转化成蓝色，并在
酸的作用下转化成最终的黄色。颜色的深浅和样品中的

ＴｒＡＣＰ呈正相关。用酶标仪在４５０ｎｍ波长下测定吸光度（ＯＤ
值），计算样品浓度。

　　检测指标：ＰＳＡ、ＡＬＰ、ＡＬＴ、ＴｒＡＣＰ活性。

１．４　统计学处理
　　采用ＳＰＳＳ１１．５统计软件进行统计学分析，实验数据以均
数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，使用单因素方差分析、Ｐｅａｒｓｏｎ、Ｋｅｎｄａｌｌ
相关分析以及ＲＯＣ曲线分析，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

　　Ａ组血清ＴｒＡＣＰ浓度明升高，与其他组比较差异具有显著

性（Ｐ＜０．０５），而Ｂ组、Ｃ组和 Ｄ组之间的 ＴｒＡＣＰ浓度差异无
统计学意义（表１）。ＴｒＡＣＰ与临床指标的相关性分析见表２。
各组患者在临床研究期间未发生感染、低蛋白血症或高脂血

症，同时无明显的肝功能损害或需要使用其他药物的情况。

　　Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析显示：血清 ＴｒＡＣＰ浓度与 ＰＳＡ水平有较
强的正相关性（ｒ＝０．４０５，Ｐ＜０．００１），与 ＡＬＰ无明显相关性
（ｒ＝０．０４７，Ｐ＝０．３５３），与ＡＬＴ也无明显相关性（ｒ＝０．０３５，Ｐ＝
０．５２１）。
　　Ｋｅｎｄａｌｌ相关分析：血清 ＴｒＡＣＰ浓度与 ＰＳＡ水平有正相关
性（ｒ＝０．３４２，Ｐ＜０．００１），与ＡＬＰ无明显相关性（ｒ＝０．０３３，Ｐ＝
０．４８１），与ＡＬＴ也无明显相关性（ｒ＝０．０４３，Ｐ＝０．５７６）。

表１　各组患者的ＴｒＡＣＰ活性检测值

组别 ｎ 年龄（岁） ＴｒＡＣＰ活性（μ／Ｌ）

Ａ组 ４１ ６９．１±１１．５ ７．３１±２．０５

Ｂ组 ３７ ７１．２±１２．４ ５．２２±２．１９

Ｃ组 ４０ ６５．２±８．６ ３．６４±１．２０＃

Ｄ组 ４０ ４７．２±９．２ ３．３２±１．０７＃

：与Ａ组比较，Ｐ＜０．０５；＃：与Ａ组比较，Ｐ＜０．０１
表２　ＴｒＡＣＰ与临床相关指标的相关性分析

指标 曲线下面积（ＡＵＣ） 标准误（ＳＥ） ９５％置信区间（ＣＩ）

ＰＳＡ ０．７８９ ０．０８２ ０．７４４～０．９２９

ＡＬＰ ０．１３２ ０．０４９ ０．３８５～０．７５３

ＡＬＴ ０．０８９ ０．０５６ ０．４２３～０．６８８

　ＴｒＡＣＰ ０．８２１ ０．５１１ ０．７２２～０．９０７

　　ＲＯＣ曲线分析：ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ），ＴｒＡＣＰ的标准误
（ＳＥ）均大于 ＡＬＰ和 ＡＬＴ的标准误值，差异具有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）；而ＴｒＡＣＰ与ＰＳＡ的ＲＯＣ曲线交叉，（ＡＵＣ±ＳＥ）比
较无显著性差异。

３　讨论

　　恶性肿瘤骨转移的检测对选择治疗方案具有重要
的临床意义，其目的在于尽早发现骨转移，评价有无骨

转移的并发症（如病理性骨折、脊髓压迫等），监测治

疗反应，指导活检组织检查定位［３７］。目前，检测前列

腺癌骨转移的主要手段为全身放射性骨扫描（ＥＣＴ），
可比Ｘ线检查提前３～６个月发现骨转移灶。Ｘ线检
查的敏感性较低，核素检查有检查不便和辐射的缺点，

尽管最近也有报道 ＢＳ、１８ＦＦＤＧＰＥＴ、ＭＲＩ对前列腺
癌骨转移的诊断有意义，但是 ＢＳ主要是用于前列腺
癌高危骨转移和局部进展期的患者，１８ＦＦＤＧＰＥＴ、
ＭＲＩ应用时有一定的局限性，且费用昂贵，因此限制了
这些方法在临床应用的实用性，直到今天尚无一种比

较理想的方法。寻找新的、更具有临床实用价值的检

测方法，特别是能够尽早发现、预测前列腺癌骨转移的

发生，在前列腺的治疗中具有重要的临床意义。

·１１５·
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　　破骨性骨转移是转移性骨肿瘤中最常见的类型，
可发生于许多实体性肿瘤中，尤其是乳腺癌和前列腺

癌［７］。很多动物试验表明，破骨性骨转移是由于破骨

细胞的过度激活所致，而并非肿瘤细胞直接作用的结

果，因此，破骨性骨转移被认为是破骨细胞功能的活化

和成骨细胞功能的抑制［８］。在肿瘤细胞骨浸润转移

的早期阶段，经常伴有破骨细胞明显的增生性改

变［９］，破骨细胞增生在骨转移中的重要性表现在破骨

细胞通过溶骨性骨破坏释放并激活存在于骨组织中的

一系列生长因子，而这些生长因子对于维持肿瘤细胞

在骨组织中的生存和恶性增殖是必需的。临床试验显

示，通过抑制破骨细胞的作用，可减少前列腺癌骨转移

中骨质破坏的发生［１０］。

　　抗酒石酸酸性磷酸酶（ＴｒＡＣＰ）主要由破骨细胞所
释放，在骨吸收过程中，破骨细胞活跃，同时大量分泌

这种酶，作为破骨细胞释放的一种同工酶，ＴｒＡＣＰ活性
可以反映破骨细胞的活性和骨吸收的状态［１１］。前列

腺癌发生骨转移时，特别是骨转移发生的早期及进展

过程中，破骨细胞的活性增强，功能活跃，本研究的结

果也表明前列腺癌骨转移病例组的血清 ＴｒＡＣＰ含量
明显高于无骨转移的前列腺癌病例组，同时高于良性

前列腺增生病例组和健康对照组。这是由于前列腺癌

转移至骨骼后，影响了正常的骨代谢，ＴｒＡＣＰ由破骨细
胞产生和分泌后，进入破骨细胞和骨表面的间隙，并能

够在血清中检测得到，使破骨细胞的活性相对增强。

　　本研究病例中已经除外了骨代谢疾病等，因此可
以推断ＴｒＡＣＰ的增高是前列腺癌患者发生骨转移以
后，破骨性骨破坏造成的结果。骨转移患者血清中的

高水平ＴｒＡＣＰ来源于骨转移灶中的破骨细胞分泌。
　　ＰＳＡ是当今用以诊断前列腺癌的重要指标，其敏
感度为７７．７％～８６．７％，但特异性不高，血清 ＰＳＡ与
前列腺癌的危险性直接相关，尽管目前 ＰＳＡ在临床中
仍被用来监测前列腺癌的进展、评估治疗效果，但是并

不能判定有无骨转移的存在。很多低水平的前列腺癌

并不分泌高水平的 ＰＳＡ［１２］，同时，内分泌治疗能够降
低体内的雄激素水平，使前列腺出现部分萎缩，大幅度

地降低了ＰＳＡ数值；另外，对服用５ａ还原酶抑制剂患
者以及行放疗、手术治疗的患者出现骨转移的判断增

加了难度。前列腺癌患者中有７０％ ～８０％或迟或早
会发生骨转移，为血行播散所致，病灶常随机分布，骨

显像发现骨转移Ａ期仅７％阳性，Ｂ期１５％阳性，Ｃ期
２５％阳性，Ｄ期６０％阳性［１３］。本研究采用检测患者血

清中ＴｒＡＣＰ的方法具有操作简便、费用低廉、结果得

出迅速的优点，对于前列腺癌骨转移具有更直接的诊

断价值和预测价值。ＲＯＣ曲线分析显示，ＴｒＡＣＰ的诊
断价值高于 ＡＬＰ，与 ＰＳＡ联合应用，则对前列腺癌骨
转移的诊断具有更高的价值。另外，本研究中前列腺

癌患者的血清 ＴｒＡＣＰ含量与 ＰＳＡ水平、Ｇｌｅａｓｏｎ和病
理分级呈正相关关系，在一定程度上表明了 ＴｒＡＣＰ含
量与前列腺癌的恶性程度密切相关，因此通过监测前

列腺癌患者的血清ＴｒＡＣＰ含量，对了解前列腺癌的生
长状态、判断病程进展、预测骨转移的发生具有重要的

临床意义。
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