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前列腺癌 (Prostatic Cancer，PCa)是欧美国家男性泌尿 

生殖系中最常见的疾病，在男性恶性肿瘤中占33％，并成为 

美国仅次于肺癌的癌症致死原因⋯。我国为前列腺癌低发 

区，1995年上海地区调查显示该地区前列腺癌发病率约在2．2 

／1 05，与欧美国家相比相差2O～3O倍，但近年来也有上升的 

趋 。前列腺癌症状隐匿，不易发现，晚期治疗困难，病 

死率高。因此，前列腺癌的早期诊断和预后判断是目前研究 

的重要焦点。而实验室检查因其简单有效、易于推广的特 

点，对于l临床的早期诊治有着重要指导意义。 

1 PSA相关指标 

前列腺特异抗原 (prostate specific antigen，PSA)是前列 

腺腺泡上皮和腺管细胞产生的一种糖蛋白，分子量为3_3～3． 

4KD，是一种丝氨酸蛋白水解酶，其主要功能为快速分解精 

囊分泌的精液凝固结构蛋白。自l986年PSA应用于临床以 

来，使前列腺癌的早期诊断率明显提高。但由于其只有前列 

腺的特异性，而非前列腺癌的特异性，I临床上常有假阴性和 

假阳性病例发生。近年来提出的PSA密度 (PSAD)、PSA速 

率 (PSAV)、年龄特 异性 PSA范围和游离PSA比值 

(FTPSA)的概念，对于提高前列腺癌诊断的特异性和敏感 

性均有较大帮助 I。 

PSA密度 (PSA density，PSAD)是指病人血中PSA浓度 

与自身前列腺体积的比值 I。l987年，Stamey等发现PSA的 

血中浓度与前列腺上皮的数量及其性质有关。l989年由 

Benson首先提出了PSAD这一概念，认为PSAD可以提高PSA 

在前列腺癌诊断中的特异性。他们在4l例前列腺癌和2O例 

BPH病人之间PSAD值进行了比较，结果显示两~．PSAD值有 

显著差异。前列腺癌患者PSAD均值为0．58l，而BPH患者 

PSAD均值为0．044，提示PSAD在鉴别前列腺良恶性病变时 

优于单独测定PSA。对于PSA在4～l0 g／L之间的病人，取 

阈值0．1㈣ ．1 5，可以明显的减少前列腺癌的漏诊率，提高诊 

断的准确性。最近有人提出了PSA与前列腺移行区体积之比 

(PSADT)这一概念，认为当PSA在4—5 g／L之间时，以0． 

25为阀值，早期检出前列腺癌的敏感性和特异性均比PSAD 
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更好。 

PSA速率 (PSA velocity，PSAV)是指PSA浓度每年净增 

的值I 。I~tCarter于1992年首次提出，他们对一组病人的PSA 

浓度变化进行 了连续9年的观察，期间发现PSAV>0．75的患 

者其发生前列腺癌的可能性可达90％以上，而且不论PSA值 

大小均有较高的特异性。 

由于血液中PSA的浓度随年龄的增加而升高，于是有人 

提 出了年 龄特 异性PSA范 围这一概念 。根据这一 观点， 

Reissigfsl于1995年g'j'21078例患者进行了PSA检测，结果表明 

使用年龄特异性PSA范围可有效提高年轻病人的检出率，减 

少不必要的老年患者的活检率。 

表1 年龄特异性PSA的参考值 

年龄 (岁) PSA ( g／L) 

40--49 

50～59 

60～69 

7o~79 

2．5 

3．5 

4．5 

6．5 

游离PSA和游离PSA比值 (fPSA／tPSA)l991年，Liljal9 0 

等报道认为血液中存在多种形式的PSA，其中大部分是与a- 

．抗糜蛋白酶 (a ．ACT)结合的结合型PSA (C．PSA)，占 

85％，另有少量的无酶活性游离型PSA (tPSA)，占l 5％。 

不同分子形式的PSA在不同的前列腺疾病中所占的比例也不 

同，在前列腺癌患者中，C．PSA明显增多，占90％以上，而 

在BPH中f-PSA增多达30％，因此，测定tPSA、fPSA和fPSA／ 

tPSAld5值有助于诊断和鉴别诊断前列腺增生和前列腺癌。周 

永列『1。0等通过对22例前列腺癌和48例BPH患者的血清tPSA和 

fPSA检测，并计算~SA／tPSA比值，以0．15作为判断上限， 

其诊断敏感性为90．9％，特异性为87．5，均明显优于fPSA和 

tPSA的单独检测结果。 

2 雄激素受体 (Androgen receptor，AR) 

雄激素在前列腺癌发生发展中的作用一直是前列腺癌研 

究中的一个重要内 ⋯。近年来，多个研究表明，AR表达 

水平和基因突变与前列腺癌的发生有密切关系，对其治疗及 

预后有重要指导意义。Brolin运用放射配基结合实验及免疫 

组化方法研究发现前列腺癌细胞中AR含量明显高于正常前 
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列腺和前列腺增生组织，雄激素依赖的前列腺细胞AR呈阳 

性，而前列腺不依赖的前列腺癌细胞AR阴性，说明，雄激 

素通过起细胞内的雄激素受体发挥作用。Chodak也得出了相 

同的结论。因此，测定前列腺癌细胞AR水平有助于临床上 

前列腺癌与良性前列腺增生的鉴别诊断，同时可帮助判定肿 

瘤是否为雄激素依赖型，指导临床内分泌治疗。l999年，张 

勇” ’等采用放射配基结合实验和多聚酶链反应．单链构像多态 

分析对前列腺癌和前列腺增生患者前列腺组织中的AR表达 

水平和突变情况进行了分析，结果表明AR表达水平和突变 

与前列腺癌的发生呈正相关。作者认为了解前列腺癌组织中 

的AR表达水平和突变有助于临床判断预后及疗效，AR基因 

突变可能是导致内分泌治疗效果不佳的重要原因。 

3 前列腺酸性磷酸酶(Prostatic Acid Phosphatase， 

PAP) 。 

酸性磷酸酶 (Acid Phosphatase，ACP)广泛存在于前列 

腺、肝、脾、骨髓、红细胞及血小板等组织细胞中，PAP是 

由前列腺上皮细胞分泌的一种酸性糖蛋白，作为ACP的一种 

同功酶，是男性血清ACP的主要来源。临床上使用PAP作为 

一 种前列腺癌标志物已有5O多年的历史，越来越多的研究结 

果对使用PAP作为前列腺癌标志物提出了不同的观点。国内 

蔡碧涓对一组前列腺疾病病人PAP进行了测定，前列腺癌患 

者阳性率为68．4％，其中有转移病例阳性率为1 00％，BPH阳 

性率为21．1％，两者具有显著差异，BPH组与正常组比较则 

差异不明显，而慢性前列腺阳性率约20％一30~／o~右。但黄 

翼然『J 0等研究表明，对于A、B期的前列腺癌患者，其血清 

PAP并无明显增高。Salo等也得出了相同的结果。这说明虽 

然根据血PAP诊断前列腺癌，其敏感性和特异性都不够理 

想，诊断晚期前列腺癌的阳性虽不低，用以筛选早期前列腺 

癌却有一定困难。但上述作者也指出，C-D期患者PAP检出 

率明显增高，它对诊断晚期前列腺癌、明确的前列腺癌的分 

期、疗效监测仍有一定的价值。 

4 骨源性标志物 

骨钙素 (Osteoealcron，Oc)和骨碱性磷酸酶同功酶 

(Bone Isoenjyme of Alkaline phosph~ase，BISOAP)是两种 

骨代谢性标记物，其活性能反映成骨性增生的程度。0c是骨 

骼 非胶 原蛋白的主要成分，占骨骼蛋 白总数的20％， 

BISOAP 是骨质沉淀过程中所产生的酶。Marcellinit”‘等 采用 

放免法对一组前列腺前列腺癌患者两项指标进行了测定，结 

果显示，前列腺癌骨转移患者中0c阳性率为71％～89％， 

BISOAP 为83％一900／0，而无骨转移的患者中，两者的阳性率 

为0—17％和25％，故作者认为二者可作为前列腺癌进展的两 

种标记物，对前列腺癌骨转移的早期诊断及检测骨转移变化 

有重要意义。与PAP 和PSA相比，Oc和BISOAP特异性更 

高，可替代骨扫描进行前列腺癌骨转移监测，但应注意与增 

生性骨病相鉴别。 

5 胰岛素类生长因子 (IGF．I) 

胰岛素样生长因子是一类氨基酸序列和功能与胰岛素相 

似的促细胞生长多肽。近年有报道IGF对前列腺细胞有促分 

裂和抗细胞凋亡作用，在前列腺增生性疾病中发生表达的改 

变。IGF在前列腺癌形成中的作用方式尚未完全了解，但人 

们普遍认为IGF是目前与前列腺癌相关最密切的物质之一。 

l998年Chan将l52名前列腺癌男性与其他l52名年龄和其他因 

素相似的非癌症患者的IGF含量进行了对比，结果发现前列 

腺癌患者平均IGF含量明显高于非癌症患者，而且那些IGF含 

量高的男性比含量低的男性癌症发病率多4倍，说明IGF含量 

的增高可以使前列腺癌发病率增加。因此IGF的检测对早期 

前列腺癌的早期诊断和治疗有重要意义。但也有人提出了不 

同的意见，他们在实验中并未检测到前列腺癌患者血清中 

IGF增高，但他们发现胰岛素样生长因子结合蛋白．2(IGFBP 

．2)在早、中期前列腺癌患者中有明显的升高。因此，IGF 

与前列腺癌发生发展的关系及其作用仍需进一步研究。 

6 精浆蛋白 (seminoprotein， y．sm) 

精浆蛋白是—个比前列腺酸性磷酸酶更特异、更敏感的 
一

种前列腺癌的特异性标记物。郝晓柯”’等使用”’I标记的抗 

人精浆蛋白抗体 (” I．Y．sm．McAb)静脉注入体内对l3例患 

者进行检测，阳性率为100％，不仅能显示原发病灶大小、 

形态、数目，还能显示转移病灶大小、部位，确定转移灶来 

自前列腺。 

7 核 仁 组 成 中 心 区 嗜 银 蛋 白 (Ag．Nucleolar 

Organizer Region，AgNOR) 

核仁组成区是细胞核仁中的DNA片段，在蛋白质合成中 

起重要作用，其中含嗜银蛋白，AgNOR是银离子与核仁组 

成区的rRNA相关组蛋白结合所形成的颗粒IIB1。近来研究表 

明恶性肿瘤AgNORi~数显著高于良性肿瘤。余永伟等应用 

核仁组成区染色技术系统观察了92例前列腺增生性疾病患者 

前列腺组织核仁组成区 (AgNOR)的数量变化，结果显示 

前列腺癌AgNORi~数显著高于良性前列腺增生，前列腺平 

均AgNOR记数与组织学分级关系密切，随肿瘤的分级增高 

而增高，不同分级之间差异显著，提示AgNOR颗粒与前列 

腺癌的分化程度有关。因此观察AgNOR数目、大小、形态 

和分布规律，对前列腺癌诊断、肿瘤分级、临床分期、预后 

判断有重要意义。 

8 前 列 腺 特 异 性 膜 抗 原 (prostate specific 
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membrane antigen，PSM ) 

PSM是一种膜糖蛋白，1987年首先由Horosewicz报道， 

Troyer” 等进一步证实PsM具有极好的组织特异性，主要存 

在于人类正常及良、恶性前列腺组织中。GrassoI 等RT．PCR 

法在PSA和PSM对比研究中发现，有转移的前列腺癌患者中 

PSA阳性率为64％，PSM为91％；无转移的PSA阳性率为 

14％，PSM为43％，因此作者认为PSM是一个较PSA更为敏 

感的指标。 

总之，前列腺癌的诊断方法虽经不断改进，但仍无一种 

最敏感而可靠的方法，随着研究的不断深人，将有助于揭示 

前列腺癌的发病机制，更好的诊断和治疗前列腺。 
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