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前列腺癌是欧美国家男性最常见的恶性 

肿瘤之一。在美 国 ，前列腺癌的死亡率从 

1930年的 14／ 10万增加到 1985年的 23／10 

万，居男性癌肿死亡率的第二位⋯。据国内资 

量较正常人明显增高。但国外研究提示 ，糖 

尿病患 者 24hPRL分泌类型与正 常人无 差 

异。 

5．3 糖尿病时垂体后叶激素 (抗利尿激素 

和催产素)变化 

国内测定了 46例 NIDDM患者血浆抗利 

尿激素 (ADH)和催产素 (四)，发现血糖正常 

组 ADH无显著改变。血糖轻度升高和中、重 

度升高组则有显著和非常显著增高。OT仅在 

血糖中、重度升高时才显著升高。形态研究 

提示 ，下血 脑——神经垂体复合体活动增 

强。下丘脑 的垂体后叶激素合成增强，而神 

经垂体轴突内的分泌颗粒被耗竭。 

5．4 糖尿病时肾上腺素 (E)和去甲肾上腺 

素 (NE)的改变∞ 

实验证明，IDDM患者 24小时尿 E排泄 

量较正常人明显增加 ，尿 NE排泄量与正常 

人相近。而 NE／E比值明显下降。这些病人糖 

代谢得到很好控制后，比值仍较正常人低。 
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较困难 ，所以人们一直在寻找一种理想的早 

期诊断手段。1979年Wang 等成功地从前列 

腺组织内分离出前列腺特异性抗原 (Prostate 

speoific antigen，PSA)。经过多年的临床实践 

证 明 PsA是 一 比经 前 列 腺 酸 性 磷 酸 酶 

(Prostate acid phosphatase，P )特异性更高、 

敏感性更强的肿瘤标记物 近年来 ，国内外 

对前列腺特异性抗原的研究有较大进展 ，现 

将这方面的研究概况综述如下 ： 

1 PSA的由来及分子生物学特性 

1971年 日本 Hara 首先在精浆中发 现 

PSA，当时命名为 r一精蛋白。1973年， 和 

BelingG 电发现该蛋自，按照它在传统电泳中 

迁移率称之为 抗原。Sensabau曲 根据其分 

子量大小把它命名为 P0。1979年，Wang等从 

前列腺组织中分离纯化出一种与前列腺组织 

有特异性的抗原，因而命名为前列腺特异性 

抗原(PSA)。 

PSA是一种单链糖蛋自，分子量约 33— 

34KD，由前列腺上皮细胞大量分秘。Ip范围 

为 6．8—7．5。PSA的全部氨基酸顺序已经确 

定，为 240个氨基酸残基组成的单一多肽链， 

有 两 个 潜 在 的 糖 基 侧 链 结 台 部 位 。 

Rei鲫an1日 等用 PSA的 eDNA片段作为杂交探 

针从人基 因组 DNA文库中分离 出含有编码 

PSA的克隆，发现 PSA基因有 4个内含子和 5 

个外显子。在功能上 ，PSA是一种血管舒缓素 

样的丝氨酸水解酶 。它能把精囊内的高分 

子蛋白分解为小分子多肽，使凝块水解。它 

可在男性血清中出现，正常时浓度很低 ，女性 

体内不存在 PsA。 

2血清 PSA的测定方法及影响因素 

检测血清中 PSA含量早斯多采用酶联 

免疫吸附试验 fEusA)，目前广泛使用 Tan- 

dem—R(Hybriteeh法 ) 和 Pros—check(Yang 

法)测定血清 PSA。当用后两种方法测定同样 

的血液标本时可获得良好的直线性。Hortin_l。 

等建立 了两种方法的直线回归方程为：Tan- 

dean — R = 1．85 Pros — cheek 一 0 41． r = 

0．9888。上述三种方法的主要区别点见表 。。 

表 1 测定血清 PSA不同方法的比较 

其中 Tandem—R法灵敏度高 ，变异系数 

最小 ，且 为 FDA(t}le Food and l1g Admin- 

stration)认可的。 

前列腺处理方法对血清 PSA浓度有影 

响。任何引起前列腺组织显著损伤的操作均 

可导致 PSA假性升高。膀胱镜检可引起血清 

PSA增高 4倍 ；前列腺的针吸活捡可引起血 

清 PsA水平超过活检前的 57倍；经尿道切除 

术治疗前列腺肥大可引起术后血清 PSA水 

平立即增加 53倍07；。经直肠超声似乎影响很 

小。1988，Brawerll 等测定 26例各种泌屎生殖 

系患者血清 PSA，直肠指检后无显著变化 另 

外 ，前列腺炎和急性尿储 留时可 i起血清 

PSA波度假性增高。 

3 PSA的特异性 

由于 PSA可在正常、肥大及恶性的前列 

腺组织 中发现，因而 PSA具有组织特异性 ， 

但 没有肿瘤 特异 性 。Berr&tein_l”等采用 了 

Tandem—R法检测 了 225例大于 5o岁男性 

人群的血清 PSA，结果发现 PSA<l1．5 L， 

诊断前列腺增生的可能性远大于前列腺癌 ， 

而 PSA<3．5ttg／L前列腺癌非常罕见。PSA> 
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22．8 g／L，则揭示 为前列腺癌 ，若 PSA> 

54．6~g／L则几乎没有 良性疾病。Barak~ 等报 

道前列腺癌病人 中约有 84．4～87％的病人 

血清 PSA>10~g／L。因而由上可知 ，PSA作为 

前列腺癌的血清肿瘤标记物，有较高的特异 

性，可作为前列腺癌的筛选工具之一。 

另外 ，PSA作为免疫组化的标志物，在判 

断某些来源不明的转移灶具否起源于前列腺 

时，其特异性远远优于 PAP。而且 ，近年来有 

人报道非前列腺肿瘤 和白细胞可出现 PAP 

阳性反应，因而其判断价值受到限制 j。而 

PSA具有前列腺器官特异性 ，PSA免疫组化 

研究结果可见表 2： 

裹 2 PsA免疫组织化学 

资科 厚发 转菩刊腺 疗其他肿瘤 

★表中分数的分子表示 阳性标本的数 目，分母 

表示受检倒数 

从表 结果可知非前列腺肿瘤组织下表 

达 PSA，而原发性和转移性前列腺癌 Ps表达 

为 98％。 

在反映前列腺癌病情进展的所有标记物 

中 ，PSA是最 为敏感 的 ，其顺序为 PSA> 

PAP>骨中碱性磷酸酶 >骨中酸性磷酸酶 > 

血清总碱性磷酸酶。PSA之所以优于 PAP，可 

能是因为 PSA的分子量为 3OkD，而与 PAP的 

10Ok1)相比，前者更小些，能更快地透过前列 

腺基底膜。 

4 P8A与前列腺癌的关系 

4．1 PSA的检测与前列腺癌的筛选 

任何肿瘤标志物最大的用途就是对肿瘤 

的筛选 。一般理想的筛选试验应该是敏感性 
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和特异性均为 9o％以上。PAP的早期阳性率 

为 27～52％，晚期为 62～82％，敏感性为 

33～67％ b6 
， 因而 APA不宜用作筛选。而 

PSA敏感性较高，早期阳性率为 62～70％，晚 

期为 85～1130％ ，总的阳性率为 77—86 7％ 

。但是 ，由于前列腺肥大时 PSA有时亦可 

增高 ，因而难于找出一个 PSA值来区分前列 

腺肥大与前列腺癌。当 PSA值取值不同时 ， 

它诊断前列腺癌的敏感性与特异性就不同。 

见表 ，。 

裹 3 比较 PsA临床诊断值的敏感性及特异性 

从表，可知，当PSA取值较低时，其特异 

性低而敏感性高，反之 ，则反。由此可见 ，PSA 

作为可治愈性前列腺瘤的一个早期检测物 ， 

若在单独使用时其筛选作用不很明显，如能 

结合直肠指检和 (或)经直肠超声 的结果，就 

有助于前列腺癌的早期检查 及早期诊 断。 

Ben9∞ 采用前列腺抗原密度 (PSAD)，即血 

清 PSA值与前列腺体积之比值研究 了41例 

前列腺癌和 2o例前列腺肥大的病人 ，显示了 

两者平均 PSAD分别为 0．581和 0．O44．统计 

学上有显著性差异。其中 34例 PSAD≥0．1 

者，33例为前列腺癌 ，1例为前列腺肥大。说 

明 PSAD用于前列腺癌的鉴别诊断有很大帮 

助。 

4．2 PSA与前列腺癌的分期 

MyrtleCI6)等曾研究了553例不同期的前 

列腺癌的病人 ．其中447例 (81％)病人血清 

SA增高，且 PSA增高的百分数随着 A、B、c、 

D期进程而逐渐增高。当血清 PSA> 4,ug／L 

时 ，A期 PSA异常分占 63％．B期 占71％，C 

期 81％，D期 88％。相应 PAP异常的 A期占 

12％，B期 22％，C期 38％，D期 67％。因而 

PSA浓度与前列腺癌的临床阶段成正 比，且 
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有助于前列腺癌的分期。 

4 3 PSA与治疗反 应的监测 

测定血清 PSA的最大价值在地监测前 

列腺癌病人疗效 ，判断预后。前列腺在进行 

r确定性治疗 后 ，PSA则是非常敏感的瘤 

标 ，不论治疗方法是根治性前列腺切除，放射 

治疗或抗雄性激素疗法 ，它都能准确反映病 

人身上肿瘤的状况和最终的结局。 

Ami 报道内分泌治疗后 1个 月内血清 

PSA值下降 80％或者更多者，存活率较高，癌 

无进展；而 PSA持续升高超过 3个月者 ，2年 

内癌有进展的危险。Hudsonb6 等认为，前列腺 

癌根治术后血清 PSA值应降至零或测不到 

(<0．6t~g／L)，若持续升高则强烈提示有残余 

癌组织或肿瘤复发。其 中PSA>1 g／L者有 

80％出现肿瘤复发，而 PSA(O． g／L的 131 

倒病人中 ，仅 1例复发。 

Carter∞ 等 发 现 81例 病 人 中有 52例 

(64％)有精囊浸润和(或累及骨盆、淋巴结的 

病人术后血清 PSA增高，且证实凡有局部复 

发和 (或)远距离转移的病人术后 PSA增高， 

相反 ，术后查不到 PSA的病人投有疾病残余 

或复发的临床证据。 

PSA还可反映前列腺癌病人放射性治疗 

及抗雄激素治疗是否成功。Stamey 等研究 

了 183例经不同放疗后前列腺癌病人，其中 

在放疗 1年后有 82％病人 PSA下降，11％病 

人在平均随访 5年后 PSA不能测出。另外， 

Stanney 还估计抗雄激素治疗对未治疗前列 

腺癌 期病人血清 PSA浓度的影响，11例 

病人经激素治疗后引起 PSA急剧下降 ，从 

1081Fg／L降至 74tlg／L 随访 2年，9％病人 

PSA不能测出，22％病人的 PSA值在正常范 

围。 

5 小结 

综上所述 ，PSA对前列腺癌来说是一个 

较为理想的肿瘤标志物。它可用于监测前列 

腺癌的疗效，有助于诊断与分期，了解预后， 

监测疾病的复发与否，确认前列腺来源的转 

移性肿瘤 与 PAP相比，PSA是一个更为准 

确 、更有意义的肿瘤标志物，为临床医师提供 

一 个有价值的新工具。 
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