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前列腺癌诊断价值的比较
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前列腺癌（-./）是男性发病率较高的恶性肿

瘤，目前随着我国老龄化人口的增加以及医学诊疗

水平的提高，前列腺癌的发病率和检出率呈增长趋

势k&l，早期前列腺癌通常没有症状，很多有临床症状

并检出前列腺癌的患者已经发生骨转移，因此对于

前列腺癌的早期诊断格外重要。血清前列腺特异性

抗原（-0+）是目前实验室早期筛查前列腺癌的主要

肿瘤标志物。+./ 虽然有组织特异性，但是作为前

列腺癌的诊断指标，+./ 的特异性不高，并且 +./

对于前列腺癌的诊断与良性前列腺增生（=+>）等前

列腺疾病存在着交叉重叠，这个区间（'*&% 7869:）

称为前列腺癌诊断的灰色区域k#l。近年来，临床上多

应用前列腺特异性抗原游离与总量比值（0+./6-+./）

和前列腺特异性抗原密度（+./2）以提高 +./ 灰区
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与前列腺癌组相比，F$IB?B<

患者前列腺癌的检出率 8:;，然而对于 6,2341,23 和

,237各自最佳临界值的问题一直备受争议8A;。同时

有研究表明 6,23 在血中稳定性差，受其他前列腺

疾病、直肠指诊、膀胱镜检查等多种因素影响；而且

6,2341,23受前列腺体积的影响也较大8<;，因此在 ,23

灰区，应用一种新的肿瘤标志物来提高前列腺癌诊

断的敏感度和特异度有着重要的临床意义。研究证

实，二聚体形式的 #> 型丙酮酸激酶（)*#>J,-）在

肿瘤组织中高表达8C+=;，本研究对 ,23 灰区的 ,KL、

",M 和前列腺炎老年患者的 )*#>+,-、1,23、6,234

1,23 和 ,237 进行分析与比较，评价各参数对 ,23

灰区前列腺癌的诊断价值。

! 23456

@?@ !" 选取 >B@> 年 @ 月+>B@< 年 E 月因局部

症状、排尿不适、放射性疼痛等前列腺相关疾病来

我院就诊的男性患者，根据 >B@@ 年中华泌尿外科

学会制定并修订的《前列腺癌诊断治疗指南》，筛选

出经前列腺穿刺活检行病理诊断而最终确诊的 ,KL

患者 <: 例，年龄 CB"D< 岁，平均 =>?<@（=>?<@!=?@@）

岁，体质量指数（#$%）为（>A?:B!>?:@）%&4'

>。同时

筛选出前列腺炎老年患者 DB 例N 年龄 C@"D> 岁，平

均 =@?A>（=@?A>!D?:@）岁，"#$ 为（>:?AE!>?D=）%&4

'

>；",M 患者 @@E 例，年龄 <D"DA 岁，平均 =B?:A

（=B?:A!=?E:）岁，"#$ 为（>A?@C!>?=:）%&4'

>。所有患

者全部行前列腺超声检查、前列腺液常规检查、前

列腺液细胞学检查、直肠指检检查，根据穿刺指征，

对可疑前列腺癌患者行磁共振成像（$&%）之后，在

超声引导下行前列腺穿刺活检，经病理检查确定诊

断；所有患者 ,23 值介于 A"@B 5&4'0 之间。

@?> #$ 血浆 )*#>+,- 和血清 1,23 与 6,23 的

测定：所有患者采血前 @ 周无直肠指诊、前列腺按

摩和穿刺、膀胱镜检查、尿潴留和导尿操作等病史。

清晨采集患者空腹血 A '0 放入 O7)3 抗凝采血

管，离心所得的血浆用于 )*#>+,- 的测定，A '0 放

入促凝采血管，离心所得的血清用于 1,23 和 6,23

的测定。如果无法当时测定标本，需将血清或血浆

分装到冻存管里，+DB '保存备用。血浆 )*#>+,-

采用购自 29PQRS )Q9P 的 O0$23 试剂盒进行测定。

具体操作按照说明书进行。血清 1,23 和 6,23 采用

强生全自动电化学发光分析仪及配套测定试剂盒

进行测定，并计算 6,2341,23 比值。

运用直肠超声测定前列腺前后径、左右径、上

下径。计算前列腺体积 TUH?<>(前后径(左右径(上

下径，,237U血清 1,234前列腺体积。

@?: %&'($ 资料采用 2,22@E?H 软件处理，

计量资料以 !"# 表示，计量资料数据进行正态性检

验以及方差齐性检验，多组均数间比较采用单因素

方差分析及 027+% 检验，$IH?H< 表示有统计学差

异。受试者工作特征曲线（VWK 曲线）用于确定最佳

临界值，通过曲线下面积（3.K）来比较不同方法诊

断前列腺癌的准确性。

4 ./

>?X )*+,-./01234567 ,KL 组

血浆 )*#>J,- 水平较比前列腺炎老年组及 ",M

组有显著的升高，差异有统计学意义（$IH?H<）；,KL

组 6,2341,23 比值较比前列腺炎老年组及 ",M 组

有显著的降低，差异有统计学意义（$IH?H<）；,KL 组

,237 值较比前列腺炎老年组及 ",M 组有显著的

升高，差异有统计学意义（$IH?H<）；而 ,KL 组与前

列腺炎老年组和 ",M 组血清 1,23 水平均没有统计

学差异（$YH?H<）；A 个指标在前列腺炎老年组和

",M 组之间均没有统计学差异（$YH?H<）（表 @）。

>?> )*#>J,-81,2386,2341,23 9 ,237 :+,-

;<=>?5@> 根据所得 )*#>J,-、1,23、

6,2341,23 和 ,237 的结果绘制受试者工作特征性

曲线（VWK），见图 @，对这几种方法诊断前列腺癌的

准确性进行了分析（表 >），3.K 从大到小依次是

)*#>J,-Y,237Y6,2341,23Y1,23，其中 )*#>J,-，

,237和 6,2341,23:种方法均有统计学差异（$IH?H<），

而 1,23 法没有统计学差异（$YH?H<）。
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前列腺癌是欧美发达国家男性发病率和死亡

率均较高的恶性肿瘤之一!"#。近年来，随着我国老龄

人口的增加，我国男性前列腺癌发病率也呈增长趋

势。然而前列癌的早期症状不明显，故在临床早期

难以发现，很多确诊的患者已为前列腺癌晚期。因

此对前列腺癌的早期诊断已经成为人们关注的焦

点。目前对于前列腺癌的筛查与诊断，主要是根据

血清 $%& 筛查、直肠指诊，直肠 ' 超，最终以前列腺

穿刺活检进行确诊。(%& 是由前列腺腺泡和导管内

的前列腺上皮细胞产生的一种糖蛋白。正常情况

下，前列腺腺泡和淋巴系统间存在着屏障，使得腺

泡内极少的 (%& 通过屏障进入淋巴系统并进入血

液循环，所以血中 (%& 的含量很低。然而任何引起

该屏障破坏的前列腺疾病或者外伤，都会引起前列

腺腺泡和导管内的 (%& 释放入淋巴系统，进而进入

血液循环。所以 (%& 作为前列腺癌的诊断指标存在

着一定的局限性。对于 (%& 的正常范围也存在较大

争议，有研究认为 (%& 除了具有年龄特异性，还有

种族特异性!)#。而且在 (%* 为 +!,- ./012 时，其对

前列腺癌的诊断与其他前列腺疾病如 3(4 存在着

交叉重叠，这一区域称为 (%5 诊断前列腺癌的灰色

区域。近年来，临床上多采用 6(%507(%5 比值和

(%58 来提高 (%5 灰区的前列腺癌检出率。血清中

的 (%5 主要以游离型 6(%5 和结合型 9(%5 两种形

式存在，前列腺癌会导致 7(%5 水平增高，而 6(%5

变化不大，因此 6(%507(%5 比值越小，恶性的可能性

越大，基于这一特点临床上应用 6(%507(%5 比值对

(%5 介于灰色区域的患者进行前列腺癌辅助诊断。

但由于 6(%5 在血中含量低且不稳定，同时受前列

腺按摩、膀胱镜检查、直肠指检等诸多因素影响，其

临床应用价值很难定论。血清 7(%5 水平与前列腺

体积相关，为了排除前列腺体积因素对 7(%5 的影

响，临床上采用血清 7(%5 浓度与前列腺体积之比，

即 (%58 来校正血清 7(%5

!,-#，以提高其在 (%5 灰区

对前列腺癌的诊断率，但是对于 (%58 最佳临界值

的选取一直备受争议!,,#。

因此，探寻新的肿瘤标志物来提高 (%5 灰区前

列腺癌的诊断率有着重要的临床意义。众所周知，

与正常细胞不同，肿瘤细胞主要通过有氧糖酵解的

方式对葡萄糖进行代谢，有氧糖酵解为肿瘤细胞增

殖提供大量的能量和物质基础!,:#。丙酮酸激酶是糖

代谢的关键限速酶，它有 + 种同工酶的形式：2 型、

; 型、<, 型和 <: 型。这 + 种同工酶具有组织特异

性，2 型主要存在于肝肾肠组织中；; 型主要存在于

红细胞中；<, 型主要存在于脑组织和肌肉组织中；

<: 型与核酸的大量合成有关，故其主要表达在胚

胎细胞、成人干细胞和癌细胞中!,=#。<: 型的丙酮酸

激酶（(><:）主要有 = 种活性形式：无活性的单体，

低活性的二聚体和高活性的四聚体!,+#。肿瘤细胞中

高表达二聚体形式的 (><: 可以促进肿瘤细胞的

有氧糖酵解中间代谢产物大量堆积，从而为肿瘤细

胞增殖提供大量的物质基础!,?#；除此之外，二聚体形

式的 (><: 还可以进入细胞核调控基因转录，促进

肿瘤细胞增殖!,@#。因此二聚体形式的 (><: 也称为

肿瘤型 (><:（AB<:C(>）。

(><: 不具有组织特异性，其表达在多种肿瘤

组织中，目前已经成功研发出检测血浆AB<:C(>的

D2E%5 试剂盒，而且 AB<:C(>已作为肿瘤病人临床

诊断和预后评价的指标!,F#。所以我们猜想血浆 AB<:C

(>的测定能否用于 (%5 灰区前列腺癌的辅助诊断，

AB<:C(> 较比 7(%5，6(%507(%5 和 (%5G 对于 (%5

灰区前列腺癌的诊断是否具有更高的准确性。

!" 5HI #$% ! )?J"# &'( )*+0J ,-+0J

AB<:C(> 0.H012/ -K)+L -K-,) M-K-? -K),,N -K)L? :+K=- LLK) ):K,

7(%* 0../0120 -K+)) -K-?F O-K-? -K="FN -K@,, @K@- F:K: ++KP

6(%*07(%* -K@,- -K-+: Q-K-? -K?P+N -KF?L -K,@ L-K? @-K:

(%*8 0!./0.12191

=

0# -KL-, -K-=L Q-K-? -KF:@N -KLF? -K,? L=K= F,KL

# " #$%"&'() *'+,) -'+,.*'+,$ '+,/%&'()*+,-./0

#01 " 2345067839 3- :70;938*7< =0>$? 3- #$%"&'() *'+,) -'+,.*'+, 09: '+,/ -36 5638*0*? <09<?6

1 @ #$%"&'() *'+,) -'+,.*'+,$ '+,/. AB223

C7; @ A?<?7=?6 35?60*79; <D060<*?678*7< EAB2F <$6=?8 3-

#$%"&'() *'+,) -'+,.*'+, 09: '+,/

,K-

-KL
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本研究将 !"# 介于 $!%& '()*+ 之间的 !,-、

.!/ 和前列腺炎老年患者作为研究对象。前列腺炎

虽然好发于中青年，但是由于生活习惯等因素影

响，老年人前列腺炎的发病率也比较高0%12，而且前列

腺炎与前列腺癌的鉴别诊断多年前已受到学者的

关注0%32，鉴于 !,- 和 .!/ 均好发于老年男性，因此

选取前列腺炎老年患者作为研究对象，以排除年龄

因素对各诊断指标的影响。研究结果如表 % 所示，

!,- 组中 45678!9、:!"#);!"# 和 !"#< 较比 .!/

组和前列腺炎老年组均有显著变化，差异有统计学

意义；而 ;!"# 在各组中没有统计学差异。此结果说

明在 !"# 灰区 45678!9、:!"#);!"# 和!"#< = 个

指标均可协助提高前列腺癌的诊断率。

为了比较各指标在 !"# 灰区中对前列腺癌的

诊断价值，本文采用 >?,曲线进行分析。结果如图 %、

表 7 所示，45678!9 的 #@, 为 &A3$1，!B&C&D；;!"#

的 #@, 为 &C$33，! E&C&D；:!"#);!"# 的 #@, 为

&CF%&，!B&C&D；!"#< 的 #@, 为 &C1&%，!B&C&D，#@,

从大到小依次是 4567 8!9 E!"#< E:!"#);!"# E

;!"#。此结果说明，在 !"# 灰区 45678!9 预测前列

腺癌的价值最高；!"#< 和 :!"#);!"# 对前列腺癌也

有一定的预测价值；;!"# 的 #@, 为 &C$33，差异无

统计学意义，在 !"# 灰区用 ;!"# 预测前列腺癌没

有任何价值。根据 "!"" 对 >?, 曲线的分析结果计

算出约登指数进而得到了几种方法的最佳临界值：

血浆 45678!9 诊断前列腺癌的最佳临界值是

7$C=& @)*+，敏感性 11C3G，特异性 37A%G；血清

;!"# 的最佳临界值是 FAF& '()*+，敏感性 H7A7G，特

异性 $$A3G；:!"#);!"# 的最佳临界值是 &A%F，敏感

性1&ADG，特异性 F&A7G；!"#< 的最佳临界值是

&A%D '()（*+·I*

=），敏感性 1=A=G，特异性 H%A1G。分

析结果说明，在 !"# 灰区，4567J!9 取 7$C=& @)*+

时对前列腺癌的诊断具有较高的敏感性和特异性，

比 :!"#);!"# 和 !"#< 对前列腺癌的诊断具有更高

的准确性，能够更好地辅助诊断前列腺癌。

综上所述，在 !"# 灰区，4567K!9、:!"#);!"#

和 !"#< 均可以提高前列腺癌诊断的敏感性和特异

性，而且 45678!9 比 :!"#);!"# 和 !"#< 对于前列

腺癌的诊断具有更高的准确性，这对于提高前列腺

癌的检出率以及避免不必要的穿刺活检，具有一定

的临床价值。
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