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　　Abstract:Objective　Toevaluatetheclinicalvalueofserumcom plex prostate-s pecificanti gen (c2PSA) for

thedia gnosisof prostatecancer. Methods　Serumsam pleswereobtainedfrom72menwithuntreatedbeni gn

prostatich yperplasia (BPH ) and38menwithuntreated prostatecancer.Thelevelsofc 2PSA,t 2PSAwerede 2
terminedb yusin gauto 2immuno2chemistr yluminescencemethod. Results　Whenallsub jectsweredetectedboth

totalPSAandthecom plexPSAandcom plex/totalPSAratioweresi gnificantl ydifferentbetween patientswith

prostatecancerand patientswithBPH ( P < 0.005 ) ,especially,inmenwithtotalPSAvaluesbetween 4.0 ～

10.0 ng/ml (thedia gnostic grayzone ) ,whenc 2PSA/t 2PSA ≥0.72 wastakenasthecut 2offvalue,thesensitivit y

wasashi ghas 93.8% . Conclusion　Withtheintroductionofcom plexPSAandc 2PSA/t 2PSAratio,theearl y

detectionofPCab ytheassessmentofPSAhasbeenmademoresensitiveandreliablees peciallywhenthePSAis

withinthedia gnostic grayzone.
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　　摘　要 :目的　探讨血清中结合前列腺特异性抗原 (c2PSA)在前列腺癌 ( PCa)诊断中的临床价值。方法

　用磁微粒子免疫化学发光法测定 72例良性前列腺增生 (BPH )患者和 38 例 PCa患者 c2PSA、t2PSA,并计

算 c2PSA/t 2PSA比值。结果　c2PSA及 c2PSA/t 2PSA比值可有效地区分BPH 和 PCa( P < 0.005 ) ,尤其是在

诊断灰值区 (t2PSA为 4～10ng/ml )时效果更显著。在以 t2PSA≤10.0 ng/ml 和 c2PSA/t 2PSA≥0.72 为筛选

界值联合对 PCa进行筛选时 ,临床概率敏感度为93.8% 。结论　c2PSA的引入及 c2PSA/t 2PSA比值的应用 ,

对 PCa的诊断具有重要临床意义 ,尤其是在前列腺特异性抗原的诊断灰值区。
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0　引言

前列腺癌 ( PCa)是男性泌尿生殖系常见的恶性

肿瘤 ,血清总 PSA (t2PSA)和游离/总 PSA (f2PSA/t 2
PSA)是目前临床上鉴别诊断 PCa和前列腺良性肿瘤

的常用检查项目[1] 。然而这些指标在临床应用中有

不足之处 :血清中 f2PSA含量很低且稳定性差 ,只占

t2PSA的 10～30%; 同时血清中 f2PSA的半衰期仅为

110min [2] , 在 4℃可保存 24h, 而在室温条件下仅能

保存 1h;此外 ,PCa 和良性前列腺增生 (BPH )之间 t2
PSA值有一个较宽的灰色区。这些因素使 f2PSA和

f2PSA/t 2PSA比值在临床应用上具有一定的局限性。

本文引入了血清 c2PSA和 c2PSA/t 2PSA比值并分析

比较其在 PCa诊断中的应用价值 ,现将结果报告如

下。

1　资料与方法

1.1 　研究资料

所有研究资料为 2000～2002 年在我院住院患

者 ,共 110 例。其中 BPH 组患者 72 例 ,年龄为 53～

87岁 ,平均 67岁 ,由肛指前列腺检查和 B超确诊 ,部

分由经尿道前列腺电切术后病理切片证实 ;PCa 组患

者 38例 ,年龄为 58～82 岁 ,平均 68 岁。其中 24 例

由前列腺多点穿刺活检证实 ;14 例由术后病理切片

证实。

1.2 　方法

1.2.1 　标本采集　所有患者均在各种检查或治疗前

采集清晨空腹静脉血 3ml, 分离血清 ,随即上机检测 ,

不能当时检测者 ,在 -20 ℃条件下保存血清。

1.2.2 　试剂及方法　t2PSA和 c2PSA检测试剂均由

美国 Bayer公司生产 ,用BayerACS180SE 全自动化

学发光免疫分析仪。采用双抗体夹心磁微粒化学发

光法检测 ,其中一抗为多克隆羊抗 PSA抗体 ,二抗为

单克隆鼠抗 PSA抗体。
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1.2.3 　统计学处理 　PCa组和 BPH 组之间的比较

用中位数检验法和 t 检验 ;两组患者 t2PSA 和 c2
PSA/t 2PSA 比值在诊断灰值区附近分布的比较用χ2

检验。

2　结果

2.1 　PCa 组和 BPH 组 t2PSA、c2PSA 及 c2PSA/t 2
PSA检测结果的比较

分别对 PCa组和 BPH 组患者进行 t2PSA、c2PSA

的检测 ,并计算 c2PSA/t 2PSA 比值 ,然后分别对 t2
PSA、c2PSA 和 c2PSA/t 2PSA 比值进行统计学处理。

结果表明 ,无论是用中位数检验法还是用 t 检验 ,

PCa组与 BPH 组之间的 t2PSA、c2PSA 和 c2PSA/t 2
PSA比值均存在着显著性差异 ( P < 0.005 ) ,见表 1。

2.2 　两组患者 t2PSA和 c2PSA/t 2PSA比值在诊断灰

值区附近分布的比较

从表中可发现 ,两组患者 t2PSA和 c2PSA/t 2PSA

比值在不同区段上分布差异有显著性 ( P < 0.005 ) ,

说明结合使用 t2PSA和 c2PSA/t 2PSA 比值可以更有

效地区分 BPH 和 Pca,见表 2。

2.3 　c2PSA 和 c2PSA/t 2PSA 比值在不同界值进行

PCa的临床筛选结果

从表中可发现 ,联合使用 t2PSA和 c2PSA/t 2PSA

比值两指标进行筛选时 ,其临床诊断概率比单纯使用

t2PSA或 c2PSA/t 2PSA比值好。以 t2PSA ≤10n g/ml

和 c2PSA/t 2PSA> 0.72 为界值时 ,其临床敏感度、特

异性、阴性预示值、阳性预示值均为最佳 ,见表 3。

　　表 1 两组患者血清 t2PSA、c2PSA及 c2PSA/t 2PSA检测结果 (ng/ml )

组数 n
c2PSA t2PSA c2PSA/t 2PSA

�x ±s m �x ±s m �x ±s m

BPH 组 72 3.7 ±6.2 3.7 5.8 ±8.2 4.5 0.69 ±0.05 0.72

PCa组 38 358 .2 ±496.3 14.5 467 .5 ±836.7 18.6 0.90 ±0.09 0.89

P值 <0 .005 <0 .005 <0 .005 <0 .005 <0 .005 <0 .005

　　注 :m:中位数 P值 :PCa 组与 BPH 组之间比较的结果

　　表 2 两组患者 t2PSA(ng/ml )及 c2PSA/t 2PSA( %)比值在诊断灰值区附近分布的比较

t2PSA

c2PSA/t 2PSA
<4 .0
≤0.72

4.0～10.0
≤0.72

4.0～10.0
>0.72

>10 .0
>0.72

其他 n

BPH 组 27 (37.5 ) 26 (36.1 ) 5 (6.9 ) 8 (11.1 ) 6 (8.3 ) 72

PCa组 2 (5.3 ) 1 (2.6 ) 9 (23.7 ) 24 (63.1 ) 2 (5.2 ) 38

　　注 :χ2 =160.16, P <0.005

　　表 3 联合使用 t2PSA和 c2PSA/t 2PSA比值对前列腺癌筛选的临床概率 ( %)

筛选界值
t2PSA
<4 .0

c2PSA/t 2PSA
>0 .72

t2PSA<4 .0
c2PSA/t 2PSA>0.72

t2PSA≤10.0
c2PSA/t 2PSA>0.72

敏　感　度 83.8 80.5 93.8 94.5

特　异　性 48.2 47.6 31.2 43.8

阴性预示值 51.6 52.8 47.5 53.9

阳性预示值 82.8 80.1 90.2 93.5

3　讨论

PSA 是临床上用来诊断前列腺疾病的常用指

标 ,具有很高的组织特异性 ,血清中 t2PSA几乎全部

由前列腺导管上皮细胞合成。在血液循环中 ,PSA

有两种主要形式 :f 2PSA和 c2PSA。c2PSA又有多种

不同的分子形式 ,其中绝大部分与α12抗糜蛋白酶
(ACT)结合形成 PSA2ACT, 具有 90% 的免疫反应

性 ;少量与β12抗胰蛋白酶或蛋白 C结合 ,无免疫反

应性 ;此外尚有少部分与α2巨球蛋白结合形成 PSA2
MG,也无免疫反应性 [1,3,4] 。t2PSA 的临界值定为

4ng/ml 时 ,近 30% 的 PCa 患者 t2PSA 正常 ,而又有

20%的 BPH 患者高于此值 ;在4.1 ～10ng/ml 的诊断

灰值区内 ,又可发现 20%～25%的局限性、可以治愈

的 PCa,所以这个临界值不是很好 ,须予以解决。因

此 ,临床上采用 f2PSA、f2PSA/t 2PSA比值等参数来弥

补 ,但也有不足之处[1,5,6] 。

本组研究资料结果表明 ,c2PSA、t2PSA 及 c2
PSA/t 2PSA比值在 BPH 组和 PCa组之间差异有显

著性 ( P < 0.005 ) ,这与 Jun g[6,7] 等报道 c2PSA/t 2PSA

在 BPH 和 PCa组之间差异有显著性 (0.78 vs 0.91 , P

< 0.001 )相吻合。我们的研究结果还表明 ,PCa组的
(下转第 209页)
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的出现等细胞形态学方面的变化和细胞内核酸内切

酶激活而产生 DNA 片断等生化方面的改变 [527]。

BRM 是一中药复方 ,本研究发现 BRM 在体外显示

出细胞毒性 ,并且不同肿瘤细胞株对 BRM 诱导细胞

死亡显示出不同的敏感性 ,表现出生长抑制 ,细胞溶

解 ,一般抗癌药对肿瘤细胞的敏感性与肿瘤发生的病

因、发病机制和肿瘤组织类型有关[8] 。SHG244 细胞

可见典型的 DNA 梯带 ,电镜下可见明显的凋亡形态

学改变。以上结果说明 BRM 可诱导肿瘤细胞凋亡 ,

并且不同的肿瘤细胞株呈现出剂量的敏感性 ,BRM

的抗肿瘤作用机理有待进一步研究。
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c2PSA (358.2 ng/ml )明显高于 BPH 组 (3.7 ng/ml ) ,

这与Bjartell 和Bjork [8,9] 等的研究结果相符合。这是

因为 PSA2ACT 与血清中 ACT 的浓度无关 ,PSA 与

ACT 的结合发生在 PSA 进入血液循环之前。前列

腺癌细胞存在 ACT 转录及表达的蛋白 ,癌细胞产生

的 ACT 很容易与 PSA结合形成复合物进入血液循

环 ,而 BPH 患者前列腺局部产生的 ACT 较少 ,PSA

多以游离形式进入血液循环。

对两组患者 t2PSA和 c2PSA/t 2PSA比值在诊断

灰区附近分布的比较表明 :BPH 患者在 t2PSA< 4.0

ng/ml 和 c2PSA/t 2PSA< 0.72 区段达37.3% ,而同区

PCa为5.3% ;在 t2PSA 4.0 ～10.0 ng/ml 和 c2PSA/t 2
PSA> 0.72 区段 PCa占23.7% ,而 BPH 仅为6.9% ,

从而说明两组患者在多个区段分布有显著性差异 ( P

< 0.005 ) 。c2PSA 和 c2PSA/t 2PSA 比值在不同界值

对 PCa进行临床筛选结果的分析表明 ,联合使用 c2
PSA2和 c2PSA/t 2PSA 比值可以更有效地区分 BPH

和 PCa。PCa临床筛选显示以 t2PSA< 10.0 ng/ml 和

c2PSA/t 2PSA> 0.72 为界值来筛选 PCa为最佳。
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