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　　[摘要]　目的:基于临床指标及 MRI结果建立 PSA4~10ng/ml(灰区)患者前列腺穿刺活检阳性风险分

层,指导个性化穿刺决策。方法:回顾性分析2012年1月~2017年12月我院212例PSA4~10ng/ml的前列腺

穿刺活检患者的年龄、PSA、f/t值、前列腺体积、MRI结果等临床资料。定义 Gleason评分≥3+4分为有临床意

义前列腺癌(csPCa)。筛选前列腺穿刺阳性预测指标并建立前列腺穿刺阳性风险分层方案。结果:212例患者前

列腺穿刺活检阳性39例(18.4%),csPCa14例(6.6%),前列腺穿刺阳性组和阴性组 PSA 值分别为(6.82±
1.68)ng/ml和(6.82±1.73)ng/ml,f/t值分别为0.14±0.06和0.17±0.08,两组比较差异均无统计学意义

(P>0.05);年龄分别为(69.85±8.82)岁和(66.65±7.78)岁,前列腺特异性抗原密度(PSAD)分别为(0.18±
0.12)ng·ml-1·ml-1 和(0.14±0.07)ng·ml-1·ml-1,两组比较差异均有统计学意义(P<0.05)。将PSAD
依据<0.08、0.08~0.15、>0.15ng·ml-1·ml-1 分为PSAD分级(PSADD)1~3级,各级阳性率分别为7.7%、

12.2%和28.4%,csPCa阳性率分别为0、3.1%和12.5%。PSADD 预测前列腺穿刺阳性的 ROC曲线下面积

(AUC)与PSAD比较差异无统计学意义(0.647vs.0.641,P=0.785)。212例患者中 MRI阳性组117例,其中

前列腺癌31例(26.5%),csPCa12例(10.3%);MRI阴性组95例,其中前列腺癌 8例(8.4%),csPCa2例

(2.1%),两组比较差异有统计学意义(P<0.05)。联合 MRI及 PSADD 将患者分为低危、中危和高危3组,

PSADD1级且 MRI阴性的患者定义为低危组,PSADD3级且 MRI阳性的患者定义为高危组,其余患者定义为

中危组。低危、中危和高危组的前列腺穿刺阳性率分别为0、11.7%和39.3%,csPCa阳性率分别为0、2.8%和

17.9%。结论:基于PSAD及 MRI的前列腺特异性抗原“灰区”患者前列腺穿刺活检阳性风险分层有助于临床制

定个性化穿刺决策、减少不必要的前列腺穿刺活检。
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Abstract　Objective:ToestablishariskstratificationbasedontheclinicalfactorsandMRIresultforpatients
withPSA4-10ng/mltoindividualizeprostatebiopsydecision.Method:Theclinicaldataof212patientsofPSA4-
10ng/mlwhounderwentprostatebiopsyinourhospitalfromJanuary2012toDecember2017wereretrospectively
analyzed,suchasage,PSA,f/t,prostatevolumeandMRIresults.Gleasonscore≥3+4isdefinedasclinically
significantprostatecancer(csPCa).PredictivefactorsforPCawereidentifiedtoestablishariskstratificationfor
prostatebiopsy.Result:Of212patients39(18.4%)werediagnosedwithPCaand14(6.6%)withcsPCa.The
averagePSAofthebiopsypositivegroupandthenegativegroupwere(6.82±1.68)ng/mland(6.82±1.73)ng/

ml(P>0.05),theaveragef/tvaluewere(0.14±0.06)and(0.17±0.08)(P>0.05),theaverageagewere
(69.85±8.82)and(66.65±7.78)(P<0.05)andthePSADwere(0.18±0.12)ng·ml-1·ml-1and(0.14±
0.07)ng·ml-1·ml-1(P<0.05),respectively.PSADwasdividedintoPSADGrade(PSADD)1-3according
to<0.08,0.08-0.15and>0.15ng·ml-1·ml-1.ThedetectionrateofPCaforeachgradewere7.7%,12.2%
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and28.4%respectivelyandthecsPCawere0,3.1%and12.5%.Therewasnosignificantdifferenceforthearea
undertheROCcurvebetweenPSADDandPSAD (0.647vs.0.641,P=0.785).Ofthe117patientswithposi-
tiveMRI,31(26.5%)werediagnosedwithPCaand12 (10.3%)werecsPCa,of95withnegative MRI,8
(8.4%)werediagnosedwithPCaand2 (2.1%)werecsPCa(eachP<0.05).Thepatientsweredividedinto
low-risk,intermediate-riskandhigh-riskbasedon MRIandPSADD.ThepatientswithPSADD1andnegative
MRIweredefinedasthelow-riskgroup.ThepatientswithPSADD3andpositiveMRIweredefinedasthehigh-
riskgroup,andtheothersweredefinedastheintermediate-riskgroup.ThedetectionrateofPCawere0,11.7%
and39.3%inlow-risk,intermediate-riskandhigh-riskpatientsrespectivelyandthecsPCadetectionratewere0,

2.8%and17.9%,respectively.Conclusion:TheriskstratificationbasedonPSADand MRIforpatientswith
PSA4-10ng/mlishelpfulfortheindividualizeddecisionofprostatebiopsyandthereductionofunnecessarypros-
tatebiopsy.
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　　前列腺穿刺活检术是目前诊断前列腺癌的金

标准,在PSA 值4~10ng/ml(灰区)的中国患者

中,前列腺癌检出率为21%~25%〔1〕,临床上常根

据直肠指检、f/t值等决定是否穿刺,但大部分患者

仍接受了不必要的穿刺活检。前列腺穿刺前行多

参数 MRI有助于发现前列腺的可疑病灶,但 MRI
阴性仍不能完全排除前列腺癌〔2〕。利用PSA、年龄

等临床参数的前列腺癌风险评估模型,包括欧洲随

机研究筛查前列腺癌风险计算模型等也有助于预

测前列腺癌,但目前的几种风险评估模型均未包含

多参数 MRI结果。因此本研究利用我院前列腺穿

刺活检数据库,探讨基于 MRI联合临床参数的

PSA灰区患者前列腺穿刺阳性风险分层方法,为
PSA灰区患者前列腺穿刺活检的临床决策提供依

据。现报告如下。

1　资料与方法

1.1　临床资料

基于2012年1月~2017年12月我院前列腺

穿刺活检数据库,筛选出PSA4~10ng/ml的初次

接受前列腺穿刺活检患者共212例,收集患者年

龄、PSA、f/t值、前列腺体积、MRI结果等临床资料。
患者年龄(67.2±8.1)岁,PSA(6.82±1.72)ng/ml。
1.2　方法

所有患者术前均完善多参数 MRI检查,MRI
提示可疑前列腺癌定义为 MRI阳性。前列腺体积

(PV)基于 MRI数据计算(PV=0.52×横径×前

后径×上下径),前列腺特异性抗原密度(PSAD)定
义为PSA 值与PV 值的比值。前列腺穿刺采用经

直肠超声引导下12+X针系统活检法,即12针系

统穿刺+可疑病灶穿刺。穿刺标本按部位分别装

入盛有10%甲醛的瓶内固定,送病理检查。定义

Gleason评分≥3+4分为有临床意义前列腺癌

(clinicallysignificantprostatecancer,csPCa)。
1.3　统计学方法

使用SPSS23.0统计软件进行数据分析。连

续变量使用t检验,分类变量使用χ2 检验。使用

受试者工作特征(ROC)曲线评估并采用Z 检验比

较临床指标的预测能力。以P<0.05为差异有统

计学意义。

2　结果

PSA4~10ng/ml患者共212例,前列腺穿刺

活检诊断前列腺癌 39 例(18.4%),csPCa14 例

(6.6%),前列腺穿刺阳性组和阴性组平均血清

PSA水平分别为(6.82±1.68)ng/ml和(6.82±
1.73)ng/ml,f/t值分别为(0.14±0.06)和(0.17±
0.08),两组比较差异均无统计学意义(P>0.05);
两组平均年龄分别为(69.85±8.82)岁和(66.65±
7.78)岁,平 均 PSAD 分 别 为 (0.18±0.12)ng
·ml-1·ml-1 和(0.14±0.07)ng·ml-1·ml-1,
两组比较差异均有统计学意义(均P<0.05)。

PSAD≥0.15ng·ml-1·ml-1 预测前列腺癌

的敏感性为64.10%(95%CI:47.2%~78.8%),
特异性为64.16%(95%CI:56.5% ~71.3%),阳
性 预 测 值 (positive predictive value,PPV)为

28.7%(95%CI:19.5% ~39.4%),阴性预测值

(negativepredictivevalue,NPV)为88.8%(95%
CI:81.9% ~93.8%)。将 PSAD 依 据 <0.08、
0.08~0.15、>0.15ng·ml-1·ml-1 分为PSAD
分级(PSADD)1~3级,各级阳性率分别为7.7%、
12.2%和28.4%,csPCa阳性率分别为0、3.1%和

12.5%。PSADD预测前列腺穿刺阳性的 ROC曲

线下面积(AUC)与PSAD比较差异无统计学意义

(0.647vs.0.641,P=0.785)。
212例患者中 MRI阳性组117例,前列腺癌

31例(26.5%),csPCa12例(10.3%);MRI阴性组

95例,前列腺癌8例(8.4%),csPCa2例(2.1%),
两组比较差异有统计学意义(P<0.05)。MRI的

敏感性为79.49%(95%CI:63.5% ~90.7%),特
异性为50.29%(95%CI:42.6%~58.0%),PPV
为 26.5% (95%CI:18.7% ~35.5%),NPV 为

91.6%(95%CI:84.1%~96.3%)。
本研究联合 MRI及 PSADD 将患者分组,前
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列腺穿刺阳性患者分布见表1,csPCa患者分布见

表2。PSADD3级且 MRI阳性的患者穿刺阳性率

为39.3%,定义为高危组;而PSADD1级且 MRI
阴性的患者穿刺阳性率为0,定义为低危组,其余

患者 定 义 为 中 危 组,穿 刺 阳 性 率 为 9.4% ~
15.2%;因此,低危、中危和高危组的前列腺穿刺阳

性率分别为0、11.7%和39.3%,而csPCa的穿刺

阳性率分别为0、2.8%和17.9%,见表3。

表1　PSA4~10ng/ml患者前列腺癌分布

临床参数 PSAD1级 PSAD2级 PSAD3级

MRI阴性 0(0/11) 9.6%(5/52) 9.4%(3/32)

MRI阳性 13.3%(2/15)15.2%(7/46)39.3%(22/56)

表2　PSA4~10ng/ml患者csPCa分布

临床参数 PSAD1级 PSAD2级 PSAD3级

MRI阴性 0(0/11) 1.9%(1/52) 3.1%(1/32)

MRI阳性 0(0/15) 4.3%(2/46)17.9%(10/56)

表3　PSA4~10ng/ml患者前列腺穿刺阳性风险

分组阳性率

风险分层 前列腺穿刺阳性率 csPCa阳性率

低危组 0(0/11) 0(0/11)

中危组 11.7%(17/145) 2.8%(4/145)

高危组 39.3%(22/56) 17.9%(10/56)

3　讨论

PSA是目前临床上常用的筛查前列腺癌的指

标,但由于PSA并非前列腺癌特异性指标,在PSA
4~10ng/ml的范围内,单独依靠PSA无法较好地

区分前列腺良恶性疾病,称为 PSA 灰区。文献报

道有近66.7%的处于PSA灰区患者接受了不必要

的前列腺穿刺活检〔3〕,本组 PSA 灰区患者中穿刺

阴性患者占81.6%。为能早期诊断前列腺癌且减

少不必要的穿刺活检,避免继发于穿刺活检的脓毒

症、出血等风险,临床上针对 PSA 灰区患者,目前

临床常结合f/t值、PSA、PSAD等协助判断是否行

前列腺穿刺。
PSA、f/t值及 PSAD 是临床上应用较为广泛

的决定灰区患者是否行前列腺穿刺的指标,但本研

究发现PSA、f/t值在前列腺穿刺阳性和阴性患者

中差异无统计学意义,其在灰区患者中的应用价值

有限。PSAD 根据血清 PSA 值和前列腺体积计

算,用以提高鉴别前列腺癌和前列腺增生的特异

性,是灰区患者预测前列腺癌较好的预测因子〔4〕,
MacAskill等〔5〕认为基于 MRI测量的 PSAD计算

更为准确,其预测前列腺癌或csPCa的能力优于

PSA。本组患者同样基于 MRI的测量数据计算

PSAD,PSAD>0.15ng·ml-1·ml-1 诊断前列腺

癌的敏感性为64.1%,特异性为64.2 %,PPV 为

28.7%,NPV 为88.8%,预测能力优于 PSA。为

进一步简化应用,本研究将 PSAD 依据<0.08、
0.08~0.15、>0.15ng·ml-1·ml-1 进一步分为

3级,结果表明其鉴别能力(AUC)与PSAD比较差

异无 统 计 学 意 义。本 研 究 表 明,如 以 0.15ng
·ml-1·ml-1 为标准可使124例患者避免穿刺,
但将漏诊14例前列腺癌(35.9%,14/39),其中3
例为csPCa(21.4%,3/14),因此单独应用 PSAD
指导前列腺穿刺活检时准确性仍然偏低,须联合其

他诊断方法,有助于减少PSAD所致的漏诊。
多参数磁共振(multiparametricMRI,mpM-

RI)是目前前列腺最佳的影像学检查方法,2017年

PROMIS研究甚至表明,以经会阴模板饱和穿刺

结果为标准,mpMRI对csPCa敏感性优于传统的

经直肠前列腺穿刺活检〔6〕。对于全部PSA 范围的

患者,Woo等〔7〕的系统回顾发现 mpMRI的 PI-
RADS评分系统的敏感性为89%,特异性为73%;
Moldovan等〔8〕行系统分析,纳入48项研究共9
613例患者,MRI预测前列腺癌的中位 NPV 为

82.4%(IQR:69.0%~92.4%),但其随着穿刺阳

性率的升高而明显下降,可能导致部分患者漏诊,
本组 患 者 虽 然 未 采 用 PI-RADS 评 分 系 统 报 告

MRI结果,但 MRI在PSA灰区患者中的敏感性及

特异性仍达到 79.49% 和 50.29%,本组患者中

MRI的 NPV 为91.6%,与 Moldovan等〔8〕的研究

基本一致,但 MRI阴性的95例患者中仍有8例穿

刺阳性,其中2例为csPCa,占csPCa14.3%(2/
14);Washino等〔2〕回顾性分析也发现如果仅根据

MRI阴性(PI-RADS1~2分)认为患者无需穿刺,
将漏诊16%的csPCa,因此目前尚不宜根据 MRI
阴性认为患者无需 穿 刺。另 一 方 面,本 组 患 者

MRI阳性预测值仅26.5%,117例 MRI阳性患者

中穿刺阳性患者为31例,csPCa12例,多数患者接

受了不必要的穿刺活检。
相比于单独应用 MRI或PSAD,联合 MRI及

PSAD制定灰区患者前列腺穿刺活检阳性危险分

层可能有助于减少不必要的穿刺活检或诊断无明

显临床意义前列腺癌,本研究中低危、中危和高危

组的 前 列 腺 穿 刺 阳 性 率 分 别 为 0、11.7% 和

39.3%,csPCa在低危、中危和高危组中的阳性率

分别为0、2.8%和17.9%,具有较好的鉴别能力。
Hansen等〔9〕回顾性分析807例首次前列腺穿刺患

者资料,阳性率为68%,csPCa(Gleason评分7~10
分)阳性率为49%,其中 MRI阴性且PSAD <0.1
ng· ml-1 · ml-1 组 患 者 的 csPCa 的 NPV 为

91%,作者认为该组患者可避免穿刺。在重复穿刺
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的患者中,也有研究表明 PSAD联合 PI-RADS的

鉴别 能 力 也 明 显 优 于 mpMRI 的 PI-RADS 评

分〔10〕。Washino等〔2〕回顾性分析平均 PSA7.5
ng/ml的288例首次前列腺穿刺的患者,低危组

(PI-RADS ≤3 分 且 PSAD<0.15 ng· ml-1

·ml-1)的穿刺阳性率仅为5%,并且该组患者行

前列腺首次穿刺或重复穿刺均未能诊断 csPCa
[Gleason评分≥3+4分和(或)穿刺肿瘤长度≥
4mm],作者认为低危组患者可能可以避免不必要

的穿刺活检。但本研究中 MRI阴性且 PSAD<
0.15ng·ml-1·ml-1 的63例患者中5例穿刺阳

性(阳性率7.9%),其中1例为csPCa,阳性率及

csPCa诊断率高于 Washino等〔2〕的报道,可能与不

同人种的发病特点有关。本研究中 MRI阴性且

PSAD<0.08ng·ml-1·ml-1 的患者中未发现前

列腺癌患者,故将其定为低危组,有助于适应中国

患者的发病特点,提高分级方法的鉴别能力。
因此,本研究制定的危险分层方法可有助于对

PSA灰区患者制定个性化的诊断策略。MRI阳性

且PSAD>0.15ng·ml-1·ml-1 的高危组患者阳

性率为39.3%,csPCa的阳性率为17.9%,建议穿

刺活检,如果穿刺结果阴性,需密切随访,必要时重

复穿刺。中危组的患者的穿刺阳性率为11.7%,
csPCa的阳性率仅2.8%,该组患者可通过充分沟

通、告知其阳性风险及诊断csPCa的风险,共同决

定行前列腺穿刺或定期复查,尽量避免诊断无临床

意义的前列腺癌。低危组即 MRI阴性且PSAD<
0.08ng·ml-1·ml-1 的患者前列腺癌的概率极

小,建议定期复查,以避免不必要的穿刺。本分层

方法较回归分析建立的预测模型更为简便易用,有
利于临床推广,不足之处在于为单中心回顾性研

究,仍需多中心前瞻性研究进一步验证。
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