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　　[摘要]　目的:探讨前列腺特异性抗原(prostatespecificantigen,PSA)、前列腺特异性抗原密度(prostate
specificantigendensity,PSAD)、游离前列腺特异性抗原密度(fPSAD)对留置尿管前列腺癌患者的早期预测价

值。方法:对2017年1月—2021年2月天津市第三中心医院泌尿外科收治的64例因急性尿潴留而留置尿管并

行前列腺穿刺活检患者的临床数据资料进行回顾性分析。根据美国癌症分期联合委员会(AmericanJointCom-
mitteeonCancer,AJCC)前列腺癌预后分期标准,评估不同PSA水平患者的前列腺癌穿刺阳性率,并通过受试者

工作特征 (receiveroperatingcharacteristic,ROC)曲线计算 PSAD、fPSAD 的曲线 下 面 积 (areaundercurve,

AUC),用来分析PSA、PSAD、fPSAD在此类患者行前列腺癌筛查中的诊断价值。结果:前列腺穿刺活检病理结

果提示前列腺癌的穿刺阳性率为37.5%(24/64)。当PSA为4.1~10.0、10.1~20.0、20.1~50.0和>50.1ng/

mL时,穿刺阳性率分别为17.6%(3/17)、36.0%(9/25)、46.2%(6/13)和66.7%(6/9)。PSAD>0.40ng/mL2

时,对穿刺(PSA≥4.1ng/mL)前列腺癌诊断的 AUC为0.77±0.06,灵敏度为66.7%,特异度为82.5%;fPSAD
>0.05ng/mL2 时,对前列腺癌诊断的AUC为0.65±0.08,灵敏度为58.3%,特异度为82.5%。结论:部分因尿

潴留行导尿治疗后出现PSA升高的患者可不必接受前列腺穿刺活检,应特别关注PSA>50.1ng/mL,或PSA≥
4.1ng/mL且PSAD>0.40ng/mL2 的患者,这些患者确诊前列腺癌的可能性较大。
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Abstract　Objective:Toinvestigatetheearlypredictivevalueofprostatespecificantigen (PSA),prostate
specificantigendensity(PSAD)andfreeprostatespecificantigendensity(fPSAD)inprostatecancerpatientswith
indwellingcatheter.Methods:Theclinicaldataof64patientswithindwellingcatheterandprostatebiopsydueto
acuteurinaryretentionadmittedtotheDepartmentofUrologyofTianjinThirdCentralHospitalfromJanuary
2017toFebruary2021wereretrospectivelyanalyzed.Thepositiverateofprostatecancerpunctureatdifferent
PSAlevelswereevaluatedaccordingtotheprognosticstagingstandardofprostatecanceroftheAmericanJoint
CommitteeonCancer(AJCC),andtheareaundercurve(AUC)ofPSADandfPSADwerecalculatedthroughthe
receiveroperatingcharacteristic(ROC)curvetoanalyzethediagnosticvalueofPSADandfPSADinprostatecanc-
erscreeningforsuchpatients.Results:Thepathologicalresultsofprostatebiopsyshowedthatthepositiverateof
prostatecancerwas37.5% (24/64).WhenPSAwas4.1-10.0,10.1-20.0,20.1-50.0and>50.1ng/mL,

thepositiveratesofpuncturewere17.6% (3/17),36.0% (9/25),46.2% (6/13)and66.7% (6/9),respective-
ly.WhenthePSADtruncationpointwas>0.40ng/mL2,theAUCforthediagnosisofpuncture(PSA≥4.1ng/

mL)prostatecancerwas(0.77±0.06).Thesensitivitywas66.7%,andthespecificitywas82.5%.Whenthe
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fPSADtruncationpoint>0.05ng/mL2,theAUCforprostatecancerdiagnosiswas(0.654±0.08).Thesensitiv-
itywas58.3%,andthespecificitywas82.5%.Conclusion:SomepatientswithelevatedPSAaftercatheterization
treatmentforurinaryretentionmaynothavetoundergoprostatebiopsy.PatientswithPSA>50.1ng/mLorPSA
≥4.1ng/mLandPSAD>0.40ng/mL2shouldbeespeciallyconcerned,forthesepatientsaremorelikelytobedi-
agnosedwithprostatecancer.

Keywords　prostatecancer;urinaryretention;prostatespecificantigen;prostatespecificantigendensity;

freeprostatespecificantigendensity

　　前列腺癌(prostatecancer,PCa)是男性泌尿

生殖系统中最常见的恶性肿瘤,根据世卫组织

(World Health Organization,WHO)2020 年

GLOBOCAN癌症统计 报 告,在 全 世 界 范 围 内,

PCa在男性所有恶性肿瘤中排行第2位,仅次于肺

癌[1]。中国是PCa发病率和病死率较低的国家之

一,根据 WHO国际癌症研究机构统计预测,2020
年中国PCa发病率约为15.6/10万,死亡人数超

5万人[2]。前 列 腺 特 异 性 抗 原 (prostatespecific
antigen,PSA)作为前列腺器官特异性生物标志物,
在良性前列腺增生(benignprostatichyperplasia,

BPH)、PCa、前列腺炎及其他非恶性疾病或留置尿

管、前列腺按摩等临床操作后均可能有不同程度升

高。相比于前列腺直肠指检或经直肠前列腺超声

以及 MRI,PSA是目前诊断PCa比较有价值的肿

瘤标 志 物[3]。急 性 尿 潴 留 (acuteurinaryreten-
tion,AUR)是下尿路梗阻的急症,常出现在PCa或

BPH 患者中,需留置尿管解除下尿路梗阻,该操作

容易引起血清 PSA 水平进一步升高[4-5]。临床实

践中,上述PSA 升高患者是否均需要接受前列腺

穿刺活检,值得进一 步 探 讨。本 研 究 通 过 收 集

2017年1月—2021年2月天津市第三中心医院泌

尿外科收治的64例因 AUR而留置尿管并行前列

腺穿刺活检患者的临床数据,探讨 PSA 及前列腺

特异性抗原密度(PSAD)、游离前列腺特异性抗原

密度(fPSAD)对相关患者确诊PCa的预测价值,试
图初步筛选无需接受前列腺穿刺活检的患者。

1　资料与方法

1.1　研究对象

选择2017年1月—2021年2月天津市第三中

心医院泌尿外科收治的92例因 AUR而留置尿管

且PSA异常升高并行前列腺穿刺活检患者的临床

数据资料。纳入标准:所有患者发生 AUR前均未

服用可能影响PSA数值的药物且留置尿管前均已

完善超声检查,留置尿管48h后采血检测PSA,同
时术前签署手术知情同意书。排除标准:既往接受

过前列腺手术、存在尿道狭窄、目前发热、近期接受

过指肛检查、经直肠超声检查等影响 PSA 数值情

况。其中28例因资料不全予以排除,最终纳入64
例患者。

1.2　资料收集

收集患者年龄、PSA、PSA 检测前留置尿管时

间、前列腺体积(prostatevolume,PV)及活检病理

结果。穿刺指征包括留置尿管、未进行直肠指检或

经直肠超声检查且 PSA>4ng/mL。所有患者术

前均接受了前列腺多参数磁共振检查(mpMRI),
并根据结果采用超声引导下经会阴靶向+系统穿

刺方法进行活组织检查。术前经超声测量3径(前
后径、上下径、左右径)并计算出PV,计算公式采用

长椭球公式PV=前后径×上下径×左右径×Π/

6。PSAD=PSA/PV。将发生 AUR 且穿刺活检

病理诊断为PCa患者作为PCa组,将出现AUR且

穿刺活检病理确诊为BPH 患者作为BPH 组。

1.3　统计学分析

采用SPSS22.0进行统计学分析。计量资料

为非正态分布数据,以M(IQR)表示。采用非参数

检验比较BPH 组与PCa组患者的年龄、留置导尿

时间、PV、PSA、fPSA、fPSA/tPSA 和 PSAD、fPS-
AD。采用卡方检验比较不同 PSA 水平下的前列

腺穿刺阳性率。采用受试者工作特征(ROC)曲线

评估PSA、PSAD及fPSAD的诊断价值,计算曲线

下面积(AUC),并确定截断点及相应的灵敏度、特
异度。以P<0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　BPH 组和PCa组一般临床资料

BPH 组共40例患者,年龄为54~87岁,检测

PSA前的留置尿管时间为3~31d,PSA值为4.06
~67.9ng/mL,fPSA 值为0.53~32.6ng/mL,fP-
SA/tPSA 为0.05~0.48,PV 为30.9~167.1mL,

PSAD 值 为 0.09~2.69ng/mL2,fPSAD 值 为

0.008~0.632ng/mL2。PCa组共24例患者,年龄

57~85岁,检测PSA前留置尿管时间为2~15d,

PSA值为4.45~111.7ng/mL,fPSA 值为0.14~
14.78ng/mL,fPSA/tPSA 为0.01~0.25,PV 为

23.3~129.6mL,PSAD值为0.08~3.42ng/mL2,

fPSAD值 为 0.004~1.710ng/mL2。两 组 PSA、

PV、PSAD和fPSAD 均差异有统计学意义(均P
<0.05)。见表1。

2.2　不同PSA水平下的PCa穿刺阳性率

前列腺穿刺活检病理结果提示PCa穿刺阳性
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率为37.5%(24/64)。根据AJCCPCa预后分期标

准,当PSA 为4.1、10.1~20.0、20.1~50.0和>
50.1ng/mL 时,穿刺 阳 性 率 分 别 为 17.6% (3/

17)、36.0%(9/25)、46.2%(6/13)、66.7%(6/9)。

2.3　PCa危险因素的logistic回归分析

以是否诊断为PCa应变量(0=否,1=是),以
PSA、fPSA、PSAD和fPSAD为自变量,进行单因

素logistic回归分析,将其中有统计学意义的变量

纳入多因素logistic回归分析,结果显示 PSA 和

PSAD是PCa的独立预测因素。见表2。

2.4　PSA与PSAD诊断PCa的ROC曲线分析

当PSA≥4.1ng/mL 时,以 PSA、fPSA、PS-
AD、fPSAD 为测试变量,穿刺病理结果为状态变

量,绘制 ROC 曲线。PSA 诊断 PCa的 AUC 为

(0.70±0.07),灵敏度为62.5%,特异度为70.0%;

PSAD诊断PCa的 AUC为(0.77±0.06),灵敏度

为66.7%,特异度为82.57%;PSA 及PSAD联合

诊断 PCa 的 AUC 为 0.75±0.06,灵 敏 度 为

83.3%,特异度为62.5%。见图1、2和表3。

表1　BPH组与PCa组患者数据比较 M(IQR)

项目 BPH 组(40例) PCa组(24例) u值 P 值

年龄/岁 72.78(9.00) 72.46(12.00) -0.12 0.91

检测PSA前留置导尿时间/d 7.55(5.00) 6.42(4.00) -1.38 0.17

PSA/(ng/mL) 18.32(13.35) 36.48(45.16) -2.64 0.01

fPSA/(ng/mL) 3.24(2.00) 5.44(5.00) -1.01 0.25

fPSA/tPSA 0.72(0.10) 0.13(0.08) -1.86 0.06

PV/mL 75.93(59.54) 55.97(45.54) -2.14 0.03

PSAD/(ng/mL2) 0.33(0.23) 0.82(0.97) -3.52 0.00

fPSAD/(ng/mL2) 0.06(0.03) 0.14(0.09) -2.05 0.04

表2　PCa危险因素的logistic回归分析

项目
单因素分析

OR 95%CI P
多因素分析

OR 95%CI P
PSA 1.03 1.00~1.06 0.01 1.04 1.01~1.07 0.01

fPSA 1.83 0.58~5.73 0.30

PSAD 4.19 1.31~13.39 0.02 4.27 1.11~16.41 0.04

fPSAD 2.96 0.98~8.97 0.05 2.36 0.70~7.93 0.17

图1　PSA、fPSA、PSAD及fPSAD诊断PSA≥4.1ng/mL
AUR患者为PCa的ROC曲线

图2　PSA联合PSAD诊断PSA≥4.1ng/mLAUR患

者为PCa的ROC曲线
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表3　PSA、fPSA、PSAD、fPSAD诊断PSA≥4.1ng/mLAUR患者为PCa的ROC曲线结果

项目 AUC 灵敏度/% 特异度/% 截断值 P 值

PSA 0.70±0.07 62.50 70.00 18.28ng/mL 0.01

fPSA 0.59±0.08 42.70 87.50 3.57ng/mL 0.25

PSAD 0.77±0.06 66.70 82.50 0.40ng/mL2 <0.001

fPSAD 0.65±0.08 58.30 82.50 0.05ng/mL2 0.40

PSA+PSAD 0.75±0.06 83.30 62.50 <0.001

3　讨论

PSA是一种由前列腺上皮及尿道周围组织分

泌的含有237个氨基酸的蛋白酶,以游离和结合两

种形式存在。相比于直肠指检和经直肠前列腺超

声、MRI等,PSA是更好的PCa预测因子[6]。但是

血清PSA 水平受很多临床因素影响,如药物、射
精、膀胱镜检查、直肠指检、前列腺穿刺操作及前列

腺炎症等[7]。因此,PSA 升高并不能确诊 PCa,仍
需要结合其他检查。

AUR多为 BPH 最常见的下尿路梗阻性表

现[8]。一般来说早期PCa无明显症状,当肿瘤体积

增大或侵犯膀胱颈时,则会出现下尿路症状,严重

者可发生 AUR、尿失禁[6]。BPH 和PCa发生时年

龄存在重叠,二者发生 AUR 的表现也很相似[7]。
本研究结果显示,PCa患者的 PV 显著小于 BPH
患者PV(P=0.033),考虑为PCa肿瘤刺激膀胱颈

导致 AUR发生。
根据多项研究及指南建议,对于未出现 AUR

的患者,虽然我国指南一般将血清PSA<4ng/mL
视为正常,但正常范围内的 PSA 也不能排除 PCa
风险,还 需 结 合 直 肠 指 检、TURS、MRI 等 检

查[3,6-7];当PSA>10ng/mL时常规进行前列腺穿

刺活检,当PSA在4~10ng/mL(一般称为灰区)
时,需要结合f/tPSA值或PSAD[7-8]。但是对于发

生 AUR并留置尿管的PSA 升高患者是否均需行

前列腺活检以及何时进行活检等,目前没有统一标

准。2019版《中国泌尿外科和男科疾病诊断治疗

指南》建议留置尿管 48h 后再采血检测 PSA。
Vella等[9]研究发现,尽管确实有统计学意义,但是

留置尿管对AUR患者的PSA水平影响很小,需根

据实际情况决定是否进一步活检。廖土明等[10]研

究发现,AUR可使BPH 患者血清PSA 值显著升

高,尿潴留缓解48h后PSA值下降超50%。
一项由 Antunes等[11]进行的涉及1651例因

AUR留置尿管患者的研究指出,AUR可以使血清

PSA 升 高 2 倍,并 维 持 2 周,当 PSA 为 4.1~
10.0、10.1~20.0及>20.0ng/mL 时,PCa穿刺

阳性率分别为18.9%、24.5%及40.6%。本组研

究对象留取血PSA 时间均超过导尿术后48h,穿
刺所得结果阳性率与上述文献相当,所以本研究认

为可建议患者在留置尿管48h后检测血清 PSA,

尽量降低导尿操作对 PSA 值的影响,同时无需等

待过久,以避免延误诊断。
为提高 PCa诊断准确率,很早就有学者提出

了与PSA 相关的指标,如f/tPSA 和 PSAD,特别

是在PSA处于4~10ng/mL(一般称为灰区)时。
Benson等[12]首先提出 PSAD 的概念。PSA 值依

赖于前列腺组织细胞的数目,即同PV 相关。良性

增生的前列腺细胞的 PSA 平均含量比癌细胞低,
而单位体积的癌组织 PSA 值是良性病变的 10
倍[13]。因此,PSAD有助于区分前列腺增生与PCa
造成的PSA 升高,同时 PSAD已经被证明与 PCa
的发生、侵 袭 性、肿 瘤 分 期 及 无 进 展 生 存 期 有

关[14]。目前推荐PSAD正常值为≤0.15ng/mL,
比值越高越有可能确诊为有临床意义的 PCa[15]。
多项研究发现PCa患者血清f/tPSA 较BPH 患者

低,特异性较PSA 高,因此f/tPSA 也可作为辅助

指标[16]。Nan等[17]研究发现,PSA在4~20ng/mL
时,提示 PSAD值在 PSA 升高时可能更有预测价

值。Joshi等[18]研究发现,PCa 伴 AUR 时 血 清

PSA值明显高于 BPH 伴 AUR 时患者血清 PSA
值,当血清PSA 值<10ng/mL时,应首先考虑诊

断为BPH;当血清PSA值>20ng/mL时,应首先

考虑诊断为 PCa,并可以考虑行前列腺穿刺活检。
本研究发现,当 PSA≥4.1ng/mL 时,PCa组与

BPH 组 的 PSAD 差 异 具 有 统 计 学 意 义 (P <
0.001);PSAD诊断 PCa的 AUC为0.77±0.06,
确定截断值>0.40ng/mL2,灵敏度为66.7%,特
异度为82.5%,且当 PSA 及 PSAD 联合应用时,
诊断 PCa 的 AUC 为 0.75±0.06,灵 敏 度 为

83.3%,特异度为62.5%。该结果表明,当尿潴留

患者PSA异常,且PSAD>0.40ng/mL2 时,确诊

为PCa的风险升高,需进一步行穿刺活检明确

诊断。
目前,国内外学者一般将PSA、fPSA/tPSA 及

PSAD作为诊断PCa的特异性标志物,也有将前列

腺健康指数(prostatehealthindex,PHI)或尿液

PCA3等作为确诊PCa的辅助标志物,但在一般检

查中很少使用,并且是在高度怀疑 PCa但血清

PSA正常或处于灰区的患者中使用,这超出了本

研究范围[7]。本研究纳入了一项新的检测指标

fPSAD,但单因素及多因素logistic回归分析结果
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均缺乏临床意义,可能与纳入样本量较少有关。林

富祥等[19]研究指出,fPSAD预测前列腺穿刺结果

的诊断特异度最高,不过其灵敏度相对较差,因此

提出可以先通过PSA 及PSAD作为PCa的预警,
再通过fPSAD判断是否为 PCa,可以进一步提高

诊断诊断符合率,减少假阳性。本研究发现,当

PSA≥4.1ng/mL时,PCa组与BPH 组的fPSAD
差异具有统计学意义(P<0.05);利用 ROC曲线

来评估fPSAD 对 PCa的诊断价值,AUC为0.65
±0.08,确定截断点 >0.05ng/mL2,灵 敏 度 为

58.3%,特异度为82.5%,表明其特异度与 PSAD
相当,但诊断价值及灵敏度均低于 PSAD,与文献

报道基本一致,没有体现出更好的诊断价值。
综上所述,建议对 AUR 并留置尿管的患者,

PSA应在导尿后48h检测为宜。对于超声测量

PV增大不明显的尿潴留患者,应高度警惕PCa可

能。对于PSA>50.1ng/mL,或PSA≥4.1ng/mL
且PSAD>0.40ng/mL2 的患者应积极行穿刺活检

明确诊断;反之,可暂予观察。
由于本研究为单中心数据,纳入病例数较少,

为了更好地证明相关结论,需要开展多中心回顾性

研究及前瞻性研究,通过增加病例数量来提高证据

的可靠性。
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