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　 　 【摘要】 前列腺癌是男性生殖系统最常见的恶性肿瘤之一， 也是导致男性癌症死亡的第五大原因， 早期诊治可改善

患者预后。 目前， 前列腺癌的诊断主要依赖于直肠指诊或血清前列腺特异性抗原 （ｐｒｏｓｔａｔｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ， ＰＳＡ） 检测

后前列腺穿刺活检确诊。 但血清 ＰＳＡ 检测特异性较低， 不能有效区分惰性前列腺癌与具有临床意义的前列腺癌， 导致

不必要的活检及过度治疗， 因此迫切需要更具特异性的肿瘤标志物。 前列腺癌细胞可将肿瘤标志物释放至前列腺液中，
而后进入尿液， 因此通过尿液即可检测前列腺癌肿瘤标志物。 近年来， 已开发了多种基于尿液及其外泌体的肿瘤标志

物， 如 ＰＳＡ、 ＰＣＡ３、 ＭＡＬＡＴ１ 及微 ＲＮＡ 等， 本文将阐述尿液肿瘤标志物在前列腺癌诊断中的研究进展。
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Ｖｏｌ􀆰 １３ Ｎｏ􀆰 ４　 ６５３　　
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Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ Ｆｕｎｄ ｏｆ Ｆｏｒｅｉｇｎ Ｃｕｌｔｕｒａｌ ａｎｄ Ｅｄｕｃａｔｉｏｎａｌ Ｅｘｐｅｒｔｓ （Ｇ２０１９０００１６４５）
Ｍｅｄ Ｊ ＰＵＭＣＨ， ２０２２，１３（４）：６５２－６５７

　 　 前列腺癌 （ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ， ＰＣａ） 是指发生于前

列腺上皮的恶性肿瘤， 是男性生殖系统最常见的恶性

肿瘤之一， 也是导致男性癌症死亡的第五大原因。 根

据国际癌症研究机构的统计数据， ２０２０ 年全球 ＰＣａ
新发病例约 １４１􀆰 ４ 万例， 死亡病例 ３７􀆰 ５ 万例［１］ 。 中

国 ＰＣａ 新发病例约 １１􀆰 ５ 万例， 死亡病例约 ５􀆰 １ 万

例［１］ 。 与欧美国家相比， 我国 ＰＣａ 的发病率及死亡

率均较低， 但近年来呈快速增长趋势， 此外我国 ＰＣａ
患者 ５ 年生存率仅为 ６９􀆰 ２％， 远低于欧美发达国家的

平均水平 （８０％以上） ［２］ 。 其原因可能在于我国初诊

ＰＣａ 患者的临床分期较晚， 导致预后较差［３⁃４］ 。 因

此， 早期诊断、 早期识别具有临床意义的侵袭性 ＰＣａ
是提高我国 ＰＣａ 患者生存率的关键。 目前， ＰＣａ 的早

期诊断主要依赖于血清前列腺特异性抗原 （ｐｒｏｓｔａｔｅ
ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ， ＰＳＡ） 检测， 以及经直肠前列腺指诊

评估后行前列腺穿刺活检确诊。 但血清 ＰＳＡ 检测的

特异性及敏感性均差强人意， 尤其当血清 ＰＳＡ 检测

值落入 “灰区” （４ ～ １０ μｇ ／ Ｌ） 时， 仅 ２５％ ～ ３０％的

患者前列腺穿刺活检结果表现为阳性［５⁃６］ 。 由于血清

ＰＳＡ 检测的特异性低， 致使过度诊断、 过度治疗， 造

成了巨大的社会资源浪费， 同时增加了患者不必要的

痛苦。 因此， 基于血清 ＰＳＡ 的 ＰＣａ 早期筛查一直存

在争议［７］ 。
为解决上述问题， 研究人员对检测、 诊断 ＰＣａ

的特异性和敏感性肿瘤标志物产生了极大兴趣。 ＰＣａ
细胞或其所产生的物质可存在于前列腺液中， 而后进

入尿液， 因此可通过分析尿液中的生物活性物质研究

ＰＣａ［８］ ， 且以尿液作为 ＰＣａ 肿瘤标志物的来源， 具有

无创、 易获得、 样本量大的优势。 近年来， 通过对尿

液的分析研究， 发现了一批包括 ＤＮＡ、 ＲＮＡ、 蛋白

质、 外泌体在内的极具潜力的候选肿瘤标志物。

１　 尿液肿瘤标志物

１􀆰 １　 ＰＣＡ３
ＰＣＡ３ 是定位于第 ９ 号染色体 （９ｑ２１ ～ ２２） 的长

链非编码 ＲＮＡ， 由 Ｂｕｓｓｅｍａｋｅｒｓ 等［９］ 于 １９９９ 年发现，
其具有高度的前列腺组织特异性， 且在 ＰＣａ 组织及

ＰＣａ 转移瘤组织中过表达［１０］ 。 定量检测经直肠指诊

后尿液中 ＰＣＡ３ 与 ＰＳＡ ｍＲＮＡ 的浓度， 两者的比值即

为 ＰＣＡ３ 评分。 ＰＣＡ３ 评分是第一个获美国食品药品

监督管理局 （Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｄｒｕｇ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ， ＦＤＡ） 批

准的基于尿液肿瘤标志物的检测评分［１１］ 。 Ｐｒｏｕｓｓａｒｄ
等［１２］回顾了关于 ＰＣＡ３ 诊断能力的临床研究， 研究

对象包括初次前列腺穿刺活检和重复穿刺活检的患

者， ＰＣＡ３ 预测 ＰＣａ 穿刺阳性结果的诊断指标曲线下

面积 （ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅ， ＡＵＣ） 为 ０􀆰 ６４～０􀆰 ８３， 所

有纳入研究的患者 ＰＣＡ３ 在 ＡＵＣ 方面均优于血清

ＰＳＡ。 Ｌｅｅ 等［１３］ 的一项荟萃分析纳入了 ５４ 项研究

（１７ ５７５ 例患者）， ＰＣＡ３ 评分的总灵敏度、 特异度和

诊断优势比分别为 ７１％ （ ９５％ ＣＩ： ６７％ ～ ７４％）、
６８％ （９５％ ＣＩ： ６３％～７４％） 和 ５􀆰 ２８ （９５％ ＣＩ： ４􀆰 ２８～
６􀆰 ５１）， 合并 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ７５ （ ９５％ ＣＩ： ０􀆰 ７１ ～ ０􀆰 ７９）。
研究 表 明， ＰＣＡ３ 检 测 在 诊 断 ＰＣａ 方 面 优 于 血

清 ＰＳＡ。
目前关于 ＰＣＡ３ 与血清 ＰＳＡ 的研究已广泛开展，

研究结论基本一致， 其主要临床价值在于评估重复活

检的决策， 但其在判断侵袭性 ＰＣａ 及 ＰＣａ 患者预后

方面的价值有限。 目前存在争议的是 ＰＣＡ３ 评分最佳

临界值问题， 有研究指出 ＰＣＡ３ 评分取单一临界值时

存在一定局限性， 当 ＰＣＡ３ 评分取较低临界值时， 可

获得较高的阴性预测值； 而取较高临界值时， 可获得

较高的阳性预测值； 当评分位于二者之间时， 存在类

似于血清 ＰＳＡ 的 “灰区” ［１４］ 。 通过联合其他肿瘤标

志物， 或许可克服上述局限。
１􀆰 ２　 ＴＭＰＲＳＳ２⁃ＥＲＧ

基因融合通常由染色体重排所致， 研究发现 ＰＣａ
也存在基因融合。 ２００５ 年， Ｔｏｍｌｉｎｓ 等［１５］ 第一次发现

了前列腺基因融合， 包括一个横跨膜的丝氨酸蛋白酶 ２
（ｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅａｓｅ ｓｅｒｉｎｅｓ ２， ＴＭＰＲＳＳ２） 基因和

ＥＴＳ 转录因子基因 （包括 ＥＴｌ、 ＥＴＶ４、 ＥＴＶ５、 ＥＬＫ４
和 ＥＲＧ）。 ＥＴＳ 转录基因家族与细胞增殖、 凋亡、 应激

反应及血管生成等密切相关。 研究发现， ＴＭＲＰＳＳ２⁃
ＥＲＧ 融合基因存在于 ５０％的 ＰＣａ 患者， 可在按摩前列

腺后经尿液检测到。 一项纳入 １０９ 例患者的队列研究

显示， 该融合基因诊断 ＰＣａ 的特异度为 ９３％， 阳性预

测值为 ９４％， 但灵敏度仅为 ３７％［１６］。 有趣的是， 有研

究发现尿液 ＴＭＰＲＳＳ２⁃ＥＲＧ 联合 ＰＣＡ３ 具有额外的诊断
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６５４　　 　 Ｊｕｌｙ， ２０２２

价值， 可将欧洲前列腺癌筛查随机研究风险计算模型

的 ＡＵＣ 由 ０􀆰 ７９９ 增至 ０􀆰 ８３３； 与此同时， 当 ＰＣＡ３ 联合

ＴＭＰＲＳＳ２⁃ＥＲＧ 时， 其灵敏度从 ６８％ 提高至 ７６％［１７］。
根据此项研究， 密歇根大学开发了一套基于尿液

ＴＭＰＲＳＳ２⁃ＥＲＧ、 ＰＣＡ３ 和血清 ＰＳＡ 的新型 ＰＣａ 诊断预

测模型 ＭｙＰｒｏｓｔａｔｅＳｃｏｒｅ （ＭＰＳ）。 该模型在一项队列研

究 （ｎ＝１１２５） 中得到了验证， 其诊断能力优于单独血

清 ＰＳＡ［１８］。 ＭＰＳ 用于预测 ＰＣａ 穿刺阳性结果的 ＡＵＣ
为 ０􀆰 ７５。 更重要的是， 其预测是否为侵袭性 ＰＣａ
（Ｇｌｅａｓｏｎ评分≥７） 的 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ７７， 远优于单独血清

ＰＳＡ （ＡＵＣ： ０􀆰 ６５１） ［１８］。 为验证 ＭＰＳ 评分对侵袭性

ＰＣａ 的识别能力， Ｓａｎｄａ 等［１９］ 的一项前瞻性多中心队

列研究 （ｎ＝１０７７） 显示， 与单独血清 ＰＳＡ 相比， ＭＰＳ
可提高侵袭性 ＰＣａ 的检测率。 当取灵敏度 ９５％为截断

值时， 检测高级别 ＰＣａ 的特异度从 １８％ （单独血清

ＰＳＡ） 提 高 至 ３９％， 可 避 免 ４２％ 的 不 必 要 活 检。
Ｔｏｓｏｉａｎ 等［２０］在研究中采用 ＭＰＳ 诊断识别侵袭性 ＰＣａ，
当 ＭＰＳ 评分＜１０ 时， 其灵敏度和阴性预测值分别为

９６％和 ９７％， 可减少 ３３％的不必要活检， 与此同时仅

漏诊 ３％的侵袭性 ＰＣａ。 综上所述， ＴＭＰＲＳＳ２⁃ＥＲＧ 对

于预测侵袭性 ＰＣａ 具有较高的临床价值， 但单独应用

时灵敏度较低， 与 ＰＣＡ３ 联合应用可使两者的诊断能

力均获得较大提升。 目前， ＭＰＳ 评分的成功应用提示

多种肿瘤标志物联合应用可能是提高其诊断能力的研

究方向。
１􀆰 ３　 ＭＡＬＡＴ１

ＭＡＬＡＴ１ 是定位于第 １１ 号染色体 （１１ｑ１３） 的长

链非编码 ＲＮＡ［２１］ 。 ＭＡＬＡＴ１ 在多种类型的恶性肿瘤中

发挥促癌作用， 包括肝细胞癌、 肺癌和结直肠癌

等［２２］。 研究发现， 在 ＰＣａ 组织中也出现了 ＭＡＬＡＴ１ 过

表达， 且 ＭＡＬＡＴ１ 过表达与 ＰＣａ 组织的侵袭性高度

相关［２３］ 。 Ｗａｎｇ 等［２４］ 在 ２１８ 例 ＰＣａ 患者的回顾性研

究和 ２１６ 例 ＰＣａ 患者的前瞻性队列研究中发现， 当作

为独立预测因子时， 活检阳性病例的 ＭＡＬＡＴ１ 评分

显著高于活检阴性者； ＰＳＡ 值处于 ４ ～ １０ μｇ ／ Ｌ “灰
区” 的 患 者， ＭＡＬＡＴ１ 的 ＡＵＣ 分 别 为 ０􀆰 ６７０ 和

０􀆰 ７４２， 优于血清总 ＰＳＡ （０􀆰 ５４５ 和 ０􀆰 ６０１） 或游离

ＰＳＡ 与血清总 ＰＳＡ 的比值 （０􀆰 ６２２ 和 ０􀆰 ６２７）。 根据

决策曲线分析， 采用 ２５％ 为临界值， ＭＡＬＡＴ１ 模型

在 ＰＳＡ 为 ４～１０ μｇ ／ Ｌ 的队列中可避免 ３０􀆰 ２％ ～４６􀆰 ５％
的不必要活检， 且不会遗漏任何侵袭性 ＰＣａ［２４］ 。 目

前， ＭＡＬＡＴ１ 在 ＰＣａ 进展及转移方面发挥重要作用，
但其特异性相较于 ＰＣＡ３ 差［２５］ 。 根据现有研究，
ＭＡＬＡＴ１ 的临床价值可用于预测癌症进展及转移， 与

其他特异性较高的成熟标志物联合应用， 理论上具有

更高的诊断价值， 但相关临床研究较少， 需多中心前

瞻性研究进一步验证。
１􀆰 ４　 ＰＳＡ

１９８５ 年， Ｇｒａｖｅｓ 等［２６］ 第一次报道尿液中存在

ＰＳＡ。 但早期对于尿液 ＰＳＡ 诊断价值的研究结果存在

矛盾， 因此其诊断价值一直存在争议［２７⁃２８］ 。 最新研

究显示， 尿液 ＰＳＡ 的低表达与 ＰＣａ 的发生和进展相

关［２９］ 。 ＰＳＡ 是一种激肽释放酶， 由排列在腺泡和前

列腺腺管内的上皮细胞产生。 当癌症进展时， 腺体结

构发生破坏， ＰＳＡ 大量释放入血， 因此血清 ＰＳＡ 并

不能反映 ＰＣａ 组织的 ＰＳＡ 表达情况。 研究发现， 高

级别 ＰＣａ 组织中存在 ＰＳＡ 表达丢失［３０⁃３１］ ， ＰＣａ 组织

中 ＰＳＡ 的低表达与更高的 Ｇｌｅａｓｏｎ 评分和细胞增殖增

加相关［３２］ 。 Ｏｃｃｈｉｐｉｎｔｉ 等［２９］在队列研究中 （ｎ ＝ ５２７）
发现， 尿液 ＰＳＡ 可直接反映前列腺组织中的 ＰＳＡ 表

达水平， 其对侵袭性 ＰＣａ 的阴性预测值及阳性预测

值分别为 ８２􀆰 ８％和 ４７􀆰 ９％， ＡＵＣ 为 ０􀆰 ６９１， 优于 ＳＯＣ
（ｓｔａｎｄａｒｄ ｏｆ ｃａｒｅ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ， 由血清 ＰＳＡ、 年龄及家

族史组成的标准预测模型） 的 ０􀆰 ６２１， 而尿液 ＰＳＡ 联

合 ＳＯＣ 可将 ＡＵＣ 升至 ０􀆰 ７１２。 当取 ０􀆰 ４ 为临界值时，
可避免 ２６％的不必要活检， 仅漏诊 ２％的侵袭性 ＰＣａ。
综上所述， ＰＣａ 组织中的 ＰＳＡ 表达缺失可能与癌症

分期和预后相关， 而尿液 ＰＳＡ 水平与前列腺组织中

的 ＰＳＡ 表达直接相关， 因此检测尿液 ＰＳＡ 对于区分

ＰＣａ 与良性前列腺疾病、 预测 ＰＣａ 分期方面具有一定

的潜力。 但目前关于尿液 ＰＳＡ 的研究较少， 可能与

临床操作异质性较大以及临床效能较低有关， 可考虑

开展扩大样本量的验证研究或与其他尿液标志物联合

建立评分系统， 以进一步评估其临床诊断价值。

２　 基于尿液外泌体的肿瘤标志物

外泌体是一组直径为 ３０～１８０ ｎｍ、 具有脂质双侧

膜结构的细胞外囊泡。 在正常生理或病理生理过程

中， 几乎所有哺乳动物的细胞均可分泌外泌体， 因此

外泌体存在于包括尿液在内的所有体液中［３３］ 。 外泌

体由内体的膜内陷产生， 并在多泡体与质膜融合后分

泌至微环境中， 在肿瘤微环境形成、 侵袭转移以及免

疫逃逸等过程中发挥至关重要的作用［３４⁃３５］ 。 由于外

泌体携带了来源细胞的核酸、 蛋白质及代谢产物， 因

此可很好地反映其来源细胞的生物学特质。 此外， 外

泌体内容物被其脂质双层保护， 可免受蛋白酶降解，
是高度稳定的生物标志物来源［３６］ 。
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Ｖｏｌ􀆰 １３ Ｎｏ􀆰 ４　 ６５５　　

２􀆰 １　 尿液外泌体肿瘤标志物及其联合检测

ＥｘｏＤｘ Ｐｒｏｓｔａｔｅ Ｔｅｓｔ 是第一个被 ＦＤＡ 认证的外泌

体液体活检产品， 其通过检测尿液外泌体中 ＰＣＡ３、
ＥＲＧ、 ＳＰＤＥＦ 的表达水平以获得 ＥＰＩ （ＥｘｏＤｘ Ｐｒｏｓｔａｔｅ
ＩｎｔｅｌｌｉＳｃｏｒｅ） 评分。 ＥＰＩ 评分旨在对 ＰＳＡ “灰区” 的

患者进行筛查， 以减少不必要的穿刺活检。 ＥＰＩ 评分

＞１５􀆰 ６ 提示高级别 ＰＣａ 的风险增大。 与 ＰＣａ 的其他尿

液肿瘤标志物相比， ＥｘｏＤｘ Ｐｒｏｓｔａｔｅ Ｔｅｓｔ 无需在尿液

收集前进行前列腺按摩［３７⁃３８］ 。
Ｄｏｎｏｖａｎ 等［３７］对 １９５ 例 （ＰＳＡ 为 ４～１０ μｇ ／ Ｌ） 等

待初次活检的患者进行 ＥｘｏＤｘ Ｐｒｏｓｔａｔｅ Ｔｅｓｔ 测试， 结

果显示其对于高级别 ＰＣａ 的阴性预测值和阳性预测

值分别为 ９７􀆰 ５％和 ３７􀆰 ５％； ＥＰＩ 评分联合 ＳＯＣ 诊断模

型可显著提高 ＳＯＣ 对于高级别 ＰＣａ 的诊断价值， 将

ＡＵＣ 由 ０􀆰 ６７ 提高至 ０􀆰 ８０。 随后在等待初始活检且血

清 ＰＳＡ 水平在 ２～２０ μｇ ／ Ｌ 之间的队列研究 （ｎ＝ ５１９）
中进行了验证， 结果显示 ＥＰＩ 评分截断值为 １５􀆰 ６ 时，
对侵袭性 ＰＣａ 诊断的灵敏度和阴性预测值分别为

９１􀆰 ９％和 ９１􀆰 ３％， ＡＵＣ 为 ０􀆰 ７１。 ＥｘｏＤｘ Ｐｒｏｓｔａｔｅ Ｔｅｓｔ 联
合 ＳＯＣ 诊断模型的 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ７３， 优于 ＳＯＣ 诊断模型

（ＡＵＣ： ０􀆰 ６３）， 可避免 ２７％的无效活检， 仅漏诊 ８％
的侵袭性 ＰＣａ［３８］ 。 Ｍｃｋｉｅｒｎａｎ 等［３９］ 对 ５０４ 例年龄＞５０
岁且 ＰＳＡ 为 ２ ～ １０ μｇ ／ Ｌ 的患者开展的前瞻性队列研

究， 取得了一致的研究结果， ＥｘｏＤｘ Ｐｒｏｓｔａｔｅ Ｔｅｓｔ 联
合 ＳＯＣ 诊断模型的 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ７１。 当 ＥＰＩ 评分截断值

为 １５􀆰 ６ 时， 其灵敏度及阴性预测值分别为 ９３％和

８９％， 可避免 ２６％的不必要前列腺穿刺活检， 总活检

率为 ２０％， 侵袭性 ＰＣａ 漏诊率仅为 ７％。 随后， Ｍｃｋｉ⁃
ｅｒｎａｎ［４０］等在一项最新队列研究（ｎ＝ ２２９） 中进一步

评估了 ＥｘｏＤｘ Ｐｒｏｓｔａｔｅ Ｔｅｓｔ 对重复活检患者的诊断能

力， 对于诊断预测初次活检为阴性的侵袭性 ＰＣａ 患

者， ＥＰＩ 评分优于 ＥＲＳＰＣ 和血清 ＰＳＡ 风险预测模型，
当 ＥＰＩ 评分临界值为 １５􀆰 ６ 时， 阴性预测值为 ９２％，
ＡＵＣ 为 ０􀆰 ６６ （９５％ ＣＩ： ０􀆰 ５５～０􀆰 ７８）， 可避免 ２６％的

不必要活检， 仅漏诊 ２􀆰 ６％的侵袭性 ＰＣａ。 该研究中

７１􀆰 ６％的患者为白种人， １４􀆰 ４％的患者为非裔美国

人， 是目前种族群体最为多样化的研究。 目前， 尚无

针对亚洲人群特别是中国人群的研究， ＥｘｏＤｘ Ｐｒｏｓｔａｔｅ
Ｔｅｓｔ 对于中国人群的最佳临界值、 诊断预测的准确性

亟待研究评估。
２􀆰 ２　 尿液外泌体中的微 ＲＮＡ

微 ＲＮＡ （ｍｉｃｒｏＲＮＡ， ｍｉＲＮＡ） 是一类由内源基

因编码、 长度约为 ２２ 个核苷酸的非编码单链 ＲＮＡ 分

子， 参与转录后的基因表达调控［４１］ 。 近年来， 由于

ｍｉＲＮＡ 与肿瘤细胞的增殖、 分化、 凋亡、 血管生成

密切相关， 因此其作为潜在的肿瘤标志物日益受到广

泛关注［４２］ 。 Ｓａｍｓｏｎｏｖ 等［４３］在研究中发现， 与健康受

试者相比， ＰＣａ 患者的尿液外泌体中 ｍｉＲ⁃ ５７４⁃ ３ｐ、
ｍｉＲ⁃１４１ 及 ｍｉＲ⁃２１ 的表达显著增高。 但 Ｆｏｊ 等［４４］ 的

研究发现， ＰＣａ 患者尿液外泌体中 ｍｉＲ⁃２１ 及 ｍｉＲ⁃３７５
高表达， 而 ｍｉＲ⁃ １４１ 低表达。 尿液外泌体 ｍｉＲＮＡ 分

离方法的不同， 可能是导致这一差异的主要原因。 该

研究还发现联合检测 ｍｉＲ⁃ ２１ 及 ｍｉＲ⁃ ３７５ 具有较高的

诊断效能， 其 ＡＵＣ 可达 ０􀆰 ８７２， 但因研究纳入的样本

量较小， 其结果仍需临床试验进一步验证。 此外，
Ｒｏｄｒíｇｕｅｚ 等［４５］的研究采集了 ＰＣａ 患者与正常人群的

尿液外泌体样本， 发现 ＰＣａ 患者存在 ５ 种 ｍｉＲＮＡ 表

达下调， 其中 ｍｉＲ⁃ １９６ａ⁃ ５ｐ 及 ｍｉＲ⁃ ５０１⁃ ３ｐ 具有诊断

价值。 目前， 尿液外泌体 ｍｉＲＮＡ 作为 ＰＣａ 诊断标志

物的研究尚处于起步阶段， 其主要挑战为缺乏标准化

的分离纯化方法， 尚不清楚不同分离方法对于

ｍｉＲＮＡ 表达产生的影响。 但外泌体 ｍｉＲＮＡ 仍为极具

潜力的 ＰＣａ 肿瘤标志物， 可为 ＰＣａ 的早期诊断及预

后带来更多可能性。

３　 小结与展望

尿液肿瘤标志物在 ＰＣａ 早期诊断中具有广阔的

发展前景， 多种肿瘤标志物联合应用可提高其诊断效

能。 但是， 各种新兴尿液肿瘤标志物之间缺乏 “头
对头” 对比数据， 由于尿液收集方法及样本处理等

方面存在较大差异， 不同研究之间进行比较较为困

难。 更重要的是， 欧美人群与亚洲人群的 ＰＣａ 遗传

特征存在较大差异［４６］ ， 尿液肿瘤标志物对于亚洲人

群的最佳截断值、 诊断效能评估尚需更多大样本临床

研究验证。
尽管 ＰＣａ 尿液活检存在一定的局限性， 但其代

表了一种有价值的非侵入性癌症检测方法， 其对于早

期识别侵袭性 ＰＣａ， 减少非必要穿刺活检， 减少医疗

资源浪费具有重要临床意义。 或许在不久的将来， 基

于尿液肿瘤标志物的尿液活检方法将改变 ＰＣａ 的诊

断和治疗模式， 但需开展大规模前瞻性随机对照试验

研究加以验证。

作者贡献： 王诗钧负责整理文献资料、 撰写论文；
李英杰负责修订论文初稿； 文进负责指导论文写作及

审校。
利益冲突： 所有作者均声明不存在利益冲突
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