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前列腺小体外泄蛋白在前列腺癌患者中的表达
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【摘要】 目的 分析前列腺癌患者尿液中前列腺小体外泄蛋白( PSEP) 表达情况，探讨 PSEP 与患

者预后的相关性。方法 选取 2017 年 10 月至 2019 年 10 月于襄阳市中心医院确诊的 114 例前列腺癌

患者作为前列腺癌组，根据随访 3 年期间患者癌因死亡情况将其分为生存组( n = 84) 和死亡组( n = 30) ;

选取同期同院诊治的 108 例前列腺炎患者作为前列腺炎组。采用酶联免疫吸附试验( ELISA) 法检测前

列腺癌组和前列腺炎组患者尿液 PSEP 表达水平; 绘制 Kaplan-Meier 曲线分析尿液中 PSEP 表达水平与

前列腺癌患者 3 年生存率的关系; 前列腺癌患者 3 年预后的影响因素采用多因素 Cox 回归分析检验。
结果 前列腺癌组尿液中 PSEP 表达水平显著低于前列腺炎组( P ＜ 0. 05) 。TNM 分期Ⅲ +Ⅳ期、有淋巴

结转移的前列腺癌患者尿液中 PSEP 表达水平显著低于 TNM 分期Ⅰ +Ⅱ期、无淋巴结转移患者( P ＜
0. 05) 。PSEP 高表达前列腺癌患者 3 年生存率显著高于 PSEP 低表达前列腺癌患者( P ＜ 0. 05) 。死亡组

TNM 分期Ⅲ +Ⅳ期、有淋巴结转移患者比例显著高于生存组( P ＜ 0. 05) 。PSEP 是前列腺癌患者 3 年内

死亡的保护因素( P ＜ 0. 05) 。结论 前列腺癌患者尿液中 PSEP 表达水平显著低于前列腺炎患者，其水

平与 TNM 分期、淋巴结转移密切相关，且能预测前列腺癌患者 3 年生存情况。
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Expression and clinical significance of prostatic exosomal protein in patients with prostate cancer
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【Abstract】 Objective To detect the expression of prostatic exosomal protein ( PSEP) in the urine of
patients with prostate cancer，and to explore the correlation between the expression of PSEP and prognosis of
patients． Methods A total of 114 patients with prostate cancer diagnosed in Xiangyang Central Hospital from
October 2017 to October 2019 were included in the prostate cancer group，the patients were divided into survival
group ( 84 cases) and death group ( 30 cases) according to their cancer deaths during the 3-year follow-up
period． A total of 108 patients with prostatitis treated in the same hospital at the same period were collected as
the prostatitis group． The expression of PSEP in urine of patients with prostate cancer and prostatitis was
detected by enzyme-linked immunosorbent assay ( ELISA ) ; Kaplan-Meier curve was drawn to analyze the
relationship between the expression level of PSEP in urine and the 3-year survival rate of prostate cancer
patients; multivariate Cox regression analysis was used to examine the influencing factors of 3-year prognosis of
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prostate cancer patients． Ｒesults The expression level of PSEP in urine in prostate cancer group was obviously
lower than that in prostatitis group ( P ＜ 0. 05) ． The expression level of PSEP in urine of patients with Tumor
Node Metastasis ( TNM) stage Ⅲ +Ⅳ and lymph node metastasis was obviously lower than that of patients with
TNM stage Ⅰ + Ⅱ and no lymph node metastasis ( P ＜ 0. 05 ) ． The 3-year survival rate of prostate cancer
patients with high expression of PSEP was obviously higher than that of prostate cancer patients with low
expression of PSEP ( P ＜ 0. 05) ． The proportions of patients with TNM stage Ⅲ +Ⅳ and lymph node metastasis
in death group were obviously higher than those in survival group ( P ＜ 0. 05) ． PSEP was a protective factor of
death of prostate cancer patients within 3 years ( P ＜ 0. 05 ) ． Conclusions The expression level of PSEP in
urine of patients with prostate cancer is obviously lower than that of patients with prostatitis． The expression level
is closely related to the clinical and pathological characteristics of TNM stage and lymph node metastasis，and
can predict the 3-year survival of prostate cancer patients．
【Key words】 Prostate cancer; Prostatic exosomal protein; Clinicopathological characteristics; Prognosis

前列腺癌是常见的恶性肿瘤之一，它是一种高度

异质性的疾病，病情从缓慢进展或惰性向高度侵袭性

和致命性发展［1-3］。早期区分良性和更具攻击性的恶

性状态十分重要［3］。越来越多的证据表明，在患者血

液和尿液中识别前列腺癌生物标志物可以显著改善前

列腺癌的诊断和进展监测［4-5］。前列腺小体外泄蛋白

( prostatic exosomal protein，PSEP) 由前列腺小体分泌合

成，炎症水平增加时前列腺小体分泌随之增加，导致

PSEP 在尿液中含量增加［6］。Gu 等［7］研究显示，前列

腺癌患者尿液 PSEP 水平低于前列腺炎 患 者，且 与

PSEP 水平 ＜ 0. 35 ng /mL 的男性相比，PSEP 水平≥
0. 35 ng /mL 男性前列腺癌风险降低。然而关于 PSEP
参与前列腺癌发生发展的研究目前鲜有报道。因此，

本研究通过检测 PSEP 在前列腺癌患者尿液中的表达

情况，探讨了 PSEP 表达与患者预后的关系，旨在为临

床治疗提供参考依据。
1 对象与方法

1. 1 研究对象

选取 2017 年 10 月至 2019 年 10 月襄阳市中心医

院确诊的 114 例前列腺癌患者作为前列腺癌组，另收

集同期同院诊治的 108 例前列腺炎患者作为前列腺炎

组。纳入标准: ( 1 ) 前列腺癌患者经穿刺活检或组织

病理检查首次确诊; ( 2) 符合《中国前列腺癌放射治疗

指南( 2020 年版) 》中关于前列腺癌的诊断标准［8］;

( 3) 患者临床资料记录完整; ( 4) 在采集尿液标本前患

者均未接受任何内分泌治疗或相关抗癌治疗; ( 5 ) 患

者、家属签署知情同意书。排除标准: ( 1) 合并严重精

神障碍疾病、严重心血管疾病; ( 2) 合并肝、肾、心等脏

器严重损伤及严重感染疾病; ( 3 ) 合并其他原发性恶

性肿瘤。本研究经襄阳市中心医院临床伦理委员会批

准( 编号: 20170024) 。

1. 2 研究方法

1. 2. 1 尿液 PSEP 水平检测

收集患者晨尿，尿液标本收集后于 － 20 ℃冰箱冻

存集中检测。采用酶联免疫吸附试验( ELISA) 法检测

尿液 PSEP 表达水平，试剂盒购自上海佰利莱生物科

技有限公司 ( 货号: BLL104863E ) ，采用美国 Bio-Ｒad
公司生产的 168-1130 iMark 酶标仪进行检测。
1. 2. 2 随访

治疗结束后对所有前列腺癌患者进行为期 3 年的

随访，随访方式主要为电话，死亡患者随访截至死亡时

间，生存患者随访截至 2022 年 10 月，随访率为 100%，

患者均未失访。根据随访期间前列腺癌患者癌因死亡

情况将其分为生存组( n = 84) 和死亡组( n = 30) 。
1. 3 统计学处理

采用 SPSS 25. 0 软件对相关数据进行统计分析。
计量资料采用 t 检验，以均数 ± 标准差( �x ± s) 表示; 计

数资料采用 χ2 检验，以频数( 百分数) ［n ( %) ］表示;

绘制 Kaplan-Meier 曲线分析患者 PSEP 表达与 3 年生

存率的关系; 患者 3 年预后的影响因素采用多因素
Cox 回归 分 析 检 验; P ＜ 0. 05 表 示 差 异 具 有 统 计 学

意义。
2 结果
2. 1 两组基线资料比较

前列腺癌组年龄 30 ～ 75 岁，平均( 60. 41 ± 5. 76 )

岁; 肿瘤直径 ＜3 cm 62 例，≥3 cm 52 例; Gleason 评分 ＜
8 分 49 例，≥8 分 65 例; TNM 分期Ⅰ + Ⅱ期 59 例，

Ⅲ +Ⅳ期 55 例; 组织中 /高分化 63 例，低分化 51 例;

无淋巴结转移 68 例，有淋巴结转移 46 例。前列腺炎

组年龄 32 ～ 74 岁，平均( 60. 24 ± 5. 12) 岁。
2. 2 前列腺癌组和前列腺炎组尿液中 PSEP 表达水

平比较

前 列 腺 癌 组 尿 液 中 PSEP 表 达 水 平 ［( 1. 24 ±
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0. 24) ng /mL］显著低于前列腺炎组［( 3. 79 ±0. 98) ng /mL］，

差异具有统计学意义( t = 26. 945，P ＜ 0. 001) 。
2. 3 前列腺癌患者尿液中 PSEP 表达水平与患者临

床病理特征的关系

尿液 PSEP 表达水平与年龄、肿瘤直径、Gleason 评

分、组织分化程度无关( P ＞ 0. 05) 。TNM 分期Ⅲ +Ⅳ
期、有淋巴结转移的前列腺癌患者尿液中 PSEP 表达

水平［( 1. 15 ± 0. 23) 、( 1. 12 ± 0. 20 ) ng /mL］显著低于

TNM 分期Ⅰ + Ⅱ期、无淋巴结转移［( 1. 32 ± 0. 25 ) 、
( 1. 32 ± 0. 24 ) ng /mL］患者，差异均具有统计学意义

( t = 3. 770、4. 761，P ＜ 0. 001) 。
2. 4 尿液中 PSEP 表达水平与前列腺癌患者 3 年生存

率的关系

以前列腺癌患者尿液中 PSEP 表达水平中位数

( 1. 25 ng /mL) 为界，将其分为 PSEP 高表达( n = 56) 和

PSEP 低表达( n = 58 ) ，采用 Kaplan-Meier 法分析尿液

中 PSEP 表达水平与患者 3 年生存率的关系，结果显

示，PSEP 高表达前列腺癌患者 3 年生存率 ( 49 /56，

87. 50% ) 显 著 高 于 PSEP 低 表 达 患 者 ( 35 /58，

60. 34% ) ，差 异 具 有 统 计 学 意 义 ( χ2 = 10. 835，P =
0. 001) 。
2. 5 前列腺癌患者 3 年生存率的单因素分析

死亡组与生存组年龄、肿瘤直径、Gleason 评分、组
织分 化 程 度 比 较，差 异 无 统 计 学 意 义 ( P = 0. 361、
0. 252、0. 701、0. 300) 。死亡组 TNM 分期Ⅲ +Ⅳ期、有
淋巴结转移患者比例［83. 33% ( 25 /30 ) 、80. 00% ( 24 /
30) ］显著高于生存组［35. 71% ( 30 /84) 、26. 19% ( 22 /
84) ］差异 均 具 有 统 计 学 意 义 ( χ2 = 20. 075、26. 592，

P ＜ 0. 001) 。
2. 6 前列腺癌患者 3 年预后的影响因素分析

以前列腺癌患者 3 年内是否死亡为因变量，以

PSEP 水平( 低表达 = 1，高表达 = 0 ) 、TNM 分期( Ⅲ +
Ⅳ期 = 1，Ⅰ +Ⅱ期 = 0 ) 、淋巴结转移( 是 = 1，否 = 0 )

为自变量进行多因素 Cox 回归分析，结果显示，PSEP
是前列腺癌患者 3 年内死亡的保护因素( P ＜ 0. 05 ) 。
具体结果详见表 1。

表 1 前列腺癌患者 3 年预后的 Cox 回归分析

因素 B SE Wald HＲ 95%CI P

PSEP － 0. 211 0. 079 7. 115 0. 810 0. 694 ～ 0. 946 0. 008

TNM 分期 0. 100 0. 104 0. 922 1. 105 0. 901 ～ 1. 355 0. 337

淋巴结转移 0. 053 0. 138 0. 145 1. 054 0. 804 ～ 1. 381 0. 703

注: PSEP 为前列腺小体外泄蛋白。

3 讨论

前列腺癌在男性泌尿生殖系统恶性肿瘤中十分常

见，且随年龄增长其发病率不断增加，近几年前列腺癌

已成为威胁男性健康的重要原因［9-10］。根治性放疗和

根治性手术在前列腺癌早期阶段中的疗效较高，但因

部分早期患者特异性症状较缺乏，确诊时往往已处在

中晚期，其手术治疗效果差、患者生存率低［11］。因此，

临床中寻找相关生物因子，对前列腺癌病情预测、治

疗、预后具有重要意义。
PSEP 是由前列腺小体分泌而来，前列腺小体是由

前列腺上皮细胞分泌的一种胞外囊泡，主要由蛋白、核
酸及脂质等成分组成，由前列腺导管上皮细胞通过胞

吐作用分泌至管腔［12］。当炎性细胞浸润前列腺组织

后，释放出大量趋化因子及活性物质，前列腺小体生成

随之增加，PSEP 分泌也相应增加，经由解剖通道分泌

至男性生殖道［13-14］。研究证实，炎性状态下 PSEP 水

平显著升高，且通过检测患者尿液 PSEP 水平即可诊

断前列腺炎［15］。王涛等［16］研究结果显示，前列腺癌、
前列腺炎及前列腺增生患者在 PSEP 方面差异显著，

且 PSEP 在筛查前列腺炎和前列腺癌方面有较高价

值。秦晓健等［17］研究结果中，前列腺癌患者尿液中

PSEP 水平降低。本研究中前列腺癌患者尿液中 PSEP
表达水平显著低于前列腺炎患者，本研究与上述研究

中 PSEP 表达趋势一致。既往研究显示，前列腺癌组

织炎症以轻度、局灶性、间质炎症为主，组织学炎症的

存在与较低的前列腺癌风险显著相关［18］。据此分析

认为与前列腺炎患者相比，前列腺癌患者组织炎症水

平较低，前列腺组织受炎性细胞浸润少，各种活性物质

释放少，前列腺小体生成相应减少，PSEP 表达水平随

之降低。进一步表明尿 PSEP 水平与组织学炎症呈显

著正相关。本研究进一步发现，前列腺癌患者尿 PSEP
表达水平与临床病理特征 TNM 分期及淋巴结转移有

关，且尿 PSEP 表达水平随着 TNM 分期增加及淋巴结

转移而降低。提示 PSEP 可能与前列腺癌细胞恶性生

物学表型有关，PSEP 低表达参与前列腺癌的病情进

展。本研究发现，PSEP 低表达患者 3 年生存率低于

PSEP 高表达患者，提示 PSEP 低表达可能会降低前列

腺癌患者的术后生存率。此外，多因素 Cox 回归分析

发现，PSEP 是前列腺癌患者 3 年内死亡的保护因素，

表明尿 PSEP 可作为前列腺癌临床治疗及预后监测的

重要生物指标，可用于追踪患者病情进展。
综上所述，前列腺癌患者尿液中 PSEP 表达水平

显著低于前列腺炎患者，且与 TNM 分期增加、淋巴结
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转移及不良预后相关，可有效预测前列腺癌患者 3 年

内死亡风险。PSEP 有可能成为前列腺癌诊断标志物

及潜在治疗靶点。然而本研究纳入研究的样本量较

小，缺乏多中心、大样本的前瞻性深入研究，需后续进

一步完善。
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两种一次性包皮环切缝合器的临床效果观察
肖克兵1 郭静2△ 赵刚刚1 张鸿毅1 李华锋1 史珊珊1

1 西安医学院第一附属医院泌尿外科，西安 710076
2 西安交通大学医学院第一附属医院康复医学科，西安 710043

【摘要】 目的 对比两种不同类型一次性包皮环切缝合器的临床效果。方法 回顾性分析 2016
年 4 月至 2018 年 4 月就诊于西安医学院第一附属医院并行手术治疗的包皮过长和包茎患者 168 例的临
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