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摘  要 

目的：多参数磁共振成像(multiparametric magnetic resonance imaging, mpMRI)联合血清碱性磷酸酶

(alkaline phosphatase, ALP)、D-二聚体(D-dimer, DD2)、纤维蛋白原(fibrinogen, FIB)诊断前列腺癌骨

转移的效能分析。方法：对169例前列腺癌患者的临床资料进行回顾性收集和分析，根据骨扫描的检查

结果辅以核磁共振，将盆腔有无骨转移的病人分为前列腺癌骨转移组80例和非骨转移组89例。所有患者

在手术前都接受了MRI检查，对血清PSA、ALP、D-二聚体、FIB水平进行定量检测。对不同影像指标与

前列腺癌骨转移结果之间的一致性采用Kappa一致性检验；利用单因素和多因素Logistic回归分析，评估

mpMRI、ALP、D-二聚体、FIB及其他临床指标在前列腺癌骨转移诊断中的价值。利用受试者工作特征

(receiver operating characteristic, ROC)曲线对前列腺癌骨转移中纳入的mpMRI、ALP、D-二聚体、FIB
及其联合指标的临床应用价值进行评价。结果：T1WI、T2WI压脂、DWI及mpMRI与前列腺癌骨转移结

果比较的Kappa值分别为0.536、0.470、0.629、0.691 (P < 0.001)。与前列腺癌非骨转移组相比，骨转

移组患者的血清ALP、D-二聚体、FIB水平更高(P < 0.001)。多因素Logistic回归分析表明，mpMRI、ALP、
D-二聚体、FIB均是前列腺癌骨转移的独立危险因素(P < 0.05)。联合指标水平最佳，其次为单一指标D-
二聚体、mpMRI、ALP、FIB，均体现了较好的诊断价值(P < 0.05)。结论：mpMRI、ALP、D-二聚体、

FIB均对前列腺癌骨转移有一定诊断效能，将这些指标联合后能进一步提升诊断价值，在临床实践考虑推

广使用。 
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Abstract 
Objective: To analyze the efficacy of multiparametric MRI (mpMRI) combined with serum ALP, D-
dimer, and FIB in the diagnosis of bone metastasis in prostate cancer. Methods: A retrospective col-
lection and analysis of clinical data from 169 prostate cancer patients were conducted. Based on the 
results of bone scans supplemented by MRI, patients with or without pelvic bone metastasis were 
divided into the prostate cancer bone metastasis group (80 cases) and the non-bone metastasis 
group (89 cases). All patients underwent MRI examination prior to surgery, and serum levels of PSA, 
ALP, D-dimer, and FIB were quantitatively measured. Kappa consistency tests were used to analyze 
the agreement between different imaging indicators and the results of prostate cancer bone metas-
tasis. Uni- and multivariable logistic regression analyses were performed to evaluate the value of 
mpMRI, ALP, D-dimer, FIB, and other clinical indicators in the diagnosis of prostate cancer bone 
metastasis. The clinical application value of mpMRI, ALP, D-dimer, FIB, and their combined indica-
tors in diagnosing prostate cancer bone metastasis was assessed using receiver operating charac-
teristic (ROC) curves. Results: The Kappa values comparing T1WI, T2WI fat suppression, DWI, and 
mpMRI with the results of prostate cancer bone metastasis were 0.536, 0.470, 0.629, and 0.691, re-
spectively (P < 0.001). Compared to the non-bone metastasis group, the serum levels of ALP, D-di-
mer, and FIB in the bone metastasis group were significantly higher (P < 0.001). Multivariable lo-
gistic regression analysis indicated that mpMRI, ALP, D-dimer, and FIB are independent risk factors 
for prostate cancer bone metastasis (P < 0.05). The combined indicators showed the best perfor-
mance, followed by the individual indicators of D-dimer, mpMRI, ALP, and FIB, all of which demon-
strated good diagnostic value (P < 0.05). Conclusion: mpMRI, ALP, D-dimer, and FIB all demonstrate 
certain diagnostic efficacy for prostate cancer bone metastasis. The combined use of these indica-
tors can further enhance diagnostic value, suggesting that they should be considered for broader 
application in clinical practice. 
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1. 引言 

前列腺癌(prostate cancer, PCa)是一种常见的恶性肿瘤，其早期阶段的临床症状往往较为轻微，不易

被察觉。近 70%的患者在初诊时已出现远处骨转移，进而导致骨痛、病理性骨折等骨骼相关问题，是全

球癌症相关死亡的主要原因之一[1]。尽早明确患者是否有骨转移，有助于及时治疗，从而提高临床疗效、

改善生活质量和降低死亡率。多参数磁共振成像(multiparametric magnetic resonance imaging, mpMRI)比全
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身骨扫描和 CT 的灵敏度高，对骨转移的诊断有较高的特异度和灵敏度，尤其是对于仅存在于骨髓的转

移灶诊断更有优势[2]；MRI 可显示骨转移灶的部位、侵犯范围及周围软组织受累程度，尤其是评估脊柱

转移瘤及脊髓压迫情况，对脊髓及神经侵犯的发现价值更高；MRI 不涉及电离辐射，但也有局限性，例

如检测肋骨病灶会受呼吸运动影响，在诊断四肢长骨、骨皮质转移等方面也会受限[3]。当前列腺癌侵入

骨骼时，肿瘤细胞释放的生长因子刺激成骨细胞，导致碱性磷酸酶(alkaline phosphatase, ALP)的分泌增加，

从而使血清 ALP 水平升高[4]。然而，ALP 是一种相对非特异性的成骨细胞标志物，其水平可能因肝脏等

其他组织的影响而升高。只有在排除肝脏疾病和良性骨病变的情况下，才可以成为诊断前列腺癌骨转移

的有效指标[5]。此外，有研究指出，前列腺癌的临床病理特征与凝血标志物之间存在相关性，其中包括

血浆纤维蛋白原(fibrinogen, FIB)和 D-二聚体(D-dimer)，其在前列腺癌的临床分期和风险评估中具有重要

指导作用[6] [7]。但是，目前鲜有 mpMRI 与血清 ALP、D-二聚体、FIB 联合检测对前列腺癌患者骨转移

的诊断价值的研究报道。因此，本研究决定纳入这些指标，为更早提供准确信息用于诊断前列腺癌骨转

移。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

回顾性收集和分析 2019 年 1 月至 2022 年 2 月期间的 169 例经病理确诊为前列腺癌的患者。依据国

内外前列腺癌骨转移诊断指南[8] [9]，在排除骨骼相关疾病患者后，通过 SPECT 骨扫描检查确诊骨转移，

纳入的骨转移患者包含盆腔部位的异常骨聚集；所有患者均接受了盆腔 MRI 作为辅助检查。 
纳入标准：1) 患者的前列腺癌诊断明确，有病理检查结果；2) 无核磁共振和骨扫描检查禁忌证，可

配合完成检查者；3) 血清采集、核磁共振与骨扫描检查前一周内未进行过前列腺穿刺、膀胱镜检查或抗

癌治疗。 
排除标准：1) 存在泌尿系统感染或急性尿潴留者；2) 有凝血功能紊乱史或抗凝血药物滥用史者；3)

前列腺癌除外的恶性良性肿瘤者；4) 骨扫描与核磁共振图像结果保存不完整或存在伪影者；5) 有盆腔

放射治疗史者；6) 骨质疏松及其骨病者；7) 患有严重心脑血管疾病者；8) 其他重要脏器功能障碍等因

素可能导致相关指标发生异常的患者。 
以盆腔有无骨转移为分组标准，将研究对象分为前列腺癌骨转移组 80 例，年龄为(71.39 ± 6.97)岁；

非骨转移组 89 例，年龄为(70.29 ± 8.15)岁。Gleason 评分分组依据相关文献[10]，分为：≤ 6 分和 3 + 4 = 
7 分共 77 例，4 + 3 = 7 分和 ≥ 8 分共 92 例。pT 分期：T1~T2 期 57 例，T3~T4 期 112 例。55 例有淋巴

结转移。本研究已通过医学伦理学委员会审批，所有患者知情同意。 

2.2. 方法 

2.2.1. SPECT 扫描 
采用 Infinia Hawkeye Vc4 型号的 SPECT 设备，由美国 GE 公司生产，用于全身骨扫描。患者检查前

无需特殊准备，正常饮食即可。静脉注射 99mTc-MDP 后，嘱患者在 3 小时内饮水 500~1000 毫升，并在

显像前排空膀胱。受检者仰卧在扫描床上，根据胸骨预置计数确定信息密度和扫描速度，常规取前后、

后前位，一次性连续进行由头到脚的全身骨骼静态显像，以获取全身骨骼图像。 

2.2.2. MRI 扫描 
采用飞利浦 Ingenia 3.0T MRI 机身配合体部线圈进行盆腔平扫。重点扫描序列包括 T1WI 轴位、T2WI

压脂轴位、DWI 轴位。T1WI：TR 560 ms、TE 8 ms、视野(FOV) 400 cm × 324 cm、层间距 1.5 mm、层厚
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5.0 mm。T2WI 压脂：TR 4600 ms、TE 110 ms、视野(FOV) 501 cm × 383 cm、层间距 1.5 mm、层厚 5.0 
mm。采用 EPI 单次激发序列扫描 DWI 轴位：TR 6000 ms、TE 52 mm、FOV 132 cm × 158 cm、层厚 5.0 
mm、层间距 1.4 mm，b 值设置为 0、800，ADC 序列随 DWI 自动生成。 

2.2.3. 血清 ALP、D-二聚体、FIB 水平检测 
患者于清晨空腹采集 5 毫升静脉血，行 3500 rpm 离心 10 分钟后提取血清。采用化学发光免疫分析

法测定血清 PSA，贝克曼 AU480 分析仪测定 ALP。在对凝血因子进行检测时，采用凝固终点法对 FIB 进

行检测，用胶乳增强免疫比浊法对 D-二聚体进行测定。 

2.3. 统计学方法 

采用 R 语言(version 4.4.2)分析研究数据，计数资料行 χ2 检验，以例数(百分数) [n (%)]表示。计量资

料先行 Shapiro-Wilk 检验判定是否呈正态分布，对于正态分布的行 t 检验，偏态分布行 Mann-Whitney U(Z)
检验，分别以均数 ± 标准差( x  ± s)、中位数(四分位数间距) [M( Q1, Q3)]表示。单因素与多因素 Logistic
回归分析筛选其骨转移的影响因素；Kappa 一致性检验分析影像参数与前列腺癌骨转移的一致性。P < 0.05
为差异有统计学意义，受试者工作特征(receiver operating characteristic, ROC)曲线对骨转移诊断价值进行

评估。 

3. 结果 

3.1. 两组患者的一般资料比较 

根据骨扫描及影像学结果，发生骨转移患者共 80 例(47.34%)，未发生骨转移患者 89 例(52.66%)。两

组患者的淋巴结转移和年龄差异并无统计学意义(P > 0.05)。两组血清 PSA、pT 分期、Gleason 评分比较，

差异具有统计学意义(P < 0.001)。见表 1。 
 
Table 1. Comparison of general data [ x  ± s, M (Q1, Q3), n (%)] 
表 1. 一般资料比较[ x  ± s，M (Q1, Q3)，例(%)] 

指标 骨转移组(n = 80) 非骨转移组(n = 89) t/Z/χ2 P 

年龄(岁) 71.39 ± 6.97 70.29 ± 8.15 0.934▲ 0.352 

PSA (ng/mL) 92.32 (32.73, 100.00) 23.14 (10.64, 50.37) 5.504● < 0.001 

pT 分期   23.836★ < 0.001 

T1~T2 12 (15.00) 45 (50.56)   

T3~T4 68 (85.00) 44 (49.44)   

Gleason 评分   17.311★ < 0.001 

≤ 6, 3 + 4 = 7 23 (28.75) 54 (60.67)   

4 + 3 = 7, ≥ 8 57 (71.25) 35 (39.33)   

淋巴结转移   0.417★ 0.518 
有 28 (35.00) 27 (30.34)   
无 52 (65.00) 62 (69.66)   

注：标注“▲”表示为 x  ± s，运用 t 检验；标注“●”表示为 M (Q1, Q3)，运用 Z 检验；标注“★”表示为例(%)，
运用 χ2 检验。 

3.2. 多参数 MRI 诊断骨转移结果分析 

T1WI、T2WI 压脂、DWI 及 mpMRI 与骨转移结果比较的 Kappa 值分别为 0.536、0.470、0.629、0.691 
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(P < 0.001)。见表 2。 
 
Table 2. Results of multiparametric MRI in diagnosing bone metastasis 
表 2. 多参数 MRI 诊断骨转移结果 

诊断方法 类型 
检查结果 

合计 Kappa P 
骨转移(n = 80) 非骨转移(n = 89) 

T1WI 
骨转移 58 17 75 

0.536 < 0.001 
非骨转移 22 72 94 

T2WI 压脂 
骨转移 64 29 93 

0.470 < 0.001 
非骨转移 16 60 76 

DWI 
骨转移 58 9 67 

0.629 < 0.001 
非骨转移 22 80 102 

mpMRI 
骨转移 65 11 76 

0.691 < 0.001 
非骨转移 15 78 93 

3.3. 前列腺癌骨转移组和非骨转移组血清 ALP、D-二聚体及 FIB 比较 

前列腺癌骨转移组患者的血清 ALP、D-二聚体、FIB 水平明显高于非骨转移组(P < 0.001)。见表 3。 
 
Table 3. Comparison of serum ALP, D-Dimer, and FIB between prostate cancer bone metastasis group and non-bone metas-
tasis group [ x  ± s, M (Q1, Q3)] 
表 3. 前列腺癌骨转移组和非骨转移组血清 ALP、D-二聚体及 FIB 比较[ x  ± s, M (Q1, Q3)] 

指标 骨转移组(n = 80) 非骨转移组(n = 89) t/Z P 

ALP (ng/mL) 134.00 (75.75, 210.75) 62.00 (55.00, 75.00) 7.370● < 0.001 

D-二聚体(ng/mL) 732.34 (524.85, 1485.72) 336.70 (227.84, 486.15) 7.820● < 0.001 

FIB (g/L) 4.41 ± 1.18 3.79 ± 1.10 3.582▲ < 0.001 

注：标注“▲”表示为 x  ± s，运用 t 检验；标注“●”表示为 M(Q1, Q3)，运用 Z 检验。 

3.4. 多因素 Logistic 回归分析 

利用 mpMRI 和单因素中有统计学意义的指标作为自变量，以是否发生骨转移(骨转移 = 1，非骨转

移 = 0)作为因变量。多因素 Logistic 分析结果显示，pT 分期、mpMRI、血清 ALP、D-二聚体、FIB 是前

列腺癌骨转移的独立危险因素。见表 4。 
 
Table 4. Multivariable Logistic regression analysis 
表 4. 多因素 Logistic 回归分析 

指标 β S.E. χ2 OR (95%CI) P 

pT 分期 2.516 0.874 8.283 12.381 (2.231~68.690) 0.004 
Gleason 评分 −1.372 0.897 2.339 0.254 (0.044~1.472) 0.126 

mpMRI 4.192 0.837 25.108 66.150 (12.836~340.899) < 0.001 
PSA −0.010 0.012 0.788 0.990 (0.968~1.012) 0.375 
ALP 0.036 0.009 17.405 1.036 (1.019~1.054) < 0.001 

D-二聚体 0.002 0.001 5.026 1.002 (1.001~1.004) 0.025 
FIB 0.674 0.265 6.458 1.962 (1.167~3.299) 0.011 
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3.5. mpMRI 与血清 ALP、D-二聚体、FIB 单独及联合诊断前列腺癌骨转移结果比较 

结合 mpMRI 与血清 ALP、D-二聚体、FIB 等独立预测因素建立综合指标模型，其 AUC 在前列腺癌

患者骨转移预测中最高，为 0.962 (95%CI: 0.939~0.986)，Delong 检验显著优于 mpMRI (Z = 5.165, P < 
0.001)、ALP (Z = 4.235, P < 0.001)、D-二聚体(Z = 4.108, P < 0.001)、FIB (Z = 7.396, P < 0.001)各单一指标。

见表 5、图 1。 
 
Table 5. Comparison of mpMRI with serum ALP, D-Dimer, FIB, and combined diagnosis results for prostate cancer bone 
metastasis 
表 5. mpMRI 与血清 ALP、D-二聚体、FIB 及联合诊断前列腺癌骨转移结果比较 

指标 AUC (95%CI) 灵敏度 特异度 约登指数 截断值 

mpMRI 0.844 (0.789~0.900) 0.812 0.876 0.689 0.508 

ALP 0.829 (0.764~0.894) 0.650 0.921 0.571 0.470 

D-二聚体 0.849 (0.791~0.907) 0.863 0.775 0.638 0.369 

FIB 0.653 (0.571~0.736) 0.550 0.697 0.247 0.495 

联合 0.962 (0.939~0.986) 0.863 0.921 0.784 0.576 
 

 
Figure 1. Receiver operating characteristic curve of mpMRI combined with 
ALP, D-Dimer, and FIB for diagnosing prostate cancer bone metastasis 
图 1. mpMRI 联合 ALP、DD2 及 FIB 诊断前列腺癌骨转移的受试者工

作特征曲线 

4. 讨论 

前列腺癌是发病率和病死率分别居第 2 和第 5 位的男性常见恶性肿瘤。随着人口老龄化和生活方式

改变，发病率和病死率仍呈上升趋势[11]。因承重骨的血管丰富，其癌细胞容易向该处转移。有专家根据

这一特点提出，前列腺与低腰椎间存在“Batsom”静脉丛[12]：它具有血流量大、压力小等特点，与肋间

静脉及腔内静脉之间有很大的交通支，使癌细胞通过这一静脉丛向肋骨及椎体内扩散。此外，随着对前

列腺癌骨转移机制的深入研究，有学者指出，在进入血液后[13]，前列腺癌细胞容易受多种趋化因子的作
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用，与骨组织发生特异性作用，从而导致骨转移。骨转移会使患者疼痛加剧，限制日常活动，严重者会

导致死亡。基于此，应加强对前列腺癌骨转移的评估[14]，以便及时采取相应的治疗，控制病情进展。 
骨转移首先侵犯的是骨髓，对包裹着骨的软组织逐渐造成骨损伤或肿块。理论上骨转移瘤的诊断金

标准是病理组织学检查，但穿刺活检是有创检查，且具有一定风险。临床上常采用临床病史与多种影像

学方法相结合，辅以随访作为诊断标准。MRI 在骨转移瘤的早期发现方面具有独特优势。虽然 MRI 在显

示细小骨质变化方面不如 CT，但当正常骨质细胞被肿瘤细胞侵润时，即使没有出现骨质破坏，MRI 也可

以显示出异常信号。胡珍国[15]等人通过两种影像检查方法(MRI 和 SPECT 骨扫描)对其骨转移的比较发

现，MRI 表现出较好的诊断效果，其特异度较高。本研究中 mpMRI 相较于自身而言，特异度(0.876)对比

灵敏度(0.812)也更优。与此同时，本研究对 mpMRI 及其包含的单个序列进行了更细致的分析，发现单独

使用 T1WI、T2WI 压脂和 DWI 序列进行前列腺癌骨转移的诊断，其 Kappa 值均低于三者联合 MRI。其

中 T1WI、T2WI 压脂、DWI 诊断假阴性例数均高于三者联合 MRI，T1WI、T2WI 压脂诊断假阳性例数均

高于三者联合 MRI，而 DWI 诊断假阳性例数低于三者联合 MRI。这表明 mpMRI 相比于单独序列具有更

高的诊断效能，三种序列可以互补其优势。 
ALP 在骨疾病诊断和疗效评估中有显著价值[16]，是成骨细胞活性标志物和骨代谢关键物质。交联

纤维蛋白降解的稳定最终产物是二聚体，其水平升高被认为与肿瘤的不良预后相关。曾有学者研究发现

恶性疾病与 D-二聚体水平的增高有相关性[17]。李伟[18]等的研究同时纳入了临床常见指标、PSA、ALP
和 D-二聚体，结果显示其均是前列腺癌骨转移的独立危险因素。本研究中单因素分析结果与上述相同，

可初步判定前列腺癌患者的部分临床特征。不同的是，在纳入多因素 Logistic 回归分析的指标中，Gleason
评分及血清 PSA 并不显著。这可能与本研究纳入其他指标之间的干扰有关，说明常规检查在预测骨转移

方面仍有相当的参考价值。此外，李轩宇等[19]的研究对骨转移的预测能力也与本研究的结论一致，发现

D-二聚体是前列腺癌骨转移的独立危险因素之一。不同点在于显示的临床参考范围和截断值的差异，这

可能与检测方法有关。因此在临床诊疗中可将 ALP 与 D-二聚体作为诊断标志物，用于前列腺癌骨转移的

预测。 
研究显示，身体在恶性肿瘤状态下，血浆纤维蛋白原水平会增加，并将血浆纤维蛋白原的增加视为

多种情况的不利预后因素[20]。Yu [20]的研究也表明 FIB 指标有助于预测前列腺癌骨转移及其癌症的危

险分层。张鹏等[21]人的分析与本研究结论类似，发现前列腺癌骨转移的机率较高，其 FIB 水平也越高。

在此基础上，本研究考虑纳入更多不同的自变量，并消除了混杂因素的影响，进一步证实了 FIB 在诊断

前列腺癌骨转移中的潜在价值。而 FIB 能提高肿瘤转移的发生几率可能是刺激了肿瘤细胞的生长因子，

如血管内皮生长因子和成纤维细胞生长因子，促进肿瘤的增殖和血管生成，黏附性也相应得到增强[22]。 
本研究仍有一定局限性。首先，样本小且不平衡，需进一步研究确定指标联合的准确诊断价值。其

次，本研究为一项单中心回顾性研究，当地实践偏差可能会影响结果，而多中心研究不仅可以使样本量

增大，还可以降低偏移风险。未来需进行前瞻性多中心研究以进一步验证。 
综上所述，mpMRI 联合 ALP、D-二聚体、FIB 等血清学指标在前列腺癌骨转移的鉴别诊断中的表现

优于单一指标，提高了诊断的特异度和灵敏度。为临床早期诊断前列腺癌骨转移提供参考，并具有更高

的推广价值。 
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