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Prostat spesifik antijen (PSA), glinimizde en sik kullanilan timor
belirtecidir. PSA’nin rutin kullanimi ile beraber prostat kanseri-
ne daha erken evrelerde tani koymak mumkin olmustur. Human
kallikrein 3 (hK3) olarak da bilinen PSA, enzimatik aktiviteye (serin
proteaz) sahiptir. Prostattaki duktal epitel hlcrelerinde Uretilir ve
esas biyolojik fonksiyonu semen likefaksiyonudur. Prostatin hiicre-
sel yapisi bozuldugunda (prostat kanserinde oldugu gibi) dolagima
yUksek miktarda karigir. Dolasimda bagl bulundugu temel proteaz
inhibitérd a1-antikimotripsindir. Proteaz inhibitorleri ile kompleks
olusturmamis serbest PSA enzimatik olarak aktif olan formdur.
Total PSA’nin yarilanma 6mrii yaklasik olarak 3 gindir ve pros-
tat kanserine yonelik tedavi girisimlerinin basarisi degerlendirilirken
PSA’nin yarilanma émri dikkate alinmalidir. Serbest/total PSA orani
prostat kanseri tanisina giden yolda yardimei bir unsurdur. PSA’nin
oncul formu olan proPSA’nin, serbest PSA’ya orani (proPSA yiiz-
desi) prostat kanseri icin prediktif ve prognostik degere sahip ol-
dugu disunilmektedir. PSA dansitesi, yasa gore PSA ve PSA hizi,
PSA’nin prostat kanseri icin 6zgulligunu arttirabilecek turevleridir.
Anahtar kelimeler: Biyokimyasal 6zellikler, molekuler formlar,
prostat kanseri, prostat-spesifik antijen, tarihce, tUmoér belirteci

Giris

Prostat spesifik antijen (PSA), ideal belirte¢’in sahip
olmasi gereken bircok karakteristige sahip olmadigi halde,
gunimizde en ¢ok kullanilan onkolojik belirte¢ olma &zelli-
gini surdirmektedir. Molekdl agirligi 34 kDa olan PSA; kal-
likrein ailesine bagh bir serin proteazdir. Oncelikle prostat
dokusu ve seminal sivida izole edilmis olmasina karsin,
daha sonra yapilan ¢alismalarda tukruk salgisi, pankreas ve
meme dokularinda da tespit edilmistir. Esas biyolojik fonk-
siyonu semen’in likefaksiyonu olan PSA, prostat kanseri ve
benign prostat hiperplazisi olan hastalarin tani, tedavi ve
takip sureclerinde siklikla kullaniimaktadir.

GUnidmuzde, gelismis Ulkelerde yasayan 50 yas ve (ze-
rindeki her 4 erkekten 3’Unun prostat kanseri taramasi

Prostate-specific antigen (PSA) is currently the most widely used
tumour marker. With the routine use of PSA, early detection of
prostate cancer became possible. PSA, also known as human kal-
likrein 3 (hK3), has an enzymatic activity (serine protease). It is pro-
duced in ductal epithelial cells of the prostate and its main biologi-
cal function is semen liquefaction. When the cellular architecture of
the prostate is disrupted, as seen in the case of prostate cancer,
relatively high amounts of PSA diffuse into the bloodstream. Al-
pha-1 antichymotrypsin is the main protease inhibitor that conju-
gates PSA in the serum. Unbound, free PSA is enzymatically active,
whereas total PSA has as serum half-life of 3 days. While assessing
the success of treatment modalities for prostate cancer, half-life is-
sues should be considered. The free/total PSA ratio might provide
useful clinical information regarding benign vs. malignant prostatic
disease. It is considered that the per cent proPSA (proPSA/freeP-
SA) gives predictive and prognostic information about prostate
cancer. Derivatives such as PSA density, age-adjusted PSA and
PSA velocity might enhance the predictive power of PSA.

Key words: Biochemical propeerties, molecular forms, prostate
cancer, prostate specific antigen, history, tumor marker

amaci ile serum PSA degerlendirmesi yaptirdigi bilinmekte-
dir. Prostat kanseri taramasinin yapildigi Ulkelerde, prostat
kanserine bagh 6lum oranlari son yillarda dusts gésterdigi
saptanmistir. Bu degisiklikte kanser taramasinin disinda
etkili faktorler olup olmadigi halen tartisilan bir konudur.

Bu derlemenin amaci PSA’in tarihgesini, biyokimyasal
ve klinik 6zelliklerini gézden gegirmek ve izoformlarindan
bahsetmektir.

Tarihge

Parmakla rektal muayene (PRM), prostatik asit fosfataz
(PAP) ve transrektal ultrasonografi (TRUS), PSA bir belirtec
olarak kullanilmadan &énce Kklinisyenlerin prostat kanseri
tanisini koymak icin bagvurduklar temel yontemlerdi. Fakat



Turk Urol Sem 2012; 3: 49-54

bu dénemde, primer olarak rektal muayene ile tani konmus
olan prostat kanserlerinin %50-85’i tani aninda organa sinir-
I olmadigi saptanmistir.(1) Boylece, prostat kanserine, has-
tallk organa sinirli iken tani konmasina olanak saglayacak
bir timé&r belirteci arayigi 1960’ yillarda baglamistir.

Benzer zaman diliminde (1960-1970 yillar arasi) immu-
noloji biliminde ¢ok hizli bir ilerleme kaydedilmistir.
Biyokimyasal tekniklerin de; glincellenmesi sayesinde ¢esit-
li dokularda ve vicut sivilarinda antijenler saptanmaya bas-
lamigtir. Prostat dokusunun antijenik 6zelligi ise, cok iyi
karakterize edilememis prostatik antijenlere karsi Uretilmis
antikorlarin serumda saptanmasi ile dikkati ¢ekmistir.(2-5)
Flocks ve arkadaslari (6), 1960 senesinde, prostat dokusu-
na karsi Uretilmis olan antikorlarin dokuya ve ture &6zgul
oldugunu bildirmistir. Ayrica, benign ve malign prostat
dokularinin antijenik yapilarinin benzer olduklarini ve kan-
serli dokuya 6zel bir antijenin ortaya konamadigini vurgula-
mistir. 1962 senesinde, prostat antikorlarinin semen ile
agglutinasyon gosterdigi yine ayni arastirmaci tarafindan
saptanmistir.(7)

Hara ve arkadaslan (8), 1966 senesinde, seminal
plazma’da gamma-seminoprotein adini verdikleri bir protein
izole etmiglerdir. Seminal siviya 6zguilligu, stabilitesi ve kolay
yéntemlerle tespit edilebiliyor olmasi adli vakalarda (cinsel
taciz, tecaviiz) siklikla tercih edilmesine neden olmustur. Bu
protein’in ilerleyen yillarda yapilan galismalarda PSA ile ben-
zer yapida oldugu gosterilmistir. Fakat Hara ve arkadaslarinin
(9) bu bulusu Japonca yayinlamis olmasi, ingiliz literatiiriniin
konudan ge¢ haberdar olmasina neden olmustur.

Richard J. Ablin 1970’li yillarda normal, benign ve
malign prostat dokusunun antijenik yapisi ile ilgili caligsmalar
yuritmusttr. Calismalarin sonucunda prostat dokusuna
6zgul iki antijen saptamiglandir. Bunlardan birisinin prosta-
tik asit fosfataz oldugunu, digerinin ise daha detayh bir
sekilde karakterize edilmesi gerektigini bildirmiglerdir.
Prostatik asit fosfataz’dan farkl 6zellikteki bu antijeni tanim-
larken “prostat spesifik antijen” tanimini kullanmislardir.(10)

Li ve Behrman, 1970 senesinde, insan seminal plazma-
sina kargi Uretilmis olan tavsan antikorlarinin insan spermini
immobilize ettigini gostermislerdir. Ayni grup 1973 senesin-
de, E1 ve E2 adi verilen antijenik yapidaki proteinlerin, semi-
nal plazmaya 6zgul oldugunu ve prostat kékenli olmadikla-
nni belirtmiglerdir.(11, 12) Fakat bulgularini yorumlarken,
antijenlerin kaynagini arastirirken kullandiklari yéntemin
kusurlu olabileceginden bahsetmislerdir. E1 antijen’in daha
sonra yapilan galismalarda PSA ile benzer yapida oldudu
gosterilmigtir.

Biyomedikal ve Adli Tip uzmani olan George Sensabaugh,
1978 senesinde, insan semeninde iki protein izole etmistir.
Jel elektroforezi yontemi ile saptadigi bu proteinlere, mole-
kil agirhiklar sirasiyla 41 ve 30 kDa oldugu icin, p41 ve p30
adini vermis ve bunlarin Li ve Behrman’in kullandigi antikor-
lar ile, p30 ve E1’in ayni yapida olduklarini tespit etmistir.
Fakat Li ve Behrman’in aksine p30’un kaynaginin prostat

dokusu oldugunu belirtmistir. Sensabaugh viicut sivilarinda
p30’u izole etmeyi basaramamistir. Fakat daha duyarli
olgim yontemleri ile p30’un serum’da Olgullebilecegini
savunmustur.(13)

Ming C. Wang ve Tsann Ming Chu, 1979 senesinde,
prostat kanseri hiicrelerine karsi Uretilmis olan ve p8 adini
verdikleri antiserum ile sadece prostat dokusunda (normal,
benign ve malign) bulunan, protein yapisinda olan ve pros-
tatik asit fosfataz’dan farkli 6zelliklere sahip olan bir antijen
saptamiglardir. Bu antijene éncelikle “prostat antijeni” adini
vermislerdir. Prostat antijeni, daha sonra yapilan ¢alismalar-
da prostat dokusuna 6zgUlligu kanitlaninca, “prostat spesi-
fik antijen” olarak adlandiriimistir. Wang ve arkadaslan (14),
elde ettikleri bulgulan tartisirken Ablin’in calismasina degin-
migler ve arastirmalarinda yeni bir antijen bulmaktansa
benzer yapida oldugunu distndukleri antijeni saflagtirmayi
amagladiklarini belirtmislerdir. 1990’ yillarda, prostat spe-
sifik antijen ile gamma-seminoprotein, p30 ve E1 gibi prote-
inler arasindaki benzerlikler ortaya konmustur.(15)

Papsidero ve arkadaslar (16), 1980 senesinde, prostat
dokusundaki PSA’ya karsi Uretilmis olan antikoru kullana-
rak, metastatik prostat kanserli hastalarin serumlarinda
PSA’yi izole etmeyi bagsarmistir. Bdylelikle prostat kanseri-
nin tanisinda bir serum testinin kullanilabilecegi anlasiimig-
tir. Prostat dokusundaki PSA’nin molekil agirhg 34 kDa
iken, serumda tespit edilen PSA’nin molekll agirhgr 96 kDa
olculmustir. Aradaki bu fark daha sonra yapilan ¢calismalar-
da, PSA’'nin serumda baglandidi proteinler ile aciklanmistir.

Prostat spesifik antijenin prostat kanserinde bir serum
belirteci olarak kullanilabilecegi Stamey ve arkadaslarinin
(17) calismasi ile gindeme gelmistir. Yarisindan fazlasinda
(n=378) prostat kanseri olan toplam 699 hastadan elde edi-
len 2200 serum &rneginin incelendigi ¢alismada, serum
PSA dizeyinin prostat kanserinin evresi ve tahmin edilen
timor hacmi ile dogru orantili oldugu saptanmistir. PSA’nin
PAP’dan daha iyi bir tiumor belirteci oldugu ve radikal
prostatektomi’den sonra serumda PSA degerinin élgtleme-
yecek kadar diistigu bu galismada elde edilen diger 6nem-
li sonuglardandir. Stamey ve arkadaslari (17) PSA’nin rad-
yoterapi basarisini monitorize etmek ve niks hastaligi tani-
mak igin de kullanilabilecegini belirtmiglerdir.

Prostat spesifik antijenin PRM ve TRUS ile beraber Urolo-
ji pratigine entegrasyonu sayesinde prostat kanserine daha
erken evrelerde tani koymak mimkin olmustur. Ayrica has-
taligin evrelendiriimesini daha dogru bir sekilde yapmak ve
prostat kanserini tedavi etmek amaciyla uygulanan girisimle-
rin basarisini monitorize etme olanagi saglanmistir.

PSA’nin Biyokimyasal Ozellikleri ve Fizyolojik

Fonksiyonlan

Prostat-spesifik antijen tek zincirden olusan, glikoprote-
in yapisinda bir moleklldir. Doku kallikrein ailesinin bir
Uyesi olan PSA (hK3 olarak da bilinmektedir), serine proteaz
aktivitesine sahiptir.(18) Yapisinda 237 aminoasit bulunan



PSA’nin molekul agirhg 34 kDa’dur. PSA’y1 kodlayan gen
19. kromozomun uzun kolunda bulunmakta olup 4 intron ve
5 exon’dan olugsmaktadir. Alti kilobazlik PSA geninin promo-
ter bodlgesinde androjene duyarl bir alan bulunmaktadir.(19)
PSA, 261 aminoasitten olusan bir prepro-protein olarak
prostat epitel hiicreleri tarafindan sentezlenir. On yedi ami-
noasit iceren 6ncu dizinin ayrilmasi ile 244 aminoasitlik
inaktif proPSA (pPSA) olusur.(20) ProPSA’nin human kallik-
rein 2 (hK2) tarafindan bélliinmesi ile matir, aktif PSA (237
aminoasit) olusur.(20, 21) PSA molekilinin binyesinde 10
sistein Unitesi ve dolayisiyla 5 disulfid bagi bulunmaktadir.
PSA enziminin aktif bolgesinde 3 aminoasit (histidine 41,
aspartat 96 ve serine 189) yer almaktadir.(19) Propeptid
dizisinde 7 aminoasit bulunan proPSA, PSA’nin tek énclil
formu olarak kabul gérmekteydi. Bu nedenle proPSA, (-7)
proPSA ya da (-7)pPSA olarak da belirtiimektedir. Fakat
daha sonra yapilan ¢alismalarda pPSA’nin propeptid bdlge-
sinde 1 [(-1)pPSA], 2 [(-2)pPSA], 4 [(-4)pPSA] ve 5 [(-5)
pPSA] aminoasit igceren kesik formlarinin da ayni gorevi
Ustlenebilecegdi fark edilmistir.(22)

Prostatik duktus epitel hlcresinde sentezlenen pPSA
egzositoz yoluyla seminel Iimene salinir. Seminal limen
icerisinde proPSA, aktif PSA’ya donusir. Aktif PSA, enzi-
matik aktivitesi ile seminal pihtinin ana bilesenleri olan ve
vezikula seminalis tarafindan Uretilen semenogelin1, seme-
nogelin2, fibronektin’i parcalar. Likefiye olan semen igerisin-
de spermatazoa daha rahat hareket eder.(18)

Seminal sivi igerisinde aktif PSA proteolize ugrayarak
inaktif PSA’ya (iPSA) doénlsebilir. Normalde aktif ve inaktif
PSA’nin ¢ok az bir kismi, epitel hicresi, bazal hiicre ve bazal
membran tabakalarini asarak dolagima karigir.(18) PSA’nin
serumdaki konsantrasyonu, seminal sividaki konsantrasyo-
nundan 10° kat daha diisktir.(23) Bazal hiicrelerin kayboldu-
du, bazal membran bitinligdinin bozuldugu ve normal
Iiminal yapinin tahrip oldugu prostat hastaliklar (prostat
kanseri, prostatit, benign prostat hiperplazisi) ya da prostat
manipulasyonu (prostat masaji, prostat biyopsisi) varliginda
PSA cok daha yiksek oranlarda kana karigir. Prostat kanse-
rinde serum PSA degerinin normalden daha yiksek dlgtlme-
si, artmis PSA Uretiminin degil, dolagima prostat yapisindaki
tahribattan 6tiirt daha cok PSA salinmasinin sonucudur.(18)

Prostat dokusuna ve erkek cinsiyete 6zgi oldugu disi-
nilen PSA’nin kadinlarda ve ekstraprostatik dokularda da
var oldugu tespit edilmistir. Skene (parauretral) bezi, apok-
rin ter bezleri, meme kanseri, tlkrik bezi timori ve anne
sutd PSA’nin izole edilebildigi ekstraprostatik dokulara ya
da sivilara verilebilecek Orneklerdendir.(24) PSA geninin
promoter bdlgesinde bulunan androjene duyarli alan dikka-
te alindiginda, nonprostatik dokularda PSA Uretimi, dola-
simda bulunan steroid yapidaki hormonlara hedef organla-
rin verdigi yanit olarak yorumlanabilir.(19)

PSA’nin izoformlan
Dolasima karigsan PSA serbest ve kompleks (proteaz inhi-
bitdrlerine baglanmig) formlarda bulunur. Total serum PSA
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degerinin %65-95’ini kompleks PSA, %5-35’lik kismini ise
serbest PSA olusturur. PSA’nin serumda bagh bulundugu
temel proteaz inhibitdri o1-antikimotripsindir (AKT).(25) Alfa2-
makroglobulin (A2M) ve a1-proteaz inhibitori (APl) PSA’nin
AKT’den daha dislik oranda baglandigi diger proteaz inhibi-
torleridir.(26, 27) Katalitik olarak aktif olan PSA, proteinler ile
kompleks olusturmaz ve serbest formda (sPSA) dolasimda
bulunur. Serbest PSA’nin 3 ana bileseni bulunmaktadir.
Bunlar inaktif PSA (iPSA), cesitli éncll proPSA formlari, ve
benign PSA’dir (bPSA). inaktif PSA yapisi ve biittinligi bozul-
mamis PSA molekilidir. Benign PSA ise, benign prostat
hiperplazisi olan hastalardan izole edilmis olan formdur.(28)

Prostat spesifik antijenin molekiler formlarinin cesitli
klinik 6zellikleri bulunmaktadir. Serbest PSA oraninin goére-
celi olarak daha ylksek oldugu durumlar benign hastalik
intimalini kuvvetlendirmektedir. Serbest/total PSA orani,
PSA’nin bir tarama testi olarak prostat kanserine 6zgulligu-
nd arttirmak ve gereksiz biyopsileri engellemek icin glinu-
mizde kullaniimaktadir. PSA-AKT kompleksinin ise, kan-
serli hastalarin serumunda normalden daha yiksek saptan-
digi bildirilmistir. Bunun nedeni henlz netlik kazanmamakla
beraber; kanser durumunda aktif PSA’nin seruma daha
cabuk gececegi ve proteaz inhibitédrleri ile (AKT, A2M) daha
hizl bir sekilde kompleks olusturabilecegi 6ne striimustar.
(29) PSA, normal ya da hiperplastik prostat dokusunda
seminal kompartmanin digina ¢ikarsa, dncelikle ekstraseli-
ler matriksteki proteolitik aktivite ile karsilagsacaktir. Bu da,
serumda proteaz inhibitdrleri ile kompleks olusturmasini
hem geciktirecek hem de miktar olarak azaltacaktir.(29)
Ekstraselliler proteazlar tarafindan yikima ugramis inaktif
PSA ise cogunlukla A2M ile kompleks olusturur.(30)

PSA izoformlarinin Klinik Kullanimi

ProPSA (pPSA)

ProPSA’nin, prostat kanseri tanisindaki rolii birgok arag-
tirmaya konu olmustur. Naya ve arkadaslan (31) prostat
kanseri olan ve olmayan hastalar arasinda pPSA dizeyi veya
pPSA/serbestPSA orani (pPSA ylizdesi) agisindan anlamli
farkllik olmadigini bildirmistir. Bu bulgunun aksine, farkl
calismalarda, total PSA duizeyinin 2-4 ng/mL arasinda oldugu
hastalarda, yiuksek pPSA ylzdesi'nin, pozitif biyopsi icin
ongorilen 6zgulltik oranini %10’dan %15’e ylkselttigi belir-
tilmigtir. Total PSA degerinin 4-10 ng/mL arasinda oldugu
vakalarda ise 6zgullik oranlarinin %31’e kadar yUkseldigi
saptanmistir.(32-35) Ozetlemek gerekirse; pPSA yiizdesi,
total PSA degeri 2-10 ng/mL arasinda iken, kanser yakalama
oranini arttirabilmektedir. Prostat kanserine 6zgullik orani
ise, serbest PSA ylizdesinden daha yulksektir (Tablo 1).

Diger Onciil izoformlar

Prostat spesifik antijenin, proPSA haricince, propeptid
bélgesinde icerdigi aminoasit sayisina gére isimlendirilen
cesitli dncll formlan bulunmaktadir. Bu molekdillerin prostat
kanseri icin ayirici nitelige sahip olup olmadigini arastiran
calismalar bulunmaktadir. (-2)pPSA dizeyi ve ylzdesinin
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(I-2]pPSA/serbestPSA), prostat kanseri olan hastalarda,
prostat kanseri olmayanlara gére daha ylksek saptandigi
tespit edilmistir. Fakat, (-2)pPSA dlizeyi ve ylzdesi, pPSA
dlzeyi veya pPSA ylzdesinin sagladigi prediktif ve prog-
nostik bilgiyi verememektedir. (-4)pPSA, prostat kanseri
olan ve olmayan hastalar birbirinden ayiramamaktadir. (-5)
pPSA ve (-7)pPSA’nin, prostat kanseri tanisinda ya da pros-
tat kanserinin prognozunu éngérmede total PSA ve serbest
PSA’dan daha iyi olmadiklari bildirilmistir (37).

Benign PSA (BPSA)

Benign PSA, PSA’nin “translation” sonrasinda, prostat
dokusu icinde ugradigi proteolitik degisimin sonucunda
olusmaktadir. Yapilan c¢alismalarda, BPSA’nin prostat
hacmi (6zellikle transition zone) ile iliskili oldugu saptanmig-
tir. Prostat kanseri olan ve olmayan hastalarin ayriminda ise
cok kisith bilgiler saglamaktadir. BPSA ile ilgili glincel ¢alig-
malar Tablo 2’de ézetlenmistir.

PSA’nin Klinik Ozellikleri

Total PSA’nin yarilanma émrind, Oesterling ve arkadas-
lar (38) 3,2+0,1 glin, Stamey ve arkadaslarn (17) ise 2,2+0,8
gln olarak hesaplamistir. Buna gére radikal prostatektomi
gibi prostat kanserini tedavi etmek Uizere uygulanan girisim-
lerden sonra PSA’nin serum seviyesinin azalmasi birkag
hafta strebilir. Serbest PSA’nin yarilanma émriiniin 2 saat
oldugu ve boyutunun daha kii¢iik olmasi nedeniyle bdbrek-

ler tarafindan elimine edildigi bilinmektedir.(17) PSA-AKT ve
PSA-A2M kompleksleri, boyutlarinin blylk olmasindan
oturt reseptor bagimh endositoz yoluyla karaciger tarafin-
dan vicuttan uzaklastinlhr.(39)

Prestigiacomo ve arkadaslan (40), serum PSA degerin-
de 4-10 pg/L araliginda degisen fizyolojik bir varyasyon
olabilecegini belirtmiglerdir. Fakat diger gcalismalarda, serum
PSA duzeyinin normal insanlarda ya da prostat hastaligi
bulunanlarda biyolojik olarak anlamli bir sirkadian ritmi takip
etmedigi gosterilmistir.(41) PSA 6lgimi igin giniin hangi
saatinde kan 6rneg@i alindigi serum seviyesini etkileyecek
onemli bir parametre olarak kabul edilmemistir.(41)
Ambulatuar ve sedanter élcimler arasinda ise dikkate alin-
masi gereken farkliliklar saptanmistir. Stamey ve arkadasla-
r (17) 24 saatlik hospitalizasyonlarda serum PSA dizeyinin
ortalama %18’lik bir dusls gosterdigini bildirmistir.

Prostat spesifik antijen Uretimi androjenlerin etkisi
altindadir.(42) Puberte sirecinde, luteinizan hormon ve tes-
tosteron’daki artisa paralel olarak, serumda PSA 6lgulebilir
seviyeye gelmektedir. Serum PSA degeri, yas, cinsiyet ve
prostat hacmine goére degiskenlik gdsterir.(43) Benign pros-
tat hiperplazisi (BPH) olmayan erkeklerde PSA yilda 0,04
ng/mL artis gosterir.(44) Buna karsin BPH'I olan 60-85 yas
aras! erkeklerdeki degisim hizi 0,07-0,27 ng/mL/yil olarak
tespit edilmistir.(45) Prostat hacmindeki her 1 ml’lik artigin
PSA degerini %4 arttirdigi bilinmektedir.(46) Siyah irkta
bazal PSA degerinin daha yiiksek oldugu gdsterilmistir.(47)

Tablo 1. ProPSA yiizdesi ve prostat kanseri arasindaki iligkiyi arastiran giincel calismalar.

Referans Hasta sayisi PSA araligi (hg/mL) Sonuc

31,34 43 4,4-8,5 Prostat kanseri olan ve olmayan hastalar arasinda pPSA dizeyi ve
pPSA yilzdesi agisindan anlaml farklilik yok

32 1091 2-10 Prostat kanseri olanlarda yiksek pPSA ylizdesi. ProPSA ylzdesi, serbest
PSA ylizdesine gore, prostat kanseri icin daha duyarl ve 6zguil

35 380 4-10 ProPSA ylizdesi, serbest PSA ylizdesine gbre, prostat kanseri icin daha
yuksek 6zgullige ve pozitif prediktif degere sahip

36 61 <15 ProPSA ylizdesinin prostat kanseri prognozu ile ilikisi yok. Yiksek pPSA
duzeyi ise, total PSA 4-10ng/ml iken kot prognoz ile iligkili

33 1091 2-10 ProPSA ylizdesi ile patolojik evre arasinda anlamli iliski yok

Tablo 2. BPSA ile benign prostat hiperplazisi/prostat kanseri arasindaki iligkiyi arastiran calismalar.

Referans Hasta sayisi PSA araligi (ng/mL) Sonuc¢

37 170 1,5-1,7 Benign prostat hiperplazisinde, BPSA/total PSA orani, prostat
kanserindekinden daha yiksek

38 91 0,9-20,9 BPSA, transition zone blylmesini éngérmede serbest PSA’dan
daha Ustlin

31 43 4,4-8,5 BPSA ile prostat hacmi arasindaki iligki, serbest PSA ylizdesi ile prostat
hacmi arasindaki iliskiye benzer

36 61 <15 BPSA, iyi prognostik ve kétl prognostik prostat kanseri hastalarini

aylirmada yetersiz




1980’li yillarin sonunda yapilan c¢alismalarda, serum
PSA degerinin referans arali§gi 0-4,0 ng/mL olarak belirlen-
misti. Bu deger saglikli erkeklerden alinan &rneklerin
Tandem-R PSA assay (Hybritech, San Diego, CA) yontemi
kullanarak ol¢limesiyle hesaplanmistir.(48) Bu calismada
40 yas ve altindaki saglikli erkeklerin tamaminin ve 40 yas
Uzerindeki saglikli erkeklerin %97’sinin serum PSA degeri
4,0 ng/mL ve altinda élgiimistar.

PSA’nin Tirevleri

Prostat biyopsisine karar vermek igin hangi PSA degeri-
nin sinir olarak kabul edilmesi gerektigi glinimiizde halen
tartisiimakta olan bir konudur. PSA’nin prostat kanseri igin
6zgulliginl arttiracak yontemleri (yasa gére PSA, PSA hizi,
PSA dansitesi) kullanmak, dogru karar vermeye olanak tani-
yacaktir.

Prostat spesifik antijen dansitesi, total PSA degerinin
prostat hacmine boliinmesiyle elde edilen degerdir. PSA
degeri 4-10 ng/mL arasinda olan ve rektal muayenesinde
anormallik saptanmayan hastalarda, PSA dansitesinin
0,15’den yuksek olmasi, prostat kanseri ihtimalini arttiran
bir bulgu olarak kabul edilmistir.(49, 50) Fakat bu bulgu ile
gelisen sonuglar da rapor edilmistir.(51, 52)

Prostat kanseri olan hastalarda, serum PSA dizeyinin,
prostat kanseri olmayanlara gére daha hizli yikseldigi tespit
edilmistir. Bu bulguya paralel olarak, serum PSA diizeyinde-
ki artisin bir yilda 0,75 ng/mL’den fazla olmasi, ylksek
prostat kanseri riski ile iliskilendirilmistir.(53) PSA hizinin
kanser tanisinda dogru bir sekilde kullanilabilmesi igin,
serum PSA dlzeyindeki degisimin en azindan 18 aylik bir
stire boyunca monitorize edilmis olmasinin énemi vurgulan-
mistir.(54)

Yasa gore PSA degerleri, gen¢ hastalarda PSA’nin
duyarliigini, yash hastalarda ise PSA’nin 6zgulligini arttir-
mak amaci ile gindeme getirilmistir.(55) Boylelikle, geng
hastalarda daha diisiik PSA degerlerinde kanser tanisi koy-
mak mimkin olmustur. Yaglilarda esik degerin daha yUk-
sek olmasi, genel sagkalima etkisi olmayacak kanserlerin
tanisina yonelik girisimleri azaltmayi amacglamistir.

Sonug¢

GinUmizde prostat kanserinin daha erken evrelerde
taninmasina olanak saglayan, prostat kanserinin dogru bir
sekilde evrelendiriimesini, kansere yonelik tedavi girisimleri-
nin basarisini degerlendirmemizi mimkin kilan ve tedavi-
den sonra hastaligin niks edip etmedigi konusunda bilgi
veren PSA Uroloji pratiginde en sik kullanilan belirtectir.
PSA’nin giincel rutin kullanimi 1960’lardan giinimuze kadar
slUiregelen yogun bilimsel galismalarin sonucudur. Human
kallikrein ailesinin bir Giyesi olan PSA, serin proteaz aktivite-
sine sahiptir. Prostatik duktus epitelinden seminal limene
salindiktan sonra esas goérevi olan semen likefaksiyonunu
gerceklestirir. Prostat kanserinde, hiicresel yapi bozuldugu
icin dolasima yiiksek miktarda karisir. PSA’nin dncil formu
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olan proPSA ve PSA tirevleri (PSA dansitesi, yasa gore
PSA, PSA hizi), PSA’nin prediktif glicini arttirabilecek yar-
dimci araglardir.
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