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PROSTAT KANSERINDE PROSTATIK SPESIFIK ANTIJENIN DEGERI

THE VALUE OF PROSTATIC SPECIFIC ANTIGEN IN PROSTATIC
CARCINOMA

EROL, D.. KUYUMCUOGLU, U., MATAY. E.. GERMIYANOGLLU. C.(*)
GIRIiS

Prostat kanserinin tanisinda son elli yilda bir¢ok ajan, timér belirleyici olarak gos-
terilmigtir. Bu ajanlarin ¢ogu nonspesifik olmasina ragmen, prostatik spesifik antijen
(PSA) ve daha yeni dénemlerde olmak Gizere, monokional antikor alfa pro 3. TURP
27. D 83-21 v.d. gibi bircok ajan da tiimore 6zgul olmasa bile, en azindan organa 6z-
gul olarak gosterilmitir (1, 2, 3). Bunlar icinde 34000 D. molekil agirhginda, 6.9 izoe-
lektrik noktaya sahip bir glukoprotein olan prostatik spesifik antijen. digerlerine gore
daha genis olarak arasurilmisur (4).

Biz bu makalemizde klinigimizde takip edilen 21 prostat Ca olgusu ile 21 kontrol
olguda arastirdigimiz alkalen fosfataz, total asit fosfataz, prostatik asit fosfataz ve pros-
tatik spesifik antijen degerlerini karsilasurmali olarak sunmak istiyoruz.

GEREC VE YONTEM

1 Nisan 1987 ile 1 Evliil 1987 tarihleri arasinda klinigimize basvuran 49-81 yasla-
1 arasinda histopatolojik olarak prostat Ca tanisi konmug ve daha 6nce tedavi gérme-
mis 21 olgu ile, 56-75 yaslan arasinda prostatizm sikayetleri ile klinigimize bagvuran
21 olgu kontrol grubu olarak ¢alisma kapsamina alindi. Kontrol grubundaki hastalara
agik cerrahi veya transiiretral rezeksiyon ile prostatektomi uygulandi. Patolojik tam
BPH olarak rapor edildi. Ancak bu olgularin {iciinde primer hastahga ek olarak mesa-
ne Ca ve bir olguda da multipl myelom vardi. Prostat Ca olgularini evrelendirirken
akciger grafisi, IVP, abdominal ve rektal ultrasonografi, total kemik sintigrafisi gibi

(*) $.S.Y.B. Ankara Hastanesi Uroloji Klinig
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tami yontemleri kullanildi. Ayrica calisma kapsamina giren olgularda preoperatif ola-
rak, kimyasal yolla alkalen fosfataz, total asit fosfataz ve prostatik asit fosfataz seviye-
leri dlguldi.

PSA él¢uminde ise: kat fazda, iki 6zgul baglanma ile yuritilen RIA yéntemi
kullanildi. Once; serum plastik bir topun tizerine kaplanmis ve 6zgil bir noktadan PSA
molekilini baglayabilen monoklonal bir antikor ile muamele edildi. Daha sonra, PSA’-
in 6zgil olarak ikinci bir noktasina baglanabilen, ikinci ve isaretli bir monoklonal anti-
kor ile tepkimeye sokuldu. Boylece (birinci antikor-PSA-ikinci antikor sandvig
kompleksi), haline getirildi. Plastik topa ne kadar PSA baglandi ise o kadar da isaretli
ikinci antikor bagland: ve o oranda sayim elde edildi. Standart egri ¢izimi icin 0’dan
100 ng/ml’ye degisen standart serumlar, ¢cahsilip sayildi. Bilinmeyen 6rneklerin kon-
santrasyonu ise sayimdan giderek, grafikten elde edildi. PSA'in 0-4 ngfn:ﬂ arasindaki

degerleri normal olarak kabul edildi. 4 ng/ml Gzerindeki degerleri ise anlaml kabul
edildi(*).

BULGULAR

49-81 yaglan arasindaki 21 prostat Ca’li olgunun ortalama yag 65.1 idi (Tablo 1).

TABLO 1: Prostat Kanseri Olgularinda Degerlendirme

Yay Evre Grade AlkF. (26-96 U/ml) Asit F. (0-4 U/ml) PAP (0-2 U/ml)  PSA (0-4 ng/ml)
b3y A 3 . 88.2 2.8 — 12
60v D 3 g 2.3 0.4 1.8
73v D 3 — 0.9 - 76
49y B 3 106 8.1 1.35 45
69y D 3 — : 0.5 1.92 43
77y D 2 68 0.5 1.11 23
56v c 3 — 0.3 = 16
78y A 1 = 3.6 0.1 2
60v B 2 - 2.7 1.1 11
80v B 2 67.2 2.8 1.13 19
76y D 3 92.8 3.6 0.1 115
60v A 2 — 0.4 2.24 5
68y D 3 - - - 23
72v D 3 - - - 132
67y A 2 i 1.5 0.1 14
65v A 3 - — — 14
69y A 3 - — - 12
81y D 3 — - 6.2 150
64y A 2 — — 1.6 6
70v D 3 92 2.4 9.6 113
BHEv D 3 106.4 4.5 2.4 70

Orialama 63.1 v
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TABLO 2: Prostat Kanseri Olgularinin Evrelere Gére Dagilimi

Evre A 7 olgu % 33
Evre B 3 olgu % 14
Evre C 1 olgu % 4
Evre D 10 olgu % 48

TABLO 3: Prostat Kanseri Olgulannda Grade'lerin Evrelere Gore Dagilimi

Evre A Grade 1 1 olgu % 14
Grade 2 3 olgu % 42
Grade 3 3 olgu % 42
Evre B Grade 2 2 olgu % 66.6
Grade3 lolgu % 33.3
Evre C Grade 3 1 olgu % 100
Evre D Grade2 1 olgu % 10
Grade 3 9 olgu % 90

TABLO 4: Prostat Kanseri Olgularninin Evrelere Gore Cesitli PSA Degerlerinin Dagahm:

Evre ) PSA degerleri (ng/ml)
4-10 10-20 20-40  40’1n izeri

0-4
% 14 % 28 % 58 % 0 % 0
%
%

0 % 0 % 666 % 0 %333
0 % 0 %100 %0 %0
%10 %0 % 0 %20 %70

OO0 w>»

TABLO 5: Ortalama PAP ve PSA Degerinin Evrelere Gore Dagnhm

Evre PAP (0-2 U/ml) PSA (0-4 ng/ml)
A 1.01 9.2
B 1.19 25
C — _ 16 (Bir olgu)
D 2.95 78.9

TABLO 6: Ortalama PAP ve PSA Degerlerinin Grade’lere Gére Dagihm

Grade PAP (0-2 U/ml) PSA (0-4 ng/ml)
1 0.1 2
1,21 13
3 3.99 61.77

Tark Uroloji Dergisi, Cilt: 15, Say:: 1, 1989 9



Olgularin yedisi evre A olup bunlarin biri Grade 1, Ggli Grade 2 ve G¢t Grade
3 bulundu (Tablo 2 ve 3). Bu evredeki hastalarin ortalama prostatik asit fosfataz dege-
ri 1.01 U/ml, prostatik spesifik antijen degeri ise 9.2 ng/ml idi (Tablo 5). Olgularin
birinde PSA 0-4 ng/ml, ikisinde 4-10 ng/ml ve dordiinde 10-20 ng/ml arasinda idi (Tablo
4).

Olgularin ii¢ii evre B olup bunlardan iki olgu Grade 2 ve bir olgu Grade 3 bulun-
du (Tablo 2 ve 3). Bu evredeki hastalarin ortalama prostatik asit fosfataz degeri 1.19
U/ml, prostatik spesifik antijen degeri ise 25 ng/ml bulundu (Tablo 5). Iki olguda PSA
10-20 ng/ml arasinda, bir olguda ise 40 ng/ml’den fazla idi (Tablo 4).

C evresinde sadece bir olgu olup Grade 3 bulundu. PSA degeri 16 ng/ml olup
10-20 ng/ml arasinda yer ahyordu (Tablo 2, 3, 4, 3).

Olgulardan on tanesi evre D olup bunlarin iri Grade 2 ve diger dokuz tanesi Gra-
de 3 idi (Tablo 2 ve 3). Bu evredeki hastalarin ortalama prostatik asit fosfataz degeri
2.95 U/ml, prostatik spesifik antijen degeri ise 78.9 ng/ml idi (Tablo 5). Olgulann bi-
rinde PSA 0-4 ng/ml, ikisinde 20-40 ng/ml, yedisinde ise 40 ng/ml’den yuksek idi.

PAP Grade 1°de 0.1 U/ml, Grade 2’de 1.21 U/ml ve Grade 3’de 3.99 U/ml iken
PSA Grade 1’de 2 ng/ml, Grade 2'de 13 ng/ml ve Grade 3’de 61.77 ng/ml bulunmus-
tur (Tablo 6).

PAP evre A’daki dort olgunun birinde ve evre D’de alu olgunun ig¢inde artar-
ken, B ve C evrelerindeki olgularda normal kalmis, PSA ise evre A’daki yedi olgunun
alusinda, B ve C evresindeki biitiin olgularda ve evre D’deki on olgunun dokuzunda
normal degerinin Gizerinde bulunmustur (Tablo 7).

PAP onii¢ olgunun dordiinde yikselirken, PSA yirmibir olgunun ondokuzunda
yikselmistir (Tablo 8).

56-76 yaglan arasindaki kontrol grubundaki 21 olgunun ortalama yas: 66.08 idi
(Tablo 9). Bu olgulann dérdiinde prostat diss kansere rastlanmistur. Bu gruptaki top-

lam yirmibir olgunun sadece birinde (% 4.76) PSA 4 ng/ml’nin istinde bulunmus-
tur. PAP ise onbes olgunun ikisinde yiksek bulunmustur (Tablo 10).

TABLO 7: PAP ve PSA’in Duyarhilhfinin Evrelere Gore Dagilimi

Evre PAP PSA
A % 25 % 86
BveC % 0 % 100
D % 50 % 90
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TABLO 8: Prostat Kanseri Olgularinda PAP ve PSA Duyarhhik Oranlarinin

Kargsilasurmasi
PAP % 30 duyarh
PSA % 91.5 duyarh

TABLO 9: Kontrol Grubu Olgularinda Degerlendirme

Yas His. Tans Alk.F. (26-96 U/ml)  Asit F. (0-4 U/ml) PAP (0-2 U/ml) PSA (0-4
63y BPH 128 2.8 2.4 0.
60y BPH 72 2.0 2.0 10
62y BPH - 1.1 0.6 1.
75y BPH 66 1.2 0.2 4
64y~ BPH 93.3 1.8 0.4 3
63y BPH 90 2.0 0.2 0
65y BPH 200 3.7 3.6 ]
67y BPH 92 1.8 0 0
69y BPH — 2.0 0.3 0
62y BPI1, L - = 0
64y BPH - - = 2.
68y BPH - - 3
72y BPH 98 3.4 0 + 2
76y BPH - — = 3
67y BPH - — - 2.
73y BPH 82.4 1.3 0.1 2.
68y BPH — - - 3
62v Mes.Ca 82.4 1.3 0.2 2.
70v Mes.Ca - 1.6 0.1 3
61y Mul.mve 112 i ) 0 1.
56v Mes.Ca — 2.8 1.3 1.

Ortalama 66.08 y

TABLO 10: Kontrol Grubu Olgularinda PAP ve PSA Spesifite Oranlarinin

Karsilastirmas:
PAP % 87.5 spesifik
PSA % 95.2 spesifik

iRDELEME

Prostat kanserinde en ideal belirleyicinin duyarhlik ve spesifitesi % 100 olmahdir.
Bu ideal sonuca ulagmak heniiz mimkiin degildir. Batiin ¢abalar son elli yil iginde pros-
tat Ca igin, en iyi timor belirleyicisi olarak kabul edilen PAP'dan daha tstiin duyarl-
hk ve spesifitesi olan bir tiimér belirleyici bulmak ydniindedir. 1936'da Gutman
tarafindan asit fosfataz testlerinin sonuglarinin bildirilmesinden beri prostat Ca belir-
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leyicisi lizerindeki gelismede dért devre olusmustur (5). Asit fosfataz enziminin arag-
urmasiyla gecen 1936-1965 arasindaki birinci devre (6), 1966’dan 1979°a kadar siiren
ve radyoimmiinassay ve immiinelektroforez testlerini iceren ikinci devre (7), su anda
Giginci devre olan PSA'da bulunmaktayiz. Dérdiincii devre olan monoklonal antikor
devresi yeni baslamaktadir.

Prostatik asit fosfataz testi, prostat Ca i¢in en 6nemli belirleyici olarak siiregelip,
genellikle evre A ve B icin % 0, evre C igin % 30 ve evre D icin % 70 civarinda bir
duyarhhga sahiptir. Biz bundan dolay: prostatik asit fosfatazin duyarhh ve spesifite-
sini, PSA’in duyarlihfn ve spesifitesiyle karsilastirdik.

1980°’de Lindholm’un aragurmasinda; enzim prostatik asit fosfatazin duyarhhg-
nin % 39 ve spesifitesinin % 94 oldugu bildirilmistir (8). 1982’de Fair’in arasurmasin-
da; enzim prostatik asit fosfataz duyarhhigimin % 27 ve spesifitesinin % 92.5 oldugu
bildirilmistir (9). 1979°da Mahan’in aragurmasinda; immiinassay yontemle prostatik
asit fosfatazin duyarhhg % 36 ve spesifitesi % 97 oraninda bulunmustur (10). Yine
1980’de Griffiths’in arasirmasinda; imminassay prostatik asit fosfatazin duyarhhg
% 48 ve spesifitesi % 91 oraninda bulunmustur (11). Bizim arastirmamizda prostatik
asit fosfataz duyarhlhifs % 30 ve spesifitesi % 87.5 oraminda bulunmustur.

Prostatik asit fosfatazin spesifitesinin duvarhhindan ¢ok daha yiiksek oldugu go-
rilmektedir. Bu konudaki diger yayinlarla bizim arastirmamiz uyum géstermektedir
(Tablo 11).

TABLO 11: Prostatik Asit Fosfatazin Duyarlilik ve Spesifite Oranlarn

Duyarlihk Spesifite
1979 Mahan % 36 % 97
1980 Lindholm % 39 % 94
1980 Griffiths % 48 % 91
1982 Fair % 27 % 94
1987 Arasurmamiz % 30 % 87.5

TABLO 12: Prostatik Spesifik Antijenin Duyarhlik ve Spesifite Oranlan

Duyarhhk Spesifite
1982 Kurivama % 79 % 39
1987 Guinan % 68 % 91
1987 Arastirmamiz % 91.5 % 95.25°

(*) TANDEM-R-PSA. Hvbritech Corp.. 11095 Torrevana Rd.. San Diego. California, 92121
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1982'de Kuriyama'nin arasurmasinda; prostatik spesifik antijenin duyarhihg %
79 ve spesifitesi % 59 olarak bildirilmistir. 1987'de Guinan’in aragtirmasinda; prosta-
tik spesifik antijenin duyarhhig:i % 68 ve spesifitesi % 91 oraninda bulunmustur (12,
13). Bizim aragurmamizda PSA'in duyarlihign % 91.5 ve spesifitesi % 95.4 olarak bu-
lunmustur. Prostatik spesifik antijenin spesifitesinin duyarhhfindan daha yiiksek ol-
dugu goriulmektedir. Bu konudaki diger yayinlarla bizim arasurmamiz uyum goster-
mektedir (Tablo 12).

Géruldigi gibi prostatik asit fosfataz ve prostatik spesifik antijen arasinda spesifite
oraninda énemli bir fark yoktur. Bizim ¢alhiymamizda bu oran % 87.5’a % 95.24’djr.
Diger vayinlarda da bu oran % 93.4’e % 91'dir. Prostatik asit fosfataz ve prostatik
spesifik antijen arasindaki esas fark duyarhihkta olmaktadir. Bu oran bizim arastirma-
mizda % 30’a % 91.5’dur. Diger yayinlarda da bu oran % 39'a % 68’dir. Bu yayin-
larda PAP tayininde radyoimmiinassay ve immiineletroforez yontemleri kullamldig
i¢cin, PAP"1n duyarhhg daha yiiksek bulunmustur. Bizim arasurmamizda PAP tayini
icin kimyasal yontemler kullanildigindan, PAP’in duyarhhg daha disik bulunmus-
tur. Diger arastirmalarda evrelerdeki olgu sayis1 yakin oldugu halde, bizim aragtirma-
mizda olgularin yansina yakim: evre D’de oldugundan PSA’in duyarhhig: digerlerinden
yiiksek ¢ikmigtir. PAP ve PSA’in birbirine yakin spesifitede olmalarina ragmen, PSA’in
duyarhhginin ¢ok daha yiksek olmasi, PSA’in PAP’dan daha etkili bir timér belirle-
yici oldugunu gbstermektedir.

Bizim aragurmamizda PSA degeri ortalama olarak Grade 1'de 2 ng/mi, Grade
2’de 13 ng/ml ve Grade 3’de 61.77 ng/ml’dir (Tablo 6). Bu da PSA’in serumdaki de-
gerinin grade arttik¢a yiikseldigini gostermektedir.

Gene arasurmamizda PSA degeri ortalama olarak evre A'da 9.2 ng/ml, evre B'de
25 ng/ml, evre C’de 16 ng/ml (evre C tek olgudur) ve evre D’de 78.9 ng/ml’dir. Bu
sonugla da PSA'in serumdaki degerinin evre arttikga yiikseldigi gorilmektedir (Tablo 5).

Arasurmamizda PSA ve PAP’in spesifitesinin birbirine vakin oldugu, PSA’in
PAP’dan ¢ok daha duyarh oldugu, hastahigin evresi ve grade’'d: artuikca serum PSA
degerinin yiikseldigi gorilmustir.

SONUG

Biitiin bu sonuglan degerlendirdigimizde, erken evrede prostat Ca'l olgulann tes-
bitinde tarama y6ntemi olarak PSA'in olduk¢a degerli oldugu ve hastalifin takibinde
PSA degerlerindeki degisimin yol gésterici oldugu gérilmektedir.

Biz PSA’in prosiat kanserinde rutin tetkik olarak kullanimasini diigiiniivoruz.
Yalniz, her seye ragmen bu arastirmadaki olgu sayisi azdir. Bu konudaki daha genis
arastirmalar timor belirleyicinin giivenilirligini daha agik olarak ortaya koyacakur.



OZET

Son yillarda prostat kanserinin tanisinda en giivenilir timor belirleyicilerden buri-

min prostatik spesifik antijen oldugu bildirilmistir.

Klinigimize basvuran prostat kanserli olgularda prostatik spesifik antijenin spesi-

fitesi ve duyarhhig arasurilmig ve timor belirleyici olarak degerini belirten veriler elde
edilmistir.

SUMMARY

At recent vears it is reported that PSA is one of the most reliable marker of prostat

Ca.

In our clinic the specificity and sensitivity of PSA in prostat Ca is studied and

datas showing the value of PSA as a tumor marker are obtained.
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