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980’li y›llar›n ikinci yar›s›ndan itibaren klinik kullan›ma
girmesiyle, Prostat Spesifik Antijen (PSA), prostat kanseri
erken tan›s›nda, yap›lan tedavinin izleminde ve hastal›-
¤›n evrelendirilmesinde çok büyük katk›lar sa¤lam›flt›r.

Halen günümüzde en çok kullan›lan tümör belirleyicisidir ve li-
teratürde binlerce araflt›rmaya konu teflkil etmifltir. Prostat kan-
serine yönelik bunca faydas›na ra¤men, PSA’n›n kansere de¤il
de organa spesifik olmas›, bu belirtecin kullan›m›nda özgüllü¤ü-
ne ait çeflitli k›s›tlamalar meydana getirmektedir. 1989 y›l›nda
Myrtle ve Ivor (1) PSA’n›n normal referans aral›¤›n› 0-4.0 ng/ml
olarak tan›mlam›fllar ve daha sonrada Catalona ve arkadafllar›
(2) PSA’n›n 4.0 ng/ml üzerinde oldu¤u olgularda prostat biyop-
sisi yap›lmas› gereklili¤ini belirtmifllerdir. O günden bu güne
PSA’n›n referans aral›klar›nda de¤ifliklikler meydana gelmifl ve
özellikle PSA 2,5-4.0 ng/ml aral›¤›nda da önemli oranda prostat
kanseri saptanabilece¤i gösterilmifltir (Tablo 1). Ancak özellikle
“gri zon” olarak tabir edilen PSA 4.0-10.0 ng/ml aral›¤›nda ve
son y›llarda ülkemizde de biyopsi için s›n›r de¤er olarak kabul
edilmeye bafllanan PSA 2,5-4.0 ng/ml aral›¤›nda da hastalar›n
%20-25 kadar›na prostat kanseri tan›s› konurken, %75-80 civa-
r›nda gereksiz biyopsi yap›ld›¤› görülmektedir. Baflka bir aç›dan
bak›ld›¤›nda, literatürde parmakla rektal incelemesi (PR‹) nor-
mal olan olgularda biyopsi sonuçlar›n›n pozitif prediktif de¤er-
leri %12-32 aras›nda de¤iflmektedir (3,4). PSA’n›n prostat kanse-
ri tan›s›ndaki efektivitesini, do¤ruluk yüzdesini art›rmak ve lü-
zumsuz biyopsi say›s›n› azaltmak günümüze kadar bir çok çal›fl-
maya konu olmufltur.

PSA dansitesi (PSAD), Transizyonel Zon PSA Dansitesi
(TZPSAD), PSA velositesi, yafla ba¤l› PSA ve serbest/total PSA
oranlar›; PSA’n›n özgüllük ve efektivitesini art›rmaya yönelik ça-
l›flmalarda ortaya at›lm›fl, denenmifl ve bir ölçüde baflar›l› olmufl
PSA türevleridir (5-10). ‹lk çal›flmalarda, PSAD’nin 0,15’in üzerin-
de olmas›n›n prostat kanseri lehine oldu¤una dair veriler elde
edilmiflse de, prostat boyutundaki, fleklindeki ve epitelyal-stro-
ma oran›ndaki vakalara özgün de¤ifliklikler bu PSA türevlerinin
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güncel kullan›m› k›s›tlam›flt›r (6). PSAD için 0,15 de¤eri referans
de¤er olarak al›nd›¤›nda kanserlerin %50’sinin kaç›r›labilece¤i-
ni gösteren çal›flmalar yap›lm›flt›r (11). PSA h›z› (velositesi), öz-
güllü¤ü art›rmak amac› ile di¤er bir PSA türevi olarak zaman
içinde kullan›lm›flt›r. PSA’n›n 10.0 ng/ml’nin alt›nda oldu¤u ol-
gularda, y›lda 0,75 ng/ml üzerindeki art›fllar %72 duyarl›l›k, %95
özgüllük ile prostat kanseri varl›¤›n› öngördü¤ü gösterilmifltir
(7). PSA’n›n art›fl›na neden olabilecek malignite d›fl› etmenlerin
varl›¤› (BPH, prostatit vs.) ve velosite tayini için önceki PSA de-
¤erinin bilinmesi gereklili¤i, bu PSA türevinin güncel kullan›m›-
n› s›n›rlayan bafll›ca etmenlerdir. Di¤er PSA türevlerinden
TZPSAD ve yafla spesifik PSA de¤erleri de benzer nedenlerle kul-
lan›m›n› büyük ölçüde yitirmifl PSA türevleridir (12,13).

Günümüzde prostat hastal›klar›n›n benign/malign ay›r›m›nda
en çok kullan›lan PSA türevi serbest/total PSA oran›d›r (s/T PSA).
s/T PSA oran› ayn› zamanda güncel olarak kullan›lmaya baflla-
nan di¤er PSA alt tiplerinin araflt›r›lmas›n›n temelini olufltur-
maktad›r.  Tablo 2’de görüldü¤ü gibi s/T PSA oran› belirli duyar-
l›l›k de¤erlerinde özgüllü¤ü art›rarak gereksiz biyopsi say›lar›n›
azaltabilmektedir (13-21). Bu çal›flmalara genel olarak göz at›l-
d›¤›nda  s/T PSA oranlar› için %14-25 aras›nda referans de¤erler
kabul edildi¤i taktirde, %95 duyarl›l›¤a karfl›n %40’lara varan
özgüllük de¤erleri elde edilebilmektedir. Gri zonda özgüllükte
görülen bu iyileflmeler, PSA 2,5-4.0 ng/ml aral›¤›nda da olumlu
sonuçlar ile karfl›m›za ç›kmaktad›r. Dokuzyüzondört tarama
hastas›n› kapsayan bir çal›flmada s/T PSA oran› %27 olarak al›n-
d›¤›nda %90 duyarl›l›k ile %28 özgüllük elde edilebilmifltir (22)
ve tüm di¤er PSA türevlerinden (PSAD, TZPSAD, velosite) daha
efektif bulunmufltur. Ayn› çal›flman›n PSA 2,5-4.0 ng/ml aral›¤›n-
daki hasta grubunda s/T PSA oran› %95 duyarl›l›k, %29,5 özgül-
lük ile yine tüm di¤er parametrelerden üstün bulunmufltur. An-
cak tüm bu olumlu say›labilecek sonuçlara ra¤men, s/T PSA ora-
n› klinisyenlere tek bafl›na yeterli sonuçlar vermemifl olacak ki,
çeflitli PSA türevlerinin kombine kullan›mlar› zaman içinde gün-
deme gelmifltir. Özen ve arkadafllar› (23) gri zonda bulun 134
hasta üzerinde yapt›klar› çal›flmada, referans de¤erler PSAD için
0,18 ve s/T PSA oran› için 0,21 al›nd›¤›nda %90 duyarl›l›kta %55
özgüllük sa¤lam›fllard›r. s/T PSA oran›n›n rutin klinik kullan›m›n›
k›s›tlayan ve s/T PSA oran›n› etkileyen çeflitli faktörler bulun-
maktad›r. Bunlardan birincisi serbest PSA’n›n stabilitesini erken
dönemde yitirmesidir (24). Serbest PSA e¤er hastadan kan›n
al›nd›¤› ilk 8 saat içinde bak›lmayacak ise stabilitesinin sa¤lan-
mas› aç›s›ndan  -20 ° C’de saklanma flart› vard›r (24). Di¤er bir
husus ise, prostat manipulasyonlar›ndan sonra (PR‹, biyopsi,
üretral giriflim vs.) serumda artan TPSA’n›n ana nedeni sPSA’da-

Tablo  1. PSA de¤erine göre biyopsilerde kanser bulunma olas›l›¤›

PSA (ng/ml) Kanser saptanma olas›l›¤› (%)

<2.5 <2
2.5-4.0 ~18
4.0-10.0 ~25
>10 ~67
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ki art›fld›r. Dolay›s›yla e¤er bir hastada s/T
PSA oran› kullan›lmas› planlan›yorsa, bu
ancak manipulasyondan 48-72 saat son-
raya b›rak›lmal›d›r (25). Bunlara ilaveten
s/T PSA oran› prostat hacimlerine göre
de¤ifliklikler göstermektedir. Prostat ha-
cimlerine göre de¤iflik referans de¤erler
önerilmekte, bu da s/T PSA oran›n›n gün-
lük kullan›m›n› k›s›tlamaktad›r. %95 du-
yarl›l›kta prostat kanseri saptayabilmek
için küçük prostatlarda %14, büyük pros-
tatlarda %25 referans de¤erlerinin kulla-
n›lmas›n› öneren çal›flmalar mevcuttur
(12). Prostat hacim büyüklükleri ile de¤i-
flen referans de¤erleri ayn› zamanda
sPSA’n›n ölçümünde kullan›lan kitin özel-
li¤ine göre de farkl›l›k göstermektedir
(26). 

PSA türevlerine ait saymaya çal›flt›¤›-

m›z bütün bu olumsuzluklar, PSA biyo-
sentezindeki bilgilerimizin artmas› ve ye-
ni PSA alt tiplerinin güncel kullan›ma gir-
meye bafllamas›yla giderilmeye çal›fl›l-
makta ve günümüz prostat kanseri çal›fl-
malar› için yeni bir ufuk açmaktad›r.

PSA B‹YOSENTEZ‹
PSA, 19. kromozomun k›sa kolunda lo-

kalize (19q13,4) insan doku kallikrein ai-
lesinin bir üyesidir (27). Önceleri  kallikre-
inler, yüksek molekül a¤›rl›kl› proteinleri
biyoaktif peptitler olan kininlere çeviren
serin proteazlar olarak bilinmekteydi.
Bugün için kallikrein ailesi  plazma ve do-
ku kallikreinleri olarak ikiye ayr›lmakta
ve plazma kallikreinleri (Fletcher faktör
veya KLKB1) 4. kromozomda yer almak-
tad›r. Plazma kallikreinlerinin bafll›ca gö-

revi yüksek molekül a¤›rl›kl› kininojenler-
den bradikinin sentezini sa¤lamakt›r. Do-
ku kallikreinlerinden benzer enzimatik
aktiviteyi gösteren sadece pankreatik-re-
nal kallikrein olarak da bilinen hK1’dir.
‹nsan genom çal›flmalar›n›n tamamlan-
mas›n› takiben doku kallikreinlerinin 15
üyesi tan›mlanm›flt›r. Bu 15 üye (hK1-
hK15) %40-80 oran›nda birbirine benzer
a¤›rl›kta ve homoloji göstermektedir.
hK3 (PSA), hK4 ve hK2 birbirine ard›fl›k
olarak lokalize oldu¤u görülmekte ve
androjen regülasyonu alt›nda primer ola-
rak prostattan eksprese olmaktad›r (fiekil
1) (27,28). PSA preproPSA olarak sentez-
lendikten sonra sekretuar epitelden lü-
mene 244 aminoasit içeren proPSA ola-
rak sekrete olur (fiekil 2). Takiben proPSA
N-terminal k›sm›ndan arginin ile izolösin
aras›ndan hK2 ve k›smen de hK4 taraf›n-
dan y›k›larak 237 aminoasitlik PSA oluflur
(aktif enzim). E¤er bu k›r›lmalar k›smi
olursa proPSA’n›n üç formu, “[-2] pPSA, [-
4] pPSA ve [-5] pPSA” oluflur. Bu üç for-
mun özellikle iki tanesi  “[-2] pPSA ve [-4]
pPSA” hK2 ve hK4’ün etkisine direnç gös-
tererek lümende stabil ve inaktif olarak
kalmaktad›r. Aktif PSA lümende ya pro-
teolize u¤rayarak inaktifleflir ve intakt
PSA (iPSA) oluflur ya da üç bölgeden in-
ternal k›r›lmalara u¤rayarak inaktif PSA
(BPSA) oluflur (fiekil 2) (29,30,31). Oluflan
PSA alt tipleri periferik dolafl›ma geçerek
serumda belli oranlarda bulunurlar.
PSA’n›n aktif formu kana difüze oldu-
¤unda (serumda ölçülebilen PSA’n›n

Tablo 2. Prostat kanseri tan›s›nda serbest / total PSA

Referans PSA aral›¤› s/t PSA s/t PSA Duyarl›l›k (%) Özgüllük (%)
(ng/ml) (ROC=EAA) referans de¤er

Partin16 4.0-10.0 0.612 0.25 95 20
Catalona15 4.0-10.0 0.72 0.25 95 20
Horninger21 2.5-10.0 - 0.20 100 55
Vessella17 4.0-10.0 0.762 0.10 95 25
Basso18 - - 0.22 95 58
Veltri19 2.0-20.0 0.727 0.21-0.25 89 30
Kuriyama20 4.0-10.0 0.745 0.25 90 19

0.16 85 57

ROC: Receiver Operating Characteristic Curve
EAA: E¤ri Alt›nda Kalan Alan
s/t PSA: Serbest/total PSA

fiekil 1. ‹nsan doku kallikrein ailesi

fiekil 2. PSA biyosentezi ve PSA alt tiplerinin oluflumu
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%70-90’›) proteaz inhibitörleri ile komp-
leks oluflturur (ba¤l› PSA= complexed
PSA). Ba¤l› PSA’n›n serumda ölçülebilen
k›sm› α1-antikimotripsin ile kompleks
yapm›fl formudur. α2-makroglobulin ile
ba¤l› olan PSA tamamen bu molekül ta-
raf›ndan çevrelendi¤inden ölçülemez. Di-
¤er üçüncü ba¤l› PSA formu ise α1-antit-
ripsin ile kompleks oluflturan formdur ki
serumda çok az miktarda bulunur. Bu
PSA alt tiplerinin benign (BPH) ve malign
durumlarda periferik kanda farkl› oran-
larda görülmesi prostat gland›n›n bazal
hücrelerinin ve bazal tabakas›n›n kanser-
li olgulardaki dekstrüksiyonu ile aç›kla-
nabilir (fiekil 3). BPH’l› olgularda, bazal
hücreler ve bazal membran intakt oldu-
¤undan PSA biyosentezi ve sonraki afla-
malar lüminal yap› içerisinde normal
döngüsünde devam edece¤inden perife-
re difüze olan alt tipler aktif PSA (serum-
da ba¤l› PSA=complexed PSA) ve
sPSA’n›n benign formlar›d›r (iPSA ve
BPSA) (fiekil 3). Kanserli durumlarda ise
bazal hücre ve bazal membran dekstrük-
siyonuna ba¤l› olarak PSA’n›n lüminal ya-
p› içersinde döngüsü bozulaca¤›ndan,
periferde rölatif olarak ba¤l› PSA (comp-
lexed PSA=cPSA) ve sPSA’n›n malign for-
mu olan proPSA (özellikle daha stabil
olan [-2] pPSA ve [-4] pPSA) artacakt›r

(fiekil 3). PSA biyosentezindeki bu bilgiler
›fl›¤›nda yeni PSA alt tiplerinin serumda
ölçülebilmesi mümkün k›l›nm›fl ve pros-
tat kanseri tan›s›nda güncel kullan›ma
girmeye bafllam›fllard›r.

Ba¤l› PSA (complexed PSA) 

Brawer ve arkadafllar›n›n 1998 y›l›nda-
ki cPSA’y› irdeleyen orijinal çal›flmas›n›
takiben (32), di¤er bir çok çal›flma da
cPSA’n›n prostat kanserli olgulardaki
önemini göstermifltir (33-35). Brawer ve
arkadafllar› (32) cPSA’n›n prostat kanseri
tan›s›nda do¤ruluk oran›n›n total PSA’ya
nazaran daha yüksek oldu¤unu belirttik-
leri gibi, %95 duyarl›l›¤a karfl›n cPSA’n›n
%27 özgüllük de¤erine sahip oldu¤unu
saptam›fllard›r. Literatür incelendi¤inde
cPSA’n›n s/T PSA’ya olan üstünlü¤ünü
gösteren çal›flmalara ilaveten azda olsa
bunun aleyhine olan çal›flmalar da mev-
cuttur (Tablo 3). Acaba, prostat kanseri
tan›s›nda, tümör belirteçleri ile ilgili ola-
rak, cPSA, istenilen noktaya bizi getirdi
mi? Bir çok çal›flmaya göre s/T PSA’dan
dahi tek bafl›na üstünlü¤ü olmas›na ra¤-
men, yeterli bulunmam›fl olacak ki,

cPSA’ya ba¤l› hacim dayal› parametrele-
rin incelenmesi yap›lmaya bafllanm›flt›r.
Djavan ve arkadafllar›n›n (33) çal›flmas›n-
da %90 duyarl›l›kta cPSAD’n›n 0,06’l›k
referans de¤eri %21 özgüllük sa¤lamak-
tayken, Sözen ve arkadafllar›n›n (42) ça-
l›flmas›nda cPSAD’n›n 0,06’l›k referans
de¤eri %90 duyarl›l›k, %35 özgüllük sa¤-
lamaktad›r. Ayn› çal›flmada di¤er önemli
bir bulgu, cPSAD’nin küçük prostatlarda
(total volüm < 45 cc  veya transizyonel
zon volümü< 26cc) daha efektif olmas›-
d›r. Bu bulgu transizyonel zon volümü-
nün artmas›yla, kana kar›flan serbest PSA
formlar›n›n (iPSA ve/veya BPSA) rölatif
olarak artmas›, ölçülecek olan cPSA’n›n
rölatif olarak azalmas› dolay›s›yla efekti-
vitesinin kayb› ile aç›klanabilir. Son  ola-
rak Partin ve arkadafllar› çok merkezli ça-
l›flmalar›nda %80-95 duyarl›l›k elde edi-
lebilmek için cPSA’n›n referans de¤erleri-
nin 1,5-8,3 ng/ml aras›nda de¤iflti¤ini be-
lirtmifller ve bu sonuçlar›n total PSA’ya
oranla %10 daha fazla özgüllük göster-
di¤ini saptam›fllard›r. cPSA 2.2 ng/ml re-
ferans de¤erinde %85 duyarl›l›k ve %35
özgüllük göstermektedir (43). PSA 2,5-

“...Günümüzde prostat
hastal›klar›n›n

benign/malign ay›r›m›nda en
çok kullan›lan PSA türevi
serbest/total PSA oran›d›r

(s/T PSA). s/T PSA oran›
ayn› zamanda güncel olarak
kullan›lmaya bafllanan di¤er

PSA alt tiplerinin
araflt›r›lmas›n›n temelini

oluflturmaktad›r.  
Tablo 2’de görüldü¤ü gibi

s/T PSA oran› belirli
duyarl›l›k de¤erlerinde

özgüllü¤ü art›rarak gereksiz
biyopsi say›lar›n› 

azaltabilmektedir...”

Referans

Brawer32

Brawer26

Croal37

Jung38

Maeda39

Sokoll40

Stamey41

Sözen42

Djavan33

Analiz

TPSA
s/t PSA
cPSA

TPSA
s/t PSA
cPSA

TPSA
s/t PSA
cPSA

TPSA
s/t PSA
cPSA

TPSA
s/t PSA
cPSA

TPSA
s/t PSA
cPSA

TPSA
s/t PSA
cPSA

TPSA
s/t PSA
cPSA

TPSA
s/t PSA
cPSA

%90 Duyarl›l›kta
Özgüllük

25
26
34

28
31
32

52
54
60

18
55
25

24
18
27

40
-

42

12
47
14

15
8
18

14
27
20

%95 Duyarl›l›kta
Özgüllük

22
16
27

18
23
24

43
52
57

-
-
-

13
18
25

35
-

37

4
29
10

6
6
9

4
8
9

Tablo 3. Prostat kanseri tan›s›nda cPSA
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4.0 ng/ml aral›¤›nda cPSA ile ilgili yap›l-
m›fl çok fazla çal›flma bulunmamaktad›r.
Yap›lan çal›flmalarda ise cPSA ve deriva-
tiflerinin gerek PSA türevlerine ve gerek-
se s/T PSA oran›na bir üstünlük gösterme-
di¤i saptanmaktad›r (Tablo 4). Parsons ve
arkadafllar›n›n (45) çal›flmas›nda cPSA’n›n
total PSA’ya belirgin bir üstünlü¤ü görül-
mektedir. PSA 2,5-4.0 ng/ml aral›¤›nda
olan hasta grubunda cPSA’n›n 2,3 ng/ml
referans de¤eri %95 duyarl›l›¤a karfl›n
%20,1 gibi bu grup hasta için önemli sa-
y›lacak bir özgüllü¤e sahiptir. Bizim çok
merkezli çal›flmam›zda (42) bu grup has-
ta için, PSA, cPSA, ve s/T PSA’n›n e¤ri al-
t›nda kalan alan› (EAA) s›ras›yla 0,48, 0,54
ve 0,68 olarak bulunmufltur. Görüldü¤ü
gibi her üç parametre de yeterli bir efek-
tivite sa¤layamamaktad›r. cPSAD ve
PSAD için EAA ise 0,795 gibi, bu grup has-
tada önemli say›labilecek bir düzeyde
bulunmufltur. Ne var ki, cPSA bizim çal›fl-
mam›zda da di¤er çal›flmalara benzer
olarak di¤er PSA türevlerine önemli bir
üstünlük sa¤lamamaktad›r.

cPSA’dan bu bilgiler ›fl›¤›nda gelecekte
neler bekleyebiliriz? Öncelikle tek bafl›na
de¤erlendirildi¤inde, PSA’n›n 4.0
ng/ml’n›n üzerinde oldu¤u durumlarda,
e¤er hacim parametreleri de (cPSAD
ve/veya TZcPSAD) göz önüne al›n›rsa,
hem total hem de s/T PSA’ya  göre bir üs-
tünlü¤ü mevcuttur. Ayr›ca tek bir para-
metre olarak çal›fl›laca¤›ndan s/T PSA’ya
göre fiyat ve zaman avantaj› da bulun-
maktad›r. s/T PSA’ya göre di¤er bir üstün-
lü¤ü ise daha stabil olmas›d›r (24). Ancak
PSA 2,5-4.0 ng/ml aral›¤›nda ise arad›¤›-
m›z sonuçlar› göstermemektedir.

Serbest PSA alt tipleri (proPSA- BPSA)   

Günümüze kadar yap›lm›fl çeflitli çal›fl-
malar prostat kanserli olgular›n serumla-
r›nda proPSA’n›n artt›¤›n› göstermifltir
(46-48). Özellikle daha stabil olan proPSA
formlar› “[-2] pPSA ve [-4] pPSA” baflta
olmak üzere prostat kanserli olgular›n se-
rumlar›ndaki serbest PSA’n›n %30’unu
proPSA oluflturur (49). Literatürde proP-
SA’n›n prostat kanseri tan›s›nda öncelikli
olarak di¤er türevlerden üstün görüldü-
¤ü nokta, düflük PSA seviyelerindeki (PSA
2,5-4.0 ng/ml) gösterdi¤i efektivitedir
(50,51). Catalona ve arkadafllar›n›n (51)
çal›flmas›nda [-2] pPSA/sPSA oran› (%

pPSA), PSA 2.0-4.0 ng/ml aral›¤›nda %90
duyarl›l›kta %19 özgüllük göstermekte-
dir. Yine ayn› çal›flmada, PSA 4.0-10
ng/ml aral›¤›nda, %90 duyarl›l›kta, %
pPSA %31 özgüllük gösterirken, s/T PSA
%20, cPSA ise %19 düzeyinde bir özgül-
lük göstermektedir (51). Bahsedilen çal›fl-
mada belirtilmesi gereken önemli bir
nokta, pPSA’n›n, cPSA’dan üstünlü¤ü an-
cak serbest PSA ile kombine edildi¤i za-
man ortaya ç›kmas›d›r ki, bu da iki PSA
türevinin de (pPSA ve sPSA) bu grup has-
tada çal›fl›lmas› gereklili¤ini ortaya koy-
maktad›r. % pPSA’n›n bir di¤er üstünlü-
¤ü, agresif ve ekstrakapsüler yay›l›m yap-
m›fl tümörleri daha iyi tespit edebilmesi-
dir (52). PSA 2.0-4.0 ng/ml aral›¤›nda %
pPSA için %1,8’lik referans de¤er %90
duyarl›l›kta tüm kanserleri saptarken;
ekstrakapsüler tümörlerle, Gleason ≥ 7
tümörlerin hemen tamam›n› tan›yabil-
mektedir (52). Bu seviyede gösterdi¤i öz-
güllük ise %19’dur. PSA 4.0-10 ng/ml ara-
l›¤›nda ise %pPSA %31’lik özgüllük sevi-
yesine sahipken, Gleason ≥ 7 tümörlerin
34/35’ünü, ekstrakapsüler tümörlerin de
29/31’unu gösterebilmektedir (52). Dü-
flük PSA seviyelerinde % pPSA gerek yük-
sek özgüllük seviyesi ve gerekse daha ag-
resif tümörleri tan›yabilmesi özelli¤inden
dolay›, prostat kanserinin erken tan›s›n-
da PSA’ya ciddi bir alternatif olarak gös-
terilmektedir.

PSA’n›n seminal plazmada degrade ol-
mufl inaktif flekline BPSA denmektedir
(53-55). BPSA kanserli dokuda hemen hiç
görülmezken, BPH nodüllerindeki primer
PSA türevidir (56). Serumdaki BPSA de¤e-
ri ile, prostat kanseri ve BPH aras›nda cid-
di bir ayr›m yap›lamamas›n›n bafll›ca ne-

Duyarl›l›k (%)

PSA
95
90
85
80

cPSA
95
90
85
80

s/t PSA
95
90
85
80

Lein 35

4
6,8
11,0
13,6

1
4

16,9
18,6

6
12,7
19,5
29,6

Okihara 44

4
15
26
31

4
14
25
32

17
31
34
43

Horninger 21

-
17
20
33

-
20
34
40

-
23
35
37

Parsons 45

9,8
11,1
25,1

-

20,1
25,6
32,5

-

-
-
-
-

Özgüllük (%)

Tablo 4. PSA 2.5-4.0 ng/ml Aral›¤›nda cPSA

fiekil 3. BPH ve kanserli olgularda serumda görülen PSA alt tipleri



Aral ›k  2004 � Say›  4 17

deni her iki histopatolojik durumunda
ayn› hastada varolabilmesidir. Ancak
pPSA ile kombine kullan›m› bu yönde bir
avantaj sa¤layabilmektedir (49).
BPSA’n›n gelecekte kullan›m alan›
BPH’n›n medikal tedavisinin planlanmas›
ve medikal tedavinin baflar›s›n›n öngörü-
lebilmesi yönünde olabilir. Bilindi¤i gibi
total PSA’n›n 1,4 ng/ml’nin üzerinde olan
hasta grubunda finasterid tedavisi daha
etkilidir (57). BPSA’n›n transizyonel zonla
olan yüksek özgüllük iliflkisi bu PSA türe-
vinin, epitelyal/stroma oranlar› ile kombi-
ne kullan›m› BPH’n›n medikal tedavisin-
de total PSA kullan›m›na nazaran daha
büyük avantajlar sa¤lamas› beklenmek-
tedir.

SONUÇ
Amerika Birleflik Devletleri’nde (ABD)

bir sa¤l›k politikas› olarak PSA ve PR‹ ile
prostat kanseri taramas› yap›lmas›, son
yirmi y›lda ABD’de tan› alan prostat kan-
serli olgular›n çeflitli klinik parametrele-
rinde ciddi de¤iflikliklere neden olmufl-
tur. PR‹’de nodül saptama oran›
%91’den %17’ye, ortalama yafl 64’ten
59’a, serum PSA ortalamas› 25’ten 8
ng/ml’ye, indeks (primer) kanser hacmi
5,3 cc’den 2,4 cc’ye düflerken, prostat ha-
cim ortalamas› ise 44cc’den 55cc’ye ç›k-
m›flt›r (58). Bu tarama program›, ABD’de
toplumda önceden varola gelen tan›
konmam›fl prostat kanserli olgular›n be-
lirlenip eradike olmalar›n› sa¤lam›flt›r.
Art›k ABD’de PSA ve PR‹ ile yeni olufl-
makta olan prostat kanserli olgular tes-
pit edilmeye çal›fl›lmakta, bu  da PSA’n›n
özgüllük oran›nda ciddi düflmelere ne-
den olmaktad›r. 1983-1988 y›llar› aras›n-
da tan› alm›fl ve radikal prostatektomi
yap›lm›fl olgular›n serum PSA oran›; kan-
ser hacmi, Gleason grade’i, prostat hac-
mi, seminal vezikül invazyonu, yafl ve
kapsüler penetrasyon varl›¤› ile korelas-
yon gösterirken; 1999-2004 y›llar› aras›n-
da radikal prostatektomi yap›lm›fl olgula-
r›n ayn› parametrelerden sadece prostat
hacmi ile PSA aras›nda bir korelasyon
mevcuttur (58). Baflka bir deyiflle ABD’de
son befl y›lda PSA, sadece BPH’l› olgular›n
varl›¤›n› gösterebilmekte ve prostat kan-
seri ile iliflkisi son derece s›n›rl› kalmakta-
d›r. Bu sonuçlar tabi ki bu derlemenin de
konusu olan PSA alt tiplerinin üzerinde
yayg›n çal›flmalara neden olmaktad›r.
Amaç prostat kanserine yeni bir tümör
belirleyicisi bulmakt›r.

Türkiye’deki durum ABD’dekinden
farkl› olmakla beraber, bizde de daha
spesifik bir tümör belirtecine daha öte-
den beri ihtiyaç duyulmaktad›r. Biz pros-
tat kanserini biyopsi serilerimizde önce-
den de az yakal›yorduk (23), flimdi de
benzer flekilde düflük oranlarda saptaya-
biliyoruz (42). Ankara çok merkezli çal›fl-
malar›nda PSA 4.0-10.0 ng/ml aral›¤›nda
prostat kanseri saptama oran› %13-
15’ler düzeyinde iken (42), PSA 2,5-4.0
ng/ml aral›¤›nda ise kanser saptama ora-
n›m›z %12,5 düzeyinde kalmaktad›r (59).
Bu çok merkezli çal›flmalar bizim hastala-
r›m›za %85’ler düzeyinde lüzumsuz bi-
yopsi yapt›¤›m›z› göstermektedir. Dolay›-
s›yla farkl› nedenlerle ABD ile bizim yeni
prostat kanser belirteçlerine acilen ihti-
yac›m›z vard›r. Bu  konu ile ilgili yap›la-
cak çal›flmalar tahmin ediyoruz ki büyük
bir merakla beklenmektedir.
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