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ABSTRACT

Objectives: Prostate specific antigen (PSA) is the most commonly used marker
for prostate cancer. PSA-based screening has reduced disease-specific mortality.
However, PSAis not specific for prostate cancer, but is specific for prostate tissue and
increases in benign conditions.

Material and Methods: In our study, 63 patients with PSA values of 1.5 ng / ml or less
were evaluated retrospectively with 636 patients who underwent prostate sampling
because of the suspicion of prostate cancer.

Results: In our study, 34.9% prostate cancer and 4.1% ASAP were detected below
1.5 ng / ml of PSA. Our results suggest that a significant number of cancers were
detected below 1.5 ng / ml of PSA.

Conclusion: A significant number of prostate cancers are found below 1.5 ng / ml
PSA. The lack of a PSA value that we can say without prostate cancer leads to the
need for a low cost and reliable marker.
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oz

Amag: Prostat spesifik antijen (PSA) prostat kanserinin tanisinda ve takibinde
en yaygin kullanilan belirtecdir. PSA-bazli taramalar, hastaliga 6zgli mortaliteyi
azaltmistir. Fakat PSAnin prostat kanserine degil prostat dokusuna spesifik olmasi
ve benign durumlarda da artabiliyor olmasi glvenilirligini azaltmaktadir.

Materyal Metod: Calismamizda prostat kanseri sliphesi nedeniyle prostat
dmeklemesi yapilan 636 hastadan, PSA degerleri 1,5 ng/ml ve altinda olan 63 olgu
patoloji sonuglari ile retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Galismamizda PSA 1,5 ng/mI'nin altinda %34,9 oraninda prostat kanseri,
%4,1 oraninda ASAP saptanmigtir. Sonuglarimiz, PSA 1,5 ng/ml'nin altinda anlamli
sayida kanser tespit edildigini gostermektedir.

Sonuglar: PSA 1,5ng/ml altinda 6nemli sayida prostat kanseri saptanmaktadir.
Prostat kanseri yok diyebilecegimiz bir PSA degeri olmamasi diisik maliyetli ve
guvenilir bir marker ihtiyacini dogurmaktadir.

Anahtar Kelimeler; Prostat Kanseri; Prostat Spesifik Antijen; Prostat Biyopsi

GIRIS

Prostat kanseri (PK), erkeklerde gortilen en yaygin malignitedir ve diger kanserlere oranla diisik mortalite oranina sahiptir (1). PK prevalansi,
PK'dan yuksek oltim riski altinda olan Afrika-Amerikali erkeklerde ylksek orandadir. Kafkas erkekleri bir sonraki en yiiksek risk altindaki grubu
olusturur, Asya erkeklerinde insidans daha diistiktiir(1). PK'nin dogal seyri kendi iginde belirgin farkliliklar gésterir. Oliimle sonuglanan gok
agresif sonuglari olabilecegi gibi, klinik olarak énemsiz, ancak rastlantisal veya otopsi esnasinda saptanabilen olgular da izlenebilir. Gergekte,
PK baska nedenlerle dlen erkek otopsilerinde yaygin olarak gorulir ve ¢ogu erkek PK'dan degil PK ile 6ltr(2).

Genel olarak, PK taramasinda kullanilan iki yol vardir. Bunlar dijital rektal muayene (DRM) ve prostat spesifik antijen (PSA) kan testidir(1-3).
PSA, PK’nin tanisinda ve takibinde en yaygin kullanilan belirtegtir. Ancak PSA'nin kansere degil prostat dokusuna spesifik olmasi ve benign
durumlarda da artabiliyor olmasi gvenilirligini azaltmaktadir(4).

PSA taramasinin bazi sinirlamalari vardir. PK'ya sahip olmayan birgok erkek, pozitif olarak taranir ve kanseri ekarte etmek igin biyopsi yapilmasi
istenir. Bununla birlikte agresif hastalija sahip bazi hastalarda distik PSA gorilir. Pek gok PK Gyle yavas blyr ki bir hastanin hayatini higbir
zaman tehdit etmez ve kanser tanisi hastayi gereksiz bir kemoterapinin yan etkileri ile bagbasa birakir. Bu durum 6nemlidir, ¢linkii PK tedavisi
genellikle dnemli yan etkilerle birlikte gériilmektedir(5). Calismamizda laboratuvarimiza gelen materyaller arasinda PSA 1,5 ng/ml ve altinda
degerlere sahip hastalarin prostat dokularinin histopatolojik sonuglarinin degerlendirilmesini amacladik.
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Materyal metod

Arsivimizde Ocak 2012-Aralik 2016 tarihleri arasinda prostat kanseri
stiphesi nedeniyle prostat 6rneklemesi yapilan 636 hastadan PSA
degerleri 1,5 ng/ml ve altinda olan 63 olgu patoloji sonuglari ile
retrospektif olarak degerlendirildi.

Prostat biyopsisi, agik prostatektomi, radikal prostatektomi ve
prostat tur yapilan hastalar galismaya dahil edildi. PSA degerlerine
ulasilamayan hastalar calisma disinda birakildi. Biyopsi yapilan
hastalardan 4-12 odaktan biyopsi alindi. Alinan biyopsiler daha
onceden numaralandiriimis formol igeren siselere konularak patolojik
incelemeye gonderildi. Olgular yas, total PSA degderleri, ka¢ odakta
malignite izlendigi ve histopatolojik sonuglari ile incelendi.

Etik Kurul Onayi: Bu arastirmada, arastirma protokoll Helsinki
komitesinin gerekliliklerine uygundur ve Balikesir Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir.

(Karar no: 2016/76, 2016/17/08).

Hasta Onami: Bu galisma retrospekif bir arsiv taramasi oldugundan
calismaya katilan hastalardan Yazili hasta onami alinmamistir

istatistiksel Analiz

SPSS 15.0 programi (IBM Inc.; SPSS Statistics for Windows, Version
21.0. Armonk, NY, USA) araciligi ile istatistiksel olarak nicel ve nitel
veriler aritmetik olarak ifade edildi. Ortalama ve yiizdelik degerler
sirastyla verildi.

Bulgular

Galismaya dahil edilen 636 hastanin 179(%28,1)'unda PK izlendi.
Benign Prostat dokusu 407(%64,3) izlendi. PSA degeri PSA 1,5 ng/ml
alti olan 63 hastanin yas ortalamasi 64 (51-88) idi. Ortalama total PSA

Tablo 1. Hastalarin bulgulari ve prostat biyopsi sonuglarina gére ézellikleri

degerleri 0,55 ng/ml idi (0,0-1,5). Bu hastalardan patolojik inceleme
sonucu prostatik adenokarsinom olarak degerlendirilen 22 (%34,9)
hastanin yas ortalamasi 68.14 idi. Bu hastalarin ortalama total PSA
degeri 0,21 ng/ml olarak izlenmistir. PK izlenen hastalarda; 1 hastada
Gleason skoru (GS) (3+2=5), 12 hastada GS(3+3=6), 3 hastada GS
(3+4=7), 2 hastada GS (4+3=7), 3 hastada GS(3+5=8) ve 1 hastada
GS (5+3=8) olarak izlenmistir. Ortalama toplam GS degerleri ise 6,6
idi. PK tanisi alan 17 prostat biyopsisinde timdr pozitif kadran sayis|
ortalama 4 olarak izlendi. Patoloji sonucu benign prostat hiperplazisi
olarak degerlendirilen 38 (%60) hastanin yas ortalamasi 66,8 idi. Bu
hastalarin ortalama total PSA degeri 0,78 ng/ml olarak izlendi. Sadece
bir kadraninda ASAP(atipik kiiglik asiner proliferasyon) izlenen ve
diger kadranlari benign olarak degerlendirilen 3 (%4,1) hastanin yas
ortalamasi 63 idi. Bu hastalarin ortalama total PSA degeri 0,1 ng/ml
olarak izlendi. Hastalarin bulgulari Tablo 1’ de verilmistir. Hastalara
PSA degerlerine gdre PSA 1,5 ng/ml alti, PSA 1,5 ng/ml — 2,5 ng/
ml, PSA 2,5 ng/ml — 4 ng/ml, PSA 4 ng/ml (isti olarak dort gruba
ayrildiginda, 179(%28,1) PK hastasinin %12,2’sinde PSA 1,5 ng/ml
altinda izlenmekteydi. 636 hastanin PSA degerlerine gore dagilimi
Tablo 2 de verilmektedir.

Tartisma

PK tanisi agisindan yasami tehdit eden risk ve hastalik arasinda
aclk bir aynim vardir. Amerika Birlesik Devletleri'ndeki erkeklerin%
17'si yasamlari boyunca PK tanisi almakta ancak yalnizca
% 3'U bu hastaliktan &lmektedir(6). PK ydnetiminde var olan
stratejiler esas olarak erken tespiti amaclamaktadir. DRM'nin
subjektif bir degerlendirme olmasi ve tek basina kullanildiginda
%45'lere varan oranlarda kanserin atlanmasina ilaveten PSA igin
normal diyebilecedimiz bir degerin olmamasi prostat biyopsisi
endikasyonunu karmagik hale getirmektedir(7). Gereksiz biyopsi
oranlarini azaltmak i¢in PSAnin etkinligini artiracak PSA velositesi,
PSA dansitesi, serbest PSA degeri gibi gesitli parametreler izerinde

Tiim Hastalar (n:63) (F::<22 %349) BPH (n:38 ,%60) ASAP (n:3 ,%4,1)
Yas 64 68,14 66,8 63
Total PSA (ng/ml) 0,55 0,21 0,78 0,1
Gleason skoru * 6,6 * *
TUmor Pozitif Kadran Sayisl * 4 * 1

BPH: Benign prostat hiperplazisi, PK: Prostatik Adenokarsinom, PSA: Prostat spesifik antijen, ASAP: Atipik kiglik asiner proliferasyon

Tablo 2. 636 hastanin PSA degerlerine gére dagilimi

Prostat Karsinomu ASAP Benign Prostat High PIN
PSA 1.5 no/ml alt 22(12,2) 3 38 0
PSA 1,5 ng/ml - 2,5 ng/m| 1(%05) 0 2 0
PSA 2,5 ng/ml - 4 ng/ml 5(%2,8) 0 23 0
PSA 4 ng/ml isti 151(%84,3) 3 323 1"
| Toplam (n=636) 179(%28,1) 39(%5,9) 407(%64,3) 1(%1,7)




Clin Exp Health Sci 2018

Altun et al. PSA 1,5 ng / ml

calismalar yapilmistir(8). Ancak, halen PSA etkinligini istenilen
dlzeyde artiran veya klinik kullanimda kansere spesifik bir marker
tanimlanamamigtir(9).

Thompson ve ark. galismasinda PSA 4 ng/ml' nin altinda 2950
hastanin 449 (%15.2)ninda PK tespit edildigi bildiriimektedir. Bu
hastalarin 282 (%62,8)'sinde PSA degerinin 2 ng/ ml'nin altinda
olmasi ve bunlardan 32’sinde yliksek gradeli timor izlenmesi dikkat
cekicidir(10).

Gilbert ve ark. 36.316 prostat biyopsisinin  sonuglarini
degerlendirdikleri galismalarinda, PSA degeri 2.5-4.0 ng/ml olan
grupta kanser saptanma oranini %27.48, PSA< 2 ng/ml de ise
%18.67 olarak tespit etmiglerdir (11).

Calismamizda total PSA degeri 1,5 ng/ml’ nin altinda degerlendirilen
63 hastanin 25 inde (%39,6) PK veya ASAP tespit edilmistir. Bizim
calismamizda, PSA 1,5 ng/mI'nin altinda olan hastalarda PK orani
%34,9 ile literatirde yer alan oranlara gore nispeten yiksek bir
orandir. Mevcut calismalar PK’ni kesin olarak ekarte edebilecegimiz
bir PSA degeri olmadigini géstermektedir.

PSA dizeylerini yaslara gore agiklayan referans bir laboratuarda
yaklasik 500.000 erkek tizerinde yapilan PSA élgtimleri, 45 ila 70
yaslarindaki erkeklerin yaklasik % 70’inde 1,5 ng / mL'den daha
dlsiik bir PSA oldugu gostermistir (1). Yiksek PSAIlI erkekler
benign nedenler agisindan degerlendiriimelidir. PCA3, SelectMDx,
4KScore ve PHI gibi ikincil molekiler testler, tekrar test ve yiksek
risk hastaligi tespit etmek icin PSA taramasinin spesifisitesini
rafine etmek icin kullanilabilir. Fakat bunlarin ciddi maliyetleri
bulunmaktadir(1).

PK’nin tarama, teshis ve agiri tedavisinden kaynaklanan potansiyel
riskler literatlirde yer almaktadir(5). Bunlarin arasinda erektil
disfonksiyon, idrar inkontinansi, biyopsi, cerrahi, radyasyon
komplikasyonlari  ve androjen  yoksunlugunun tedavisinden
kaynaklanan yan etkiler bulunmaktadir. Asiri tedaviyle alakal
istenmeyen olaylarin blylk bir kismi, taramaya tabi tutulmadik¢a
omr boyu PK saptanamayacak olan erkekler olmasi tarama testlerini
daha 6nemli kilmaktadir(12).

Calismamizin iki énemli sinirlayici noktasi bulunmaktadir; bunlarda
birincisi 636 hastadan ancak 63 hastada PSA degeri 1,5 ng/ml'nin
altinda tespit edilebilmistir. Burada PSA 1,5 ng/mlI'nin altinda izlenen
63 vakadan %34,9 oraninda kanser gorildiguni ve galismaya
dahil edilen 636 vakada kanser gorilenlerin (179 vaka) %12,2
sinde PSA 1,5 ng/ml'nin altinda oldugunu vurgulamak istedik. Bu,
PSA taramasinin etkinligi disirmektedir. Klinisyen ve patolog igin,
prostat kanseri degerlendirmesi sirasinda, dustk PSA dederinin
guvenli bir liman olamayabilecegini dustndirmektedir. Diger
taraftan calismamizin ikinci sinirlayici noktasini PSA degeri 1,5 ng/
ml'nin altinda olan ve biyopsi yapilmayan hastalar olusturmaktadir.
Toplamda hastanemizde belirtilen tarihlerde 8547 adet PSA istemi
yapilmistir, ancak bunlardan 636’sinin patoloji raporu bulunmaktadir.
PSA degeri 1,5 ng/mlI'nin altinda gikan 4043 vakanin histopatolojik
sonucu bilinmemektedir. Bu hastalar arasindan cikabilecek olasi
poztif ve negatif sonuglar calismanin gergek kiymetini ortaya
clkaracaktr.

Sonug

Sonug olarak PSA giinimuzde halen prostat kanseri icin kullanilan
en 6nemli belirtegdir. PSA 1,5ng/ml altinda anlamli sayida prostat
kanseri saptanmaktadir ki bu PSA egik degerinin sorgulanmasinin
hakligini géstermektedir. Prostat kanseri yok diyebilecegimiz bir
PSA degeri olmamasi diistik maliyetli ve giivenilir bir marker ihtiyacini
dogurmaktadir.

Etik Kurul Onayi: Bu arastirmada, arastirma protokoll Helsinki
komitesinin gerekliliklerine uygundur ve Balikesir Universitesi Tip
Fakltesi Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir.

(Karar no: 2016/76, 2016/17/08).
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