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Prostat kanseri Amerika Birleflik Devletleri’nde er-
kekler aras›nda en s›k görülen internal kanserdir.
Ensidans› yaflla artmaktad›r. 50 yafl alt›nda nadir

görülürken 9. dekadda ensidans ve mortalite aç›s›ndan
pik ya da plato oluflturur.1

Prostat kanseri tan›s› genellikle “alt üriner sistem ya-
k›nmalar›” (lower urinary tract symptoms- LUTS) ile
üroloji servisine baflvuran hastalar›n anamnez, fizik mu-
ayene (özellikle rektal tufle), radyolojik muayene (trans-
rektal ultrasonografi- TRUS) ve prostat kanseri için bir
tümör belirleyicisi (tümör marker) olan PSA ölçümleri
sonucunda prostat kanseri flüphesi bulunan hastalara uy-
gulanan prostat biyopsi materyallerinin histopatolojik in-
celenmesi ile konur. Prostat biyopsisi ise bugün tüm dün-
yada yayg›n olarak kullan›lan TRUS eflli¤inde sistematik

6 kadran biyopsi fleklinde uygulan›r. Literatürde prostat
kanseri tan›s› koymadaki etkinli¤ini art›rmak için gerek
say› gerekse de lokalizasyon aç›s›ndan de¤iflik prostat bi-
yopsi uygulamalar› ve sonuçlar› yay›nlanmaktad›r.

Günümüzde prostat kanseri taramas›nda (screening)
yayg›n olarak kullan›lan PSA, üroloji kliniklerinde pros-
tat gland›n›n de¤erlendirilmesinde rutin muayenenin bir
parças› haline gelmifltir. Ayr›ca PSA’n›n yayg›n kullan›-
m› prostat kanseri tan›s›, tedavisi ve tedavi sonras› izlem-
de belirgin de¤iflikliklere neden olmufltur.2

Ço¤unlu¤un görüflü, tarama yöntemi olarak PSA’n›n
yayg›n olarak kullan›lmas› yönündedir. PSA kullan›m›
hastal›¤›n erken tan›nmas›na ve büyük bir olas›l›kla daha
uzun yaflam beklentisine sebep olmas›na ra¤men bu bul-
gu henüz belgelenmemifl ve prostat kanseri mortalitesin-
de devaml› bir azalma meydana gelmemifltir.2
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ÖÖzzeett
Prostat spesifik antijen (PSA) prostat kanseri tan›s›nda yayg›n olarak
kullan›lan bir tümör markeridir. Bu markerin serumda normalin üs-
tünde bulunmas› hastaya uygulanan prostat biyopsisi ile tan› konma-
s›n› gerektirir. PSA’n›n tümöre de¤il, organa spesifik olmas› nede-
niyle baz› durumlarda, özellikle selim prostat hiperplazilerinde kan-
sere ba¤l› olmayan PSA art›fllar› olabilir. Bu durumda genellikle 4.0-
10.0 ng/ml aras›ndaki serum PSA de¤erleri söz konusudur. Bu ne-
denle bu aral›kta PSA de¤erlerine sahip hastalarda prostat kanseri ile
prostat›n selim hastal›¤›n› ayr›c› tan›s›nda PSA’n›n tan› de¤erini ar-
t›rmak amac›yla çeflitli metodlar ileri sürülmüfl ve olumlu sonuçlar
al›nm›flt›r. Makale bu metodlardan PSA dansitesi, PSA art›fl h›z›, ya-
fla özgü PSA, serbest/total PSA oran›, prostat volümüne özgü PSA ve
transizyonel zon PSA dansitesi hakk›nda k›sa bilgiler içermektedir.

AAnnaahhttaarr  ssöözzccüükklleerr:: Prostat kanseri, PSA, PSA deriveleri

SSuummmmaarryy
Prostate specific anjigen (PSA) is a widely used marker in detecting
prostate cancer. When serum PSA value is found to be higher than
normal range, prostatic biopsy has to be performed for histopatho-
logical diagnosis. PSA is an organ specific rather than a tumor spe-
cific marker; for this reason it can also be found above the normal
range especially in benign enlargement of the gland without cancer.
There is appreciable rate of benign condition in men with serum PSA
levels of 4.0 to 10.0 ng/ml. In the patients with this intermediate ran-
ge of PSA, a number of methods have been proposed for improving
the clinical usefulness of serum PSA in differentiating between be-
nign and malign disease of the  prostate. This issue shortly informs
about these methods which are named PSA density, PSA velocity,
age-referenced PSA, free-to-total PSA ratio, prostate volume speci-
fic PSA and transitional zone PSA density. 

KKeeyy  wwoorrddss::  Prostate cancer, PSA, PSA derivates
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PSA ejakülat›n seminal plasmas›nda bulunan bir
proteaz’d›r. Molekül a¤›rl›¤› yaklafl›k 29 kilodalton’dur
(kd). Bu PSA’n›n %60-80’i bir miktar tripsin benzeri ak-
tivite yan›nda kimotripsin benzeri aktiviteye sahiptir.
%20-40’› enzimatik olarak inaktiftir. PSA kana geçince
serin proteaz inhibitörleri (α2-makroglobülin ve α1-an-
tikimotripsin) ile inaktive edilir. α2-makroglobülin tara-
f›ndan inaktive edilen PSA bölümü immunoassay yönte-
mi ile saptanamaz fakat α1-antikimotripsin’e ba¤lanan
PSA immunoreaktiftir. Serumdaki PSA-α1-antikimotrip-
sin kompleksinin molekül a¤›rl›¤› 90 kd’dur. Serumda
PSA’n›n serbest formunu (free PSA), kompleks PSA-α1-
antikimotripsin fraksiyonunu ve total PSA’y› (free plus
complex) saptamak için monoklonal antikorlar gelifltiril-
mifltir.3

Prostat biyopsisi endikasyonu için özellikle dijital
rektal muayene (DRE- Digital Rectal Examination) ve
serum PSA de¤eri son derece önemlidir. Bunlar ucuz ve
kolay uygulanabilen muayene ve tan› yöntemleridir.
TRUS ise prostat›n anatomisini, zonal yap›s›n› de¤erlen-
dirmede oldukça iyi bir yöntem olmas›na ra¤men prostat
kanseri tan›s›ndaki duyarl›l›¤› (sensitivity) ancak % 50
olarak bildirilmifltir.4 Ayr›ca TRUS yorumlamada dene-
yim gerektiren, nispeten pahal›, uygulamas› zor ve uzun
süre alan bir muayene yöntemidir. Bu yöntem prostat
kanseri tan›s›nda bir tarama yöntemi olarak kullan›lmaya
çal›fl›lm›fl ancak yeterli taraftar bulamam›flt›r. Transrek-
tal ultrasonografi DRE’nin anormal oldu¤u ya da serum
PSA de¤eri yüksek bulunan hastalar için kullan›lmal›d›r.

Bugün pratikteki uygulama 50 yafl›n üzerindeki bir
erkek hasta muayene için üroloji servisine baflvurdu¤un-
da alt üriner sistem yak›nmalar› olsun ya da olmas›n se-
rum PSA ölçümü ve DRE yap›lmas› yönündedir. E¤er bu
muayene yöntemlerinde anormal bulgular saptan›rsa
prostat kanseri olas›l›¤› ortaya ç›kar ve prostat biyopsisi
yap›lmas› gerekli hale gelir.

PSA için anormal bulgu, normal referans aral›¤›n›n
üst s›n›r›n› aflan de¤erlerdir. Dünyada yayg›n olarak kul-
lan›lan PSA eflik de¤eri (cut-off) 4.0 nanogram/mililit-
re’dir (ng/ml) (Tandem-R ya da IMx PSA assay). Tara-
ma için genellikle 4.0 ng/ml PSA eflik de¤eri kullan›lma-
s›na ra¤men prostat kanseri tan›s› konan hastalar›n
%20’sinden fazlas› bunun alt›nda PSA de¤erine sahip-
tir.5 E¤er bir hastan›n DRE’›nda prostat kanserine ait bul-
gu varsa (genellikle sert nodüler lezyon) serum PSA de-
¤eri ne olursa olsun prostat biyopsisi yap›lmas› gerekli-
dir. E¤er DRE’da prostat kanserine ait bulgu yoksa ve
PSA de¤eri 4.0 ng/ml üzerinde ise yine prostat biyopsisi
uygulanmal›d›r. Ancak normal DRE bulgusu ve norma-
lin üzerinde (>4.0 ng/ml) PSA de¤erine sahip hastalarda
yap›lan histopatolojik de¤erlendirme sonuçlar›na göre
bir çok hastada kanser saptanmamakta ve bir çok hasta-
ya gereksiz biyopsi uygulanmaktad›r. PSA ve prostat
kanseri ile ilgili olarak yap›lan çal›flmalarda özellikle

PSA de¤erinin 4.0-10.0 ng/ml aras›nda oldu¤u durumlar-
da selim prostat hiperplazisi (benign prostate hyperplasia
- BBH) ve prostat kanseri tan›s›n›n çak›flt›¤› saptanm›fl-
t›r. Yani PSA de¤eri 4.0-10.0 ng/ml olan hastalarda bu
PSA art›fl›n›n BPH’ye ba¤l› olabilece¤i sonucu ortaya
ç›kmaktad›r. PSA organa özü bir markerdir, kansere öz-
gü de¤ildir ve normal, selim ya da habis prostat epiteli
taraf›ndan üretilir. Bu nedenle bu aral›kta PSA de¤erleri-
ne sahip hastalarda PSA art›fl› kansere ba¤l› olmayabilir.

PSA, prostat›n kanser olmayan hücrelerinde de yap›l-
d›¤›ndan prostat volümü artt›kça kan PSA düzeyinin de
artt›¤› ve 1 gram BPH dokusunun 0.3 ng/ml, 1 gram kan-
ser dokusunun ise 3.5 ng/ml serum PSA art›fl›na neden
oldu¤u bildirilmifltir. Bu nedenle BPH nedeniyle prostat
dokusunda meydana gelen art›fl PSA serum seviyesinde
kanser lehine de¤erlendirilebilecek bir art›fla neden ola-
bilir. Özellikle serum PSA de¤eri 4.0-10.0 ng/ml olan ol-
gularda bu PSA art›fl›n›n BPH’den mi yoksa kanserden
mi ileri geldi¤ini saptamak ve PSA’n›n kanser tan›s›nda
etkinli¤ini art›rmak için bir tak›m araflt›rmalar yap›lm›fl
ve bu konuda olumlu sonuçlar al›nm›flt›r. PSA deriveleri
ya da PSA indeksi terimleri kullan›lan ve bugün tüm
dünyada yayg›n olarak kullan›ma giren bu uygulamalar-
dan afla¤›da k›saca bahsedilmifltir.

PPrroossttaatt  SSppeessiiffiikk  AAnnttiijjeenn  DDaannssiitteessii  (PSAD- Prosta-
te Specific Antigen Density): Serum PSA de¤erinin pros-
tat volümüne bölünmesiyle elde edilen de¤erdir. Prostat
volümü çeflitli radyolojik muayene yöntemleri ile sapta-
nabilir. Bu ölçüm için genellikle transrektal ultrasono-
grafi, (TRUS) kullan›l›r, bunun d›fl›nda abdominal ultra-
son, bilgisayarl› tomografi (CAT) ve manyetik rezonans
(MRI) da ölçüm metodu olarak kullan›labilir. PSAD’nin
genellikle kabul gören eflik de¤eri (cut-off) 0.150
ng/ml/cc’dir. E¤er PSAD eflik de¤erin üzerinde ise has-
tada saptanan bu art›fl kanser lehine de¤erlendirilmeli ve
hastaya prostat biyopsisi yap›lmal›d›r. Örne¤in: DRE’de
prostat kanserine ait bulgusu olmayan, serum PSA de¤e-
ri 7.2 ng/ml olan hastan›n prostat volümü 36.0 cc olarak
saptanm›fl ise PSAD de¤eri 7.2/36=0.200 olacakt›r. Bu
de¤er PSAD eflik de¤erinden yüksek oldu¤u için prostat
kanseri lehine bir bulgu kabul edilip hastaya prostat bi-
yopsisi önerilmelidir. E¤er ayn› PSA de¤erine sahip bir
hastan›n prostat volümü 60.0 cc olarak bulunursa o za-
man PSAD dansitesi 7.2/60.0=0.120 bulunacakt›r. Bu
hastada prostat biyopsisinden vazgeçilebilir, ancak hasta
yak›n olarak takip edilmelidir.

YYaaflflaa  ÖÖzzggüü  PPSSAA (Age Specific PSA- Age Adjusted
PSA): Hastan›n yafl› ilerledikçe PSA de¤erlerinde kanse-
re ba¤l› olmayan art›fl saptanmas› üzerine yo¤unlaflan ça-
l›flmalar sonucu normal PSA eflik de¤erleri bu yafl grup-
lar›na göre belirlenerek yeniden düzenlenmifltir. Buna
göre kabul edilen yafla özgü PSA eflik de¤erleri Tablo
1’de gösterilmifltir.6
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Tabloya göre 73 yafl›ndaki bir hastan›n PSA de¤eri
6.1 ise ve DRE’de de herhangi bir patoloji yoksa bu has-
taya prostat biyopsisi yap›lmayabilir. Ancak 45 yafl›nda
bir hastan›n PSA de¤eri 2.8 olursa, bu de¤er 4.0 ng/ml’-
den küçük olmas›na ra¤men prostat kanseri olas›l›¤› ne-
deniyle bu hastaya biyopsi uygulanmal›d›r.

PPSSAA  AArrtt››flfl  HH››zz›› (PSA Velocity): Belirli bir zaman
aral›¤›nda PSA art›fl oran›n› saptamaya yönelik formül-
den elde edilen de¤erdir. E¤er 1 y›lda serum PSA de¤eri
0.75 ng/ml’den fazla art›fl (Tandem-R assay veya Imx
PSA assay) gösterirse bu da prostat kanseri lehine de¤er-
lendirilip hastaya biyopsi yap›lmas›n› gerektirmektedir.7

Ayr›ca y›ll›k PSA seviyelerinde ilk PSA de¤erinde %20
ya da daha fazla art›fl saptanmas› da prostat kanseri lehi-
nedir. Ancak PSA art›fl h›z›n›n klinik kullan›m› hakk›n-
da kar›fl›kl›¤a neden olan nokta, h›z›n nas›l hesaplanaca-
¤›d›r. Hangi yaflta ölçülmeye bafllanaca¤›, hangi yafl gru-
bunda ölçülmesinin art›k yararl› olmayaca¤›, yaflla mey-
dana gelen hormonal de¤iflikli¤in ne derecede etkili ola-
ca¤› ve hangi aral›klarla PSA ölçümlerinin yap›laca¤›
henüz kesinlik kazanm›fl de¤ildir.7

PSA art›fl h›z›=1/2 x [(PSA2-PSA1) zaman 1-y›l ola-
rak] + [(PSA3-PSA2)/zaman 2-y›l olarak]. PSA düzeyi
art›fl h›z›n› hesaplamak hastalar›n uzun süre izlenmesini
gerektirdi¤i için nispeten zordur. Genellikle sa¤l›kl› bir
PSA art›fl h›z› tayini için serum PSA de¤erlerinin 1-1.5
y›ll›k aral›klarla ve en az 3 kez ölçülmesi uygundur. Ör-
nek verilecek olursa serum PSA de¤eri 4.5 ng/ml bulu-
nan bir hastan›n 1 y›l sonraki PSA’s› 5.25 ng/ml’den faz-
la ise hastaya biyopsi yap›larak histopatolojik tan› konul-
mas› gerekmektedir.

SSeerrbbeesstt  PPSSAA//TToottaall  PPSSAA  OOrraann››  (Free-to-total PSA
Ratio): Bu oran, serum serbest PSA de¤erinin total PSA
de¤erine bölünmesi ile elde edilen de¤erdir. Buradan da
anlafl›laca¤› üzere hastalar›n serum PSA (total PSA)
düzeyi tetkiki yap›l›rken serbest PSA (free PSA) de¤eri-
nin de ölçülmesi gerekmektedir. Serbest/total PSA oran›
eflik de¤eri için literatürde farkl› rakamlar tavsiye edil-
mifltir (0.08-0.25). Ülkemizden Akdafl ve arkadafllar›
yapt›klar› çal›flmada 0.15’lik serbest/total PSA oran›n›
optimal de¤er olarak bildirmifllerdir.8 Genellikle kabul
edilen eflik de¤er 0.18’dir. Prostat volümü, serbest/total
PSA’n›n prostat kanseri tan›s›ndaki de¤erini etkilemek-
tedir. 40 g’dan daha küçük prostata sahip kiflilerde bu

oran›n tan›sal etkinli¤i daha fazlad›r.

PPrroossttaatt  SSppeessiiffiikk  AAnnttiijjeenn  TTrraannssiizzyyoonneell  ZZoonn  DDaannssii--
tteessii  (PSAT- Prostate Specific Antigen Density of Transi-
tion Zone): PSAD’ye benzer olarak serum PSA de¤eri-
nin prostat›n transizyonel zon (TZ) volümüne bölünmesi
ile elde edilen de¤erdir. TZ volümü TRUS muayenesi ile
hesaplan›r. (TZ volüm = 0.523 x TZ en x TZ boy x TZ
yükseklik). Bugün kabul gören PSAT de¤eri 0.30’dur.
Örne¤in PSA de¤eri 5.0 ng/ml olan bir hastan›n TZ vo-
lümü 25 cc olarak hesaplan›rsa PSA =5/25=0.20 olarak
bulunur ve bu de¤er selim prostat hipertofisi lehine kabul
edilir. E¤er herhangi bir hastada 0.30 üzerinde bir de¤er
elde edilirse prostat kanseri lehine kabul edilip hastaya
biyopsi yap›lmal›d›r.

VVoollüümmee  ÖÖzzggüü  PPSSAA (Volume Referenced PSA): Bu
de¤er de volüme ba¤l› olarak olmas› gereken serum PSA
üst eflik de¤erlerini gösterir ve daha yüksek bir PSA de-
¤eri saptand›¤›nda hastaya prostat biyopsi yap›lmas› ge-
rekir. Bu de¤erler Tablo 2’de gösterildi¤i gibidir.9

Tüm bu PSA deriveleri DRE’de normal bulgu sapta-
nan hastalar için kullan›lmaktad›r. E¤er DRE’de kanser
lehine bulgu saptan›rsa PSA de¤erine bakmaks›z›n has-
taya prostat biyopsisi yap›lmal›d›r. Literatürde bu konu-
larda yap›lan say›s›z çal›flmalar›n amac› prostat kanseri
olmayan hastalara gereksiz yere prostat biyopsisi uygu-
lamas›ndan ve biyopsisinin getirdi¤i morbiditeden hasta-
lar› korumakt›r. Ancak PSA de¤eri normalden fazla olup
biyopsi yap›lmayan hastalar belirli aral›klarla PSA öl-
çümleri ve DRE ile yak›ndan izlenmelidirler.

Ancak çeflitli faktörlerin prostat kanseri tan› de¤erini
etkileyerek testin duyarl›l›¤›n› ve özgüllü¤ünü (sensiti-
vity and specificity) k›s›tlayabilece¤i de gözden kaç›r›l-
mamal›d›r. Bu faktörleri k›saca özetleyecek olursak;
transrektal ultrasonografi ile prostat volümü ölçümünde
karfl›lafl›lan yaklafl›k %10’luk hata (genellikle eksik öl-
çüm), prostat›n fleklinde bilinen de¤iflkenlik (prostat vo-
lümü için uygulanan elipsoid formül kullan›m›n› k›s›t-
lar), yafllanma ile oluflan prostat volüm de¤ifliklikleri,
prostat içinde stroma-epitel oran›nda 10 kata varabilen

TTaabblloo  11

Yafla özgü PSA eflik de¤eri

Hasta Yafl› (Y›l) PSA Eflik De€eri (ng/ml)

40-49
50-59
60-69
70 ve üzeri

2.5
3.5
4.5
6.5

TTaabblloo  22

Volüme özgü PSA eflik de¤erleri

Hasta Yafl› (Y›l) PSA (ng/ml)

25 veya daha az
26-35
36-45
46-55
56 ve üstü

1.7
2.6
3.4
4.7
7.6
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de¤ifliklikler say›labilir. Ayr›ca PSA ölçümleri zamanla

farkl›l›k gösterebilir, laboratuvarlar aras›nda farkl›l›klar

olabilir ve daha önemlisi kanserden baflka hastal›klar da

PSA art›fl›na sebep olabilir.7 Tüm bunlara ra¤men PSA

ve PSA deriveleri günümüzde prostat kanseri tan›s›nda

kullan›lan en de¤erli tan› araçlar›d›r.
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