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Souhrn: Prostaticky specificky antigen (PSA) je v soutasnosti klinicky nejvyznamnéj$im nédorovym markerem karcinomu
prostaty. V tomto ¢lanku autofi poukazuji na molekuldrni formy PSA a jejich charakteristiku, na faktory ovlivilujici hodnoty
sérové koncentrace PSA, na problematiku skriningu a zejména na moZnosti vyuZiti PSA pti detekci karcinomu prostaty. Pro-
blémem pfi detekci karcinomu prostaty je pfedeviim nizk4 specifita PSA p¥i hodnotéch 4-10 ng/ml, kde hovofime o tzv. dia-
gnostické Sedé z6ng, ve které se karcinom prostaty vyskytuje pouze u 25 % pacienti. Autoti hodnoti metody, které umoZiiuji
zvysit senzitivitu a/nebo specifitu PSA vySetfeni, mezi které patti volné PSA, PSA-densita, PSA-densita pfechodné z6ny, v&ko-
v& specifické PSA, PSA-velocita, PSA-doubling time, v budoucnu pak moZnosti vyuZiti RT-PCR techniky.

Kli¢ova slova: Prostaticky specificky antigen / nidorovy marker / karcinom prostaty / benigni hyperplazie prostaty.
Abstract: PSA is currently the most important clinical tumor marker of prostate cancer. Authors focus on molecular forms of

PSA and their characteristics, factors influencing serum concentration of PSA, problems of screening and especially
possibilities of utilization of PSA for detection of prostate cancer. The main problem in the detection of prostate cancer is a low

specificity of PSA in the range of 4-10 ng/ml, so called “diagnostic gray zone”, in which prostate cancer occurs in only 25%
of patients. Methods enabling to improve sensitivity and/or specificity of PSA (free PSA, PSA density, PSA density of the
transition zone, age-specific PSA, PSA velocity, PSA doubling time, RT-PCR technique) are evaluated.
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Uvod

Nadorovy marker je 14tka produkovana nadorem, kter4 je kva-
litativné i kvantitativn€ hodnotiteln4 laboratornimi testy v t&les-
nych tekutinich nebo ve tkanich postiZzenych nadorem. Nado-
rovym markerem by neméla byt substance, kter4 se vyskytuje
v t€le, pokud nador neni pfitomen. V biologickych systémech
v§ak tomu takto nebyvi, a proto idedlni nddorovy marker zatim
neexistuje. Existuje v8ak jiZ celd fada latek, které se klinicky
vyuZivaji ve skriningu, diagnostice, 16¢b& a pfi dispenzariza-
ci nemocnych postiZenych onkologickymi onemocn&nimi.
V piipadé karcinomu prostaty (KP) je v soutasné dobé& jedno-
znacn€ preferovan prostaticky specificky antigen (PSA).
Jeho objev byva pfipisovan Wangovi (1979), aviak poprvé byl
PSA identifikovan v prostatické tkani Ablinem akol. jiZ v roce
1970 (1,2). V roce 1971 Hara a kol. popsali gama seminopro-
tein v spermatu, kdyZ se snaZili objevit marker vyuZitelny
v soudnim lékafstvi k identifikaci pachatelii zn4silnéni (3).
Pozdéji se ukizalo, Ze se jednd o identickou latku s PSA. Puri-
fikovén a charakterizovan byl na gelové elektroforéze Wan-
gem a kol. v roce 1979 (4).

0Od doby, kdy zaal byt PSA 3iroce pouZivén v diagnostice KP,
vyrazn€ vzrostl poet provedenych biopsii prostaty. Diisled-
kem je vy33i zachyt KP a detekce Sasn&jich stadii.

Charakteristika PSA

Prostaticky specificky antigen je lidsky kalikrein, glykoprote-
in o0 molekulové hmotnosti 33 kD s aktivitou neutralni serino-
vé proteazy. Jeho molekulu tvofi 237 aminokyselin a jeden
uhlovodikovy fetézec, navizany na aminoskupinu kyseliny
asparagové. PSA obsahuje n€kolik izoforem, izoelektricky bod
leZi mezi 6,8-7,2. '

PSA je secernovén epitelidlnimi butikami prostaty lemujicimi
aciny a dukty prostatické tkan&. Vyskytuje se predeviim ve
spermatu, kde je jeho koncentrace velmi vysok4 (0,2-0,5
mg/ml). Lumen acinii obsahuje nejvy33i koncentraci PSA
v t€le. Aby se PSA dostal do krevniho ob&hu, musi pfekonat
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vyznamnou barieru mezi prostatickym lumen a kapilarni krvi,
zahrnujici prostatickou bazalni membranu, stroma, kapilarni
bazilni membranu a kapilarni endoteli4lni buiiku.

V séruexistuje PSA ve 2 forméch - volny a vdzany s alfal anti-
chymotrypsinem nebo s alfa2 makroglobulinem. Laboratornd
stanovitelny je PSA vazany na alfal antichymotrypsin (cca 50-
90 % stanovitelného PSA) a volny PSA (fPSA-cca 5-50 % sta-
novitelného PSA). Komplex PSA s alfa2 makroglobulinem
tvofi nedetekovatelnou sloZku (5,6). Sérovy polotas celkové-
ho PSA je 1,9 - 3,2 dny, polo¢as volného PSA necelé 2 hodi-
ny (7.8).

PSA (hK3) je kédovan genem uloZenym na 19. chromozomu,
tento lokus vSak obsahuje téZ geny pro lidsky kallikrein (hK 1)
a lidsky prostaticky glandularni kallikrein (hK2). hK1 a hK2
vykazuji 62 % resp. 80 % homologii s primarni strukturou PSA
(9,10). Tvorba PSA a hK2 je androgenné dependentni a ome-
zena na prostatickou tkéii i kdyZ nizké koncentrace byly rov-
n&Z detekovény v nékterych jinych tkanich (11). Tato poziti-
vita na PSA je pravdépodobné dana tim, Ze gen kédujici tento
marker ma C4st sekvence nukleotidu spoleSnou s geny, které
koduji dal3f proteiny kalikreinové povahy u lidi. (12).

Faktory ovliviiujici hodnoty sérové koncenrace PSA
Zvy3enou hladinu celkového PSA v séru miiZeme pozorovat
u KP, aviak i u jinych onemocn&ni, napf. benigni hyperplazie
prostaty (BHP), zanétu prostaty, pfi akutni retenci mo¢i, po
nékterych urologickych manipulacich, ale té i po pohlavnim
styku.

Semjonow a kol. pfi zhodnocoviéni vy§Sich hodnot PSA pfi
akutni moc¢ové retenci prokazali, Ze b&hem 24-48 hodin po
odhaleni a zaléceni retence klesnou hodnoty PSA 0 50 % (13).
ZvySené hodnoty PSA pfi akutni prostatitid& se po adekvat-
nim pfeléceni vraci k norm& b&hem 6-8 tydni. Po biopsii pro-
staty je nutno na objektivni vysledek pockat pfibliZzné 6 tyd-
nd. Vy33i pfitomnost PSA zfejmé& souvisi s porusenim bazalni
membrény epitelu prostatickych bun&k a kontaktem obsahu



prostatickych tubuld s krevnim fe¢i§tém. PestoZe polodas PSA
v séru je 1,9-3,2 dny, v pfipadg biopsie jde o doprovodnou
zingtlivou reakci, kterd hladinu PSA drZi na vy3§i irovni je§-
t€ po n&kolik tydnii. Po transuretralni resekci prostaty se kon-
centrace sérového PSA zvy3uje, ndvrat k bazalni hlading& trva
pfiblizn& 20 dni (14).

Vy3etfeni per rektum jiZ v sou¢asnosti neni pokladano za zdroj
zvySeného PSA (15). VEtina autort se téZ pfiklani k ndzoru,
Ze ani bé7nd katetrizace, cystokopie a transrekt4lni sonografie
klinicky signifikantn& nezvy3uji hodnoty PSA (14,16).

S nardstem medikament6zni 1€¢by BHP se pozornost soustfe-
dila také na moZnost ovlivnéni hodnot PSA touto 16&bou. Po
6-mé&sicni 16b& blokatory 5-a-reduktézy (u muZi bez KP)
dochézi k poklesu sérové koncentrace PSA v priméru o 50 %.
Oproti tomu alfablokatory hodnoty PSA vyrazn&ji neovliviiu-
JA7.

V neposledni fadé je tfeba zdiiraznit, Ze hodnoty PSA se mohou
ligit v zavislosti na pouZiti riznych metodik vySetfeni a dia-
gnostickych souprav od riznych vyrobei.

PSA a skrining

KP diagnostikovany klinicky, na zaklad® p¥iznaki, zpravidla
jiZ pfestoupil hranice prostaty a roziifil se do vzdalenych orga-
ni, nejastéji lymfatickych uzlin a skeletu. Lé&ba pacientii
s pokro¢ilym KP je pak pouze paliativni a prognéza $patn4.
Existuji &tyfi pfistupy, jak sniZit amrtnost na KP: 1. prevence,
2. zlepSeni Casné diagnostiky, 3. zlepSeni G&inné 168by lokali-
zovaného onemocnéni, 4. objeveni novych lé¢ebnych postu-
pu pfi pokrocilém onemocné&ni. Prevence je obtiZn4, nebof eti-
ologie KP neni pfesné znama. Nejslibnéjsi cestou se zd4 viasna
diagnéza, kterou je moZné dosahnout skriningem muZi od urdi-
té v€kové hranice.

Skrining je definovén podle Svétové zdravotnické organizace
takto: vyhleddvaci vySetfeni, vyb&rovy test zjistuje osoby
nemocné a odliSuje je od osob zdravych. Osoby pravd&po-
dobné nemocné se vySetiuji dile, aby se u nich stanovila koneg-
nd diagn6za a po jejim potvrzeni se zatala adekvitni 1é&ba.
Cilem skriningu je sniZit mortalitu onemocn&ni. Od skriningu
asymptomatické populace je tfeba jasn& oddélit tzv. vyhleda-
véni pfipadi onemocnéni (napt. KP) u mud, kte¥i vyhledaji
praktického Iékate, urologa &i jsou hospitalizovani pro pfi-
znaky nesouvisejici s hledanym onemocné&nim (depist4Z).
Problémem pfi skriningu KP ziistiv4 mimo jiné standardiza-
ce hrani¢ni hladiny PSA (norm. hladina 0-4 ng/m1), nebot asi
20 % pacientit s KP m4 hladinu PSA men3i neZ 4ng/ml. Je-li
odhaleni KP odvislé pouze od longitudinalnich citlivych vyhle-
dévacich testi, jako nap¥. stanoveni PSA, pak je tirovefi detek-
ce na podklad€ vstupniho vySetfeni pom&rné& vysoka, aviak
klesa pfi opakovéni tohoto vySetfeni v diisledku eliminace
histologicky verifikovanych karcinomi v definovanych sku-
pindch muZi. Longitudinalni sledovéni po dobu n&kolika let
prokazalo, Ze po po¢étetnim zvy$eni nové zjist&énych KP o 10-

Tabulka 1

20 % ve vybrané populaci, se v dal§ich letech ro¢ni piriistek
nove diagnostikovanych pfipadi ust4lil na 2-4 % (18,19).
Podil muZa s Klinicky pokro¢ilym KP detekovanym pfi opa-
kovaném skriningu byl signifikantng niZ3i. Posledni pfedb&z-
né vysledky randomizované studie skriningu prostaty (ERSPC)
ukazuji také na signifikantni sniZeni stidia a gradingu KP ve
skriningové skupiné oproti skupin& kontrolni (20).

Je zfejmé, Ze skrining vede k diagnéze zvy¥eného potu KP
a KP niZzsiho stadia. Dosud se viak neprokézala niZ¥{ dmrtnost
na KP. Schopnost diagnostikovat lokalizovany KP (a zdroveii
vysoky vyskyt latentniho KP) naopak vzbuzuje obavy, kolik
klinicky nezévaZnych (nesignifikantnich) KP se miZe dia-
gnostikovat skriningovym programem? Klinicky nezivaZny
KP se definuje jako karcinom, ktery neohroZuje zdravi paci-
enta v priib&hu zbyvajiciho Zivota. U &4sti pacienti se tak dia-
gnostikuje klinicky nezdvaZny karcinom, ktery neni tfeba 1é<it.
Z toho vyplyva dalii eventudlni kol pro skriningovy program
— odlisit klinicky zdvaZné KP od nezavaZnych.

Zda se tedy zatim stale platné Chodakiv nazor na skrining KP,
ktery uvedl, Ze vysledny efekt celoploiného skriningu KP je
podfizen tolika subjektivnim i objektivnim hlediskim, Ze
samotnd detekce onemocn&ni ndm je$t& neumoZiiuje zvolit
optimalni 1é¢bu, pokud vibec n&jakou (21).

PSA a detekce KP

Uspé&ch onkologické terapie je témé&F vZdy z4visly na véasném
rozpoznéni zhoubného tumoru a pfesném stanoveni diagnézy.
VySetteni sérové koncentrace PSA je b&Zn& pouZivanou meto-
dou v diagnostice KP . PfestoZe PSA v kombinaci s vySetfe-
nim per rektum zlepSilo detekci KP a v&asnost diagnézy, je
vice neZ 40 % tumorii odhaleno jiZ v lok4ln& pokro&ilém nebo
metastatickém stadiu (22).

Nejvétdim problémem pfi stanovovani sérové koncentrace
PSA ziistava definovat hranici, nad kterou se hodnota PSA
povaZuje jiZ za zvySenou. Cim niZe tuto hranici stanovime, tim
vySsi senzitivity testu dosdhneme, aviak naopak za cenu niz-
ké specifity. Pokud hranici pro normalni hodnotu stanovime
pfilis vysoko, pak specifita vyrazn& vzroste, aviak na tikor sen-
zitivity. Hranice byla arbitrarn& stanovena na mezinirodn&
uznivanou hodnotu 4 ng/ml. V sou¢asné dob& viak s védo-
mim, Ze aZ 20 % pacientd s KP m4 hladinu PSA niZ¥i ne? 4
ng/ml. Dalsim problémem je nizk4 specifita PSA pfi hodno-
tach 4,0-10,0 ng/ml. Hovotime o tzv. diagnostické Sedé z6né,
ve které se KP vyskytuje pouze u 25 % pacientii (tab.1).

. Senzitivita PSA je ve vztahu k detekci KP uvad&na mezi 68-

80 % a specifita mezi 49-90 %. Hledaly a hledaji se proto dal-
§i zpiisoby, jak zvySit senzitivitu a specifitu PSA vySetfeni
a zpfesnit tak diagnostiku KP.

Volné PSA.
Zjisteni, e PSA existuje v séru v n€kolika riznych moleku-
larnich forméch, a Ze koncentrace a pom&r t&chto forem se 1isi

Pravdépodobnost vyskytu karcinomu prostaty v zavislosti na sérovych hodnotach PSA a free PSA
Muii s negativnim vysSetienim per rectum, bez ohledu na vék

PSA Pravdépodobnost karcinomu
2 ng/ml 1%
2-4 ng/ml 15%
4-10ng/ml 25%
» 10 ng/ml 50%

% PSA Pravdépodobnost karcinomu
0-10% 56%
10-45% 28%
15-20% 20%
20-25% 16%
125% 8%
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u malignich a benignich onemocné&nich, reprezentuje dal¥i
vyznamny pokrok v diagnostice &asného, potencidlné kura-
bilniho KP a jeho odliSeni od BHP. V p¥ipad& benigniho one-
mocnéni je v séru vyssi podil volné formy PSA. Divodem by
mohla byt existence rtiznych izoforem enzymu. Izoelektricky
bod molekul PSA nemocnych s BHP leZi v oblasti pH vyraz-
né niZ3i neZ u nemocnych s KP, coZ by mohlo byt zpisobeno
riznym glykosylaénim procesem PSA v dysplastickych
amalignich buiikéch a projevit se ve svém dasledku rozdilnou
vazbou PSA na alfa, antichymotrypsin event. alfa, makroglo-
bulin (23).

Pomér volny/celkovy prostaticky specificky antigen (f/t PSA)
Jje u pacienti s KP signifikantn& niZ3i, neZ u pacientd s benig-
ni hyperplazii prostaty. Urfeni hrani¢ni hodnoty podilu vol-
ného PSA pro klinickou praxi je komplikovéno &4stednou
zavislosti podilu volného PS A na v&ku pacienta, velikosti pro-
staty a koncentraci celkového PSA. Je nutné také zdiraznit, %e
hrani¢ni hodnoty volného PSA se lisi, pokud jsou kombino-
vany rizné metodiky vySetfeni volného a celkového PSA od
raznych vyrobcil.

Vé&tSina evropskych autori se kloni k niZ3i referen¢ni hodno-
t& podilu volného PSA s obvyklym piistupem k jejimu vypo-
¢tu pfi zachovéni pravidla nutné 90 a% 95 % specifity (senzi-
tivita je v¥ak nizk4). AvSak ameri¢ti autofi tvrdi, e hlavnim
zajmem lékafe i nemocného v t&chto pfipadech je neopome-
nout indikovat Z4dnou biopsii prostaty, kterd by mohla byt
maligni, tudiZ prvotnim poZadavkem je vysoka4, tj. 90 aZ 95 %
senzitivita.

Catalona a Smith prokazali, Ze stanoveni volné frakce (f-PSA)
pro hodnoty PSA mezi 2,5-10 ng/ml sni#i procento biopsii pro-
staty o 38 %, pfi¢em? je stile je¥t& zachyceno 90 % viech KP.
Jako rozhodujici hranici povaZovali 20% volného PSA
(24,25).

V niésledujici prospektivni multicentrické studii pak Catalona
akol. doporutuji hrani¢ni hodnotu 25 % volného PSA pro paci-
enty s koncentraci PSA mezi 4,0 - 10,0 ng/ml a benignim pal-
patnim ndlezem na prostatg, bez ohledu na v&k pacienta a veli-
kost prostaty. Hrani¢ni hodnota 25 % volného PSA zachytila
95 % ptipadii s KP a zamezila provedeni 20 % zbyte&nych biop-
sif (26). Stanoveni f/t PSA ma sviij vyznam i u pacienti s hod-
notou sérové koncentrace PSA 2,5 — 4,0 ng/ml a negativnim
vySetfenim per rektum. Zde jsou viak stanovovany niZ$f hra-
ni¢ni hodnoty f/t PSA (0,1 pti 30 % senzitivit& a 94 % specifi-
& az 0,15 pti 54 % senzitivit& a 67 % specifit&) (27).

VEK, prostaticky objem a sérova koncentrace PSA jsou diile-
Zitymi faktory, které je nutno vzit v ivahu pfi volb& hrani¢ni
hodnoty poméru f/t PSA. Oesterling a kol. uvadéji, %e sérové
koncentrace viech tH molekul4rnich forem PSA (volny, vaza-
ny a celkovy PSA) jsou z4vislé na v&ku pacienta. Vytvofili
t€Z v€kové specifickd referencni pasma pro volny a vazany
PSA (28).

Nekteti autofi ve svych studiich prokazuji z4vislost resp. nepti-
mou iméru mezi pomérem f/t PSA a PSA (12,29,30). MuZi
s vy83imi hladinami PSA maji niZ§i hodnoty poméru f/t PSA.
Je zfejmé, Ze pacienti s niZ¥imi hodnotami PSA by mé&li mit
optimélni hodnotu (cutpoint) pomé&ru f/t PSA vy3§i, ne¥ paci-
enti s vy38imi hodnotami PSA. K potvrzeni této hypotézy,
aevent. vytvofeni serie ,.cutpoint* pro riizné hodnoty sérové
koncentrace PSA, je tfeba dalgich studi.

Informace o vztahu mezi hladinou volného PSA a prostatic-
kym objemem jsou v literatufe sporné. Partin a kol. popisuji
vliv prostatického objemu na pomér f/t PSA; uvadgji, %e s narii-
stajicim prostatickym objemem dochézi k vzestupu hodnot
poméru f/t PSA (29). Naopak Yemoto a kol. nenasli #adnou
korelaci, kterd by existovala mezi objemem prostaty a abso-
lutni koncentraci fPS A nebo hodnotou pomé&ru f/t PSA (31,12).
Elgamal a kol. prokazali, Ze frakce volného PSA dobfe kore-
luje s objemem prostaty a s Gleasonovym skére (32). Korela-
ci s ptiznivym histologickym nalezem potvrdili i dal¥i autoti
(33). Catalona a kol. prokazali vyjznamny vzestup v pravdg-
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podobnosti pfiznivého patologického nélezu s rostouci hod-
notou podilu volného PSA (p <0,001) (26).

Stanoveni poméru f/t PSA zvy3uje specifitu PSA vy3etfeni pro
detekci KP a ziroveii umoZituje eliminovat fadu zbyte¢nych
biopsii prostaty u pacientd s negativnim vy$etfenim per rek-
tum a hodnotami PSA 4,0-10,0 ng/ml.

PSA densita (PSAD)

V roce 1990 poukdzal Babaian jako prvni na vyznam sérové
hladiny PSA ve vztahu k objemu prostaty a zavedl termin PSA
densita (34). PSA densita (PSAD) je pomé&rem hodnoty cel-
kového PSA (ng/ml) objemu prostaty (cm?). Senzitivita PSAD
neni pfili§ vysoka vzhledem k velké variabilit€ ve vysledcich
sonograficky méfeného objemu prostaty (35).

Seaman a kol. zjistili, Ze PSAD bylo u pacientt s KP signifi-
kantn€ vy33i (0,285) oproti nemocnym bez nilezu KP (0,181).
Pro rozliSeni BHP a KP doporudili rozhrani PSAD 0,15, kte-
ré zlep3uje specifitu PSA aZ o 50 % (36). Pozd&ji se viak ve
velké multicentrické studii prokézalo, Ze pouZiti této hranice
by sice vedlo ke sniZeni po¢tu provedenych biopsii o vice ne
50 %, ale soucasné by nebylo detekovano az 50 % KP (37).
Tyto vysledky vedly n&které autory k posunu hranice PSAD
na0,1, kdy dochdzi k redukci potu biopsii 0 24-42 %, ale neni
detekovano pouze 20 % KP (37,38).

Zdase tedy, Ze PSA densita neni vhodnym diagnostickym tes-
tem, ktery by zpfesnil detekci KP a ktery by dok4zal zabranit
zbyte¢nému provadéni biopsii prostaty u pacientd, ktefi maji
sérovou koncentraci PSA mezi 4 a 10 ng/ml, normdlni vy3et-
feni per rektum a nemaji nador prostaty.

PSA densita pFechodné zény (PSA-TZ)

Obdobné jako PSAD lze stanovit také parametr PSA-TZ
(pomer PSA a objemu pfechodné z6ny). Pfechodnou zénou je
nazyvana centralni oblast prostaty obkruZujici mo&ovou tru-
bici, odkud vych4zi BHP. Z této oblasti vychazi pouze 10 aZ
15% KP.

Djavan a kol. v prospektivni multicentrické studii udavaji, 7e
hodnoty f/t PSA (pomér volny/celkovy PSA) a PSA-TZ byly
nejsiln€jiimi parametry pro diferenciaci mezi BHP a KP. Z4ro-
vedl prokazali signifikantn€ niZ§i hodnoty PSAD a PSA-TZ
upacienti s vétSim objemem prostaty a tranzitorni z6ny. Vypo-
Citali hrani¢ni hodnoty PSA-TZ v zavislosti na objemu celé
prostaty (0,44 pii objemu <30 cm? a 0,26 pti objemu >30 cm?)
a v zavislosti na objemu tranzitorni zény yrostaty (0,38 pti
objemu <20 cm? a 0,23 pfi objemu >20 cm?) (39).
Problematickou, stejn& jako u PSAD, zde zist4v4 pomé&mé vel-
ka variabilita ve vysledcich sonograficky m&feného objemu
prostaty a tranzitorni zény.

Vékové specifické PSA

Standardni referen¢ni pismo PSA je 0,0-4,0 ng/mil. Oesterling
a kol. viak jiZ v roce 1993 poukazali na to, ¥¢ hornf hranice
PSA by mé&la byt stanovovana v z4vislosti na v&ku vySetfova-
nych pacientii. Celkovy pfiriistek PSA v celoplo¥né muZské
populaci byl stanoven na 3,2 % za rok resp. 0,04 ng/ml/rok.
Pro muZe ve v&ku 40-49 let navrhli horni hranici 2,5 ng/ml,
v 50-59 letech 3,5 ng/ml, v 60-69 letech 4,5 ng/ml a v >70
letech 6,5 ng/ml (pti 95 % specifit&) (40). Anderson a kol. sta-
novili pfi 95 % hladin€ vyznamnosti normélni sérovou hod-
notu celkového PSA pro muZe ve v&ku : 40-49 letdo 1,5 ng/ml,
50-59 let do 2,5 ng/ml, 60-69 let do 4,5 ng/ml a 70-79 let do
7,5 ng/ml (41). Pokud pfijmeme toto v&kové kritérium, pak se
mdZeme u fady muZi v 8. v&kové dekad& vyhnout zbytedné
punkci prostaty.

Morgan a kol. v ned4vné dob& znovu poukazali na skute¢nost,
Ze sérové koncentrace PS A pozitivn& koreluji s v&kem nemoc-
nych. Navrhli, aby horni hranice PSA byla vZdy vztahovina
k vé&ku vySetfovaného pacienta. Poukazuji téZ na odli¥né hra-
nice v jednotlivych v€kovych kategoriich pro obyvatele stétu,
kde vedle sebe Ziji rlizné rasy lidské populace (42). Oesterling



zahrnul do diagnostického algoritmu pti stanovovani horni hra-
nice PSA hledisko v&ku a rasy. Zvysil tim vyrazné senzitivitu
tohoto testu, a to pfedeviim v kategorii muZi mezi 40.-50.
rokem ve&ku. Déle poukdizal na to, Ze s kazdym ml tk4n& pro-
staty nad 20 ml vzrist4 hodnota sérového PSA 0 4 % (43).

PSA velocita (PSAYV)

PSA velocita vyjadfuje vzestup hladiny PSA v ur¢itém aso-
vémobdobi. PSAV=1/2x((PSA,-PSA))/t))+1/2x((PSA;
- - PSA,)/ t,), kde PSA, je hodnota sérové hladiny PSA z prv-
ntho stanoveni, PSA, sérové hladina z druhého stanoveni, PSA ;
je hodnota ze tfetiho stanoveni, ¢; je ¢as mezi prvnim a dru-
hym stanovenim PSA v letech a ¢, je ¢as mezi druhym a tfe-
tim stanovenim.

V roce 1992 Carter a kol. publikovali moZnost vyuZiti PSA
- velocity ke zlep3eni detekce KP (44). Autor uvadi vy$§i PSAV
umuZi s KP ve srovnéni s muZi bez KP jiZ 5 let pfed stano-
venim diagnézy.

Rychlost vzestupu PSA (PSAV) z4visi na agresivit€ tumoru.
U zdravych jedincu je 0,04 ng/ml/rok, u pacient s BPH je
0,07-0,27 ng/ml/rok a u pacientii s KP je 0,75 ng/ml/rok a vy3-
8i (72 % senzitivita, 95 % specificita) (44).

Podle Cartera pouze u 5 % muzu s hodnotou PSAV vys3i neZ
0,75 ng/ml/rok nebyl zachycen KP a 70 % muZi s diagnosti-
kovanym KP mélo hodnotu PSAV vy33i nez 0,75 ng/ml/rok
(45).

V soudasné dob& hlavni vyuZiti PSA velocity spofiva v moZ-
nosti detekce karcinomu prostaty pfi hladin€ PSA men3i neZ
4,0 ng/ml, ve zlep$eni indikaénich kriterii pro opakované biop-
sie prostaty pfi PSA vy$3im neZ 4 ng/ml a rovn€Z k monito-
ringu vysledki radik4lni 16¢by KP.

PSA doubling time (PSADT)

PSADT je ¢as béhem kterého dojde ke zdvojndsobeni kon-
centrace PSA v séru. Ve srovnani s PSA velocitou je PSADT
parametr nezavisly na piivodni hodnot& PSA.

Patel a kol. (46) zjistili, Ze se pfi recidiv€ tumoru prostaty po
radik4lni prostatektomii buitky tumoru mnoZi exponencilng.
Z toho plyne line4rni zavislost logaritmu hodnoty PSA na ¢ase.
PSADT lze ziskat vypo¢tem, pfi kterém délime pfirozeny loga-
ritmus 2 (tj. 0,693) smémici pfimky ziskané z grafu lineami
z4vislosti logaritmu PSA na &ase. Koch ziskéva pfimku z4vis-
losti logaritmu PSA na ¢ase line4rni regresi (47). V pfipadé,
¥e mame pouze dv& méfeni sérové hladiny PSA, pak PSA
doubling time lze ziskat ze vzorce: PSADT = ¢ x In2 /
In(PSA,/PSA,), kde PSA, je hodnota ziskand pfi prvnim méfe-

ni, PSA, je hodnota ziskan4 pfi druhém méfeni a f je &as mezi
ob&ma méfenimi.

Zda se, ze pomoci PSADT lze rozlisit lokalni recidivu od
metastatického postiZeni pacientli po radik4lni prostatektomii,
a tak ovlivnit 1é¢bu a zpfesnit pfedpovéd pfedpokladané dél-
ky Zivota. Trapasso a kol. uvadé&ji, Ze zatimco pfi metastatic-
kém postiZeni pacientii po radikalni prostatektomii byla pri-
mérn4 hodnota PSADT 4,3 mé&sice, pfi lokdlni recidivé byla
hodnota PSADT 11,7 m&sict (48). Podobné vysledky publi-
koval i Koch a spol. (47).

Pound a kol. navrhli pro PSADT cut-off hodnotu 10 mésict
a uvadegji, Ze tato hranice nejlépe rozlisi lokélni recidivu od
metastatického onemocnéni po radikélni prostatektomii. Na
zékladg této hranice vytvofili algoritmus pfedpovidajici prav-
d&podobnost vzniku metastatického postiZeni pfi biochemic-
ké relapsu po radikalni prostatektomii (49).

Je ztejmé, Ze PSA doubling time hraje vyznamnou roli pfi sta-
noveni prognézy u pacienti po radikalni prostatektomii.

Budoucnost PSA

Olsson zavedl do klinické praxe RT-PCR (polymerizova feté-
zovd reakce s pouZitim reverzni transkriptézy) test pro stano-
veni PSA pozitivnich buné&k z periferni krve. RT-PCR zvy3u-
je pfesnost stagingu nadoru na 93 %.

Pokud byla pfedopera¢ni hodnota sérového PSA vy33i neZ
10 ng/ml a RT-PCR na PSA pozitivni builku v periferni krvi
negativni, pak 81 % t&chto pacientd, ktefi podstoupily radi-
kalni prostatektomii méli KP skutené omezeny pouze na
samotnou Z14zu. Naopak pokud bylo u pacientli PSA vy33ineZ
10 ng/ml a RT-PCR test pozitivni, pak 90 % nemocnych mélo
pozitivni okraj nebo invazi do semennych vacki popfipadé
postiZeni uzlin. Pokud bylo pfi biopsii prostaty prokdzéno peri-
neuralni 3ifeni KP a RT-PCR bylo pozitivni, pak autofi pfiradi-
kalni prostatektomii nalezli extraprostatické Sifeni KP ve 100%
ptipadi (50).

Zavér

PSA je nejvyznamngj$im nddorovym markerem KP. V kli-
nické praxi je stanoveni PSA snadno dostupnym vy3etfenim,
které vede k detekci klinicky signifikantnich KP nizkého a tedy
potencidlng kurabilniho stadia. A¢koliv neni idealnim nado-
rovym markerem, jeho citlivost vyrazné pfevy3uje ostatni dia-
gnostické vysetfeni. Navic dal3i, od PSA odvozené paramet-
ry (PSAD, PSA-TZ, PSAV, v&kov¢ specifické PSA, volné
PSA, PSADT), mohou vyznamné pfispivat k rozlideni muza
s KP a jinymi onemocnénimi prostaty.
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