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ABSTRACT

Introduction: Prostate specific antigen (PSA) is the most useful tumor marker in urology. We
investigated free and total PSA levels and free/total (f/t) ratio in the fasting saliva and compared them with
serum levels in the patients presenting with lower urinary tract symptoms (LUTS). The objective of this study
was to determine whether PSA is specific to prostate gland and saliva PSA levels are a diagnostic parameter in
patients with LUTS.

Materials and Methods: Serum and fasting saliva levels of free and total PSA were measured in 59 men
with LUTS. The mean age of the patients was 57.6 years (range 39 to 73). Serum and fasting saliva samples
were taken at the same time and studied on the same day with Immunoassay method. Ear nose throat (ENT)
and urologic examinations of patients were done by the specialists. We also applied digital rectal examination
and transrectal ultrasonography. The patients who had high PSA levels or evidence of prostate carcinoma at
digital rectal examination and/or transrectal ultrasonography underwent transrectal ultrasonography-guided
biopsy.

Results: There was no evidence of salivary gland disorder in these patients. Prostate cancer was not
observed in any of the patients who underwent prostate biopsy. None of the 59 patients had renal functional
impairment. Eleven of 59 (18.6%0) men had urinary tract infection evidence.

45 of 59 (76.2%) patients had a diagnosis of benign prostat hyperplasia (BPH), 8 of 59 (103%) had
chronic prostatitis and 6 of 59 (10.1%) had neurogenic bladder disease (diabetes mellitus, spinal cord injury
and parkinson disease etc.). According to the results of the statistical analysis, serum levels of total PSA, free
PSA and f/t ratio were significantly higher than saliva levels of total PSA, free PSA and f/t ratio.
Determination of free and total PSA in saliva and serum was not useful for differential diagnosis in diseases
such as BPH, prostatitis and neurogenic bladder disease in LUTS present patients.

Conclusions: PSA is produced primarily by the epithelial cells of the ducts and acini of the prostate
gland. In addition, PSA is produced by extra-prostatic glands, as well. PSA is not a cancer-specific tumor
marker. Although the majority of serum levels of PSA was formed with expression of prostate gland, we
believe that PSA is not specific to prostate cancer. Therefore, in our opinion, serum PSA does not lose anything
from its importance in the diagnosing and monitoring of prostate cancer, but there is a necessity for a better
terminology instead of PSA.

Key Words: PSA, LUTS, saliva, specifity

OZET

Alt iiriner sistem semptomlari (AUSS) ile bagvuran hastalarda serum ve tiikiiriik serbest ve total prostat spesifik
antijen PSA) duzeylerini arastirdik. Amacimiz PSA’nin prostat bezine spesifik (6zgil) olup olmadigini, tikirik PSA
diizeylerinin AUSS’li hastalarda bir tani parametresi olup olmayacagini ortaya koymakti.

Alt Uriner sistem semptomlari olan 59 erkek hasta ¢alisma kapsamina alindi. Hastalardan ayni anda serum ve
achk tukuruk serbest ve total PSA dizeyleri 6lculdu. Kulak burun bogaz (KBB) ve rolojik muayeneleri yapildiktan
sonra rektal muayene ve transrektal ultrasonografileri(TRUS) yapildi.

Hastalarin KBB muayeneleri normaldi. AUSS’li bu hastalarin 11’inde basvuru aninda triner sistem enfeksiyonu
mevcuttu. 45 hastaya benin prostat hiperplazisi (BPH), 8’ine kronik prostatitis, 6’sina nérojen mesane tanilari
konuldu. Serum PSA’lari yiiksek ¢ikan veya TRUS’da supheli lezyonu olanlara TRUS esliginde biyopsi yapildi.
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Biyopsi yapilan hastalarin higbirisinde prostat kanseri saptanmadi. Yapilan istatistiksel analiz sonucu serum tPSA,
SPSA ve s/tPSA oranlarinin tikirukteki tPSA, sPSA ve s/tPSA oranlarindan istatistiksel olarak anlamli bir sekilde
yiiksek oldugu ortaya konuldu. Ayrica, AUSS ile bagvuran bu hastalarin BPH, kronik prostatitis ve nérojen mesane
ayirimini saglayacak serum ve tiikiiriik PSA oranlari saptanmadi.

Prostata spesifik antijen (PSA), tikirik bezi gibi prostat disl bezler tarafindan da Gretilmektedir. PSA, prostat
kanserine spesifik bir timor belirteci degildir. Bu nedenle prostata spesifik antijen olan adinin giincellestirilmesi

gerektigini disuinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: PSA, AUSS, tiikiiriik, 6zgiillik

Hasta BPH Kronik Prostatit Nodrojen Mesane
DM (3 hasta)

n:59 45 8 Serebrovaskuler hastalik (2 hasta)

Parkinson (1 hasta)

Serum total PSA 0,18-9,56 2,85-8,59 1,10-3,11
Tablo 1. AUSS semptomlu hastalarin trolojik bulgulari (p<0.001)
Serum Serum Tukurak Tukorak P deseri
ortalama+SD | medyan range | ortalamazSD | medyan range g

tPSA 2,19+2,08 1,3942,08 0,15+0,21 0,05+0,21 p<0.001
sPSA 0,68+0,66 0,47+0,66 0,08+0,12 0,05+0,12 p<0.001
s/t orani 0,39+0,22 0,34+0,22 0,31+0,10 0,10+0,10 p<0.001

Tablo 2. AUSS’li hastalarin serum ve tiikiiriik total ve serbest PSA oranlarinin karsilastiriimasi (n:59)

GIRIS

Prostata spesifik antijen (PSA), prostat kan-
serinin tanisinda ve tedavisinin takibinde kulani-
lan bir timér belirleyicisidir. Onceleri, PSA’nin
serum duzeylerinin sadece prostatin iyi ve kot
huylu hastaliklarinda yukseldigine inanilmakta
idi. Yani adindan da anlagilacagi Uizerine prostata
0zgu bir antijen oldugu varsayillmakta idi. Fakat
son zamanlarda yapilan bazi ¢calismalarda PSA’-
nin sadece prostat bezinden salgilanmadigl gos-
terildi. PSA’nin glandiiler 6zellikte olan bazi do-
kulardan da (6rnegin meme, perianal glandlar,
uretral bezler gibi) salgilandigl bu c¢alismalarda
belirtildi®*.

Biz de bu calismamizda alt Griner sistem
semptomlari (AUSS) ile basvuran hastalarda tii-
kirlkte ve serumda PSA dizeylerini arastirdik.
Amacimiz, PSA’nin prostata spesifik bir antijen
olup olmadig hususunu, tikiruk PSA dizeyleri-
nin prostat hastaliklarinin tanisindaki yerini ve
PSA isminin artik giincellestirilmesinin gerekip
gerekmedigini tartismaya agmakti.

GEREC ve YONTEM

Alt Uriner sistem semptomlari (AUSS) ile
uroloji poliklinigine basvuran 59 erkek calisma
kapsamina alindi. Hastalarin yas ortalamalari
57.6 (39-73) idi. Hastalardan ayni anda serum ve
achik tukuruk 6rneklerinden PSA konsantrasyon-

lar1 6l¢uldd. Sonra kulak burun bogaz (KBB) po-
likliniginde bir uzman tarafindan muayeneleri
gerceklestirildi. Daha sonra parmakla rektal mua-
yene (DRE) ve transrektal ultrasonografi (TRUS)
yapildi. Tikurik PSA dizeyinin élgimi icin 3cc
tikurik toplandiktan sonra 10 dakika 3000 devir-
de santrifuje edildi. 1/10 oraninda seyreltilerek
PSA analizi yapildi*. Serum ve tiikiiriik érnekleri
ayni gin laboratuvarda ¢ahisildi (Beckman Ac-
cess cihazl immunoassay yontemi ile).

Istatistiksel analiz Wilcoxon Signed Ranks
Test ile yapildi. Serum ve tukiriikte tPSA, sPSA,
s/t orani 6lculdi ve her iki grup arasinda bu para-
metrelerin karstlastiriimalari yapildi.

BULGULAR

AUSS semptomlari olan hastalarin yapilan
kulak burun bogaz muayenelerinde bir hasta di-
sinda hepsi normal olarak degerlendirildi. Bir
hastada hafif parotis hipertrofisi saptandi ve non-
spesifik bir bulgu olarak degerlendirildi. Bu has-
tanin tukarik ve serum PSA degerleri ortalama
degerler icerisindeydi. AUSS semptomlari olan
bu hastalarin trolojik degerlendirilmelerinin da-
gilimi ise tablo 1’de gosterilmistir. Hastalar daha
once AUSS igin hicbir tedavi almamislardi. Has-
talarin 11’inde basvuru aninda Uriner sistem en-
feksiyonu mevcuttu. Uriner enfeksiyon olanlarin
5’inde BPH, 3’inde prostatit, 3’inde ndrojen
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mesane altta yatan sebepti (tablol). Serum PSA’-
lar1 yiksek cikan veya TRUS’ta slpheli lezyonu
olanlara TRUS esliginde prostat biyopsileri ya-
pildi. Higbir hastada prostat kanseri saptanmadi.

Alt irriner sistem semptomlari(AUSS) olan
hastalarin serum ve tikirik drneklerindeki total
ve serbest (free) PSA dagilimlar tablo 2’de gos-
terilmistir. Yapilan istatistiksel analiz sonucunda
serum tPSA, sPSA ve s/t PSA oranlarinin, tiku-
rikteki tPSA, sPSA ve s/t PSA oranlarindan ista-
tistiksel olarak anlaml bir sekilde yliksek oldugu
saptandi (p<0.001). Ayrica bu calismada, AUSS
ile bagvuran hastalarin BPH, kronik prostatit ve
ndérojen mesane ayirimini saglayacak dizeyde tii-
kirlik PSA oranlari saptanmadi.

TARTISMA

Prostata spesifik antijen (PSA), son yillara
kadar sadece prostat bezinin epitelyal hucreleri
tarafindan dretilen, prostatik asiniler ve duktusla-
rin icerisine sekrete edilen kallikrein yapisinda
bir serin proteaz olarak bilinmekteydi®. PSA, ilk
defa 1970 yilinda Ablin ve arkadaslari tarafindan
insan prostat dokusunda gsterildi®. 1980 yilinda
serumda Olguldi ve 1988 yilindan itibaren de
prostat kanserinin bir klinik belirteci olarak yay-
gin olarak kullanilmaya baslandi”®. PSA serum-
da serbest ve kompleks molekuler formlarda bu-
lunmaktadir. Kompleks PSA, al-anti-kimotripsi-
ne baglhdir, total PSA’nin yaklasik olarak %10-
30’u proteinlere bagli degildir ve serbest (free)
PSA olarak adlandirihr®. PSA’nin saliniminin
androjenik kontrol altinda oldugu bilinmektedir.
Vicutta normal kosullardaki gorevi semenin li-
kefikasyonunu saglamaktir. Giintimuzde, alt dri-
ner sistem semptomlari (AUSS) ile basvuran has-
talarin degerlendirilmelerinde prostatik biyume-
nin benin veya malin karakterde olup olmadigi-
nin tespitinde PSA, sikca kullanilan bir paramet-
redir. Prostat kanserinde serum dizeylerinin yk-
selmesi 6nemli bir gostergedir. Ayni zamanda
prostat kanserinin tedavisi sonrasindaki takibinde
de kullanilan bir belirtegtir. PSA yine prostatin
benin yapidaki bazi hastaliklarinda da yiiksele-
bilmektedir (6rnegin BPH, prostatit gibi). Son
yillara kadar PSA’nin prostat bezine 6zgii bir an-
tijen oldugu varsayilmaktaydi. Yani sadece pros-
tat ile ilgili patolojilerde serum diizeyinin yuksel-
digine inanilmaktaydi. Fakat yapilan bazi ¢alis-
malarda PSA’nin prostat disi bezlerden de salgi-

100

PSA: PROSTATA SPES/FIK B/R ANTZJEN M/?

landigl gosterilmistir. Bu c¢alismalar, PSA’nin
extra-prostatik lokalizasyonunu  saptamistir*®,
Erkeklerde anal bezlerde, kadinlarda meme do-
kusunda, yine her iki cinse Uretral bezlerde PSA
Uretiminin oldugu vurgulanmig. Bugin artik bil-
mekteyiz ki, PSA sadece prostat dokusundan sal-
gilanmamaktadir. Prostat digindaki bezlerden de
salgilanmaktadir (Uretral bezler, anal bezler, ti-
kiiriik bezi, meme gibi)'®*2 Bu sekretuvar bezle-
rin normal durumlarinda ve hastaliklarinda
PSA’nin serum seviyelerinin tespit edilebilir di-
zeylerde oldugu bildirilmektedir. Breul ve arka-
daslari Klinik durum ile iliskisiz olarak tukirikte
yilksek PSA diizeyleri saptamislardir'®. Daiman-
dis ve Yu, gebe kadinlarin serumlarinda, normal
memede ve meme kanserinde, sut veren kadinla-
rin sitiinde PSA’y1 élgmiislerdir’®**. Yapilan ca-
lismalarda prostat disi bezlerden PSA (retiminin
prostatta oldugu gibi androjenlere bagimh bir
olay oldugu ileri striilmektedir*>*®, Bu tiir bulgu-
lar PSA’nin tek kaynaginin prostatin asinuslari
ve duktuslarinin olmadigl hakkindaki tartismalari
gundeme getirmistir. PSA Uretiminin ana kayna-
g1 prostatin asini hicreleri ve duktuslari olmasina
ragmen prostat disl dokularda da uretildigine dair
artmis bulgular vardir. Ishikawa ve arkadaslari
PSA’nin dokuya spesifik salgilanmasinin olma-
digini iddia etmektedirler*’”. Onlarin calismasin-
da, prostat, tukdruk bezi, uterus ve pankreas’ta
PSA gen ekspresyonu calisiimis. PSA-mRNA,
birkag hastalikta ve normal dokularda gosteril-
mis, ayrica RT-PCR (reverse transcriptase-poly-
merase zincir reaksiyonu) ile normal dolasimda
PSA tespit edilmis Tum bu calismalarda, her
PSA yiksekliginin prostat kanserini gstermeye-
bilecegi, prostat disindaki bu sekretuvar bezlerin
de PSA’nin yikselmesine etkilerinin olabilecegi
vurgulanmaktadir. Yine prostat kanseri tanisi al-
mis ve kiratif tedavi sonrasi izlemde her PSA
yuksekliginin niiksi gdstermeyebileceginin de
akla getirilmesi gerektigi belirtilmistir. Bir bagka
calismada; tikurikte tespit edilebilir serbest PSA
ve total PSA dizeyleri gosterilmistir. Bu c¢alis-
mada, tukdrukte s/t PSA oranlarinin normal kisi-
lerin serum s/t PSA oranlarina ¢ok yakin oldugu
saptanmistir®. Yine bu calismada aghk tiikiiriik
PSA dizeyinin prostat orijinli ylksek PSA di-
zeylerini etkilemedigi vurgulanmistir. Bu calis-
mada tukirikte serbest ve total PSA tespitinin,
prostat kanseri ve BPH ayirimina yardimci ola-
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mayacag| isaret edilmistir. Oesterling ve arkadas-
lari ise peridiretral glandlardan PSA (retiminin
oldugunu ama serum igerisine ge¢medigini iddia
etmektedirler’’. Bizim yaptigimiz calismada ise
serum tPSA, sPSA ve s/tPSA oranlar tukirik
tPSA, sPSA ve s/tPSA oranlarindan anlamli ola-
rak ylksek bulundu.

Bizim bu calismadaki amacimiz, PSA’nin
yani prostata spesifik antijen olan adinin artik an-
lamini yitirip yitirmedigini ve BPH ve prostat
kanseri gibi prostat hastaliklarinin ayirici tanila-
rinda kullanilabilecek tikuarik PSA diizeylerinin
olup olmadigini irdelemekti.

Sonug olarak; AUSS ile basvuran hastalarin
aylirici tanilarina yardimci olacak serum ve tuki-
rik PSA oranlarini tespit edemedik. Ayrica, se-
rum PSA’sinin prostat harici malinitelerin bazi-
larinda da yUkselebildigi bazi ¢calismalarda goste-
rildiginden (6rnegin Skene bezlerinin adenokar-
sinomu, tiikiiriik bezi karsinomu gibi'®*?°, PSA’-
nin prostat kanserine spesifik bir marker olmadi-
gina inanmaktayiz. Bu nedenle, serum PSA’sI-
nin, prostat kanserinin tanisinda ve tedavi sonrasi
izleminde dneminden bir sey yitirmedigini ama
daha dogru bir terminolojik karsiliginin bulun-
masi gerektigini duslinmekteyiz.
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