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Vyskyt karcinomu prostaty u pacientu
s hladinou PSA <4 ng/ml
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Prace se zaméfuje na zachyt karcinomu prostaty u pacientt s hladinou PSA (prostaticky specificky antigen) nizsi nez 4 ng/ml. Klade si
za cil posoudit agresivitu zachycenych tumort a na zakladé takto zjisténych udaja se vyjadfit k ,hrani¢ni” hodnoté PSA k indikaci biopsie

prostaty.
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Occurence of prostate cancer in patiens with PSA level < 4 ng/mi

The study is focusing on prostate cancer detection in patiens with serum PSA (prostate- specific antigen) level behind 4 ng/ml. The aim
is to assess the aggressiveness of detected tumours and on the base of this data make some recommendation to the ,threshold” PSA

level for prostate biopsy indication..
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Uvod

Cilem prace je posoudit zachyt karcinomu
prostaty a jeho agresivitu u pacientl s nizsi
hodnotou PSA (prostaticky specificky antigen),
nez jaka byla dlouho povaZovana za indikaci
k biopsii prostaty. V nasem souboru pacien-
td s hladinou PSA niz$f nebo rovnou 4 ng/ml
byl zachycen adenokarcinom prostaty v 16,9 %
pfipadd, u Ctvrtiny z nich byl jiz biopsif zachy-
cen stfedné ¢i nizce diferencovany karcinom.
Vétsina pacientl podstoupila operacni lé¢bu.
U dvou tretin téchto pacient byl prokdzan ag-
resivni tumor. Uvedena fakta jsou podle naseho
nazoru dostate¢nym dokladem toho, ze zvoleny
aktivni pfistup se snizenim ,normalni hodnoty”
PSA a také zohlednénim PSA velocity jsou plné
opodstatnéné.

Metody
V letech 2010 az 2012 bylo na Urologické

klinice FN Olomouc provedeno celkem 1420

Tabulka 1. Charakteristika souboru pacientl

biopsif prostaty. Indikaci k nim byla bud elevace
vékové specifického PSA, PSA velocita nad 0,5
ng/ml/rok nebo suspektninalez pfi vysetieni per
rektum. K biopsii prostaty byl pouzit sonogra-
ficky pristroj BK Medical Viking 2400, biplanarnf
10 MHz sonda. Byly pouZity 18 gauge bioptické
jehly se systétmem Sydmed Pajunk Delta Cut
Biopsy. Pocet vzorkd byl stanoven s ohledem
na vék pacienta a celkovy objem prostaty s po-
uzitim tzv. Videnského nomogramu. Vzdy se jed-
nalo o multiplikovanou biopsii.

Vysledky

Z celkového poctu 1420 biopsif bylo prove-
deno 296 u pacientl s hodnotou PSA nizsi nebo
rovnou 4 ng/ml. Z hodnocenti byli vyfazeni pa-
cienti s hodnotou PSA > 50 ng/ml, hodnoceno
bylo tedy 1369 biopsif. Primérny vék pacientd
s PSA < 4 ng/ml byl 60 let, u pacient s PSA
>4 ng/ml byl 64,4 roky. Priimérmy vék pacientd
s prokdzanym karcinomem pfi PSA < 4 ng/ml

Pocet biopsii pfi PSA <4 ng/ml 296
Pramérny veék pri PSA <4 ng/ml 60,0 let
Prmérny vék pfi PSA >4 ng/mll 644 let
Primérny veék u pacientd s karcinomem pfi PSA<4 ng/ml 614 let
Primérny vék u pacientd s karcinomem pfi PSA>4 ng/ml 65,3 let
Zachyt karcinomu celkové 28,5 %
Zachyt karcinomu pfi PSA<4 ng/ml 169 %
Zachyt karcinomu pfi PSA>4 ng/ml 31,8 %
Zastoupeni karcinomu s GS>6 u pacient(l s PSA<4 ng/ml 24,0 %
Karcinom GS>6 celkové 46,2 %
T kategorie pfi PSA<4 ng/ml

Tic 70,0 %
T2 30,0 %
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byl 61,4 roky, u PSA > 4 ng/ml to bylo 65,3 roky.
Celkovy zachyt karcinomu byl ve viech biopsiich
28,5 %. U pacientd s hodnotou PSA > 4 ng/ml
byl zachyt 31,8 %, u pacientd s PSA < 4 ng/ml byl
zachyt karcinomu 16,9 %. U pacientd s prokaza-
nym karcinomem prostaty pfi PSA <4 ng/ml byl
u 70 % negativni palpac¢ninalez (T1c), u 30 % byl
pozitivni palpacni ndlez ve smyslu lokalizované-
ho tumoru (T2). U 24 % pacientU s karcinomem
bylo biopsif zjisténo GS (Gleasonovo skore) > 6,
jednalo se tedy jednoznacné o klinicky signifi-
kantnf tumory. Celkové zastoupeni tumord s GS
> 6 u viech bioptovanych pacientl s prokaza-
nym karcinomem bylo 46,2 % (tabulka 1).

U 35 (70 %) pacientl byla jako lé¢ebna me-
toda volby zvolena radikéIni prostatektomie (RP).
U 26 se jednalo o roboticky asistovanou radikalnf
prostatektomii, v 9 pfipadech pak o radikaIni
retropubickou prostatektomii. U 3 pacientd byla
indikovéna radioterapie, u 1 pak radioterapie
a hormonalnilécha. Sedm pacientd podstoupilo
aktivnfsledovani, u 1 pacienta v rezimu aktivni-
ho sledovani doslo k progresi onemocnént a je
chysténa operacni lé¢ba. Jeden pacient odesel
po dokonceni diagnostiky k dalsi [é¢bé na jiné
pracovisté, 3 pacienti aktivni 1é¢bu prozatim
odmitajf (tabulka 2).

U pacientd, ktefi podstoupili opera¢ni lécbu,
bylo mozno urcit patologické stadium onemoc-
néni. U vetsiny (94,3 %) z nich se jednalo o lo-
kalizované onemocnéni (pT2), u 5,7 % pacientl
byla nalezena lokéIni progrese naddoru ve formé
infiltrace semennych vacka (pT3b). U vétsiny
operovanych (68,6 %) byl prokazan stfedné i
nizce diferencovany tumor s GS > 7 (U 62,9 %



stfedné diferencovany s GS 7, u 5,7 % nizce di-
ferencovany s GS 8 a 9), u 31,4 % pacientd byl
prokdzan dobre diferencovany tumor s GS < 6.
Slo tedy ve vétsing piipad( o agresivni nadory.

Diskuze

Stanoveni hladiny PSA a vy3etfeni prostaty
per rektum jsou zdkladni metody diagnosti-
ky karcinomu prostaty. Je zndmo, Ze Castéji je
indikace k biopsii prostaty stanovena vysette-
nim PSA v krvi. Neni véak zndma zadna hranic¢ni
hodnota, ktera by byla jednozna¢nou indikaci
k biopsii. Pomérné dlouhou dobu byla za tuto
Jkritickou" hranici povazovéna hodnota 4 ng/ml.
Dnes je viak k dispozici jiz nékolik studif, které
vypovidaji o vyznamném zastoupeni signifikant-
nich tumord u pacientd s hodnotou PSA nizsi
nez 4 ng/ml (1, 2).

Jednou z nejcastéji citovanych studif je
prace Thompsona, a kol. z roku 2004 (3). U sou-
boru 2950 pacientd v rdmci Prostate Cancer
Prevention Trial (PCPT) s PSA mensim nez
4 ng/ml a negativnim nélezem pfi rektalnim
vysetfeni prokazali autofi biopsii zachyt karci-
nomu u 15,2 % pfipadd, z nichZ 14,9 % mélo
Gleasonovo skore (GS) 7 a vy3si. U podskupiny
muzd s PSA mezi 3,1-4 ng/ml byla prevalence
karcinomu prostaty 26,9 % (z toho 25 % signifi-
kantnich tumord).

Bonet, a kol. (4) vyuzili soubor 1383 pacientt
7 Zenevského nadorového registru, u nichz byl
diagnostikovan karcinom prostaty. U 53 z nich
(3,9 %) byla hodnota PSA mensi nez 4 ng/ml.
Autori prokdazali u pacientl s nizsi hodnotou PSA
signifikantné nizsi stadium lépe diferencované-
ho tumoru, nicméné u 35 % z nich se jednalo
o agresivni tumor eventudlné i s pfitomnosti

Tabulka 2. Létebny rezim

vzdalenych metastaz (11 %). Nadorové specifickd
mortalita byla u obou skupin (s PSA mensim
i vétsim neZ 4 ng/ml) podobna.

Bul, a kol. (5) publikovali v roce 2011 ana-
lyzu vyplyvajici z The European Randomised
Study of Screening for Prostate Cancer (ERSPC).
Tykala se pacientd, ktefi méli v dobé screeningu
hodnotu PSA nizsi nez 3,0 ng/ml. Screening
spocival ve 3 kontrolach v odstupu 4 let (tedy
celkem 12 let sledovéni). Do screeningu bylo
zafazeno s uvedenou hodnotou PSA 15 758 mu-
70. Karcinom prostaty byl diagnostikovan
u 915 z nich (incidence 5,8 %). Jeho incidence
vzrdstala s rostouci hodnotou PSA. Screeningem
bylo zachyceno 733 tumorl (80 %), 182 tumo-
rl (20 %) bylo zachyceno v intervalech mezi
jednotlivymi screeningovymi kontrolami (tzv.
intervalovy tumor). Agresivni tumory (klinické
stadium > T2c, Gleasonovo skére > 8, PSA > 20
ng/ml, metastazy v lymfatickych uzlindch, kostni
metastazy v dobé diagndzy) byly méné cas-
té u screeningem diagnostikovanych tumor(
(9,0 %) nez u intervalovych tumord (39,6 %).
Autofi nabadaji predevsim ke stratifikaci pacien-
td dle hodnoty PSA a k vétsi aktivité u pacientd
svyssivstupni hodnotou PSA, jelikoZ s nf vzrista
jak riziko vzniku karcinomu samotného, tak také
agresivniho karcinomu a podobné i nddorové
specifickd mortalita.

V nasem souboru byl potvrzen vysoky vy-
skyt agresivniho karcinomu prostaty u pacien-
td s hodnotou PSA v intervalu povaZovaném
dlouho za ,bezpecny”a v jehoZ rozmezi nebyla
biopsie prostaty bézné indikovana. Ve vysky-
tu tumoru u pacientd s hladinou PSA nizsi nez 4
ng/ml je nas vysledek podobny Thompsonové
praci (3), v nasem souboru se viak v tomto in-

Radikalni prostatektomie 35 (70 %)
RadikaIni retropubicka prostatektomie 9
Roboticky asistovana radikalnf prostatektomie 26
Radioterapie 3(6%)
Radioterapie + hormonaini terapie 1(2%)
Active surveillance 7 (14 %)
74adné lécba 4 (8 %)

Tabulka 3. Korelace mezi zachytem karcinomu prostaty a jeho agresivni formy a hodnotou PSA

u pacientl s PSA<4 ng/ml

PSA (ng/ml) Pocet vysetieni Zachyt Karcinomy s GS Karcinomy s GS
karcinomu (%) > 6 po biopsii (%) > 6 po RP (%)

<1 6 0 0

11-2,0 24 16,7 50 100

21-3,0 102 12,7 154 50,0

31-4,0 164 20,1 24,2 72,0

Celkem 296 16,9 24,0 68,6
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tervalu PSA vyskytuje vice agresivnich tumort
s Gleasonovym skére > 6. Je to déno napfiklad
i zahrnutim pacient( s pozitivnim palpac¢nim na-
lezem. V nasi skupiné pacient( s PSA < 4 ng/ml
byl prdmérny zachyt karcinomu prostaty vy3si

(16,9 %) a také zachyt nizce diferencovaného
karcinomu byl vy3si (24 %). Podil karcinom
s Gleasonovym skére 7 a vice se po radikalnf
prostatektomii zvysil az na 68,6 %, coZ je jis-
té v nemalé mire nasledkem podhodnoceni
Gleasonova skoére daného zpracovanim prepa-
ratd biopsie (tabulka 3). Tyto zavéry potvrzuijf jiz
zvefejnéné vysledky jiné prace autorl z naseho
pracovisté (6).

Existuji vsak i ndzory proti sirsi indikaci bio-
psie prostaty u pacientd s nizkou hodnotou PSA.
Schroder, a kol. (7) publikovali v roce 2008 jed-
nu ze svych praci zaméfenou na problematiku
screeningu karcinomu prostaty. Autofi proved|i
srovnani vysledkd biopsie prostaty u pacientl
s hodnotou PSA mensi nez 3 ng/ml, ktefi byli
sledovéni v rdmci programu Prostate Cancer
Prevention Trial (PCPT), se souborem pacientd
sledovanych v ramci The European Randomised
Study of Screening for Prostate Cancer (ERSPC).
U 15773 pacientl se vstupnim PSA niz$im nez
3 ng/ml zafazenych do ERSPC byl biopticky za-
chycen béhem sledovéani karcinom u 700 (4,4 %)
z nich. Nezemfel zadny pacient s karcinomem
zachycenym v ramci screeningovych kontrol,
zemrelo v3ak 6 pacientd s intervalovym karci-
nomem. Autofi (po uvazenfi prediktivni hodnoty
pro zachyt karcinomu prostaty u hladiny PSA
<3 ng/ml-21,7 % - udaj uvadény PCPT) kon-
statuji, ze k zabrané 6 umrtf by bylo nutno pro-
vést 15773 biopsii vsem pacientlim s PSA pod
3 ng/ml. Autofi tedy nedoporucuji okamzZitou
biopsii prostaty u pacientl s PSA do 3 ng/ml
(v zajmu vyvarovani se ,nadbytecnych” biopsii),
pfimlouvaji se vak za jejich ddsledné sledovani
se zaméfenim predevsim na skupinu se vstupnf
hodnotou PSA mezi 2 a 2,9 ng/ml.

Zavér

V nasem souboru pacientd s hladinou PSA
nizsi nebo rovnou 4 ng/ml byl zachycen ade-
nokarcinom prostaty v 16,9 % pfipad(. U Ctvrtiny
z nich (24 %) byl jiz biopsii zachycen stfedné ¢i
nizce diferencovany karcinom. Vétsina pacien-
td (70 %) s prokdzanym karcinomem prostaty
pfi PSA < 4 ng/ml podstoupila operacni lé¢-
bu s moznosti pfesného urceni patologického
stadia a diferencovanosti tumoru. U dvou tfe-
tin téchto pacientd (68,6 %) byl prokazan stred-
né ¢i nizce diferencovany a tedy potencional-
né agresivni tumor. Uvedend fakta jsou podle
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naseho nazoru dostate¢nym dokladem toho,
Ze zvoleny aktivnf pfistup se snizenfm ,normalni
hodnoty” PSA a také zohlednénim PSA velocity
jsou plné opodstatnéné.
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