PROSTATICKY SPECIFICKY ANTIGEN
A ODVOZENE PARAMETRY

MUDr. Michael PesI', MUDr. Libor Zameénik', MUDr. Viktor Soukup', prof. MUDr. Jan Dvoracek, DrSc."2
'Urologicka klinika VFN a 1. LF UK, Praha
*Katedra urologie IPVZ, Praha

Nadorové markery jsou vyznamnymi pomocniky v diagnostice a pfi sledovani aktivity onkologickych onemocnéni. Od
pocatku 80. let je k dispozici relativné velmi spolehlivy marker karcinomu prostaty v podobé prostatického specifického
antigenu (PSA). Jeho sérova hladina je PSA povazovana za nejspolehlivéjsi marker ¢asného stadia onemocnéni, které ma
nejvétsi Sanci na vyléceni. Ve snaze zvysit specificitu a senzitivitu se hodnoti jeho hladina ve vztahu k véku, objemu prosta-
ty, stanovuje se volna frakce PSA a sleduje se rychlost nartistu hladiny PSA v séru. Autofi v élanku podavaji pfehled téchto
odvozenych parametri a jejich vyznam pro detekci a sledovani aktivity karcinomu prostaty.
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PROSTATE SPECIFIC ANTIGEN AND DERIVED PARAMETERS

Tumour markers are important auxiliaries in the diagnosis and in monitoring the activity of oncological diseases. Urologists
worldwide have since the beginning of the 80’ quite reliable marker of prostate carcinoma available in the form of prostate
specific antigen (PSA). Presently is a PSA serum level considered as the most reliable marker of an early stage of disease,
which has the best chance for cure. In efforts to increase PSA specificity and sensitivity, the PSA level is referred to age,
prostate volume, free fraction of PSA is defined and the velocity of PSA increase in serum is determined. Authors give in
the article an overview of these derived parameters and of their importance for the detection and monitoring the activity of

prostate carcinoma
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Uvod

Prostaticky specificky antigen (PSA) je
glykoprotein o molekulové hmotnosti 34 kDa,
slozeny z 237 aminokyselin, ktery je primarné
produkovan epitelidinimi burikami prostatic-
kych acin( a duktu. Cely gen kédujici PSA jiz
byl sekvenovéan. Je lokalizovan na 19. chro-
mozdému a je pfiblizné 6 kbp dlouhy. PSA je
proteolyticky enzym, ktery patfi do skupiny
kalikreind. Jeho funkci je zkapalfiovat lidské
semeno. PSA byl poprvé identifikovan Harou
a kol. v roce 1969 (18). Stanoveni jeho hladin
v séru se pro Kklinické Ucely zacalo vyuzivat
pocatkem 80. let 20. stoleti.

Po uvolnéni z prostaty cirkuluje PSA
v séru ve volné ¢i vazané podobé. PSA
vytvéfi komplexy vazbou na dva dalsi
sérové proteiny — alfa-1-antichymotrypsin
a alfa-2-makroglobulin. Vétsina komerénich
souprav na stanoveni PSA detekuje cel-
kové PSA, volné PSA a PSA navézané na
alfa-1-antichymotrypsin. V pfipadé vazby
na a alfa-2-makroglobulin je molekula PSA
kompletné uzavfend v této bilkoviné a nelze ji
prokazat imunologickymi metodami. Vétsinou
je pomér volného PSA ku PSA vazanému na
alfa-1-antichymotrypsin 1:4, ale tento pomér
se lisi v zavislosti na patologickych zméndch
prostaty.

Ke stanoveni sérové hladiny PSA existuje
mnozstvi riznych metod. Rlzné metody maji
rozdilné referenéni hodnoty, takze je nutné,
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aby informace o nich Iékaf sledoval a vysledky
mohl spravné interpretovat.

PSA je specificky pro tkan, ne pro nador.
Podle soucasnych vyzkumi je PSA produ-
kovan i nékterymi periuretralnimi Zldzami
a nékterymi typy nadorl prsu, ale pro klinické
vyuziti mizeme PSA povazovat za produkt
specificky pro prostatickou tkan. Vzhledem
k tomu, Ze PSA je produkovén zdravou i nado-
rovou tkani, mize byt jeho hladina ovlivnéna
jinymi faktory neZ pouze karcinomem prostaty.
Benigni procesy, napf. benigni prostaticka
hyperplazie (BPH), akutni ¢i chronickd prosta-
titida zpUsobuji Unik PSA a nasledné zvyseni
jeho hladiny v séru. Safarik zjistil, Zze s nale-
zem prostatické intraepiteliani neoplazie (PIN)
vy$$i hodnoty PSA maji nemocni (36). Nékolik
studii se zabyvalo vlivem ejakulace na hladinu
PSA. Zjistilo se, Ze u starSich muz( dochazi
v priibéhu nékolika hodin po ejakulaci ke zvy-
$eni sérové koncentrace PSA (19). Zadna stu-
die nepotvrdila signifikantni zvySeni sérového
PSA po standardnim vySetfeni per rektum
(DRE). Stamey a kol. zjistili ¢tyfnasobné zvy-
Seni hladin PSA po cystoskopii kombinované
s masazi prostaty, zatimco nékolik dalSich
studii tento efekt nepotvrdilo (34).

Siroké pouziti PSA pro klinické ucely
ve smyslu screeningu vyustilo ve vyznamny
posun v poméru mezi nové zjitovanymi ohra-
ni¢enymi a pokrocilymi nadory. Vyuziti PSA pfi
screeningu karcinomu prostaty pomahd odhalit
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mnohem vice pacientll s nddorem omezenym
na prostatu nez bylo mozné dfive.

PSA v diagnostice karcinomu
prostaty

Celkova hladina PSA ma vyznam pro zji$-
téni rizika onemocnéni karcinomem prostaty.
Referenéni hodnoty se vétSinou uvadéji mezi
0 a 4 ng/ml. Panuje vSeobecna shoda, Ze pfi
hodnotach nad 4 ng/ml by méla nasledovat
punkéni biopsie prostaty pod sonografickou
kontrolou. Gann a kol. Zjistili, Ze pfi sledovani
pacientl s PSA nad 4 ng/ml byla senzitivita
detekce karcinomu prostaty pfi Ctyfletém
sledovani 71% a celkova specificita 91%
(12). Catalona a kol. provedli rozsahlou studii
u muzl mezi 50 a 79 lety véku, kdy zjistili pra-
mérnou senzitivitu 81 % (9). V jiné studii stejny
autor zjistil, ze 63 % muzl s diagnostikovanym
karcinomem prostaty na zakladé elevace PSA
pfi screeningovém vySetfeni a nélezu pfi DRE
mélo nador lokalizovany na prostatu, zatimco
u tumor( diagnostikovanych na zékladé opa-
kovaného vySetfeni zvySenych hladin PSA
mélo nador lokalizovany na prostatu celych
71% pacient(i. Rozsahla multicentrickd studie
srovnavajici DRE a vySetfeni PSA Zjistila, ze
hodnoty PSA nad 4 ng/ml vedly k diagnéze
lokalizovaného karcinomu v 82 %, oproti 55 %
pfi pouhém vySetfeni per rektum (7). Péta-
sedmdesat procent tumorli zjiSténych pouze
na zakladé elevace PSA bylo lokalizovanych,
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zatimco pouze 56 % tumord zjisténych pouze
na zakladé DRE bylo omezenych na organ.
V pfipadé pouziti PSA a DRE v kombinaci se
zvySil zachyt lokalizovaného onemocnéni na
78%. Tato data ukazuji na to, Ze pouziti sa-
motného PSA & PSA v kombinaci s DRE m&
Vétsi vyznam nez samotné DRE vySetfeni.

Americkd urologicka spole¢nost a Ame-
rick& spole¢nost pro rakovinu doporu¢uji roéni
stanoveni hladin PSA u vSech muzii nad 50 let
véku. Afroameri¢ané a muzi, jejichz pfibuzni
prvnilinie jiz onemocnéli karcinomem prostaty,
by méli byt vySetfovani jiz od véku 45 let. Dvé
studie se zabyvali otdzkou, zda by bylo mozno
prodlouzit interval mezi jednotlivymi vySetie-
nimi PSA. Smith a kol. Zjistili, Ze u muzd nad
50 let s normalnim DRE vySetfenim a vychozi
hodnotou PSA 2,5 nebo nizsi doslo ke zvyseni
jeho hodnot nad 4 ng/ml pouze u 4 % pacient(
(12). U 48 % pacientl s vychozi hodnotou PSA
mezi 2,5 az 4,0 ng/ml doSlo béhem 4 let ke
zvySeni hodnot PSA nad 4 ng/ml (32). Carter
a kol. vyvozuji, ze pfi vySetfeni PSA kazdé dva
roky u muzd nad 55 let véku s normalnim rek-
talnim ndlezem, jejichZ vychozi hodnota PSA
byla nizsi nez 2,0 ng/ml, nedochazi k promes-
kéni lokalizovaného karcinomu prostaty (3).

Diky vySetfeni PSA je detekovano signifi-
kantné vice tumord, které by nebyly zachyce-
ny pfi samotném vySetfeni per rektum a vice
tumor( je také zachyceno v ¢asnych stadiich.
Incidence stadia Tic, které oznaduje nepal-
povatelny nador zjistény pouze na zakladé
elevace PSA, stale stoupa. Ghavamiam a kol.
srovnavali vysledky radikalni 1é¢by u pacientu
s T1c nadorem oproti pacientim s T2 nado-
rem (15). Zjistili, Ze T1c tumory jsou Castéji
lokalizované na prostatu a Ze se u nich Castgji
vyskytuje GS nizsi nez 7. Podle téchto autord
se li8i Tica T2a od T2b v délce intervalu pieZi-
véani bez onemocnéni a Ze je vyznamny rozdil
v mife pfezivani po 5 a 7 letech.

Snahy o zlepSeni senzitivity a specificity
vyustily v hodnoceni hladin PSA v rlznych
souvislostech. Radime sem vékové speci-
ficky PSA, pomér volného a celkového PSA
(f/t PSA), PSA denzitu (PSAD) a PSA velocitu
(PSAV).

F/t PSA

Je zndmo, ze pravdépodobnost vzniku
karcinomu prostaty stoupd se zvySujicim se
podilem frakce PSA véazané na alfa-1-anti-
chymotrypsin ku celkové hodnoté PSA. Mé-
feni volné frakce PSA je vyhodné k odliSeni
mezi karcinomem prostaty a BPH pfi nizkych
a stfedné zvySenych hodnotach PSA. Pii
zminéném postupu se pfedpokladad zvySeni
specificity tohoto testu. Catalona a kol. zjisto-
vali procento volné frakce PSA pii hodnotach
celkového PSA mezi 4,1 az 10,0 ng/ml (10).

Zjistili, Ze muzi s karcinomem prostaty s nor-
malni nebo jen mimé zvétSenou prostatou
maji niz§i procento volného PSA nez pacienti
s BPH. V podobné studii Cohen a kol. pozoro-
val stejné vysledky u 428 pacientd s celkovym
PSA mezi hodnotami 2,5 az 10 ng/ml (20).
Prospektivni multicentrickd studie hodnotila
773 muzQ ve véku 50 az 75 let s normalnim
nalezem pfi DRE, jejichz PSA bylo v rozmezi
4 a7z 10 ng/ml, ve snaze stanovit fyziologickou
hranici procenta volné frakce PSA. Zjistilo se,
Ze median procenta volného PSA byl signifi-
nez u pacientd s BPH a bylo stanoveno, Ze za
fyziologické se povazuje vice nez 25 % volné-
ho PSA pfi hladiné celkového PSA mezi 4 az
10 ng/ml. Pfi téchto hodnotach je dosahovano
95% senzitivity, zatimco se vyhneme 20%
zbyteénych biopsii u pacientd bez karcino-
mu prostaty (6). Partin a kol. stanovili horni
hranici normalniho procenta volného PSA na
20% za predpokladu celkového PSA mezi
4 az 10 ng/ml, coz mélo za nésledek uSetfeni
29 % pacient( zbyte¢né punkce. Tyto vysledky
naznaduji, ze specificita detekce karcinomu
prostaty mlZe byt zlepSena pomoci stanoveni
procenta volného PSA u pacientll s celkovou
hodnotou PSA mezi 4 az 10 ng/ml.

Vashi a kol. zjistili, ze pfi hodnotach PSA
mezi 3 aZ 4 ng/ml m& stanoveni poméru vol-
ného PSA vétsi vyznam pro diagnostiku kar-
cinomu prostaty nez stanoveni celkového PSA
(39). Zjistili, Ze pomér volného PSA 19 a nizsi
detekuje 90 % karcinom( v rozmezi celkového
PSA 3 az 4 ng/ml a Ze bylo nutné provést
1,7 transrektalni ultrasonografickou (TRUS)
biopsii k diagnostikovani jednoho karcinomu
prostaty. VyuZiti poméru f/t PSA je zavislé na
objemu prostaty. Hodnota poméru f/t PSA je
u prostat nad 75 ccm pro detekci karcinomu
bezcenna (37).

Vékoveé specificky PSA

Nékolik studii se zabyvalo souvislosti
mezi vékem, produkci PSA a objemem
prostaty. Podle Oesterlinga existuje pfima
zavislost mezi sérovou hladinou PSA a vékem
pacienta (25). Tato zavislost je vice vyjadfena
u Evropant a Afroameri¢and nez u Asijcli (41).
Ve snaze zvysit senzitivitu vySetfeni PSA se
stanovily referenéni meze pro jednotlivé véko-
vé skupiny. Specificita PSA by se také zvysila,
pokud bychom detekovali méné karcinoml
u starSich pacientl s mnoha komorbiditami,
u kterych se éasto jedna o nesignifikantni
karcinomy. NavrZené rozmezi je stanoveno na
0 az 2,5 ng/ml u pacientd mezi 40 az 49 lety
véku, 0 az 3,5 ng/ml u pacientd mezi 50 az 59
lety, 0 az 4,5 ng/ml u pacientl mezi 60 az 69
lety a 0 az 6,5 ng/ml u pacientti mezi 70 az 79
lety véku (24). S pouzitim vékové specifického
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PSA nalezli Partin a kol. ve studii s 4600 muZi
0 18% karcinoml vice u pacientd mlad$ich
nez 60 let, zatimco u pacientd nad 60 let véku
jich detekovali 0 22% méné, nez by bylo de-
tekovano pomoci standardniho referen¢niho
rozmezi PSA (27). Jednaosmdesat procent
z karcinom0, které byly zjiStény navic diky
vékové specifickému PSA mélo pfiznivy pa-
tologicky ndlez. Stanoveni horni hranice PSA
na 6,5 ng/ml u muzd mezi 70 az 75 lety vede
ke snizeni provedenych TRUS biopsii 0 21%
za pfedpokladu, Ze dojde ke snizeni zachytu
karcinom( lokalizovanych na organ o 4%.
Tato pozorovani ukazuji na to, ze vékové spe-
cifické PSA mlze zvysit senzitivitu detekce
lokalizovaného karcinomu prostaty u pacientl
mladsich nez 60 let za cenu zvySeného poctu
TRUS biopsii s negativnim vysledkem. Pouzi-
vani vékové specifického PSA snizi celkovou
detekci karcinomu prostaty. Neni jasné, zda
shizeni poétu TRUS biopsii u pacientd starsich
nez 60 let je vyhodné.

Vztah véku a hladiny PSA stéle neni zcela
objasnén a vyuZiti vékové specifického PSA
v klinické praxi z(stava sporné.

Denzita PSA (PSAD)

PSAD je definovana jako celkova hodnota
PSA (ng/ml) k objemu prostaty (ml) zjisténé-
mu pfi TRUS. Benson a kol. studovali PSAD
u 41 pacientl s karcinomem prostaty a u 20
pacienttl s BPH (32). Stfedni hodnota PSAD
u pacientd s karcinomem byla 0,581 oproti
0,044 u pacientd s BPH, coz byl statisticky
vyznamny rozdil. Ve druhé studii se 127
pacienty s hodnotami PSA mezi 4,0 az 10,0
ng/ml byla PSAD u pacient( bez karcinomu
prostaty 0,279 a 0,204 (p=0,012) (1). Sea-
man a kol. zjistili, Ze hrani¢ni hodnota 0,15
zvysila detekci karcinomu prostaty u pacientt
s hodnotami PSA mezi 4,1 az 10,0 ng/ml (31).
Ostatni studie vSak nepotvrdily zlepSeni dia-
gnostiky karcinomu prostaty oproti stanoveni
samotného PSA (2). Rozsahla multicentrickd
prospektivni studie vedena Catalonou a kol.
srovnavala vysledky detekce ¢asnych stadii
karcinomu prostaty pomoci PSAD a pomoci
sérové hladiny PSA. Hrani¢ni hodnota PSAD
stanovena na 0,15 vykazovala 52% senzitivitu
u pacienti s hodnotou celkového PSA mezi
4,12z 9,9 ng/ml a normélnim nalezem pfi DRE,
c0Z znamena, Ze téméf polovina karcinomi
nebyla zastizena (8). Brawer a kol. také nebyli
schopni ve studii s 218 muzi prokdzat vyhody
stanoveni PSAD oproti samotnému PSA v dia-
gnostice karcinomu prostaty u pacientt s PSA
v rozmezi 4,1 az 10 ng/ml (2). Ve snaze zlepsit
specificitu diagnostické metody se v posledni
dobé soustfedi pozornost na vypocet PSA
denzity pouze tranzitorni zény (PSAT). BPH
se méné Casto objevuje v periferni a central-
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ni z6né, proto se predpoklada, ze jsou tyto
oblasti méné vyznamné a signifikantni zdroje
PSA (22). PSAT se vypocte jako (PSA / objem
tranzitorni zony). Djavan a kol. ve studii s 939
pacienty s PSA pod 10 ng/ml stanovili hraniéni
hodnotu PSAT 0,35 pfi prediktivni hodnoté
74% zachycenych karcinom( prostaty (11).
Safaiik se zabyval vyuzitim PSAD pfi opako-
vanych biopsiich prostaty. Zjistil, Ze PSAD je
lep8im indikatorem pro indikaci re-biopsie nez
samotné PSA. U prostat nad 55 ccm je podle
této prace PSAD nejlepSim indikatorem biop-
sie a re-biopsie prostaty (35).

Budou zapotfebi dalsi klinické studie
k hlub8imu poznéni vyznamu téchto parame-
trli v diagnostice karcinomu prostaty. Hlavnimi
limity PSAD a PSAT jsou zkuSenosti lékafe
provadéjiciho TRUS, kdy se vysledky mezi
jednotlivci li8i pfiblizné o 10 %.

PSA velocita (PSAV)

Carter a kol. v roce 1992 zvefejnili stu-
dii hodnotici longitudindlni zmény hodnot
PSA u muzli s karcinomem prostaty a bez
néj (4). Zjistili vyznamny rozdil ve vzestupu
PSA vztazenému k ¢asu v obdobi 5 let ped
priikazem malignity. PSAV poéita s celkovou
zménou PSA za urcité obdobi. Pfedpoklada
se, ze u muzl s karcinomem prostaty bude

tento ndrlst vy$Si nez u zdravych. Carter
a kol. zjistili, ze PSAV 0,75 ng/ml/rok a vy3si
vede k diagnostice karcinomu prostaty se 72%
senzitivitou a 90% specificitou (4). Optimalni
vypocet vyZaduje tfi po sobé nésleduijici mé-
feni PSA (PSA1, PSA2 a PSA3) béhem Useku
1,5 az 2 let (16). PSAV se poté vypocte jako
((PSA2 — PSA1) + (PSA3 - PSA2/¢as 2)). Tyto
parametry jsou dileZité, protoZe existuje velka
interindividudlni variabilita mezi jednotlivymi
méfenimi PSA hodnot provedenymi v krat-
kém obdobi (5). Vétsi prospektivni studie
provedena Smithem a Catalonou potvrzuje
tyto vysledky a tito autofi zjistili, ze prediktivni
hodnota PSAV se liSila v zavislosti na véku
pacienta a pocateéni hodnoté PSA (33). Pro
muze ve véku 70 let a mladsi s iniciélni hodno-
tou PSA pod 4,0 ng/ml a PSAV vice nez 0,75
ng/ml/rok se detekoval karcinom prostaty ve
47 % pfipadl. Specificita byla 79% a senziti-
vita 66 %. Pouze u 11 % pacientt s PSAV pod
0,75 ng/ml/rok bylo sou¢asné zjisténo toto na-
dorové onemocnéni. Studie dale prokazala, ze
senzitivita PSAV u pacientl starSich nez 70 let
se snizila. U pacientt s po¢atecnim PSA nad
4,0 ng/ml a niz8i PSAV nez 0,4 ng/ml/rok se
maximalizovala senzitivita na 63 % a specifici-
ta na 62 %. V této skupiné muzd byl karcinom
prostaty diagnostikovdn u 33% pacientd

s PSAV vy3si nez 0,4 ng/ml/rok. Oproti tomu
pfi PSAV pod touto hodnotou doslo ke zjisténi
karcinomu prostaty pouze u 15% pacientd.
Carter a Pearson zjistili, ze pfi provedenych
tfech méfenich PSA v intervalu 1,5 az 2 let
bylo PSAV vy$si nez 0,75 ng/ml/rok pouze
u 5% pacientd bez karcinomu prostaty,
zatimco u pacientll s karcinomem to bylo
okolo 70% pacientli (5). Stanoveni PSAV ma
nejvétsi vyznam u pacientd s normainim, ¢i
s postupné stoupajicim PSA. Rovnéz se PSAV
mUze vyuzit u pacientd s hodnotou PSA vyssi
nez 4 ng/ml, u niz nebyl detekovan karcinom
pfedchozich TRUS biopsiich.

Zdvojovaci ¢as PSA (PSA
doubling time — PSADT)

Zdvojovaci ¢as PSA (PSADT) je doba,
béhem které dojde ke zdvojnasobeni sérové
koncentrace PSA.

Nadorové buriky se pfi recidivé karcinomu
prostaty po RAPE mnozi exponencialné (28).
Z toho plyne linedmi zavislost logaritmu PSA
na ¢ase. PSADT vypocteme tak, ze délime
pfirozeny logaritmus 2 (0,693) smérnici pfim-
ky ziskané z grafu lineérni zavislosti logaritmu
PSA na &ase. Pfi znalosti dvou méfeni kon-
centrace PSA vypoéteme PSADT ze vzorce:
PSADT =t x In2/In (PSA2/PSA1). T znamena
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¢as mezi obémi vysetfenimi, PSA1 a PSA2
znamenaji hodnoty koncentrace PSA pfi prv-
nim, respektive druhém vySetieni.

PSADT bylo pouzito ve studiich, které se
snazily odlisit lokalni recidivu po RAPE od ge-
neralizace. Trapasso a kol. uvadi, ze zatimco
pfi metastatickém postiZeni pacientd po RAPE
byla primérnd hodnota PSADT 4,3 mésice, pfi
lokélni recidivé se tato hodnota pohybovala
okolo 11,7 mésicti (38).

Pound a kol. navrhl pro PSADT hraniéni
hodnotu pro rozliSeni mezi lokéini recidivou
a generalizaci 10 mésict (30).

RT-polymerdazova retézova
reakce (RT-PCR) PSA

Prestoze screening s vyuzitim PSA vedl
ke vzestupu zachytu méné pokrocilych stadii
karcinomu prostaty, u jedné tfetiny az poloviny
pacientll podstupujicich RAPE pro lokali-
zovany karcinom prostaty dojde k relapsu
onemocnéni (40). Nékolik studii naznaduje,
Ze az 40% pacientd ma peroperacné tumor
zasahujici k chirurgickym okrajim preparatu.
Nékolik autor(i hodnotilo “molekularni staging*
PSA pomoci RT-PCR metody, ve snaze pfes-
néji odhadnout klinicky staging.

Metoda RT-PCR pfedstavuje rychlou
a citlivou metodu, slouZici ke zjisténi gene-
ralizace prostatického karcinomu na zakladé
identifikace jediné buiky produkujici PSA
v mnozstvi jinych bunék. Podle nékterych
autort je schopnost RT-PCR detekovat jedi-
nou buriku produkujici PSA mezi 107 az 108
leukocytll (26). Tato metoda pouziva reverzni
transkriptazu k vytvoreni kopii DNA ze vech
mRNA transkriptl, nasledovanou PCR am-
plifikaci tkarové specifického genu pro PSA.
Protoze vSechny buriky obsahuji genomickou
DNA pro PSA, amplifikaci pouze mRNA tran-
skriptl dochazi k identifikaci bunék skute¢né
produkujicich PSA.

Nékolik na sobé nezavislych studii prokaza-
lo, Ze vysledky vySetfeni séra pomoci RT-PCR
u pacientl s BPH jsou negativni, zatimco
u pacientl s generalizovanym onemocnénim
jsou vysledky pozitivni (26). V roce 1992 bylo
poprvé referovano o vyuziti RT-PCR pfi detek-
ci nddorovych bunék v aspirdtu kostni dfené
a v lymfatickych uzlinach (23). Od té doby
probéhlo nékolik studii vyuzivajicich RT-PCR
v detekci nadorovych bunék ze séra, kostni
dfené a tkané lymfatickych uzlin. Katz a kol.
v roce 1994 provedli studii s 65 pacienty po
RAPE pro klinicky lokalizovany karcinom pro-
staty vyuzivajici RT-PCR k detekci postizeni
chirurgickych okrajl a kapsularni penetraci
nadorem (23). Tato studie také odhalila mRNA
v séru 78% pacientl se znamymi kostnimi
metastdzami karcinomu prostaty. Olson a kol.
pouzili RT-PCR ve studii se souborem 100

pacientl a zjistili vyznamnou shodu mezi po-
zitivnim vysledkem RT-PCR a patologickym
stagingem se senzitivitou 73% a specificitou
90% (16). Autofi ostatnich studii v8ak pre-
zentuji protichGidné vysledky. Gao a kol. nebyli
s pomoci RT-PCR pfed RAPE schopni pfed-
povédét patologicky staging a pravdépodob-
nost biochemické recidivy (14). Také Ignatof
a kol. nenalezli vyhodu v pouzivani RT-PCR
ke stanoveni pfedoperaéniho stagingu (21).
Gao a kol. hodnotili vysledky RT-PCR vySet-
feni aspiratu kostni dfené a nenalezli zavislost
mezi pozitivitou vySetfeni a patologickym
stagingem, gradingem a postizenim chirurgic-
kych okraju (13).

Vyznam nélezu bunék exprimujicich
gen pro PCR v cirkulaci pomoci RT-PCR
musi byt detailngji prozkouman. Neexistuje
dlkaz o tom, Ze by jedina prostaticka burika
cirkulujici v krevnim ob&hu musela nutné
byt nositelem genetickych zmén vedoucich
k vysSi invazivité ¢i k tvorbé vzdalenych
metastaz. Nalez prostatické bunky v aspiratu
z kostni dfené &i v lymfatické uzliné maze
byt fyziologicky, mlze se jednat o normalni
filtraci a eliminaci bunék v téchto kompart-
mentech. Mezi jednotlivymi laboratofemi
existuje vyznamna nejednotnost ve vybéru
pacient(, zpracovani vzorku tkané a v pro-
vadéni RT-PCR techniky. Prestoze nékteré
prvotni vysledky byly dosti slibné, vysledky
z posledni doby jsou protichlidné a vyznam
RT-PCR pro pfedpovéd recidivy karcinomu
prostaty musi byt dale zkouman.

Hase a kol. popsali ultrasenzitivni me-
todu detekce PSA pomoci zkoncentrovani
vzorkd séra pfed standardnim imunologic-
kym vySetfenim (17). Prospektivné hodnotili
sérum u 442 pacient, ktefi podstoupili RA-
PE. Stanovovali hodnotu PSA v séru pred
a po jeho &tyfnasobném zkoncentrovani
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