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A prosztatarak gyakorisaganal fogva az egyik legnagyobb
jelent6ségl daganatos megbetegedés a férfiak korében.
Ezen 6sszefoglald az epidemioldgiai és az etioldgiai adatok
mellett attekintést nyujt a szlirésben leginkabb hasznalt
prosztataspecifikus antigén legfontosabb ismérveirél és
azokrol a tovabbi markerekrél, melyek segithetnek diagnosz-
tizalni a betegséget. Bemutatjuk a prosztatarak sziirésével
foglalkozd jelentésebb nemzetkdzi és magyar tanulmanyokat,
érintve a gazdasagi vonatkozasokat is. Egyre inkabb teret
héditanak a genetikai vizsgalatok, a DNS- és RNS-alapu bio-
markerek, amelyek segitségével még hatékonyabba tehetd
aszlrés, elkerilve a tuldiagnosztizalast. A jovébeni kutatasok
egyik f6 célja lehet olyan modszerek kidolgozasa, melyek
alkalmazasaval korai, gydgyithaté stadiumban felfedezhetd
a kezelést igényld prosztatarak. Magy Onkol 66:219-222, 2022

Kulcsszavak: prosztata, sz(irés, daganat, prosztataspecifikus
antigén, korai felismerés

Prostate cancer is one of the most significant cancers
among men. In addition to epidemiological and etiological
data, this summary provides a description of the most im-
portant features of prostate specific antigen, used most,
and other markers that can make easier to diagnose the
disease. It presents the major international and Hungari-
an studies dealing with prostate cancer screening, includ-
ing the economic aspects. Genetic tests, DNA- and RNA-
based biomarkers are gaining more and more space, they
can even help us in screening and avoiding overdiagnosis.
The main goal of the future researches should be to develop
methods that can be used to detect prostate cancer at an
early, curable stage.

Szalontai J, Horvath A, Sziics M, Nyirady P. Prostate cancer
screening - past, present, future. Magy Onkol 66:219-222,
2022

Keywords: prostate, screening, cancer, prostate specific
antigen, early detection
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BEVEZETES

A férfiak korében a prosztatarak a masodik leggyakrabban
diagnosztizalt daganatos elvaltozas, évente vilagszerte 1,4
millié beteg felismerésére keril sor. A prosztatadaganat
eléfordulasa Ausztraliaban, Uj-Zélandon és Eszak-Ame-
rikaban a leggyakoribb Eszak- és Nyugat-Eurépa mellett.
Kelet- és Dél-Eurépaban, valamint Azsidban az incidencia
alacsonyabb, de novekszik. A mortalitds szintén variabilis,
magas az afrikai populacioban, kozepes az Amerikai Egyesdilt
Allamokban, mig a legalacsonyabb Azsiaban (1). Magyar-
orszagon a Nemzeti Rakregiszter adatai alapjan 2009-ben
3769 0j prosztatarakos beteget fedeztek fel; a szam 2019-re
4800-ra nétt. Evente legalabb 1600 beteg halélat okozza ez
a korkép (2). Az életkor, az etnikum és a csaladi anamnézis
szintén befolyasolja a betegség eléforduldsat. 40 év alatti
férfiak esélye a daganat kialakulasara 1:10000, 40 és 59 év
kozott 1:103, mig 60 és 79 év kozott 1:8. Ha els6fokd rokonok
kozott eléfordult a betegség, abban az esetben kétszeres
a kockazat a daganat fellépésére. Ketté vagy tobb, prosztata-
rak altal érintett elséfoku rokon esetében ez a rizikd akar
5-11-szeresére is emelkedhet. Prosztatarakban szenved6
férfiak kis hanyadaban (9%) bizonyitottnak tekinthetjiik a csa-
|adi 6rokletességet. Mindezek mellett a prosztatadaganat
kialakulasaban egyéb exogén és endogén tényezdk is sze-
repet jatszhatnak, mint a metabolikus szindréma, a magas
vérnyomas vagy az etilizmus.

A daganatos megbetegedések gyakorisaganak és ha-
lalozasanak csokkentése, az életmindség javitdsa érdeké-
ben dolgoztak ki a Magyar Nemzeti Rakkontroll Programot.
A program céljai kozott szerepel a szekunder prevencio, vagyis
a betegségek szlirése, korai felismerése. Jelenleg harom
ingyenes lakossagi szliréprogram érhet6 el, azemlédaganat,
a vastag- és végbél-, valamint a méhnyakrak sz(irésére van
ily médon lehetdség.

Ezen kozleménnyel szeretnénk felhivni a figyelmet
a prosztatarak fontossagara, idében térténé diagnosztiza-
lasdnak meghatarozé szerepére, az egészségnevelés, az
egészségtudatossag, valamint az onkoldgiai tudatossag ki-
emelt jelentGségére (1-3. dbral.

A PROSZTATARAKSZURES ALAPJAI

A prosztatarak korai felismerésének két alappillére a prosz-
tata tapintasa rektalis digitalis vizsgalat (RDV) soran, valamint
a prosztataspecifikus antigén (PSA) szintjének vérvétellel
torténd ellenérzése. Onmagaban a diilmirigy fizikalis vizs-
galata 60% alatti szenzitivitast és specificitast mutat, igy
onalléan nem értékelhetd. A kifejezetten tométt, gobos, akar
fixalt, porckemény tapintatu prosztata korjelzé a daganatos
elvaltozasra, azonban legtobb esetben ezen fizikalis jelek mar
elérehaladott betegségre utalnak. A PSA egy glikoprotein,
a prosztata epitélsejtjei altal kivalasztott kallikrein-peptidaz,
amit a KLK3 gén kddol. A prosztataspecifikus antigén 84%-at
alkotja a teljes PSA, 16%-4at a szabad PSA. A teljes PSA to-
vabbi alcsoportokra bonthaté, PSA-aT1-antikimotripszinre
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és PSA-a2-makroglobulinra, a szabad PSA pedig proPSA-
ra, BPSA-ra és inaktiv PSA-ra. A 4 ng/ml feletti PSA-érték
tekinthet6 kérosnak. Ezen érték alatt is kialakulhat a be-
tegség, ezért fontos az RDV-vel torténd egylttes értéke-
lés. A PSA-denzitds a PSA-érték és a prosztatavolumen
hanyadosat jelenti. 0,15 ng/ml feletti érték esetén gondolni
kell daganatos elvaltozasra. A PSA-velocitas a prosztataspe-
cifikus antigén éves novekedését jelenti, 0,35 ng/ml/év felett
tekinthetd korosnak, amennyiben a PSA 2,5 ng/ml alatti. 4
és 10 ng/ml kozotti PSA esetén 0,75 ng/ml/évnél magasabb
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érték esetén kell prosztatardkra gondolnunk. A PSA dupla-
zddasi ideje szintén segitségiinkre lehet a prosztatarak korai
diagnosztikajaban, 10 hdnap alatti id6intervallum tekinthet6
korosnak. 40 és 50 év kozott javasolt az elsé PSA-vizsgalat.
Amennyiben annak értéke 1 ng/ml alatti, a tovabbi rendszeres
szlirés 50 éves kor felett ajanlott, pozitiv csaladi anamné-
zis esetén 45 éves kortol. Az afrikai populacidhoz tartozdk
szlirése ugyancsak 45 éves kortol javasolt, mig a BRCA1/2
génmutaciot hordozokeé 40 éves kortél. Azon férfiak, akiknél
40 éves korukban 1 ng/ml feletti, valamint 60 éves korukban
2 ng/ml feletti PSA-érték igazolddik, fokozottabb kockazatnak
vannak kitéve a betegség kialakulasat illetGen (1).

KLINIKAI VIZSGALATOK

Tobb klinikai vizsgalat foglalkozott a prosztatarak szlirésének
fontossagaval. Ezek koziil emlitést érdemel a European Ran-
domized Study of Screening for Prostate Cancer (ERSPC) és
a Prostate, Lung, Colorectal and Ovary (PLCO)] vizsgalat (3, 4).
Az ERSPC egy 1993-ban indult nemzetkozi vizsgalat, Belgium,
Hollandia, Svajc, Franciaorszag, Olaszorszag, Svédorszag,
Spanyolorszag és Finnorszag részvételével zajlott 2003-ig.
50 és 69 év kozotti férfiakat valasztottak be a vizsgalatba az
intervencios és a kontrollkarra. 4 évig kovették 6ket RDV-vel
és PSA-vizsgalattal. Kezdetben 4 ng/ml-es PSA-érték és gya-
nus prosztatatapintasi lelet, majd perzisztensen 3 ng/ml-es
érték felett prosztatabiopsziat végeztek. Az intervencids kar-
ra 72890 férfi keriilt, koziilik 5990 prosztatardkos beteget
talaltak és 214-en hunytak el a betegség kovetkeztében.
Ez 3,57%-0s halalozast jelent. A kontrollkarra 89353-an
keriiltek, 4307 daganatos beteg felfedezésére kerdilt sor és
326-an hunytak el. Ez 7,57%-0s mortalitas.

APLCO vizsgalatba 76 693 pacienst vontak be 10 centrum-
bol az Amerikai Egyesiilt Allamokbél, az intervenciés karra
38343-at, a kontrollkarra 38350-et. Hasonld kritériumok
szerint vizsgaltak 6ket, mint az ERSPC studyban. Az elébbi
karon 2820, az utébbin 2322 prosztatarakos beteget fedeztek
fel, 1,77%-o0s (50 beteg) és 1,9%-os (44 beteg) halalozas volt
detektalhato. A CAP vizsgalat (Cluster Randomised Trial of
PSA Testing for Prostate Cancer) az Egyesiilt Kiralysagban
zajlott, 50 és 69 év kozotti férfiakat valogattak be 2002 és
2008 kozott. 189386 férfinal tortént egyszeri PSA-sz(irés,
mig 219439-nél nem. 10 éves utdnkdvetés soran a szdrt
csoportban 8054 (4,3%), mig a kontrollcsoportban 7853 (3,6%)
esetben fedeztek fel prosztatardkot. A haldlozas mindkeét
karon 0,29%-os volt (5). Tovabbi hosszd tavl kivetés igazol-
hatna a prosztatarak sziirésének fontossagat.

A 2008-ban publikalt osztrak Tirol vizsgalatban, amelybe
45 és 75 év kozotti betegek keriiltek, tobbek kozétt a prosz-
tatarak korai felismerésének elényeit is tanulmanyoztak.
A tiroli férfiak 86,6%-anal tortént legalabb egy alkalommal
PSA-vizsgalat 1988 és 2005 kozott, ez 454 356 mintat je-
lentett. 7074 prosztatabiopsziat végeztek el, 2-4 ng/ml-es
PSA-értékek kozott 24%-ban, 4-10 ng/ml-es értékek kozott
pedig 40,2%-ban detektaltak daganatot. A szlrést kdvetGen
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prosztatarakkal diagnosztizalt betegek 80%-anal lokalizalt
betegséget talaltak. Ez a szam a PSA-sz(irést megeldz6 éra-
ban 20-30% volt. Osszességében elmondhaté, hogy a vizsgalat
igazolta az 50 év feletti férfiak rendszeres PSA-sziirésének
szilkségességét. Tirolban a tobbi tartomanyhoz képest radi-
kalisan csokkent a prosztatarak-specifikus halalozas és az
attétes megbetegedések szama. A vizsgalat értékét noveli
a Magyarorszaghoz valé féldrajzi kozelség (6).

Sziiletett egy irodalmi attekintés, mely magyar szerz6k
tollabol szarmazik. Ebben a prosztatardk gazdasagi terheit
vizsgaltak nagy betegregiszterek alapjan. A szerzék Medline-
keresést végeztek angol nyelv( folydiratokban a 2003. januar
1.és2013. oktéber 1. kozotti idészakra. Azt talaltak, hogy az
egy betegre forditott éves egészségligyi kiadasok az Egye-
siilt Allamokban (1464-93 393 $) sokkal magasabbak, mint
Eurdpéban (3171-5851 €). ANEAK 2011-es, a prosztatarak
finanszirozasardl sz6lé anyaga alapjan Magyarorszagon az
6sszes éves koltség 2007-ben 10,56 milliard Ft volt, 2010-ben
pedig kozel 12 milliard Ft. Kovetkeztetésiik alapjan az eurépai
trendeket figyelembe véve Magyarorszagon az Uj prosztata-
rakbetegek szamanak novekedésére szamithatunk, ezért
lenne fontos a prosztatarak betegségterhének pontos meg-
ismerése, hogy szakmailag megalapozott egészségpolitikai
és finanszirozasi dontések sziilethessenek, beleértve a szii-
réprogramokat is (7).

Belga, holland és német kutatok létrehoztak egy kocka-
zatalapu szlrési sémat a prosztatarak korai felismerésére.
A betegeket alacsony és magas rizikocsoportba soroltak
az Eurdpai Urolégus Tarsasag iranyelveinek megfelelden,
figyelembe véve az életkort és csaladi halmozddast is. Az
alacsony rizikoju betegeknek kovetést javasoltak, mig a ma-
gas rizikoju betegeknek kismedencei MRI-vizsgalatot. Ezen
képalkotd alapjan PI-RADS (Prostate Imaging Reporting and
Data System) szerinti osztalyozast kdvetéen a PI-RADS1-2 és
3-as betegek ismételt kockazatbesorolasat tartottak sziik-
ségesnek, a PIRADS 4-es és 5-0s betegek automatikusan
a magas kockazati csoportba kertltek. A magas rizikécso-
portba sorolt betegeknél szisztémas és/vagy célzott biopszia
végzését javasoltak (8).

MEGFONTOLASOK

A VIZSGALATI EREDMENYEK ALAPJAN

Az ismert vizsgalatok eredményét figyelembe véve hogyan
tudnank eredményesen sziirni a prosztatarakot? A klinikailag
nem szignifikans elvaltozasok felfedezése tuldiagnosztiza-
lashoz, tulkezeléshez vezethet (8). A prosztatarak csokkend
mortalitasa félrevezet6 lehet a szlrés megitélését illetéen.
A daganatspecifikus halalozas javulasa nem vetiti elére az
élettartam ndvekedését, mert figyelembe kell venni a tars-
betegségeket is. Az élethosszon kiviil fontos szempont az
életmindség, mert maguknak a kezeléseknek, akar az an-
tiandrogén terapianak, a mitétnek vagy a sugarterapianak
is lehetnek veszélyei, szovédmeényei. A sz(irés sok embert
vonz, de potencidlisan kevesebben nyernek vele (10, 11).
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Ugyanakkor hogyan tudnank hatékonyabba tenni a szlrést,
elkerilni a tilkezeléseket? A PSA kiiszbértéke 4 ng/ml-ben
lett meghatarozva. Ezen érték emelésével el lehetne kerdilni
a felesleges prosztatabiopszidkat? Ebben az esetben viszont
féld, hogy klinikailag szignifikans prosztatadaganatok felis-
merésére nem keril sor. A PSA-szint az életkorral névek-
szik. Kérdés, hogy ez a ndvekedés milyen mérték, linedris
vagy exponencialis. A prosztataspecifikus antigén sajnos
nem rakspecifikus, igy nemcsak daganat esetén, hanem
a prosztata gyulladasa vagy megnagyobbodasa esetén is
megemelkedhet az értéke. A kismedencei mpMRI-vizsgalat
segitségiinkre lehet a prosztatarak korai felismerésében
a PI-RADS osztalyozas alkalmazasaval.

A PSA helyett tudunk mas, érzékenyebb markereket
alkalmazni? A vizeletbdl vizsgalt PCA3 és a vérbél detek-
talt proPSA alkalmasak lehetnek? A PCA3 teszt egy gene-
tikai vizsgalat, 70-80%-0s biztonsaggal tudja elére jelezni
a prosztatarakot. Sajnos a primer daganat felismerésére
nem alkalmas, nem valtotta be a hozza fliz6tt reményeket.
Negativ biopszia utdn emelkedd PSA-szint esetén lehet se-
gitséglinkre a mintavétel megismétlésének indikacidjaban,
de ebben is hatékonyabbnak mindsiil a kismedencei mpMRI.
A proPSA vizsgalatakor harom értékbél - teljes PSA, szabad
PSA és [-2]proPSA - Ggynevezett phi (prostate health index)
szamolasaval biztonsaggal meg lehet josolni, hogy az emel-
kedett érték mogott daganat vagy jéindulati megnagyobbodas
hazodik. 2015-ben irtdk le az IsoPSA-t, mely a vérben [évé
PSA koncentracidjat mutatja meg. Egy 2019-es vizsgalat sze-
rint, amelyben 261, prosztatabiopsziara eldjegyzett férfi vett
részt, 40%-kal csokkentette az IsoPSA mérése a sziikségtelen
prosztatabiopszidk szamat. A SelectMDX egy mRNS-biomar-
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ker vizeletbdl torténd izolalasat jelenti. A vizsgalat alapjat az
a tény adja, hogy a HOXCé és DLX1 mRNS-szintje korrelal
a prosztatarak eléforduldsaval. Ugyancsak 40-45%-kal csok-
kentheti a felesleges mintavételek szamat (1). ABARCODE1
pilot vizsgalatban nydlmintakbol szarmazé DNS extrakcidjat
végezték 130 germindlis egypontos nukleotidpolimorfizmust
vizsgalva, melyeknek szerepe lehet a prosztatarak kialaku-
ldsdban. 5000 beteg bevonasat tervezik (12).

KOVETKEZTETES

Az ezen cikkben emlitett f6bb vizsgalatok alapjan nem egyér-
telmd a prosztatarak szlrésének szerepe a jelenlegi isme-
reteink alapjan. Az Eurdpai Uroldgus Tarsasag iranyelveiben
megfogalmazottak szerint nem all rendelkezésre elegendd
bizonyiték szisztematikus sz(irés kezdeményezésére, de
korai, egyénre szabott raksz(r6 eljarasok kidolgozasa meg-
valtoztathatja ezt a véleményt (1). Az ESMO irdnymutatésa
ehhez nagyon hasonld, nem ajanlja a férfiak populaciéalapu
PSA-szlirését a tuldiagnosztizalas, tulkezelés miatt (13). Az
Amerikai Onkolégus Tarsasag, az NCCN szerint meg kell ta-
lalni az egyensulyt a prosztatarak mortalitdsanak csokkentése
és a kezelések okozta életmindség-romlas, mellékhatasok
kozott. Az individualizalt szlirések fontossagara hivja fel
a figyelmet (14). Mindezek alapjan 6sszefoglalva elmondhatg,
hogy népegészségligyi szempontbol jelenleg nem ajanlott
a prosztatarak szlirése. Mivel minden rakszlirés f6 feladata,
hogy a lehetd legtébb daganatos megbetegedést felismer-
jik, a jovébe tekintve fontos lenne olyan sz(irési mddszerek
kialakitasa, amelyek nem befolyasoljak a prosztatarak elé-
fordulasat, de a klinikailag szignifikans daganatokat korai
stadiumban kimutatjak.
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