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Τ ο PSA είναι ο πιο σημαντικός καρκινικός δείκτης 
διαθέσιμος για τη διάγνωση και παρακολούθηση των 
ασθενών με προστατικό καρκίνο. Πρώιμη ανίχνευση 

με τη χρήση των τιμών του PSA ορού και με αυξημένη 
επαγρύπνηση του πληθυσμού όσον αφορά στη νόσο του 
καρκίνου του προστάτη μπορεί να οδηγήσει σε πρώιμη 
διάγνωση και καλύτερη επιβίωση. Παραταύτα, όμως, η 
χωρίς διακρίσεις χρήση των τιμών του PSA μπορεί να 
οδηγήσει σε υπερδιάγνωση και υπερθεραπεία1. Επιπλέον, 
υπάρχουν αντικρουόμενες μελέτες σχετικά με το εάν η 
πρώιμη διάγνωση και θεραπεία του καρκίνου του προ-
στάτη έχει οδηγήσει και σε μείωση της θνησιμότητας2. Η 
θετική προγνωστική αξία (PPV) του PSA σαν δοκιμασία 
προσυμτωματικού ελέγχου είναι πολύ μικρή (περίπου 
30%), γι’ αυτό είναι αναγκαίο να αυξηθεί η ειδικότητα 
αυτού του καρκινικού δείκτη3. Αυτό κατ’ επέκταση θα 
οδηγούσε σε μείωση του αριθμού των αρνητικών βιοψιών 
στους άνδρες με ψευδώς θετική αύξηση του PSA. Είναι 
σαφές ότι τα συμπτώματα που σχετίζονται με τον καρκίνο 
του προστάτη συνήθως δεν εμφανίζονται πριν επεκταθεί 
η νόσος πέραν της προστατικής κάψας, όταν πια και η 
δυνατότητα θεραπείας ιάσεως δεν είναι εφικτή. Κατά 
συνέπεια, η δυνατότητα να θεραπευθεί ένας ασθενής 
εξαρτάται από την πρώιμη ανίχνευση του καρκίνου, πριν 
δηλαδή την εκδήλωση συμπτωμάτων της νόσου.

Σκοπός του άρθρου αυτού είναι να αναλύσει γενικότερους 
προβληματισμούς σχετικά με τη χρήση εργαλείων πληθυ-
σμιακού προσυμπτωματικού ελέγχου και με γνώμονα τη 
διεθνή βιβλιογραφία να ερευνήσει και να αξιολογήσει το 
PSA σαν τέτοιο εργαλείο.

Ειδικό μέρος
Οι ερευνητές των αρχών της δεκαετίας του ́80 απέδειξαν 

ότι το PSA ήταν ένα ευαίσθητο εργαλείο για τον προχωρη-
μένο καρκίνο του προστάτη και ένας χρήσιμος καρκινικός 
δείκτης της παρακολούθησης της πορείας της νόσου. Στα 
τέλη της ίδιας δεκαετίας αποδείχτηκε επίσης ότι το PSA 
ήταν ένας ευαίσθητος δείκτης και για τον εντοπισμένο 
καρκίνο του προστάτη και ότι ο υπολογισμός των τιμών 
του στο αίμα μπορούσε να βοηθήσει στην πρώιμη ανίχνευ-
ση της νόσου4,5. Από τότε τέθηκε σε ευρεία εφαρμογή η 
ανίχνευση του καρκίνου του προστάτη βάσει του PSA και 
έχει υπολογισθεί ότι σήμερα περισσότερο από το 75% των 
καρκίνων ανιχνεύονται με μόνο κριτήριο την παθολογική 

τιμή του PSA6,7. 
Καθώς δεν υπάρχουν μέχρι σήμερα αποδεδειγμένοι τρό-

ποι πρόληψης για τον καρκίνο του προστάτη, θα πρέπει να 
στραφεί το ενδιαφέρον στον πληθυσμιακό προσυμπτω-
ματικό έλεγχο για να ελεγχθεί αποτελεσματικά η νόσος. 
Παρά την ευρύτατη αποδοχή της χρήση του PSA, η αξία 
του στον πληθυσμιακό προσυμπτωματικό έλεγχο είναι ένα 

θέμα μεγάλων συζητήσεων. Μερικοί υποστηρίζουν ότι 
μέχρι σήμερα δεν έχει αποδειχτεί με καμία τυχαιοποιημένη 
ελεγχόμενη μελέτη ότι το PSA είναι ένα αποτελεσματικό 
εργαλείο στο να μειώνει τη νοσηρότητα και τη θνητότητα 
του καρκίνου του προστάτη. Άλλοι, στηριζόμενοι σε ου-
σιαστικά συμπεράσματα από μελέτες, υποστηρίζουν ότι 
ο προσυμπτωματικός έλεγχος με το PSA ευθύνεται για τη 
μείωση της θνητότητας από καρκίνο του προστάτη που 

παρατηρείται τελευταία.
Η ύπαρξη αυτής της διχογνωμίας καθρεφτίζεται και από 

την ανομοιότητα των προτεινόμενων συστάσεων από τις 
διάφορες ιατρικές οργανώσεις. Για παράδειγμα, τόσο η AUA 
(American Urologic Association) όσο και η ACA (American 
Cancer Association) προτείνουν ετήσια μέτρηση του PSA, 
ενώ η AAFP (Academy of Family Physicians) όχι8-10. 

Διευκρινιστικά, με τον όρο πληθυσμιακό προσυμπτωμα-
τικό έλεγχο εννοούμε μία οργανωμένη δραστηριότητα, 
στην οποία μια δοκιμασία εφαρμόζεται σε ολόκληρο τον 
πληθυσμό και σκοπό έχει να ταυτοποιήσει μία υποομάδα 
του πληθυσμού με αυξημένο κίνδυνο να εμφανίσει τη 
συγκεκριμένη νόσο. Προκειμένου μία δοκιμασία να μπο-
ρεί να χαρακτηριστεί χρήσιμο εργαλείο για πληθυσμιακό 
προσυμπτωματικό έλεγχο καρκίνου, θα πρέπει να πλη-
ρούνται ορισμένα κριτήρια: Η συχνότητα της νόσου στον 
γενικό πληθυσμό (ή σε μία επιλεγμένη ομάδα ασθενών 
με αυξημένους παράγοντες κινδύνου) θα πρέπει να είναι 
σε τέτοιο βαθμό που να δικαιολογεί την αναγκαιότητα του 
προσυμπτωματικού ελέγχου.
• �Θα πρέπει να υπάρχουν διαθέσιμοι αποτελεσματικοί και 

ελάχιστα νοσηροί τρόποι αντιμετώπισης (είτε πιο σίγουρο 
διαγνωστικό εργαλείο, είτε θεραπευτική παρέμβαση) 
για τα θετικά αποτελέσματα του προσυμπτωματικού 
ελέγχου.

• �Η αποτελεσματικότητα της θεραπείας θα πρέπει να ε-
ξαρτάται και από την πρώιμη ανίχνευση του καρκίνου. 

• �Θα πρέπει να διαθέτει επαρκή ειδικότητα, ενώ το κόστος 
και η νοσηρότητα των ψευδώς θετικών αποτελεσμάτων 
θα πρέπει να είναι σχετικά χαμηλό και αποδεκτό.

• �Θα πρέπει να έχει τέτοια ευαισθησία, ώστε να έχει 
σοβαρές πιθανότητες να ανιχνεύσει τη νόσο, χωρίς να 
ανιχνεύει «κλινικά άσχετους» καρκίνους που αλλιώς δεν 
θα είχαν ποτέ ανακαλυφθεί. Με άλλα λόγια, δεν θα 
πρέπει η καθιέρωση της μεθόδου ελέγχου να οδηγήσει 
σε μακροπρόθεσμη αύξηση της συχνότητας εμφάνισης 
της νόσου στο γενικό πληθυσμό. 

• �Θα πρέπει να ανιχνεύει τη νόσο σε πρωιμότερο στά-
διο από τις πρωτύτερα χρησιμοποιούμενες μεθόδους 
ανίχνευσης και πρωταρχικά να ανιχνεύει θεραπευτικά 
ιάσιμους καρκίνους.

Το τελικό αποτέλεσμα από τη χρήση του στον πληθυσμιακό 
προσυμπτωματικό έλεγχο θα πρέπει να είναι η μείωση της 
θνητότητας και της νοσηρότητας των καρκινοπαθών και 
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Υπάρχουν ισχυρότατες ενδείξεις ότι 
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του μικρού κόστους της εξέτασης PSA 
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Στο παρελθόν, η δακτυλική εξέταση του προστάτη ήταν η 
πλέον συμβατική μέθοδος για την ανίχνευση του προστατικού 
καρκίνου, όμως, η πλειονότητα των διαγνωσμένων με αυτή τη 
μέθοδο καρκίνων βρίσκονταν ήδη σε προχωρημένο στάδιο, με 
αποτέλεσμα τη στιγμή της διάγνωσης το 70-80% των ασθενών να 
έχουν τοπικά προχωρημένη ή μεταστατική νόσο. Με δεδομένο τα 
φτωχά θεραπευτικά αποτελέσματα για τον προχωρημένο καρκίνο 
του προστάτη, μία πολλά υποσχόμενη εναλλακτική επιλογή είναι 
η πρώιμη διάγνωση (ανίχνευση) της νόσου. Η χρήση του ειδικού 
προστατικού αντιγόνου (PSA) σαν εργαλείο προσυμπτωματικού 
ελέγχου ή σαν καρκινικού δείκτη είχε μεγάλο αντίκτυπο στην 
κλινική πράξη. 
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των ασθενών που ανήκουν σε ομάδα υψηλού κινδύνου. 

Επιπτώσεις του προσυμπτωματικού ελέγχου για 
καρκίνο του προστάτη

Επίπτωση στη συχνότητα εμφάνισης της νόσου
Η εισαγωγή στην κλινική πράξη του προσυμπτωματικόυ ελέγ-

χου του προστάτη με βάση το PSA είχε μία μεγάλη επίπτωση 
στη συχνότητα εμφάνισης της νόσου. Μεταξύ 1987 και 1992, 
η χρήση του PSA γνώρισε ευρύτατη αποδοχή και η συχνότητα 
εμφάνισης καρκίνου του προστάτη αυξήθηκε κατά 85%10. 

Στη συνέχεια, ο ρυθμός αύξησης της συχνότητας άρχισε 
να μειώνεται και τώρα είναι μόνο ελαφρά υψηλότερα από 
την προ-PSA εποχή11. Αυτή η τάση δεν ήταν αιφνιδιαστική: 
αναμενόμενο είναι ότι η εισαγωγή ενός αποτελεσματικού 
εργαλείου προσυμπτωματκού ελέγχου θα αυξήσει τη συχνότητα 
εμφάνισης της νόσου. Εάν η δοκιμασία δεν ανιχνεύει «μη 
σημαντικές» νόσους, στη συνέχεια θα πρέπει να επιστρέφει 
η συχνότητα εμφάνισης περίπου στα προηγούμενα επίπεδα. 
Εάν, όμως, ανιχνεύει «μη σημαντικές» νόσους, τότε η συχνό-
τητα εμφάνισης της νόσου θα παραμένει υψηλότερα απ’ ότι 
πριν την έναρξη του προσυμπτωματικού ελέγχου. Αυτή η 
αρχική αύξηση και στη συνέχεια μείωση της συχνότητας του 
προστατικού καρκίνου, είναι αποδεικτικό για πολλούς, της 
αποτελεσματικότητας από τη χρήση του PSA.

Ευαισθησία
Είναι πια εδραιωμένο ότι το PSA είναι ένας δείκτης με με-

γάλη ευαισθησία και ότι ο υπολογισμός της τιμής του στον 
ορό αίματος αποτελεί ένα χρήσιμο εργαλείο για την πρώιμη 
ανίχνευση του καρκίνου του προστάτη12-14. Συγκεκριμένα, 
όταν το PSA συνδυάζεται με τη δακτυλική εξέταση, τότε η 
δυνατότητα ανίχνευσης προστατικού καρκίνου αυξάνεται 
από τρεις έως πέντε φορές15. 

Προοπτικές μελέτες αναφέρουν ότι η δοκιμασία PSA 
ανιχνεύει κλινικά σημαντικό προστατικό καρκίνο σε έναν 
ασθενή, 6,2 χρόνια πριν η δακτυλική εξέταση του ασθενή 
δώσει παθολογικά ευρήματα16. Έχει υπολογισθεί ότι ο υ-
πολογισμός του PSA θα αποτύχει σε λιγότερο από το 20% 
των προστατικών καρκίνων15. Η ευαισθησία της δοκιμασίας 
PSA σε σύγκριση με άλλες δοκιμασίες που έχουν γίνει α-
ποδεκτές, όπως για παράδειγμα με τη μαστογραφία, είναι 
εάν όχι μεγαλύτερη τουλάχιστον παρόμοια1,17,18.

Επίπτωση στην ανίχνευση «μη σημαντικών» 
καρκίνων

Ο καρκίνος του προστάτη ανευρίσκεται συχνά στα παθο-
λογοανατομικά ευρήματα νεκροτομών σε άνδρες όλων των 
ηλικιών19. Η σημαντική συχνότητα εμφάνισης «τυχαίων» 
προστατικών καρκίνων υπονοεί ότι πολλοί καρκίνοι του 
προστάτη παραμένουν κλινικά ανενεργοί κατά τη διάρκεια 
της ζωής του ασθενή. Αυτός ο παράγοντας έχει προ-
βληματίσει πολλούς για τη σημαντικότητα της πρώιμης 
ανίχνευσης του προστατικού καρκίνου, πιστεύοντας ότι ο 
προσυμπτωματικός έλεγχος με PSA ανιχνεύει καρκίνους 
που δεν θα είχαν αλλιώς ανακαλυφθεί ποτέ.

Συγκρίνοντας τα παθολογοανατομικά χαρακτηριστικά των 
προστατικών καρκίνων που ανιχνεύθηκαν με τον προσυ-
μπτωματικό έλεγχο με αυτούς που ανιχνεύθηκαν από νεκρο-
τομές, φαίνεται ότι το PSA δεν ανιχνεύει συχνά «κλινικά μη 
σημαντικούς» καρκίνους20-22. Παθολογοανατομική εξέταση 
των χειρουργικών παρασκευασμάτων ριζικών προστατε-
κτομών, ασθενών των οποίων ο καρκίνος ανιχνεύθηκε με 
PSA, δείχνει ότι λιγότερο από το 10% των καρκίνων είχαν 
μικρό όγκο (<0,5cc) και χαμηλό grade (άθροισμα Gleason 
< 4), χαρακτηριστικά που ανευρίσκονταν στο 90% περίπου 
των «νεκροτομικών» καρκίνων21-25. 

Επίπτωση στο στάδιο της νόσου 
Τα τελευταία χρόνια έχει παρατηρηθεί μεγάλη διαφορά στο 

στάδιο των πρωτοδιαγνωσμένων καρκίνων του προστάτη. 
Σήμερα στο 70-80% των ασθενών που γίνεται η διάγνωση 
του καρκίνου του προστάτη η νόσος είναι παθολογοανατο-
μικά εντοπισμένη, σε σύγκριση με το 20-30% στην προ-PSA 
εποχή25. Διάφορες μελέτες δείχνουν ότι οι καρκίνοι που ανι-
χνεύονται λόγω της αυξημένης τιμής PSA είναι πιθανότερο 
να είναι εντοπισμένοι σε σχέση με αυτούς που ανιχνεύονται 
με τη δακτυλική εξέταση20-26.

Υπάρχουν ισχυρές ενδείξεις ότι ο προσυμπτωματικός έλεγχος 
θα οδηγήσει σε βελτίωση της επιβίωσης: μη αντιμετωπίσιμοι 
άνδρες, με προσδόκιμο επιβίωσης από 10-15 χρόνια έχουν 
60-80% πιθανότητα να πεθάνουν από καρκίνο του προστάτη. Η 
ριζική προστατεκτομή προσφέρει ποσοστά ίασης έως και 80% 
στους άνδρες με εντοπισμένο καρκίνο του προστάτη27-31. 

Επίπτωση στο βαθμό διαφοροποίησης (Grade) 
της νόσου

Είναι πια αποδεδειγμένο και καθιερωμένο από διάφορες 
μελέτες ότι ο κίνδυνος ένας άνδρα να πεθάνει από καρ-
κίνο του προστάτη είναι ευθέως ανάλογος του βαθμού 
διαφοροποίησης (Gleason grade) της νόσου29-31. Χαμηλής 
διαφοροποίησης προστατικοί καρκίνοι μπορεί να παραμεί-
νουν «ανενεργοί» για περισσότερα από 15 χρόνια29, ενώ 
μερικοί καρκίνοι υψηλής διαφοροποίησης μπορεί να μην 
είναι θεραπεύσιμοι με κανέναν τρόπο αντιμετώπισης30. 

Κατ’ επέκταση, η πρώιμη διάγνωση και η ριζική τοπική θε-
ραπεία έχουν τη μεγαλύτερη επίπτωση στους ασθενείς με 
προστατικό καρκίνο μέτριας διαφοροποίησης. Το PSA ορού 
φαίνεται να είναι ένα καλό εργαλείο προσυμπτωματικού 
ελέγχου, καθώς η μεγαλύτερη επίπτωσή του ήταν στην ανί-
χνευση μέτριας διαφοροποίησης προστατικών καρκίνων. Στην 
προ-PSA εποχή, οι χαμηλής διαφοροποίησης προστατικοί 
καρκίνοι αντιστοιχούσαν στο 24%, οι μέτριοι στο 35%, και 
οι υψηλής στο 33% των περιπτώσεων. Σε αντιδιαστολή, το 
1999, το 58% των καρκίνων που ανιχνεύονταν ήταν μέτριας 
διαφοροποίησης, ενώ υψηλής ήταν μόνο το 17%32. 

Επίπτωση στη θνησιμότητα
Ίσως ο μοναδικός τρόπος να μπορέσουμε να αξιολογή-

σουμε την επίπτωση του προσυμπτωματικού ελέγχου με 
PSA σε αυτό τον τομέα είναι με την εκτίμηση της μεταβο-
λής της θνητότητας του γενικού πληθυσμού από καρκίνο 
του προστάτη. 

Καθώς μέχρι σήμερα δεν διαθέτουμε έναν αποτελεσματικό 
τρόπο αντιμετώπισης για την προχωρημένη νόσο, κάθε 
πιθανή μείωση της θνητότητας, κατά κύριο λόγο οφείλεται 
στη συμβολή των προγραμμάτων πρώιμης ανίχνευσης. Το 
1994, λίγο πιο μετά δηλαδή από την ευρύτατη αποδοχή 
του προσυμπτωματικού ελέγχου με PSA, οι ετήσιοι θάνα-
τοι από καρκίνο του προστάτη στις ΗΠΑ αυξήθηκαν στους 
35.000. Στη συνέχεια άρχισαν να μειώνονται με ετήσιο 
ρυθμό 1,6%12. Την τελευταία δεκαετία η θνησιμότητα του 
καρκίνου του προστάτη έχει μειωθεί περισσότερο από 
14%33,34. Η αρχική αύξηση της θνησιμότητας πιθανότερα 
οφείλεται στην αύξηση της επίγνωσης του προστατικού 
καρκίνου, ενώ η επακόλουθη σταθερή μείωση πιθανότερα 
είναι το αποτέλεσμα της πρώιμης ανίχνευσης.

Για να είναι αξιόπιστος και αποτελεσματικός, όμως, ο προ-
συμπτωματικός έλεγχος, σημαντικό είναι να διευκρινιστούν 
και οι ιδανικοί παράμετροί του. Ένα από αυτά είναι και το 
κατάλληλο όριο της τιμής του PSA, που θα αποτελεί ένδειξη 
για βιοψία του προστάτη. Υπάρχουν σημαντικά ευρήματα που 
δηλώνουν ότι το όριο των 4,0ng/ml που χρησιμοποιείται 
παραδοσιακά4,35 ίσως να μην είναι κατάλληλο για όλους τους 
άνδρες και ότι ίσως είναι αναγκαίο ένα χαμηλότερο όριο 
για να μεγιστοποιηθεί η ανίχνευση «ιάσιμων» προστατικών 
καρκίνων. Άλλωστε, το 20% των ανδρών με διαγνωσμένο 
προστατικό καρκίνο έχει PSA <4,0ng/ml36. 

Ένα άλλο σημαντικό θέμα που πρέπει να διευκρινισθεί και 
που έχει σημαντική επίπτωση στο κόστος είναι τα ιδανικά 
μεσοδιαστήματα ελέγχου (δηλαδή κάθε πότε πρέπει να 
γίνεται ο έλεγχος). Συνήθως προτείνεται ετήσιος έλεγχος 
από τις διάφορες ιατρικές οργανώσεις, όμως, υπάρχουν 
ενδείξεις ότι μπορεί να είναι ασφαλές να ελέγχονται μερι-
κοί άνδρες σε αραιότερα διαστήματα. Σημαντικές μελέτες 
έχουν δείξει ότι η αρχική τιμή PSA ενός άνδρα αποτελεί 
ισχυρό προγνωστικό δείκτη του κινδύνου του να διαγνωσθεί 
κάποια στιγμή με καρκίνο του προστάτη35. 

Στη μελέτη αυτή, άνδρες με PSA <2,5ng/ml είχαν 1,0% 
πιθανότητα να διαγνωσθούν με καρκίνο κατά την επόμενη 
τετραετία, σε σύγκριση με 12,7% που είχαν αυτοί με PSA 
μεταξύ 2,6 και 4,0ng/ml και 38,4% για PSA μεταξύ 4,1 και 
10,0ng/ml.

Προβληματισμός υπάρχει και σε ό,τι αφορά την κατάλ-
ληλη ηλικία έναρξης του προσυμπτωματικού ελέγχου. Οι 
συστάσεις που υπάρχουν λένε να ξεκινά ο έλεγχος από 
την ηλικία των 50 ετών. Υπάρχουν, όμως, ενδείξεις ότι εάν 
ξεκινήσει σε μικρότερη ηλικία, ίσως αυξηθεί και η πιθανότητα 
να ανιχνευθούν «ιάσιμοι» προστατικοί καρκίνοι. Οι Carter 
et al.36 έδειξαν ότι μεταξύ των ανδρών με PSA 4-6ng/ml, 
αυτοί ηλικίας 40-50 ετών είχαν 87% πιθανότητα να έχουν 
εντοπισμένη νόσο σε σύγκριση με 81% για άνδρες ηλικίας 
51-60 και 74% για άνδρες μεγαλύτερους των 60 ετών. 

Οι άνδρες με θετικό οικογενειακό ιστορικό και οι μαύροι 
(Αφρο-Αμερικάνοι) ανήκουν στις ομάδες υψηλού κινδύνου 
ανάπτυξης καρκίνου προστάτη και θα πρέπει σε αυτούς να 
γίνουν κατάλληλες προσαρμογές. Στο μέλλον ο γενετικός 
πολυμορφισμός και οι μοριακοί δείκτες θα χρησιμοποιούνται 
για να εκτιμάται ο κίνδυνος ανάπτυξης καρκίνου του προ-

στάτη σε αυτούς τους ασθενείς. Η συνήθης πρακτική των 
Ηνωμένων Πολιτειών να ξεκινούν τον έλεγχο των ασθενών 
υψηλού κινδύνου στην ηλικία των 40 φαίνεται δικαιολογημένη 
και τώρα υπάρχουν ενδείξεις ότι αυτή η σύσταση (να ξεκινά 
δηλαδή ο προσυμπτωματικός έλεγχος από την ηλικία των 
40 αντί των 50) πιθανώς να είναι κατάλληλη για όλους. 

Επίλογος
Αν και μέχρι σήμερα δεν έχει αποδειχτεί με προοπτική 

τυχαιοποιημένη ελεγχόμενη μελέτη, υπάρχουν ισχυρότατες 
ενδείξεις ότι ο πληθυσμιακός προσυμπτωματικός έλεγχος 
με PSA έχει οφέλη. Σε αυτό συνηγορεί και ο συσχετισμός 
μεταξύ του μικρού κόστους της εξέτασης PSA και της 
μεγάλης ευαισθησίας του στην ανίχνευση ασθενών με 
πρώιμου σταδίου καρκίνο του προστάτη. Επίσης, λόγω 
των ασφαλών και σχετικά αξιόπιστων μεθόδων βιοψίας 
προστάτη που διαθέτουμε, δίνεται η δυνατότητα στο PSA 
να είναι ένα πολύ χρήσιμο εργαλείο στην κλινική πράξη.
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