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Prostatacancer ar den vanligaste cancersjukdomen och den
vanligaste cancerrelaterade dédsorsaken bland man i Sverige.
Vad kan vi gora at det? Med hjalp av PSA-test, dvs matning av
serumnivan av prostataspecifikt antigen (PSA) och prostata-
biopsier kan prostatacancer upptéckas i ett tidigt och botbart
skede.

Efter en genomsnittlig uppfoljningstid pa nio &r i European
randomized study of screening for prostate cancer (ERSPC)
var dodligheten i prostatacancer 20 procent lagre bland de
méan som inbjudits till regelbunden PSA-testning an i kon-
trollgruppen [1], och bland de mé&n som verkligen PSA-testa-
desvar dodligheten 31 procent lagre [2]. Den absoluta skillna-
den var 0,07 procent mellan grupperna, och 1064 méan behdv-
de screenas och 48 fler mén diagnostiseras med prostatacan-
cer for att radda 1 man frén att do av prostatacancer [1].

I en amerikansk screeningstudie (Prostate, lung, colorec-
tal, and ovarian (PLCO) cancer screening trial) fann man ef-
ter sju ars uppfoljning ingen effekt pa dédligheten [3]. 1 PLCO-
studien hade 44 procent av kontrollgruppen PSA-testats fore
studien, vilket betyder att studien jamférde mycket screening
med lite mindre screening. Ska man tolka dessa resultat som
att det ar dags att infora screening for prostatacancer i Sveri-
ge?

Forutsattningar for screening

Innan screening inférs maste en rad krav vara uppfyllda.
Sjukdomen maste kunna detekteras i ett botbart stadium, och
det maste finnas effektiv behandling. PSA-testning leder till
diagnos av prostatacancer i ett tidigare och ofta botbart stadi-
um, men till priset av 6verdiagnostik [1, 4]. Tva nordiska ran-
domiserade studier har visat att saval kirurgisk behandling
som stralbehandling minskar dodligheten vid icke-metasta-
serad prostatacancer [5, 6]. Vidare maste sjukvarden haresur-
ser for att tahand om alla med avvikande testresultat och dia-
gnostiserad sjukdom. N&r det galler PSA-testning for prosta-
tacancer ar resurserna anstrangda redan med dagens osyste-
matiska testning.
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»Andelen man som far negativa
effekter av PSA-testning dverstiger
dock vida den andel som far gladje
av testet.«

Ytterligare krav som ska vara uppfyllda &r att det anvanda
screeningtestetar tillrackligt kansligt for att upptéckaen stor
andel cancerfall samtidigt som testet inte &r falskt positivt for
ofta, dvs ger utslag hos individer utan cancer.

FOr att ett test ska vara tillréckligt bra fér screening for en
sjukdom med I&g prevalens som prostatacancer har det fram-
forts att specificiteten bor vara minst 95 procent och sensiti-
viteten minst 50 procent [7, 8]. Uppfyller PSA-testet dessa
krav?

Sannolikhetskvot — bra metod utvardera screeningtest

Ett tests prediktiva egenskaper beskrivs med sensitivitet och
specificitet. Sensitiviteten anger andelen med sjukdomen som
far ett positivt testresultat, medan specificiteten anger ande-
len av de friska som far ett normalt resultat. Med hjalp av sen-
sitivitet och specificitet kan sannolikhetskvoten (likelihood
ratio) berédknas. Sannolikhetskvoten uttrycker hur mycket ett
positivt och negativt testresultat okar respektive minskar
sannolikheten for att en individ har sjukdomen jamfort med
fore testningen [9].

Sannolikhetskvoten har foreslagits som verktyg for att ut-
vardera nyttan av ett screeningtest, eftersom den inte paver-
kas av sjukdomens prevalens [9]. Om sannolikhetskvoten for
ett positivt testresultat ar éver 10 och kvoten for ett negativt
resultat under 0,1 anses testet vara vél lampat for screening
[10].

Genom att mata PSA-nivan i frysta blodprov fran 540 man i
Vasterbottens interventionsprojekt, vilka flera ar efter det att
blodprovet togs diagnostiserats med prostatacancer, och jam-
fora det med PSA-nivaerna hos 1034 friska kontroller berak-
nades sensitivitet och specificitet for att PSA indikerade pros-
tatacancer [11]. Under uppféljningen var PSA-vérdena okédnda
och paverkade darfor inte sannolikheten for fallen och kon-
trollernaatt diagnostiseras med prostatacancer.

Ingen brytpunkt for PSA uppnadde de 6nskvarda positiva
och negativa sannolikhetskvoterna 10 respektive 0,1. Med
brytpunkten 4,0 ng/ml fér PSA var positiv kvot 5,5 och nega-
tiv kvot 0,6 (Tabell I). Vid PSA under 1,0 ng/ml var risken
mycket liten (1,2 procent) for en framtida aggressiv prostata-
cancer, medan hogre PSA-nivaer innebar en successivt 6kan-
derisk for prostatacancer [11].

Resultaten dverensstammer med andra studier med lik-
nande design, i vilka man rapporterat sensitivitet mellan 35
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Screening for prostataspeci-
fikt antigen (PSA) minskade
dodligheten i prostatacancer
med 20 procent i en stor ran-
domiserad studie.

En utvérdering av PSA-test
med sannolikhetskvot (likeli-
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screeningtest.

Mén ska ha information om
PSA-testets for- och nackde-
lar innan testet utfors.

En broschyr med sadan infor-
mation finns tillganglig pa
<http://www.socialstyrelsen.
se/publikationer2007/
2007-114-90.
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TABELL I. Sannolikhetskvoter samt specificitet och sensitivitet vid olika brytpunkter for prostataspecifikt antigen (PSA); resultat fran en

svensk fall-kontrollstudie [11].

PSA-grans, ng/ml Positiv sannolikhetskvot® Negativ sannolikhetskvot® Specificitet Sensitivitet
1 1,73 0,08 0,44 0,96
3 4,51 0,47 0,87 0,59
4 5,45 0,61 0,92 0,44
5 6,35 0,70 0,95 0,33
10 12,34 0,88 0,99 0,13
! positiv sannolikhetskvot = sensitiviteten/(1 — specificiteten).
2 Negativ sannolikhetskvot = (1 — sensitiviteten)/specificiteten.
PSA-niva i plasma Antal man PSA-grans
Negativt test/ ~a————— Positivt test
=== Kontroller - - X
— Fall Frisk Sjuk .
Positivt test a ® 1
Negativt test b d :
Totalt ath c+d |~ Santfriska
Sensitivitet = c/c + d = andelen sjuka / Falskt sjuka
som blir klassificerade som sjuka : Falskt friska
Specificitet = b/a + b = andelen friska :
som blir klassificerade som friska b | Sant sjuka
|
1 1 [ | ey 1 1 :
0,1 1 10 100 PSA, ng/ml
Figur 1. Distributionen av plasmanivaer av prostataspecifikt anti- : : : d ;
gen (PSA) hos fall och kontroller. Histogrammen visar den observe- 0,0 0,1 1,0 ! 10,0 100,0
rade distributionen av de logaritmerade PSA-nivaerna hos fall och | PSA, ng/ml

kontroller [11].

procent och 57 procent och specificitet mellan 91 procent och
97 procent for brytpunkten 4,0 ng/ml [12-15].

Orsaken till att PSA-testet inte uppfyller kriterierna for ett
screeningtestar att fordelningen av PSA bland man som sena-
re diagnostiseras med prostatacancer och bland friska man
till stor del ar 6verlappande (Figur 1) [11]. Om man extrapole-
rar dessadatatill helabefolkningen och antar en prevalens for
prostatacancer pa 10 procent, blir det tydligt att nastan oav-
sett vilken grans for PSA man valjer s& kommer ménga man
som far positivt testvéarde inte att diagnostiseras med prosta-
tacancer (Figur 2). Med andra ord kommer en stor andel fris-
ka méan att genomga onddiga undersékningar. Om brytpunk-
ten laggs s hogt att majoriteten av dem som har PSA-véarden
over denna har cancer, kommer alltfor manga av de diagnosti-
serade cancrarnaatt redan varaobotliga.

Cirka 10 procent av medelalders man har PSA-nivaer over
3,0 ng/ml, och knappt en fjardedel av dessa mén har en pros-
tatacancer vid mellannalsbiopsi av prostata [16, 17]. | ERSPC
fann man att regelbunden PSA-testning och behandling av ti-
digt upptéckt prostatacancer ledde till 1agre dodlighet i pros-
tatacancer, men till priset av 6verdiagnostik och éverbehand-
ling [1].

For narvarande ar kunskapernaotillrdckligaom ekonomis-
ka och psykologiska aspekter av PSA-baserad screening och
hur den paverkar livskvaliteten i befolkningen [18]. De gynn-
samma effekterna av screening dverskattas ofta av bade all-
manhet och lakare [19]. Socialstyrelsens riktlinjer innebér att
man som dvervéger att PSA-testa sig som en riktad halsokon-
troll ska informeras om for- och nackdelar innan de testas
[20]. Mannen sjalv maste tillsammans med sin lakare ta stall-
ning till om den nagot minskade risken for dod i prostatacan-
cer vager tyngre for honom an riskerna att behéva genomga
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Figur 2. Normalfordelningskurvorna for varden av prostataspecifikt
antigen (PSA) i populationen illustrerar hur olika brytpunkter for
PSA paverkar testets sensitivitet och specificitet.

upprepade kompletterande undersékningar samt att fa en
cancerdiagnos och eventuellt &ven behandling med efterfol-
jande biverkningar for ett tillstand som annars med stor san-
nolikhet inte hade diagnostiserats [21].

Slutsatser

PSA-testning leder till upptéckt och behandling av prostata-
cancer och leder till minskad dddlighet i sjukdomen. Andelen
man som far negativa effekter av PSA-testning overstiger
dock vida den andel som far gladje av testet. Svenska man ska
ha tillgang till tydlig och lattforstaelig information om PSA-
testets for- och nackdelar sa att stallningstagandet till test-
ning underlattas. Det finns ett stort behov av béttre prognos-
tiska markorer som komplement till PSA-testet.

m Potentiella bindningar eller javsférhallanden: Inga uppgivna.
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