
Das Prostata-spezifische Antigen (PSA) neu entdeckt 

Wa ru m es bisher n i e  zuverlässig Prostata krebs feststel len kon nte 

u n d  

wie e s  zum sensitiven u n d  spezifischen Tu mormarker w u rde. 

Hans-Heinrich G l ättl i  

Zusam menfassung 

PSA ist in  Wirk l i chkeit e in  sens it iver und spezif ischer Tumormarker, d .  h . ,  es l ässt m i t  
hoher Treffs icherhe it  Kranke a ls  Kranke u n d  Gesunde als Gesunde  erken nen .  

Das  neue  Auswertungsverfahren bas iert au f  dem Verständn i s ,  dass  der  Geha l t  des  
B lutseru ms an PSA a l lgeme in  langfrist ig aus den be iden  E inze lbe iträgen d u rch  BPH 
(Ben igne  Prostata-Hyperplas ie) und  PCa (Prostata- Karzi nom) resu l t iert .  Es gestattet , 
d iese be iden Be iträge quantitat iv und i n  i h rer  Abhäng igkeit von der  Zeit zu erkennen ;  
spezie l le  Software unterstützt D iagnose u n d  Prognose m itte ls  auf  e inen B l i ck  erfass­
barer Graph ike n .  

1 .  E i n leitung 

Nach bester Ken ntn is  des Autors ersch ienen 1 987 u n d  1 989 d i e  ersten Pub l i kat ionen 
[1 9] und [20] , we lche den PSA-Wert (Gehalt  des B l utserums an PSA) a ls zum prakt isch 
n icht i nvasiven Nachweis des Prostata- Karzi noms gee ignet erkennen l i essen .  Die be iden 
Pub l i kationen wurden später i n  Ref. [5 ]  zusammengefasst, wobei  vor a l lem deut l i ch  zum 
Ausd ruck kam , dass sowoh l  d ie g utart ige Verg rösserung  der Prostata (= Benigne Pro­
stata- Hyperp las ie = BPH) als auch das Prostata- Karzi nom (= PCa) den PSA-Wert anste i ­
gen lasse n .  

D ieser Umstand hat ü b e r  2 1  Jahre l a n g  i mmer wieder zu falschem Verdacht gefüh rt ,  
indem man vermutete , i n  e inem erhöhten PSA-Wert e inen H i nweis auf behan d l u ngs­
würd iges PCa vor s ich  zu haben . D ies gab oft An lass e inerseits zu wesent l icher  Beunru­
h igung von Pat ienten und  deren  Angehör igen und  andererseits zu kostsp ie l igen U nter­
suchungen (z . B .  B iops ien) ,  d ie  zum G l ück oft mit  negativem Resu ltat endeten .  

D e r  Autor d arf fü r s ich i n  Anspruch nehmen ,  a l s  erster d i e  wahre Sach lage r icht ig 
er- kannt und  dad u rc h ,  wie auch d u rc h  seine Software , d as bisher ige uns ichere D ia­
gnoseverfahren entsche idend u n d  zum Woh l  der  Pat ienten verbessert zu haben . 

1 .1 .  D i e  alte Erkenntnis wird neu form u l i ert 

Die  im ersten Abschn itt der  E in le itung enthaltene Festste l lung 

ccSowo h l  BPH (Benigne Prostata - Hyperp l a s i e) a l s  auch PCa 

(Prostata - Karzin om) kö nnen den PSA-Seru mspiegel  erhö hen» 
1 a  

i st rasch zum A l lgeme ingut m i t  e iner  Be im isch ung von Res ignat ion (s iehe Ref. [1 ] ) gewor­
den ;  ändert man d ie  Formu l ieru ng e in  wen ig  (ohne  i h re Aussage zu verfälschen ! ) ,  so 
resu lt iert neu :  
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« D e r  e i n z i g  d i re kt der M e s s u n g  zu g ä n g l iche PSA- Gesa mtwert 

setzt s i c h  a u s  zwei Beiträ g e n  PSAePH (herrü h rend von B PH) u n d  

PSAPca (herrü h re n d  von PCa) zusa m m e n . »  

1 .2 .  W a s  jetzt sofort k l a r  wird 

1 b  

Aus dem Ante i l  PSAePH d ü rfen wir n i e  auf PCa u n d  a u s  der Ko mponente PSAPca 

d ü rfen w i r  ebenso wen i g  a u f  B P H  s c h l iessen.  Wei l  w i r  aber aus der  Kenntn is  des 
e inz ig der  Messung zugäng l i chen  PSA-Gesamtwertes n icht  e inmal  erraten können ,  ob 
s ich dah inter e i ne  oder  zwei Kom ponenten verbergen ,  müssen wi r  uns  etwas Neues 
e infa l l en  lassen :  Wir  m üssen vorerst i n  der  Lage se i n ,  zu erkennen ,  ob e ine oder zwei 
Kom ponenten vor l iege n ,  ferner müssen wir im  Fal l  von zwei vorhandenen Kom ponenten 
den PSA-Wert in se ine be iden Ante i l e  aufspalten können ,  und in jedem Fal l muss jeder 
Ante i l  noch r icht ig beze ichnet werden .  D iese Aufgabe ist n i cht ganz e infach (sonst wäre 
sie schon lange ge löst worden ! ) :  D ie  be iden Ante i le  lassen s ich näml ich  weder  chem isch 
noch physikal isch u ntersche iden !  

1 .3.  Wie erfah ren w i r  mehr ü ber d i ese PSA- Ko m ponenten? 

Wir w issen z .  B. von sehr e i nfachen (un - oder entd ifferenzierten) Lebewesen ,  dass 
deren Ze l len  s ich in f ixen I nterva l len  tei l en ,  wobe i  man ke in  Endzie l  i n  Form eines zu b i l ­
denden Organ ismus erken nen kann .  E i n  derart iges Verha lten bewirkt exponent ie l les 
Wachst u m  inbezug auf d ie Ze i t .  Auch BPH sche int eher e inem mange lhaften Bau p lan zu 
fo lgen .  Wi r  versuchen uns  desha lb  e inmal  vorzuste l l en ,  d ass das Wachstum sowoh l  von 
BPH als auch von PCa durch  eine Exponent ialfunkt ion beschrieben wi rd ,  was vorerst fü r 
v ie le e iner  kühnen Annahme entsprechen mag , deren Berecht i gung  natür l i ch  noch zu 
beweisen ist . 

D ie  Attraktiv ität d ieser Hypothese l i egt i n  der  Ei nfach heit  der  Exponent ia l fu n kt ion :  
Led ig l i ch  drei Bestimmungsstücke reichen , u m  in  e inem spezie l l en  Fal l e ine  derart ige 
Funkt ion e i ndeut ig festzu legen :  Es genügen z . B .  e in  Punkt (vorgegeben du rch  den PSA­

Wert und  das dazugehörige Alter) und  d i e  ermittelte Verdoppelungszeit (d ie  Natur  m uss 
immer  dazu tend iere n ,  e i nfach und wirkungsvo l l  zu se in ! ) .  

Wi r  w issen auc h ,  dass s ich  BPH im  Verg le ich zu PCa wesent l ich  langsamer ent­
wicke l t ,  d .  h . ,  es steht uns h ier  tatsäch l i ch  e i n  U ntersche idungsmerkmal  zur Verfügung .  

N atür l i ch  werden  w i r  d ie  Zweckmäss igkeit  der  ob igen  Annahmen a l s  erstes sofort 
nachkontro l l ieren ,  bevor wir zu weiteren Über legungen ansetzen :  

1 .4.  S i n d  PSAePH und PSAPca exponenti e l l  von der Zeit abhängig? 

Diese Ü berprüfung  nehmen w i r  der  E i nfachheit  ha lber  m i th i lfe g raph ischer Darste l ­
l u ngen vor ;  B i l d  1 ze igt  e i nen  ersten Fal l ,  be i  we lchem BPH s icher  n icht mi tsp ie len kan n .  

Verwendet wurde  d i e  weitverbre i tete Darste l l ung  m i t  l i nearen Skalen ent lang be ider  
Achse n .  D ie  den PSA-Ver lauf darste l l ende ,  immer  ste i le r  anste igende rote Ku rve ent­
spr icht dem ,  was im Fal l e iner  Exponent ia lfun kt ion a l lgeme in  erwartet wird. Fü r e i ne  ge­
nauere Prüfung m üssten d i e  Werte aber in aufwend iger  Weise rech ner isch ü berprüft 

61 Weitere Informationen auf www.ortsgeschichte-kuesnacht.ch



1000.00 

900.00 

� 800.00 .c 

:: "' 
„ 700 00 
1'i 
t; 
e 600.00 � 
� 

� �  " 0 500.00 

� 
c 400.00 
� 
t; 
il 300.00 
� 
<i 200.00 "' 0.. 

1 00.00 

0.00 

Beobachtungen (Messwerte und Notizen) im Zusammenhang mit der Prostata 
Dokumentation: H.-H. Glättli Patient: HG012 

-------------..i+.-----------------� 100% 

92 

Optimierte Berechnung: 

Verdop.-Zeit 3 Monat(e) 

Anzahl selektierte �kte� e 
Stand-ichung- 5.14% 

j i 
! ! 
! ! 
! !  
! f  
] j  
1 ;· 
/ ;  l ;  

! ·  

f;' l ;  I ·  / !  
: 1  

! i 
/ i 

/; 
// 

:, 
.4' 

93 94 95 96 97 98 
Zeit-Achse: Alter des Patienten In Jahren (dezimale Teilung) 

99 100 

80 

60 
50 
40 

30 

PSA-Wert 
••••••••• PSA krit. 
-- Hypothese 
-- Asymptote 1 
-- Asymptote 2 

Testosteron 
- · - · - -15% Limite 

� --·-··- +15% Limite 20 .: 
0 Seleldion 
0 repräs. Punkt 
0 Prostata Vol. 

Kas1r-�. 
krit. Restharn 

a Restharn 

� Wichtige s� 
< merl<ung(en) 1 

Visier1inie 
Vergl.-Gerade 

-- Asymptote 1 '  
Selel<t. aldiv 

-- Asymptote 2' 
freies PSA 
krit Anteil 

Ausdruck vom 27 .12.2009; 15:40 Uhr 

Bild 1: Zeitliches Verhalten des PSA- Wertes bei Rezidiv nach Radikal-Prostatektomie 

werden ,  da e in  genügend genaues Erken nen der numer ischen Werte aus derart igen 
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Bild 2: Dasselbe Verhalten wie in Bild 1, jedoch in einfach-logarithmischer Darstellung 
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Bild 3: Zeitliches Verhalten des PSA-Gesamtwertes, wenn lediglich BPH dazu beiträgt 

Skala.  D ies fü hrt dazu,  dass e ine  Exponent ia lfunkt ion durch e ine  Gerade abgeb i ldet 

wird , was von Auge ausserordent l ich  rasch und s icher zu erkennen ist .  

G le ichzeit ig lassen s ich d ie  PSA-Werte ü ber den gesamten Bereich opt isch m i t  kon­

stantem relativem Auf lösungsvermögen erfassen , was bei  l i nearen Ska len  ent lang be ider 

Achsen n icht  mög l ich  ist  und e inen schweren Nachte i l  darste l l t .  

B i ld 2 zeigt nochmals d ieselben Verhä ltn isse wie i n  B i ld  1 auf d ie neue ,  besser geeig­

nete Art und Weise ;  man beachte den Bereich von .1  ng/ml b is  be inah e  1 50 ng/m l .  

B i l d  3 zeigt noch e inen ersten Fal l  von B P H ;  dass es s i c h  h ierbei  w i rk l ich  u m  B P H  

handelt ,  w i rd d u rch d re i  negat ive B iops ien bewiesen, auf welche d ie  dre i  rot-weiss- roten 

H i nwe ismarken nahe dem u nteren D iag rammrand verweisen . 

Wiederum ist d ie  e i ne  Exponent ialfun kt ion darste l lende Gerade a ls  so lche äusserst 

rasch und e indeut ig zu erkennen .  Dere n  Stei lhe i t  ist e i n  d i rektes Mass für die Verdoppe­

lungsfrequenz,  d .  h .  für die Anzahl Verdoppelungen pro Jahr. S ie  steht in einer sehr 

e infachen Beziehung zur  Verdoppe lungszeit i n  Monaten :  

Verd o p p e l u n g sfre q u enz pro J a h r = 1 2 / Verdo p p e l u n gszeit i n  M o naten.  (2) 

Al le Messpunkte l iegen u nverkennbar i n nerha lb e i nes Bereiches von ±5% der durch 

Ausg le ichsrechnung als wahrsche in l i chste Darste l lung des Verlaufs der PSA-Werte er­

m ittelten G eraden :  D ie  g utart ige  Vergrösserung der Prostata fo lgt a lso gemäss i h rer  Na­

tur  offens icht l ich ebenfal ls e indeut ig einer exponent ie l l en  Abhäng igkeit von der Zeit ,  was 

jederzeit durch be l ieb ig v ie le weitere Be isp ie le  bewiesen werden kan n .  
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1 . 5.  Wie s ieht d i e  S u m m e  von zwei Exponentialfu n ktionen a u s? 

I m  nächsten Schritt  wol len w i r  uns  e i ne  Vorste l l u n g  davon verschaffen ,  w ie  d ie  Sum­

me von  zwei Exponent ia lkurven aussehen kann .  S ie  wird uns  helfen,  rasch d ie  wich ­

t igsten M erkmale v o n  Sequenzen gemessener PSA-Gesamtwerte zu erkennen .  

B i ld  4 zeigt e in  solches Beispiel ,  das d ie  Software des  Verfassers erstellt hat .  D i e  Sum­

me (schwarze Ku rve) zweier Exponentialfu n ktionen (blaue u n d  rote G erade) wird 

n i c ht m e h r  d u rch e i n e  Gerade d a rg estel lt  u n d  entspricht deshalb auch n icht mehr 

einer Exponentialfunkt i o n !  E i n e  Gerade bedeutet a lso, dass n u r  eine einzige expo­

nentiell  verlaufende Kom po ne nte vorl iegt, eine nach oben kon kave schwa rze Lin ie 

weist auf das Vorhandensein von zwei derartigen Ko m ponenten hin.  

Wir erkennen folgendes:  Weit  l i nks des Schn ittpu n ktes der b lauen und roten Geraden 

fäl lt d ie  schwarze Summenkurve mit  der b lauen Geraden zusammen ;  weit rechts vom 

Schn ittpunkt ,  den w i r  vor läuf ig e i nmal  m i t  der  Bezeichnung  «Ende Latenz„ versehen ha­

ben, fä l l t  die schwarze Summenkurve mit  der roten G eraden zusammen.  

Dazwischen befi ndet s ich  e i n  du rch zwei  g rüne gestr iche lte Geraden e ingegrenzter 

Streifen ,  mit dem es fo lgende Bewandtn i s  hat :  N u r  i n nerha lb  d ieses Streifens wi rken s ich  

beide Komponenten,  wie s ie d u rch  d i e  b laue und d ie  rote Gerade dargeste l l t  werden,  

erkenn bar auf d ie  schwarze Summenkurve aus !  

Wen n  wir d iese letztere i n  d ie be iden Komponenten zerlegen wol len ,  so kann d ies nur  

innerhalb d ieses Streifens mögl ich und erforderl ich se in ,  und d ie rech nerische Analyse wird 

nur  in d iesem Bere ich e in n ichttr iviales Resultat l iefern:  N u r  in d iesem schmalen Fenster 

können wir g leichzeit ig zurück in  die Vergangenheit b l icken und/oder die Zukunft erahnen .  

Wen n  wi r  f rüh genug vorsorg l i ch  den Verlauf des PSA-Wertes ü berwachen ,  werden 

wir also ein exponent ie l les Verhalten festste l l en ,  und g le ichermassen werden wir  ein ex-
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ponent i e l l es Wachstum antreffen ,  wenn w i r  sehr  (oder  zu) spät ( ! )  m it M essen beg i nnen 
oder unsere Beobachtung ohne Therap i e  genügend lange fortsetzen würden .  

M i t  anderen Worten he isst d ies auch , dass i m  Fal l e  des Auftretens e iner  neueren kür­
zeren Verdoppe l u ngszeit d i ese letztere ba ld dominant w i rd und  d ie  b isher ige Er i nne­
rung an d ie  Vergangenhe it aus löscht . 

1 . 6. E inen beobachteten PSA-Verlauf ana lysieren 

Natür l ich ist es n icht  unser Z ie l , aus den i n  der  Regel gar n i cht d i rekt beobachtbaren 
Ver läufen der  e inze lnen Komponenten den resu lt ierenden PSA-Gesamtwert zu erm it­
tel n :  So lches gesch ieht ja in u nserem Körper dauernd u n d  automat isc h ;  v ie lmehr  möch­
ten wi r  aus e iner  Re ihe von Messungen des PSA-G esamtwertes auf d ie s ich dar in  aus­
drückenden ,  von BPH und/oder  PCa herrüh renden Komponenten sch l iessen .  

Dank besonderer mathemat ischer E igenschaften von Exponent ia l fun kt ionen ist d ies 
e indeut ig mög l i ch ,  und das Verfahren  h ierzu i st sogar re lat iv e i nfac h ,  obwoh l  es n icht in 
wen igen Sätzen beschr ieben werden kan n .  Es benötigt aber e in ige  Rechen le i stung und  
erfordert h i erzu entsprechende Software , m it we lcher  der  Schre ibende se in  h ier  darge­
ste l l tes Verfah ren ergänzt und  dad u rch  dessen praktischen E insatz ermög l icht  hat .  Auf  
e ine  Besch re ibung so l l  an d i eser Ste l l e  aus P latzgründen verz ichtet werden .  

1 .7. Die mög l iche U rsache eines exponentiel len PSA-Anstiegs 

Was uns jetzt noch für  den p rakt ischen E i nsatz feh l t ,  ist die Mög l i chkeit ,  auf die U rsa­
che e ines exponent ie l l en  Anst iegs des PSA-Wertes zu sch l i esse n ,  um dad u rch  weitge­
hend beobachterunabhäng ige H i nweise zu erhalten ,  ob PCa i nvolv iert ist  und deswegen 
therapeut ische Massnahmen i n  Betracht zu z iehen s i n d .  

Zu derart igen Sch l üssen füh ren uns  Ü ber legungen der  fo lgenden Art: Damit  PCa 
nachweisbar ist ,  m uss ein m i n ima ler  Vo l u m enante i l  von Krebsze l l en  gemessen am Volu ­
men der  Prostata vorl iegen ,  wozu e i n  Karz inom nach  b isher igen Ken ntn issen etwa 28 b i s  
30 Verdoppe lungszeiten benöt igt .  D ies  i s t  n u r  dann  mög l i ch ,  wenn  d i e  zu l etzt festge­
ste l lte Verdoppe l u ngsze it  n icht l änger  a ls  e i n  kr it ischer Wert i s t ,  den  d ie  Software aus 
dem Vo l umen  der  Prostata und der  D ifferenz von aktue l lem Alter des Pat ienten und dem 
Pubertätsalter errechnet .  D ieser kr i t ische Wert w i rd i n  Form einer v io lette n ,  gestr iche lten 
Verg le ichsgeraden m it entsprechender  Ste igung  in d i e  Graph iken e ingeze ichnet .  E ine 
Gerade m i t  ger ingerer Ste i l he it  w i rd b lau oder grün e ingeze ichnet und  deutet auf B P H ,  
e i n e  ste i le r  anste igende Gerade wi rd orange o d e r  rot ersche inen und  i s t  a l s  H i nweis auf 
mög l i ches PCa zu werten .  

D iese Verg le ichsgerade u n d  entsprechende I nterpretat ionen wurden bereits i n  d i e  als 
Be isp ie le  d ienenden B i l der  2 u n d  3 e ingeschmugge l t :  Sie so l len den Leser ein wen ig 
darauf vorbereiten ,  was a l l es s ich  noch aus dem neuen Verständn is  des PSA-Wertes 
herausho len lässt oder s ich daraus entwicke l n  könnte (s iehe h ie rzu Ref. [5 ] ) .  Im fo l ­
genden Te i l  2 werden w i r  u nter anderem zwei besonders i nteressanten komment ierten 
Be isp ie len aus der Praxis und  dabe i  rege lmäss ig Angaben von korrekt erm ittelten Ver­
doppe lungsze iten begegnen , was ebenfal l s  zu den g rossen Verd iensten des neuen Ver­
fah rens gehört .  
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2. E i nfü hrung zu den Beispielen aus der Praxis 

Im fo lgenden werden e in ige  charakter ist ische Be isp ie le  aus der Praxis geze igt .  
Es se i  nochmals darauf aufmerksam gemacht ,  dass d i e  in  den D iagrammen für Gera­

den und  Kurven verwendeten Farben n icht  auf fre ier  Wah l  oder Zufa l l  beruhen :  S ie  s ind  
v ie lmehr  mit  automat ischen D iagnose/Prognose-Vorsch l ägen verbunden :  B lau und  grün 
we isen i n  R ichtung BPH,  orange und rot deuten auf mög l iches PCa.  

A ls  ku rze Rückb lende auf  den ersten Te i l  se i  nochmals  erwähnt ,  dass für den Fal l ,  i n  
welchem s ich d i e  M esspu n kte i nnerha lb e ines natü r l ichen Ver l aufs ent lang e iner  ima­
g i nären Geraden aufre i hen ,  m i t  einer einzigen Komponente zu rechnen ist ,  d i e  e inen ex­
ponent ie l len  Anstieg des PSA-Wertes bewirkt .  E ine nach oben konkave schwarze Ku rve 
lässt auf zwei g le ichzeit ig erkennbare exponent ie l l e  Anst iege sch l iessen .  

Nebst der  Analyse der  Entwick lung des  PSA-Wertes inbezug auf  zwei Kom ponenten 
ermög l icht das neue Verfahren e ine Aussage von besonderer Wichtigkeit :  Fü r jede nachge­
wiesene Komponente wird noch d ie  dazugehörige Verdoppelungsfrequenz (bzw. die Ver­
doppel ungszeit) bestimmt, und  zwar n icht e ine bedeutungs lose Pseudo-Verdoppelungs­
zeit ,  sondern e in  Charakterist iku m ,  wie es s ich z . B .  am Anfang von BPH oder nach e inem 
Ü bergang in  Form e iner Kurve zu e iner neuen (höheren) Verdoppelungsfrequenz im Fal l  von 
PCa im Endeffekt e instel l t ,  was deut l ich e inem B l ick i n  die Zukunft entspricht .  

l iegen die Messpunkte ent lang einer Geraden , so ist d ie Best immung der  Verdoppe­
l ungsfrequenz oder -ze it e i nfach :  D ie  Software legt m i t  H i lfe der  zu m in im is ierenden 
Summe der  Quad rate über den Abwe ichungen der  Messpunkte d ie am besten passende 
Gerade und  berechnet deren  Ste igung m it H i lfe e iner  G l e ichung/Forme l ,  d i e  freund l i ­
cherweise i n  d i esem (und  n u r  i n  d i esem !)  Fal l  tatsäch l i ch  e i ngesetzt werden darf, um d ie  
massgebende Verdoppe lungsfrequenz oder  -ze it zu erhalten .  

I st e ine  Ku rve zu erwarten ,  so  w i rd das  Vorgehen e in  wen ig  komp l iz ierter: Etwas ver­
e i nfacht erk lärt ,  muss d ie  Software d u rch d i e  vor l iegenden Messpunkte w iederum m i t  
der  oben angedeuteten m i n im is i erten Summe der  Quad rate über den Abwe ichungen der  
Messpunkte von  der  « idealen»  L in ie  e ine  g latte Ku rve erzeugen und  hernach d i ese Ku rve 
in zwei Exponent ialfun kt ionen zer legen .  

Auf  d iese We ise erhalten w i r  zwei Geraden ,  fü r we lche  wir  aus i h ren Ste igungen w ie ­
derum d i e  dazugehörenden Verdoppe lungsfreq uenzen bzw. -ze iten berechnen können ,  
um d araus automat isch Vorsch läge zur mediz i n ischen I nterpretat ion abzu le iten .  

Wi r  wo l len an d i eser  Stel l e  n i cht au f  a l l e  Deta i l s  des  anzuwendenden  Verfahrens 
e in -gehen :  Es w ü rde  a l l e i n  v ie l  mehr  Se i ten  fü l l e n ,  a ls  der  ganze h iermi t  vor l i egende ,  
wesent l i ch  gekürzte Ber icht ;  w i r  schauen u n s  desha lb  l i eber e in ige  Be isp ie le  aus der  
Prax is  an . 

D ie  gezeigten Be isp ie le  selbst ste l len  be i  weitem ke inen vol l ständ igen Katalog der  
mög l ichen Fäl l e  u n d  Anwendungen dar :  Te i lweise entsprechen s ie  re lat iv häuf ig  anzu­
treffenden Beobachtungen , te i lweise handelt es sich um se ltenere Fäl l e ,  d ie e inen  Beg riff 
von der V ie lfalt de r  le icht i nterpret ierbaren Ersche inungen geben sol l en .  

Das  Verfahren samt  Software d ü rfte derzeit auch  noch n ich t  am Ende des Erfassens 
a l ler  Mög l i chke iten ange langt se i n :  Gegenwärtig laufen z . B .  noch Stud ien ,  d i e  s ich mit  
systemat ischen Effekten befassen , d ie  Streuu ngen vortäuschen können .  
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Bild 5: Früherkennung eines Prostata-Karzinoms 
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nach Ref. [4] l ässt d i e  rote Gerade d ie  Wah rsche i n l i chkeit  e ines Prostata- Karz inoms m it 
e iner  eher  etwas kurzen Verdoppe lungszeit von 3 , 6  Monaten erkennen .  D ie  be iden rot­
weiss-roten Doppe l rauten weisen auf d ie  be iden nachfo lgenden ,  w icht igen Vermerke i n  
d e r  Tabe l l e  fü r Messwerte u n d  f ü r  Notizen :  e i ne  posit ive B iops ie  und  d i e  Rad i ka l - Prosta­
tektomie  als ku rat ive Therap ie .  

B i l d  6 zeigt e inen weiteren g le i ch  ge lagerten Fal l  von  Frü herkennung .  D ieses Be isp ie l  
ze igt ,  w ie  gut  d i e  Software stark streuende Messwerte verarbeitet .  D iese starken Streu­
ungen s ind auch der  Grund d afür, dass man n icht sofort zu e iner  ku rativen Therap i e  gr iff, 
sondern noch weitere Messungen abwarten wol lte .  D ie  geze igten zwei Be isp ie le  der  
Früherkennung von PCa ste l l en  nu r  e i nen  sehr  k le inen Ausschn itt aus den  v ie lfält igen 
neuen Anwen d ungsmög l i chkeiten des revo l ut ionären Verfahrens  dar. 

D iese Ku rzfassung beruht auf e iner  weit u mfang re icheren  Gesamtdarste l l ung  des Au­
tors von derze it 1 36 Se iten m it 1 0  Tabe l len  u n d  8 1  Abb i l dungen a ls  Be isp ie le  aus über 
1 300 Pat ientendossiers .  

3. E i n ige Konsequenzen des neuen Verstän d n isses des PSA-Wertes 

Wie bereits weiter oben erwähnt ,  löst das neue Verständn is  i n bezug auf das b isher  
Vorhandene geradezu e in  Erd beben aus .  Wir  d ü rfen aber  n ie  vergessen , dass frü here 
I rrtümer  (wenn s ie  e i nmal a ls so lche erkannt s ind ! )  d i e  notwend igen Weg bereiter für e i n  
späteres besseres Verständn is  s ind :  Wir  wol len desha lb d i esen Wegbere itern dafü r 
dankbar sei n ,  dass s ie mut ig genug  ware n ,  das R is iko von I rrtü mern auf s ich  zu nehmen 
und damit  Nachfo lgern d ie  Bas is  zu weiteren Fortsch ritten vorzubere iten . 

Wi r  können d i e  neu auftauchenden oder endgü lt ig  bestät igten Konsequenzen auf un ­
vo l l ständ ige  Art etwa fo lgendermassen zusammenfassen :  

3 . 1 . Das Verfahren l i efert e i ne  D iagnose u n d  Prog nose zug le ich ,  und  d ies  i n  völ l i g  
neuer  Form als Graph i k ,  d i e  auf  e inen  B l i ck  m i t  a l l  i h ren Aussagen erfasst w i rd .  

3 . 2 .  E i n  e inze lner  iso l i erter PSA-Wert sagt prakt isch n ichts a u s .  Aus mehreren Be­
obachtungen im  Ver laufe der  Ze it resu l t iert unverg le ich l i ch  mehr I nformation ,  
wei l  w i r  n u n mehr  wisse n ,  we lches d ie  e i nze lnen d u rch  BPH oder  PCa 
bed i ngten Ante i l e  am PSA-Wert s ind und  ihr zei t l i ches Verhalten kennen .  

3 .3 .  Zu r Charakter is ierung des zeit l i chen Verhaltens e ines PCa  genügt e ine  e i nz ige 
Angabe: D ie  korrekt berech nete Verdoppe lungsfrequenz oder -ze it !  (D ie  weit­
herum bekan nte G le ichu ng/Forme l  darf nur i nnerhalb e i nes exponent ie l l en  An­
oder Abst iegs e ingesetzt werden , andernfa l l s  l i efert sie Pseudo-Verdoppe­
l ungsze ite n ,  d ie  aus Pr inz ip ohne weiteres b is  zu e inem Faktor 1 0  oder  20 zu 
lang ausfa l len  können u n d  d ad u rch  die S i tuat ion  verharm losen !  - Die oft 
falsch berechnete Verdoppe lungszeit war b isher e ine  unerkannte Feh lerque l le !) 

3 .4 .  D ie  neuerd ings  mög l iche korrekte Ermitt l ung  der  Wachstums-«Geschwind ig ­
keit» i n  Form der  Verdoppe lungszeit ste l lt e i ne  w icht ige Ergänzu ng der  B iops ie 
zum Erkennen der  Behand l ungsbed ürftig keit e i nes Prostata- Karz inoms dar. 

3 . 5 .  B i sher ige Kr iter ien zum Erkennen  e i n es Prostata- Karz inoms aus Messungen 
des PSA-Wertes werden aus e i nfachen  Gründen  ungü l t ig :  d i e  PSA-Anst iegs-
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geschwi n d i g ke i t  zum Be isp ie l ,  we i l  s ie  erwiesenermassen n i e  e i ne  Konstante se i n 
kann ( im Bere ich  sehr  t i efer PSA-Werte ist s ie  ü b rigens  u n em pfi n d l i c h  und  
be i  hohen  PSA-Werten resu l t iert automat isch e i n  fal sch-pos it iver H i nweis auf 
PCa! ) .  

3 .6 .  Das Prostata-Vo lumen w i rd zu e iner  wicht igen Beobachtungsgrösse,  obwoh l  
dessen Best immung n icht häuf ig erforder l ich  ist .  

3 .7. Auch d ie  zeit l i che  D ispos it ion der  Messungen des PSA-Wertes ist w ichti g .  
Messungen i n  kurzen o d e r  un rege lmäss igen Abständen s i n d  zum Be isp ie l  wen ig  
s i nnvo l l .  

Auch aus der Anwendung des Verfahrens «PSA Alert» selbst resu ltieren viele wichtige Er­
fahrungen,  d ie uns bisher n icht zugängl ich waren: Sie s ind derart vielseitig ,  dass der Einsatz 
entsprechender Spezial isten zur Auswertung immer deutl icher ins Auge gefasst werden muss! 

4. E i n i g e  Literatu rangaben 

Nur wen ige  Literatu rste l l en  aus dem nachfo lgenden Verze ichn i s  werden i n  d i esem 
stark gekürzten Text erwähnt ;  ku rze Angaben zu m I n halt so l len aber i nteressierten Le­
sern weiterhelfen .  

(1 ]  Stamey TA: PSA Era is Over i n  Pred ict i ng  Prostate Cancer R isk .  Journa l  o f  U ro logy, 
October 2004;  1 72 ,  1 297-1 301  
Dokumentiert die En ttäuschung über die mittels Beobachtungen des PSA - Wertes bisher 

erreichten Resultate; neigt sogar zum Verzicht auf PSA als Beobachtungsgrösse. 

(2] Roobol - Bouts M . J . :  Prostate Cancer Screen ing  Tests and A lgori thms .  Thes is (De­
partment of U rology at the Erasmus Med ical Centre Rotterdam,  2005) 
Erkennt und formuliert notwendige Schritte für bessere Aus wertung des Serumgehalts 

an PSA . 

[3a] Duesberg Peter: Krebsentstehung;  Spektrum der Wissenschaft, Oktober 2008 , 56-64 
Oberzeugt mit seiner Darstellung von PCa als Folge von Chromosomen-Aberration(en). 

[3b] Duesberg Peter :  ls cancer a genetic or a chromosomal  d isease? Tal k  de l ivered at 
a sympos i um »Prognostische  und  therapeut ische Bedeutung der  DNA-Zytometr ie 
beim Prostatakarz inom» ,  U n ivers ity of Bremen ,  Bremen ,  Germany, May 1 2 , 2005 
(s iehe [3a]) 

(4] Oester l i ng  J E ,  Jacobsen SJ ,  Chute CG , G uess HA,  G i rman CJ ,  Panser LA, et al . :  
Serum prostate-specif ic ant igen i n  a commun ity-based popu lat ion of healthy men . 
Estab l i shment of age-specif ic reference ranges .  JAMA.  1 993;  270: 860-4 
Führte die altersabhängigen, aber nicht besseren PSA - Grenzwerte ein. 

[5] Schmid  H P, McNeal  J E ,  Stamey TA. :  Observat ions on the Doub l i ng  T ime of Prostate 
Cancer. Cancer, Vo l .  7 1 , No .  6, March 1 5 , 1 993 
Betont die für den Nachweis von PCa erforderliche Notwendigkeit eines minimalen 

PCa - Volumens; weist auf die Möglichkeit exponentiellen Wachstums hin und verwendet 

(weit in die Zukunft weisend!) den Logarithmus des PSA - Wertes in graphischen 

Darstellungen. 
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(6] Kumar-S inha  Chandan , Tam l ins  Scatt A . ,  Ch i nnaiyan Aru l  M . :  Recu rrent gene fu­
s ians i n  prastate cancer ;  Nature Reviews/Cancer Va lume 8 ,  J u ly 2008 ,  497-51 1 
Erklärt den auch vom Verfasser gezogenen Schluss «Kein PCa ohne vorherige BPH». 

(7] Sakr W.A . ,  G rignon D . J . ,  H aas G . P. ,  He i lb run  L . K . ,  Pantes J . E . ,  and Cr issman 
J . D . :  Age and rac ia l  d i str ibut ian af prastat ic i ntraep i the l ia l  neap las ia .  Eur. U ra l ,  30;  
1 38 ,  1 996 
Untersucht die Prostata von Unfallopfern histologisch und findet mit  steigendem Alter 

bereits ab 20 Jahren immer höhere Anteile von Männern, die Krebszellen oder deren Vor­

läufer aufweisen. Es muss offenbar auch Fälle von PCa geben, die nicht manifest werden! 

[8] R ich  A . R . :  On the frequency af accurence af accu l t  carc inama af the prostate , 
J .  U ral , 33 :  2 1 5 ,  1 935 
Auch hier wird beobachtet, dass die nachgewiesene Existenz von Krebszellen i n  der 

Prostata nich t no twendigerweise zum manifesten Status führen muss. 

(1 9] Stamey TA, MacNeal JE ,  Fre iha FS , Redwine E . :  Prastate-specif ic antigen as a se­
rum marker far adenacarc inoma af the prastate . N Engl  J Med 1 987; 31 7, October, 
909-1 6 
Vorläufer zu [5]: 

1 .  PSA-Wert ist proportional zum PCa - Volumen intra - und/oder extracapsulär, 

2. PSA- Wert ist proportional zum Volumen von Hyperplasie (kein PCa) und 

3. PSA- Wert ist empfindlich auf Restgewebe und Rezidiv nach Therapie. 

Quantitative Angabe: Ein cm3 BPH erhöht den PSA - Wert um 0, 3 ng/ml. 

(20] Stamey TA, Kabal i n  J N ,  MacNeal  J E , Fre iha  FS , Redwine E. et al . :  Prastate-specif ic 
ant igen i n  the d iagnasis and treatment af adenacarc inama af the prastate: I I .  Ra­
d i cal prastatectamy treated pat ients .  J U ro l  1 41 ,  May 1 989 ;  1 076-83 
Vorläufer zu {5] mit der quantitativen Angabe: Ein cm3 PCa erhöht den PSA- Wert um 3, 5 nglml. 
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