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SIGARA iCME VE PANKREAS KANSERI: ULUSLARARASI PANKREATIK
KANSER OLGU-KONTROL BIRLIGINDEN BiR COZUMLEME
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Amac: Sigara ve pankreas kanseri arasinda doz-yanit iliskisini degerlendirmek ve
gecici degiskenlerin etkilerini incelemektir.

Yontem: 6507 pankreas olgusu ve 12 890 kontrol grubu iceren, Uluslararasi
Pankreas Kanseri Olgu-Kontrol Birligi (PanC4) icinden 12 olgu-kontrol calisma
verilerini analiz ettik. Rastgele etki modelleri kullanarak toplanan baz1 6zel ¢alisma
odds oranlariyla, 6zet odds oranlar1 tahmin edilmistir.

Bulgular: Hig sigara icmeyenlere gore karsilastirildiginda; onceden igip ancak su
anda icmeyenlerde Odds Orami 1.2, halen igenlerde 2.2, bir giinde 35 ve lizerinde
sigara icenler (Odds Orani 3.4, p<0.0001) icin onemli bir risk artisi olusturmustur.
Risk, 40 yila kadar sigara igme siiresi ile iligkili olarak artmaktadir.Sigaray
biraktiktan sonra gecen siirenin artisiyla risk azalirken (sigarayr biraktiktan 20 yil
sonra Odds Orani 0.98), sigaraya baslama yasi ile riskte degisim gozlenmedi.

Tartisma: Bu 0zgiin biiyilik toplu coziimleme; halen sigara igenlerde icilen sigara
sayis1 ve icme sliresiyle pankreas kanserinin iki kat risk artisimin iligkisini
dogrulamaktadir. Pankreas kanser riski sigaray1 biraktiktan 20 yil sonra, hig
igmeyenlerin diizeyine ulagsmaktadir.

Giris

Sigara icmek, pankreas kanseri i¢in en iyi bilinen risk etmenidir. 1950-2007 yillar
arasinda yayimlanan 82 adet kohort ve olgu-kontrol calismasinin yayimlanan 6zet
raporunda halen sigara icenler i¢in pankreas kanserinin 0zet rolatif riski (RR) 1.7
(%95 giiven aralif1 1.6—1.9) , 6nceden sigara icenlerde 1.2'dir (%95 giiven aralig1 1.1—
1.3). Aynm1 zamanda sigaray1 biraktiktan sonra 10 yila kadar doz ve i¢me siiresi riskinin
devam ettigi gosterildi. 1481 olgu ve 1539 kontrol iceren Uluslararasi Pankreas
Kanseri Kohort Birligi i¢ ice ge¢mis bir olgu-kontrol calismasinda; 6nceden icenlerde
RR 1.1 (%95 giiven araligl 0.9—1.3), halen icenlerde 1.8'dir (%95 giiven aralig1 1.4—
2.3). Sigaraya maruz kalma siiresi ve icilen sigara sayist ile riskte anlaml bir degisim
gozlendi, RR giinde 30 ve ilizeri sigara icenlerde 1.7, 50 yil ve lizerinde icenlerde
2.1’dir. Rolatif risk 15 yildan uzun siire sigarayr birakmis kisilerde, hic sigara
icmeyenlerle benzer gozlendi. Uluslararas1 Pankreas Kanseri Olgu-kontrol
Birligi(PanC4), orijinal olgu- kontrol calisma serileri i¢cinden veriler ¢oziimlendi.



Sigaray1 biraktiktan sonra gecen siire ve sigaraya baslama yasi, cesitli gecici etmenler,
pankreas kanseri ve sigara i¢imi arasinda doz- yanit iligkisi degerlendirildi.

Yontem

PanC4, sigara icimini arastirmak iizere gelistirilmis soru formunu kullanilarak veri
toplayan (yaymlanmamis Louisiana Devlet Universitesi calismalarin1 da iceren)12
pankreas kanseri olgu-kontrol caligmasi saptadi. Kuzey Amerika'dan yiiriitiilen 8
calisma, Avrupadan 2, Cin’den 1 ve Avusturalya, Avrupa ve Kanada’dan Uluslararasi
Kanser arastirma merkezinin yirittiigli, cevresel etmenlerle iliskili kanser
siirveyanstan (SEARCH) 1 olmak iizere toplam 12 olgu-kontrol ¢alismasi ¢oziimlendi.
Orijinal veri toplulugu orijinal calisma arastirmacilar1 tarafindan ya da merkez
koordinatorler tarafindan harmanlanarak tek form olacak sekilde yeniden gelistirildi.
Sosyo-demografik ozellikler, antropometrik oOl¢iimler, alkol kullanimi, diyabet ve
pankreatit oykiisii bagimsiz degiskenler olarak kabul edildi.

Maruz kalinmaya iliskin degiskenler

Biitiin toplu ¢oziimleme c¢alismalarinda, sigara igme durumu (hi¢ icmeyen, onceden
icen ve halen iciyor), bir giinde icilen sigara sayisi, sigara icme siiresi, sigaraya
baslama yasi, onceden icenler i¢in ise sigaray1 birakma yasi ya da sigaray1 biraktiktan
sonra gecen siire hakkinda bilgi saglandi. Var olan c¢oziimlerde, katihmcilardan,
yasam1 boyunca en az 100 sigara icenler ya da en az 1 yil icin glinde birden fazla
sigara icenler sigara icen olarak kabul edildi. Uluslararas1 Kanser Enstitiisiinde
sadece diizenli sigara icenlerin bilgisi kullanmaya uygundu. Bu kisiler en az 6 ay i¢in
giinde en az 1 sigara icenlerdi. Gorlismeden Once en az 1 yil siiresince sigarayl
birakmis olanlar tiim calismalarda Onceden sigara icenler olarak tamimlandilar.
Sigara i¢imi ile pankreas kanser riski arasindaki iligkiyi tahmin etmek icin iki asamah
bir modelleme yaklasimi kullanildi. flk asamada, sigara icimi ile pankreas kanseri
arasindaki iligki her caligma icin %95 giiven araligina karsilik gelen cok degiskenli
kosulsuz lojistik regresyon modeli ve Odds Orani (OR) tahmin edilmeye calisildi.
Ikinci asamada coziimleme, 6zet tahminler, rasgele etki modeli kullanilarak
hesaplandi.

Bulgular

6507 pankreas kanser olgusunun ve 12890 kontroliin, cinsiyet, yas ve diger
potansiyel karistirici etmenlere gore dagilimi goriilmektedir. Olgu grubu ve kontrol
grubunun benzer cinsiyet dagilimi vardi. Olgu grubunun kontrol grubundan biraz
daha yasl, daha fazla beyaz 1rk, daha yiiksek egitim diizeyli, daha yiiksek BKI (beden
kiitle indeksi) olan, Oykiisiinde diyabet ve pankreatitin daha sik oldugu belirlendi.
Sigara icme aliskanliklarina gore pankreas kanseri icin Odds Oranlar1 verilmektedir.
Hig sigara icmeyenlerle karsilastirlldiginda; ara sira sigara icenlerde OR 1.40 (%95
giiven araligl 1.24—1.55), daha Onceden sigara icip birakmiglarda 1.17 (%95 giiven
araligl 1.02—-1.34) ve halen sigara icenlerde 2.20'ydi (95% giiven aralig1 1.71—2.83).
Bir giinde icilen sigara sayisinin artisi ile birlikte (35 ve {izeri sigara icin OR = 3.4,
%95 giiven araligl 2.4— 4.9, p<0.0001) anlamh bir artis gozlendi. Halen sigara
icenlerde, icme siiresinin 40 yila kadar ulasmasiyla (OR = 2.43, %95 giiven arahgi
1.91-3.09) risk artmaktadir. Ancak 40 yildan sonra artis gozlenmedi. Sigaray
biraktiktan sonra yaklasik 20 yil gecen bireylerde risk, hi¢ icmeyenlerden farksizdi.
Onceden sigara icen grupta sigaray1 birakmanin iizerinden gecen siirenin artmasiyla



anlamh olarak riskte egim azalirken, halen sigara icen grupta basladig: yasla ilgili risk
artis1 gozlenmedi.

Yayin yilina gore, pankreas kanser riski icin yigilimhi meta analiz, halen sigara
icenlerde artan egim gosterdi: Odds Oram (OR), 1994’te ilk yayimlanan calismada,
halen sigara icenlerin hic icmeyenlere karsi 1.74, 2007 yilina kadar yayimlanan
calismalarda 1.75, 2007 ve 2010 yillar1 arasinda yayimlanmis calismalarin
eklenmesiyle 2.2' ye yiikseldi. Hi¢ sigara icmeyenlerle karsilastirildiginda; simdiye
kadar sigara icenlerde toplanan tahmini OR 1.40, benzer sekilde halen sigara
icenlerde giinde 15’ in altinda, 15-24, 25 ve lizeri sigara icenlerde tahmini OR anlaml
olarak yiiksekti.

Tartisma

Bu ozgiin igbirligine dayali toplu c¢alisma, sigara icimi ile pankreas kanseri riski
arasindaki iliskiyi dogru tahmin etmemizi sagladi. Coziimlemelerde elde edilen
sonuclar halen sigara icenlerde, icilen sigara sayisi ve sigara igme siiresinin artisi ile
pankreas kanser riskinin iki kat arttigi iligkisini dogruladi. Pankreas kanser riski
onceden sigara icip birakmis grupta % 20 artmis bulundu. Artan bu risk sigara icmeyi
biraktiktan sonra gegen siire ile azald1 ve birakma siiresi 20 yilin tizerine c¢iktiktan
sonra, hic sigara igmeyenlerin seviyesine ulasti. Sigara sayisinin artisi ile iligkili doz-
risk anlamlilign kohort calismalarinin toplu coziimlemesindeki raporla uyumlu
bulundu. Ancak, olgu-kontrol calismalarindaki veri, ozellikle halen sigara icenler
arasindaki iligkiyi degerlendirmek i¢in uygundu. Pankreas kanseri i¢in bir risk etmeni
olan uzun vadeli sigara i¢iminin 6nemi dogrulanmis oldu. Calismanin sonuglar: da,
sigaray1 biraktiktan sonraki gegen siirenin artmasiyla, pankreas kanser riskindeki
azalmay1 dogruladi. Ozellikle, biiyiik grup ve sigarayla ilgili ayrintili veriler, sigaray1
biraktiktan 20 y1l sonra pankreas kanser riskinin hig sigara igcmeyenlerle ayn1 diizeye
yaklastigim1 dogrulamamizi sagladi.
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