SIGARA iICME ALISKANLIGININ MESANE TUMORU PROGNOZU
UZERINDEKI ETKIiSi: KONTROLLU BiR CALISMA

INFLUENCE OF SMOKING ON THE PROGNOSIS OF TRANSITIONAL CELL
CARCINOMA OF BLADDER: A CASE-CONTROLLED STUDY

ADAYENER C., ERDEN D., SENKUL T., KARADEMIR K., BAYKAL K., ISERI C.
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Uroloji Klinigi, /STANBUL

ABSTRACT

Introduction: Bladder cancer is one of the most common diseases treated by urologists and most of them
are transitional cell carcinomas. In men, it is the fourth most common cancer after prostate, lung and
colorectal cancer. It is the eighth most common cancer, accounting for 2.3% of all cancers in women. The
relationship between smoking and transitional cell carcinoma (TCCa) of the bladder is well known. It is
established that patients with TCCa who smoke cigarettes have worse prognosis then who don’t smoke.

Materials and Methods: To show the relation between smoking and TCCa, we correlated the smoking
habits of the cases with TCCa and the control group who doesn’t have the disease. We also evaluated the
disease prognosis of the quitters and the continued smokers.

Results: We evaluated the medical records of 249 cases having transitional cell carcinoma between 1990
and 2001. Gender, ages, smoking habits and the presence of intravesical treatment of patients and stage,
degree, the greatest dimension and multifocality of primary tumor was noted. The smoking rate of cases with
TCCa and the control group consisted of 200 patients who doesn’t have TCCa was 65.4% and 33%
respectively.

Superficial TCCa having 173 cases evaluated in 3 groups by smoking habits as non-smokers, quitters and
continued smokers. The recurrence and progression rate of tumor evaluated. We found 63.5% recurrence free
rate in 58 month of follow-up rate. This rate was 44.4% in young, 60.6% in males, 49.1% in cases with
multifocal tumors and 57.5 % in cases who have bigger than 2.5 cm primary tumor and 48.1% within
continued smokers. These rates were significantly and statistically lower than the others. The difference
between tumor’s stage and degree in three groups was not found statistically significant.

Conclusion: The relation between the tobacco using and TCCa should be well explained to patients and
the continued smokers should be follow up closely because of the high risk of recurrence.
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OZET

Sigara igme aliskanligl ve mesane timori arasindaki iliski iyi bilinmektedir. igilen sigara miktari ve stresi de
hastaliga yakalanma riski Uzerinde etkilidir. Sigara icen yiizeyel TCCa’li olgularin igmeyenlere gére prognozunun
daha koétl oldugu belirtilmistir. Sigara igmenin mesane timor( (zerindeki etkisini ortaya koyabilmek icin, mesane
timorlu olgulanimizin sigara icme aliskanligl oranlarini, ayni yas grubundaki saglam olgularla ve timor tanisi
konduktan sonra icmeye devam eden olgular ile diger olgularin prognozlarini karsilastirdik.

Klinigimizde 1990-2001 yillari arasinda takip edilen 249 mesane timorli olguda sigara kullanma orani %65.4,
mesane timaori olmayan benzer yas grubundaki 200 saglam olguda ise %33 olarak bulundu.

Toplam 173 yiizeyel mesane timorlll olgu, hi¢ sigara kullanmamis, tani konduktan sonra birakmis ve halen
icmeye devam eden olgular olarak 3 gruba ayrildi ve tumoriin tekrarlama ve progresyon oranlari belirlenerek
hastaliksizlik oranlari bulundu. Buna gore genel toplamda ortalama 58 aylik takip sonucunda %63.5 olan
hastaliksizlik oraninin genc ve erkek olgularda, timér ¢api 2.5 cm’den biyik ve ¢ok odakli olan olgularda ve
Ozellikle timor tanisi konduktan sonra sigara icmeye devam eden olgularda belirgin olarak daha disiik oldugu
saptandi.

Sigara tuketiminin oldukga fazla oldugu tilkemizde mesane tumdri konan olgulara hastaliklarinin sigara ile olan
iligkisi anlatilmali, sigara icmeye devam eden olgular, tekrarlama riski yiiksek diger olgular gibi daha yakin takip
edilmelidirler.

Anahtar Kelimeler: Sigara i¢cimi, mesane timdru, prognoz
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GIRIS

Uriner sistemde kanserin en sik rastlandigi
yer mesanedir. Mesane kanseri erkeklerde pros-
tat, akciger ve kolorektal kanserlerden sonra en
stk gortlen dordunct kanser turudir ve kadinlara
gore 2.7 kat daha sik rastlanir’.

Sigara icme ahiskanhginin mesane timaori
ile ilgisi iyi bilinmekte ve literatlirde bununla il-
gili bir cok ¢alisma bulunmaktadir. Bir galismada
sigara igicilerin mesane timdrlne yakalanma ris-
kinin igcmeyenlere gore 4 kat daha fazla oldugu
bildirilmistir’. Bir diger calismada sigara icme
siiresi ve icilen sigara miktarinin da mesane kan-
serine yakalanma riskinde etkili oldugu ifade
edilmis ve mesane kanserli olgularda saglam ol-
gulara gore sigaraya 18 yasindan énce baslama
ve glnde 30 adetten fazla icme oraninin daha
fazla oldugu rapor edilmistir®. Yine bir calismada
sigara icmeyi birakanlarin icicilerden daha az
oranda kansere yakalanma riskine sahip oldugu
belirtilmistir,

Sigara icme aligkanliginin mesane timorli
olgularin prognozundaki etkisi de arastiriimis ve
yuzeyel mesane timorli olgularda timdrin evre
ve derecesinden bagimsiz olarak tekrarlama ris-
kini belirgin oranda artirdigi saptanmistir®.

Sigara icme aliskanhginin ¢ok yaygin oldu-
gu ulkemizde mesane tumdri ve sigara ile ilgili
yapilan bir calismada Ege bolgesinde 347 mesa-
ne tumorlu olgunun %93.9’unun sigara igtigi be-
lirtilmisken bu oran Almanya’da yapilan benzer
bir calismada % 58.3 olarak rapor edilmistir®’.

Yiksek tekrarlama ve progresyon oranlari
nedeniyle yuzeyel mesane tumaorli olgular timé-
riin rezeksiyonu sonrasinda sik araliklarla radyo-
lojik ve endoskopik olarak kontrol edilmektedir-
ler. Mesane timoruniin evresi, derecesi, blyukli-
gl ve cok odakli olma 6zelligi prognozun belir-
lenmesinde kullaniimaktadir. Tekrarlama agisin-
dan riskli olgulara rezeksiyon sonrasi intravezi-
kal immiino-kemoterapi uygulanmakta veya bdy-
le olgular daha sik araliklarla takip edilmektedir-
ler. Sigara ve mesane tumar( arasinda iyi bilinen
iliski olmasina ve hastalar bu agidan bilgilendi-
rilmelerine ragmen sigara icen olgularin %50°si
rezeksiyon sonrasi tutiin kullanma aliskanlikla-
rindan vazgegmemektedirler®,

Biz calismamizda sigara icmeye devam e-
den yuzeyel mesane TCCa’li olgularimizin daha
yakin takip edilmeleri gerektigi tezinin dogrulu-
gu icin, sigara icme aligkanliginin tumér progno-
zu Uzerine olan etkisini arastirdik.

GEREC ve YONTEM

Klinigimizde 1990-2001 wyillar1 arasinda
mesane tumaor tanisi alan ve takip edilen olgular
retrospektif olarak tarandi. Olgularin dosyalarin-
dan ilk tani yaglari, sigara icme durumlari, pri-
mer timorin evre ve derecesi, timor ¢api ve sa-
yisl, intravezikal tedavi varhigi not edildi. Olgula-
rin hastaliklarinin tekrarlama durumlari ve prog-
resyon gosterip gostermedikleri belirlendi.

Kontrol grubuna, Kklinigimizde Benin Pros-
tat Hipertrofisi tanisi alip Transiretral Prostat
Rezeksiyonu uygulanan erkek olgular ve cesitli
tantlarla Klinigimizde yatan ve Uriner ultrasono-
grafi ile mesane tumord olmadiklar dogrulanan
bayan olgular dahil edildi.

Olgularin sigara icme durumlari, igmeyen-
ler, timor tanisi konduktan sonra birakanlar ve
icmeye devam edenler olarak t¢ guruba ayrildi.
En az 5 yil boyunca gilinde 5 adetten fazla sigara
icenler icici olarak degerlendirildi.

Olgular primer timér capinin 2.5 cm’den
biyiik ve kiglk olmasi durumu ve tek veya bir-
den fazla olmasi durumuna gére ayri ayri grup-
landirildi.

Yuzeyel timorla olgular ilk yil her ¢ ayda
bir, izleyen iki yil boyunca alti ayda bir ve daha
sonra yilda bir kez sistoskopi ile kontrol edildi-
ler. Olgulardan yilda bir kez intravendz piyelo-
grafi cektirmeleri istendi.

Olgularin Gg¢linct ayindaki ilk sistoskopile-
rinden sonraki kontrollerinde timére rastlanmasi
durumu niiks olarak degerlendirildi. Nikslerde
timoriin evre veya derecesinin primer tumorde-
kinden fazla olmasi durumu ise progresyon ola-
rak degerlendirildi.

Istatistiksel analiz, bilgisayar ortaminda
windows icin hazirlanmig bir paket program ile
(SPSS inc. Chicago IL ) yapildi. Degiskenlerin
hastaliksizlik oranlarina gdre durumlari, ki kare
testi ile ve birbirleri ile olan iliskileri ise Cox ¢ok
degiskenli analiz ile degerlendirildi.
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BULGULAR

Calismaya sigara icme durumlari bilinen,
yas ortalamasi 62.9, 209 erkek, 40 kadin toplam
249 mesane timdrlu olgu dahil edildi. Olgularin
%65.4’01 (163/249) sigara ictiklerini ifade ettiler.
Bu oran ylzeyel mesane tiimorli olgularda %
58.3 (101/173) iken, invaziv olgularda %81.5
(62/76) olarak olculdi. Ayni yas gurubundaki
(ort. 63.4) 158 erkek, 42 kadin toplam 200 kisilik
kontrol gurubunda ise %33 olarak belirlendi
(Tablo 1).

Olgu Sigara icenler
Sayisl (%)
Mesane Tm. 249 163 (65.4)
Erkekler 209 145 (66.9)
Kadinlar 40 18 (45)
Yizeyel tm. 173 101 (58.3)
Invaziv tm. 76 62 (81.5)
Kontrol gurubu 200 66 (33)
Erkekler 158 54 (34.1)
Kadinlar 42 12 (28.5)

Tablo 1. Mesane timdrlu olgularin ve kontrol gurubunun si-
gara igcme ylzdeleri

Yizeyel mesane timérli 173 olgunun cinsi-
yet, yas, tumor ozellikleri ve rezeksiyon sonrasi
intravezikal immunoterapi uygulanma durumlari-
nin sigara aliskanliklarina gore dagihmi ise tablo
2’de oldugu gibidir. Toplam 173 yiizeyel mesane

timorla olgunun 72’si hig sigara icmemis, 74’0
timor tanisi konduktan sonra birakmis ve 27’si
ise tan1 konduktan sonra igmeye devam etmisler-
dir. Erkeklerle kiyaslandiginda hi¢ sigara icme-
mis kadin olgularin, icmis birakmis veya halen
icen olgulara gore daha yiiksek oranda olduklar
goriildii (p=0.05). Ug grup arasinda timor evresi,
derecesi, primer timor c¢apl, odak sayisi ve re-
zeksiyon sonrasi immunoterapi uygulanimi agi-
sindan belirgin fark olmadigi géruldi (p>0.05).

Toplam 173 yiizeyel mesane timorli olgu-
dan ortalama 58 aylik izlem sonrasinda 63’0niin
niiks ettigi ve bu olgulardan 23’uniin progresyon
gosterdigi saptandi. Tm olgularin hastaliksizlik
orani %63.5°tir. Bu oran hi¢ sigara icmemis ol-
gularda %69.4 iken, timor tanisi aldiktan sonra
sigara icmeye devam eden olgularda %48.1 ola-
rak saptandi ve bu iki gurup arasinda istatistiksel
olarak belirgin fark oldugu tespit edildi. Erkek
olgularin kadin olgulara gdre ve geng olgularin
yaslilara gore daha distk hastaliksizlik oranlari-
na sahip oldugu tespit edildi. Primer timor ¢api
2.5 cm’den biylk ve ¢ok odakli olgularin, kuguk
caph ve tek odakl timorli olgulara gore daha
fazla niiks ettikleri saptandi. Bununla birlikte pri-
mer timoriin evre ve derecesinin niiks ve prog-
resyonda etkili olmadigi goéruldi (Tablo 3).

Sigara icmeyenler | Icmis birakmuslar Halen icenler P degeri
Toplam olgu sayisi 72 74 27
Erkek 54 66 25
Kadin 18 8 2
Yas Ortalamasi 65.7 60.8 58 0.07
* Tm evresi Ta 39 30 10
T1 24 31 12 0.09
* Tm derecesi 1 20 23 7
2 28 30 10
3 15 8 5 0.4
Tmcapi <2.5cm 39 43 11
Tmcapi>5cm 33 31 16 0.2
Cok odakl 27 24 10
Tek odakl 45 50 17 0.1
Immiinoterapi (+) 29 32 12
Immiinoterapi (-) 47 40 13 0.3

Tablo 2. Olgularin ve timor 6zelliklerinin sigara icme durumlarina gére dagilimi (*: Tumor evre ve derecesi bilinen olgu sayisi

toplam 146°dir.)
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SIGARANIN MESANE TUMORU PROGNOZU UZERINE ETK/S/

Olgu sayisi | Nuks (n) | Progresyon (n) | Hastaliksizlik orani | p degeri
Sigara icme durumu p <0.05
icmeyenler 72 22 9 % 69.4
icmis birakmslar 74 27 7 % 63.5
Halen icenler 27 14 7 % 48.1
Cinsiyet p <0.05
Erkek 145 57 22 % 60.6
Kadin 28 6 1 % 78.5
Yas p <0.05
<50 27 15 5 % 444
50 -60 44 21 5 % 52.2
60-70 62 17 8 % 72.5
>70 40 10 5 % 75
Evre (*) p >0.05
Ta 79 22 9 % 72.1
T1 67 20 7 % 70.1
Derece (*) p>0.05
1 50 17 8 % 66
2 68 17 4 % 75
3 28 8 4 % 71
Tumor cap! p <0.05
<25cm 93 29 10 % 68.8
>25cm 80 34 13 % 57.5
Cok odakli olma p <0.05
(+) 61 31 12 % 49.1
(-) 112 32 11 %714
Genel toplam 173 63 23 % 63.5

Tablo 3. Olgularin tumor &ézellikleri ve sigara igme durumlarinin niiks ve progresyon ile iligkisi (*: Tumdr evre ve derecesi bilinen

olgu sayisi toplam 146°dir.)

TARTISMA

Sigara kullanma aligkanligl ile mesane ti-
moru arasindaki iliski iyi bilinmektedir. Diinya
literatiriinde sikca islenmesine ragmen ylksek
oranda sigara tlketilen Ulkemizde bu konu ile il-
gili sinirlh sayida ¢alisma mevcuttur. Giimis ve
arkadaslar Ege bolgesinde yaptiklari ¢alismala-
rinda yas ortalamasi 62.1 olan toplam 347 mesa-
ne timorli olgudan %93.9’unun sigara ictigini
belirtmislerdir®. Bizim calismamizda ise ayni
benzer yas ortalamasina sahip mesane timorli
olgularin sigara kullanma aliskanhg! orani %65.4
olarak bulundu. Bu aradaki belirgin fark, Glimis
ve arkadaglarinin ¢alismasindaki olgularin biyik
cogunlugunun erkek olmasindan (%95.6) kay-
naklaniyor olabilir. Nitekim bizim serimizde er-
kekler tlim olgularin %66.9’unu olusturmaktadir.

Calismamizda, mesane tumorll olgular ile
ayni yas grubundaki saglam olgularin sigara kul-

lanma oranlari arasinda belirgin bir fark oldugu
goraldl. Primer tanisi invaziv mesane tumori
olan olgularin sigara kullanma orani %81.5 iken
ayni oran yizeyel timorli olgularda %58.3 ve
kontrol grubunda %33 olarak tespit edildi. Mesa-
ne timoriine, dinya literatirindeki calismalarda
da belirtildigi gibi’ bizim tlkemizde de sigara
icenlerde daha sik rastlanmaktadir.

Calismamizda, ortalama 58 ay takip ettigi-
miz yizeyel mesane timorli olgulari, hastaligin
tekrarlamasi ve progresyon gostermesi agisindan
da degerlendirdik. Olgulari, timérin tekrarlama-
sl ve progresyon gdstermesine etkili oldugu bir
cok calismada gosterilen, primer timorin evresi,
derecesi, en blyik tumor ¢apl, odak sayisi ve re-
zeksiyon sonrasi imminoterapi uygulamasi gibi
faktorlerle birlikte sigara icme aliskanliklarina
gore arastirdik. Olgulari, timérin prognozuna et-
ki eden timor karakteristikleri agisindan belirgin
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fark olmayan ve hig sigara icmemis, timor tanisi
kondugunda sigaray! birakmis ve timor tanisi
konduktan sonra birakmamis olanlar olarak g
ayri gruba ayirdik.

Olgularin hastaliksizlik oranlarinin, sigara
icme durumu, cinsiyet, yas ve tumor karakteris-
tiklerine gore degerlendirilmesi sonrasinda er-
keklerin kadinlara gore, gen¢ yas grubunun ise
yaslilara gore daha sik nuks ettikleri goruldu.

Calismamizda, ayni Carpenter ve arkadasla-
rinin calismasinda oldugu gibi® primer timériin
evre ve derecesinin, tumorin prognozuna etkili
olmadig goruldi. Bununla birlikte primer timo-
rin en buyik capinin 2.5 cm’den fazla olmasi ve
timorin cok odakh olmasi durumunun niks ve
progresyonda etkili oldugu gorildu. Olgularin si-
gara icme durumlarinin tumér prognozunda be-
lirgin olarak etkili oldugu ve hi¢ sigara kullan-
mayan mesane tumorli olgularda 58 aylik hasta-
liksizlik oraninin %69.4 halen icen olgularda ise
%48.1 oldugu gorulda.

Sonug olarak, ylksek oranda sigara tiiketi-
minin oldugu toplumumuzda, mesane timaor tani-
si konan olgulara hastaliklarinin sigara tiiketimi
ile olan yakin ilgisi anlatiimalidir. Bizim serimiz-
de sigara icen olgularin %74°G bilgilendirme
sonrasi sigara aligkanliklarini terk etmis, %26°si
ise icmeye devam etmistir. Sigara kullanimina
devam eden bu olgular, tekrarlama riski yiiksek,
blyuk caph veya cok odakl tiimére sahip, geng
ve erkek olgular gibi daha dikkatli takip edilmeli
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veya takip protokolleri bir kez daha gézden gegi-
rilmelidir.
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