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Sigara birakma tedavisinde amag, hastanin tiitiin ve tiitlin Uriin-
lerinden tamamen uzak kalmasini saglamaktir. Titlin kontrolii
alaninda uygulanan zarar azaltma stratejilerindeki amag titiin
kullanimina bagli risklerin azalmasini saglamaktir. Sigara sirketleri
bunu firsata donustiirmek icin dumansiz titiin driinleri gelistirmis-
tir. Epidemiyolojik bazi ¢alismalar dumansiz tiitiin Griinlerinin si-
gara dumanindan daha giivenli oldugunu bildirmektedir. Ancak bu
yontem gercekte tamamen zararsiz degildir. Bu derlemede zarar
azaltma yontemi tim y6nleriyle tartisilacaktir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Tiitiin, zarar azaltma, dumansiz tiitiin
artnleri

The goal of smoking cessation treatment is to keep the patient
completely away from tobacco and tobacco products. The aim of
harm reduction strategies in tobacco control is to reduce the risks
associated with tobacco use. In order to turn it into an opportunity,
tobacco companies have developed smokeless tobacco products.
Some epidemiological studies have reported that smokeless tobac-
co products are safer than tobacco smoke. However, this method
is not completely harmless. In this review, we will discuss all as-
pects of tobacco harm reduction methods.
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GiRisS

Tatln kontrolli alaninda uygulanan zarar azaltma stratejilerindeki amag tiitin kullanimina bagl risklerin azalmasini
saglamaktir. Bu baglamda zarar azaltma terimi, 6zellikle titiin kullanmay: strdiiren kisilerde titiin Griind kullaniminin
saglik Gizerine olumsuz etkilerini en aza indirmeyi tanimlamak i¢in kullaniimaktadir. Bu derlemede zarar azaltma tanimi
ile ilgili bilgiler ve bu konuda yapilmis galismalar 6zetlenecektir.

Zarar Azaltma

Amerika Bilim ve Saglik Konseyi 2006 yilinda, nikotini/titinii birakmay1 basaramayan sigara igiciler icin ¢ok daha
glivenli bir nikotin kaynagi oldugu gerekcesiyle “zarari azaltilmis tiitlin” i bagka deyisle “dumansiz tiitlin”i resmen des-
teklemistir [1]. Cunki epidemiyolojik kimi c¢alismalar dumansiz titin Griinlerinin sigara dumanindan daha givenli
oldugunu bildirmektedir. Ayrica dumansiz tiitiin Griinii kullanmanin sigara igmeye baslama Uizerine etkisi olmadigi iddia
edilmektedir.

Oysa zarar azaltma amacli dumansiz titiin triini kullaniminin gercekten bir “tedavi yéntemi” olup olamayacagi agisin-
dan su sorularin yanitlanmasi gereklidir:

1. Dumansiz tiitiin driinlerinin saglik tizerinde etkileri nelerdir?
2. Bu urunlerin sigaranin yerini almadaki etkisi nedir?
3. Dumansiz tiitiin Grlinlerinin sigara igmeye baslama tizerine etkisi nedir?

4. Dumansiz tiitiin Griinleri ile sigaranin birlikte kullaniminin sigarayi birakma ve sigaranin saglik zararlarini azaltma
lzerine etkisi var midir?

Epidemiyolojik calismalar ve meta-analiz verileri dumansiz tiitiin driinleri kullaniminin oral kavite ve pankreas kanseri
riskinde artisa neden olduguna isaret etmektedir [2,3]. Benzer bicimde dumansiz tiitiin Griinlerinin prostat kanseri riskini
hafifce artirdigi, bu driinleri kullanan insanlarda fatal miyokard infarktlst riskinde artma oldugu bildirilmektedir [4,5].
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Bu drinlerin kullanimi serebrovaskiiler olay riskinde de arti-
sa yol agmaktadir. Gebelerde dumansiz titin Griind kullani-
mi ise dustik dogum agirligi, prematiire dogum, 6li dogum
ve preeklampsi risklerinde artisa neden olmaktadir [6].

Ote yandan bu iriinlerinin sigaranin yerini almadaki etkisine
dair verilerin birgogunun gelismis tlke kaynakl oldugu goriil-
mektedir. Ornegin Isve¢’te DT kullanimi ile giinliik sigara ici-
cisi olma riskinde azalma ve birakma olasiliginda artma bildi-
rilmektedir [7]. Benzer bicimde Norveg'te son yirmi yildir
“snus (nemli enfiye)” kullanma sikhiginda artma ve bununla
birlikte sigara tiiketiminde azalma oldugu ve dumansiz tiitiin
uriinlerinin sigara birakma igin farmakolojik tedaviden daha
cok tercih edildigi dikkati gekmektedir [8]. Fakat isveg gibi
gelismis dlkelerde bu driinlerin kullaniminin sigara ile iliskili
hastaliklar ve sigara igme oranlarinin azalmasinda bir anahtar
faktor olabilecegine dair kanitlar varken, diger ilkelerde bu
urtinlerin sigara kullanma sikligini azalttig kanitlanamamistir
[1]. Bu nedenle isve¢ ve Norveg gibi sinirli sayidaki birkag
gelismis iilke verisini dikkate alip diger tilkelerdeki sonuglarini
g6z ardi ederek dumansiz titiin Griinlerinin “zarar azaltma”
yolu olarak 6nerilmesi/kullaniimasi gelecekte telafisi olanaksiz
toplum sagligi sorunlarina yol agacaktir.

Dumansiz tiitiin Uriinlerinin sigaraya baslama tizerine etkisi-
nin olup olmadigi da yanitlanmasi gereken bir baska sorun-
dur. Cunkli dumansiz titiin driinleri gelecekte sigaraya bas-
lamak igin bir gecis kapisi olabilir. Her ne kadar Amerika ve
isvec 6zelindeki bazi calismalar bu ydnelimin aksini isaret
ediyor olsa da ¢ok az sayidaki bu arastirmalara dayanarak
dumansiz titin Urinleri hakkinda olumlu bir 6ngori yap-
mak miimkiin degildir [9,10].

Dumansiz titiin driinleriyle sigaranin birlikte kullaniminin
sigaray1 birakma ve sigaranin saglik zararlarini azaltma Uze-
rine etkisini arastiran ¢ok az sayidaki ¢alismada; dumansiz
titin Griind ile sigarayr birlikte kullanan kisiler, dumansiz
tiittin Grinleri kullanmayan kisilere gore daha az sayida siga-
ra igseler de, dumansiz titiin Griinleri kullananlarin sigara
birakma basarilari sadece sigara igenlere kiyasla daha diisiik
olmustur. Yani dumansiz tiitiin Grind kullanimi onlari sigara
birakma yéniinde motive etmemistir [11].

Gorilecegi Gizere dumansiz titin drlinlerinin saglik Gzerine
olumsuz etkiler yapmasina ve sigara birakma agisindan
anlamli bir basari saglamamasina ragmen bu rinlerin
zaman igerisinde kullanim sikhgi neden artmakta ve dahasi
bu trtnler neden bir tiir sigara birakma yontemi olarak 6n
plana ¢ikariimaktadir?

Kiresel bir perspektifle bakildiginda diinya genelinde bir
milyar kisinin Tirkiye’de 15 milyon kisinin sigaradaki nikoti-
ne bagimli oldugu ve bunlarin biiyiik c¢ogunlugunun da
sigarayi ¢cok yakin dénemde birakmak istemedigi bilinmekte-
dir. Ote yandan geng popiilasyon, tiitin endstrisinin taktik-
leri ve stratejileri nedeniyle tehlikeli ve bagimlilik yapici
titln Grlinleri denemeye devam etmektedir. Dolayisiyla bazi
bilim insanlari bu ortamda “ehveni ser”in iyi bir segim oldu-
gunu dislinmekte ve “eger birey sigaraya bagimli olacaksa
veya tiitlini denemeye karar verecekse sigaradan daha az
tehlikeli olan dumansiz tiitiin Grinlerini kullanabilir” yakla-
simi sergilemektedirler.
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Ama bu yaklasimda kabul edilen temel argliman tiitiin
endustrisinin pazarlama stratejilerinin 6nlenemeyecegi kay-
gisidir. Ote yandan yirmibirinci yiizyilda bir milyar insani
oldiirecek titiin endistrinin Urettigi ve satarak para kazandi-
g1 Urlinlerin bir tiir “tedavi yéntemi” olarak topluma &neril-
mesi etik agidan kabul edilmesi olanaksiz bir yaklagimdir.

Gergekten de yillar icerisinde diinya genelinde tiitlin tiiketi-
minin seyri analiz edildiginde kiresel tiitiin pazarinin zaman
icerisinde degistigi dikkati cekmektedir. Bu baglamda 2010
yilinda kiresel tiitiin pazari gelirinin %92’si sigara kaynakh
oldugu bilinmektedir [12]. Ayrica 1960-2000 yillari arasinda
kiresel sigara tiiketiminde her yil %4 artma yasanmustir.
Ancak o&zellikle 2000 yilindan sonra sigara piyasasindaki
biiytime yillik %1’in altinda olmustur. Biiyimedeki bu yavas-
lama ¢ok dikkat gekicidir. Muhtemelen bugiine kadar pek
cok Ulkede etkin titiin kontrol politikalarinin uygulamaya
konulmus olmasi ve endustrinin basarili genisleme ve birles-
me politikasinin getirdigi doygunluk sigara tiiketiminde bir
durgunluga yol agmistir. Ancak biiyimede yavaslamaya ve
durgunlasan sigara satisina ragmen son vyillarda en dikkat
ceken degisiklik tutiin driinlerinin artan fiyatlandirma glicii-
dir. Ornegin sinirlanmig biiyiime hacmine ragmen son
dekatta kiresel sigara satis degerinde %84 artis gozlenmistir
[13]. Bu noktada tiitiin endstrisinin hacim biiyiitme yani
gelismekte olan pazar arayislan dikkat cekicidir. Titiin
endustrisi kar marjlarinin azalmamasi igin yeni pazarlara
girmek, yeni is edinmek ve tiiketimi artirmanin yollarini ara-
maktadir. Bu nedenle kurulacak pazar alanlarinda “dogru
trin”, “dogru fiyat”, “dogru yer”, “dogru kisi (tiketici)” ve
“dogru promosyon” konularinda profesyonel taktikler izle-
mektedir. iste tam da bu noktada son birkac yilin anahtar
“yeni” temas! “zarar azaltma” ve bu baglamda “dumansiz
titlin Urdinleri”nin glindeme gelmesi olmustur. Ve hi¢ de
tesadif olmayacak bicimde British American Tobacco (BAT),
Philip Morris International (PMI), Japon Tobacco International
(T1) ve Imperial Tobacco Group (ITG)'larin dumansiz tiitiin
Urtinlerine olan ilgisi hizla artmistir [14]. Bu artan ilginin en
temel yansimasi dumansiz tiitiin Griinlerinin satiglarinin siga-
radan ¢ok daha hizli biiyiimesidir. Ornegin 2001-2010 yilla-
r arasinda kiresel hacimdeki artig sigarada %8 iken duman-
siz titlin Urinlerinde %51 olmustur. 2010 yih kiresel titiin
pazar gelirinde dumansiz tiitiin Griinlerinin payr %2’ye
ulagmugtir [15]. Zaten BAT ve PMI'in dékimanlari incelendi-
ginde dumansiz tiitiin driinlerine nasil baktiklari agiklikla
goriilebilir. Bu baglamda titiin endistrisinin “zarar azaltma”
stratejilerini “pazarlama 6zgurlGgii(ni) getirebilir, politik
destek ve yasal diizenlemeler yoluyla marka 6z kaynaklarin-
da gelisme saglayabilir” yaklasimi ile ele aldigi hi¢ unutulma-
malidir. Benzer bi¢cimde endustrinin enfiye treticisi firmalarla
ortak girisim icin simdilik istekli olmamakla birlikte
“Uluslararasi titiin dinyasinda karlihk havuzunu yine sigara
kategorisi olusturmali. Ancak her zaman bir adim 6nde olma-
liyiz” seklindeki ifadesi dikkat cekicidir [16,17].

Ote yandan ABD Bilim Akdemisi’'nin Tip Enstiitiisi 2001
raporunda, bu Uriinlerin normal sigaradan daha az zararli
olduguna dair yeterli kanitin bulunmadigi belirtilmektedir
[18]. Yine basta Surgeon General Ofisi olmak zere bircok
saghk kurulusu dumansiz titiin driinlerinin normal sigaradan
daha az zararli oldugu bilgisinin yanhs oldugunu ve bunun
diizeltilmesi gerektigini 6zellikle vurgulamaktadir.
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Oztuna ve ark. Titiin Bagimliliginda Zarar Azaltma

Ozetle tiitiin endiistrinin dumansiz tiitiin Griinleri alanindaki

yatinimlardan beklentileri sdylece siralanabilir:

* Yeni pazar, artmis fiyat giicli ve tiitiin sektoriinde kendisi
agisindan olumlu daha kisitlayici rekabet ortami saglamak

e Sigara ile zit olarak dumansiz tiittin Uriinlerinin uzun sire-
de hacim biylimesine potansiyel saglamak ve boylece
yatinmcilara glivence vaat etmek

e “Zarar azaltma” sdylemi sayesinde pazara glivenli giris ve
kalicr etki agisindan gelecekte endustri icin uygun zemini
stirdirmek

Sonuc olarak;

e “Zarar azaltma” adi altinda dumansiz tiitiin driinleri kul-
lanimini destekleyen uygulamalar gecmiste pek ¢ok kez
gerceklestirilen uygulamalar gibi (filtre, light, vb.) aslinda
endustrinin bir halkla iliskiler taktigidir.

e Zararli oldugu bilinen ve tiiketilmemesi gereken bir mad-
denin daha az zararli formlarinin piyasaya verilmesi degil,
tamamen ortadan kaldirilmasi ¢6zimdr.

e Titlin endistrisinin sigara kullanimini artirmaya yonelik
agresif calismalari devam etmektedir.

e “Zarar azaltma” adi altinda dumansiz titiin Grinleri
zaman igerisinde sigara ile yarisabilecek bir alternatif
haline gelirse endustri agisindan tehdit firsata doniismiis
olacaktir.

Dumansiz Tiitiin Uriinleri

Son vyillarda literatiirde zarar azaltma bashg adi altinda
dumansiz tiitin Grinleri ile yapilmig galismalar dikkat gek-
meye basladi. Hatta bazi yazarlar, dumansiz titiin Grinlerini
sigara birakmada bir secenek olarak gormekteyse de hastalar
icin hedefledigimiz tedavi hicbir zaman bu olmamaldir.
Gunkd sigara firmalarinin zarar azaltmadan anladiklari yeni
urtinler i¢in pazar yaratmaktir.

Zarar azaltma ile ilgili ilk yayin 1974 yilinda Lancet'te British
Tobacco sirketinin bagimlilik uzmani olan Michael A.H.
Russel tarafindan yazildi [19]. Daha sonra Russel ve ¢alisma
arkadaslari burun enfiyesi (nazal snuff) dedikleri, dumansiz
titlind sigara igicilerinin hizmetine sunmalari ile konuya
olan ilgiyi artti ve pesi sira konuyla ilgili makaleler kaleme
alindi [20-23]. Ancak bilimsel anlamda zarar azaltma terimi
ilk olarak 2001 yilinda Amerika Birlesik Devletleri (ABD)
Bilim Akdemisi’nin Tip Enstiitiisti raporunda kullanildi [18].

Zarar azaltma, hastanin sigara igmeye bagli olarak maruz kal-
digi toksik maddelerin yol agacagi mortalite ve morbitideyi
azaltmak icin yapilacak yontemlerin hepsini kapsamaktadir.

Aslinda sigaranin zararlari literatiirde tanimlanmadan ¢ok
once, bilim insanlar ve titin firmalar titinin zararli mad-
desinin sadece nikotin oldugunu distinerek nikotin azaltilir-
sa toksik etkinin de oniine gegilecegini hayal ettiler. Bu
amagla ilk defa Paul Koenig isminde bir Alman bilim insani
1933 yilinda, daha az nikotin iceren titln bitkisi ekimi icin
patent aldir [24]. Bu baglamda Patent Searching and Inventing
Resources adli birimin verilerine goére giinlimiize kadar
tittinle ilgili 12.196 adet patent alindigi ve bunlarin 206’sinin

zarar azaltmaya yonelik girisimler oldugu goriilmektedir
[25]. Ote yandan tiitiiniin zararlari 6grenildikce tiitiin firma-
lari tizerindeki baskilar da 6zellikle 1970’li yillarda belirgin
bicimde artti. Bu noktada titin endustrisi zarar azaltma
yontemini firsata donustirilmesi gereken bir alan olarak
degerlendirildi ve buna yonelik yeni Griinler gelistirdi. Bu
ariinler Ingilizce Potential Reduced Exposure Products
(PREPs) olarak ifade edilen (maruz kalinan zararli maddele-
rin muhtemelen azaltildigi Grinler) sigara formlaridir. Bu
Urtinler sigara birakmaya yardimci olacagi ve daha az zarara
maruz kalinacagi belirtilerek kullaniciya “6zel filtreli”,
“light”, “mild”, “ultralight” adi altinda daha az kansorejen,
daha az nikotin ve daha az tar icerdigi 6ne siiriilen sigaralar
olarak sunuldu [26,27].

Titin endustrisi, tatintn fabrikada islenme sirasinda icinde-
ki zararli maddeleri olabildigince azaltmaya yonelik ¢calisma-
lar yaptiklarini ve bu Uriinlerin daha az zararh oldugunu
seksen yildir savunmaktadir. Sigara igenler de bu iddialari
ciddiye aldi ve piyasaya sunulan bu Uriinler sayesinde ger-
cekten sigaray1 birakabileceklerine ve daha az zarar gérecek-
lerine inandilar -ama sonug hep tam tersi oldu [28-30].
Ancak tiitin endstrisi, sigara paketlerinin lizerine daha az
zararli oldugunu iddia eden ibareler yazarak &zellikle kadin
igicileri hedef aldi ve bu sigaralarin igimi reklamlar ile des-
teklendi.

Daha az zararli oldugu iddia edilen bir tiitiin gesidi de, aslin-
da Amerika’nin “kesfi’nden beri bilinen Dumansiz Titin
Uriinleri (DTU)dir. Diinyada bu driinler ABD ve Kuzey
Avrupa ilkeleri, Orta Dogu llkeleri ve Hindistan basta
olmak tzere bircok llkede agizdan veya burundan kullani-
lan Griinler seklindedir [9]. Bazi Glkelerde bu titin Grinleri-
ne baska otlar da karistirilmaktadir. Ulkemizde “Maras Otu”
diye bilinen ¢igneme titiini de bunlara bir 6rnektir.

Daha ¢ok ABD ve isvec cikish olan bu iriinler geleneksel
olarak kuru enfiye (powdered dry snuff), ¢igneme titind
(loose leaf chewing tobacco, snuss) ve islak/nemli enfiye
(moist snuff) olmak tzere l¢ formda bulunmaktadir [29].
Baglangicta Amerika ve Isvec Uriinlerinin fabrikasyonunda
farkh yontemler kullanildigi icin Isveg iiriinleri daha az tiitii-
ne 6zel nitrozaminler (TONA) icermekteydi. Ancak son 25
yilda bu iriinler icindeki TONA miktarlari giderek azaltilp
ayni seviyeye cekildi [31].

Ote yandan heniiz bu iiriinler her tilkede bulunmadigindan
kullanma prevalanslari sigaraya yaklasmamigtir. Ornegin bu
Urtinlerin ABD’de 1991 yilinda erigkin erkeklerde kullanma
orani %5,6 (4,8 milyon) kadinlarda %0,6 (533.000) iken, bu
oran 2000 yilinda erkeklerde %4,4 kadinlarda ise %0,3’e
diasmustdr [32,33]. Bununla birlikte ABD Bilim Akdemisi’nin
Tip Enstltist 2001 raporunda, bu Uriinlerin normal sigara-
dan daha az zararli olduguna dair yeterli kanitin bulunmadi-
g1 belirtiimektedir [18]. Yine basta Surgeon General Ofisi
olmak tizere birgok saglik kurulugsu dumansiz titin trinleri-
nin normal sigaradan daha az zararh oldugu bilgisinin yanlis
oldugu ve bunun duzeltilmesi gerektigi israrla vurgulanmak-
tadir [9,34,35].

Dumansiz tiitin driinleri, titinin disinda seker, su, sodyum
klorid, amonyum klorid, mentol, likér, parafin yag: ve glise-



rol gibi katki maddeleri ile tatlandirilmaktadir. Bunun yani
sira TONA, az miktarda metal, polisiklik aromatik hidrokar-
bon (PSAH), az miktarda formaldehit de icermektedir
[36,37]1 Ancak bu maddelerin yogunlugu DTU’nin islenis
yontemine gore degismektedir. Ayrica kullanim sikhigi, kul-
lanan kisinin bunlari agizda ve burunda tutma sireleri,
kullananin agiz florasi, tikirik miktari, diger aliskanliklari
(alkol, ilag kullanimi), komorbid durumlar ve kisinin gene-
tigi zararli etkilerin ortaya ¢ikmasini kolaylastiran olasi
diger nedenlerdir [38-40].

Dumansiz tiitlin Grinlerinin tiketiminin 6zendirilmesi calis-
malari 2000'li yillarda daha da hiz kazanmistir. Diinya Saglik
Orgiitii de saglik otoritelerinin bu konudaki farkindahgini
artirabilmek amaciyla 2004 yili 31 Mayis Titiinsiiz Diinya
Giinii slogani olarak “Tiitiin Uriinlerinin Tami Oldiirtictdir,
Kiligina Aldanmayin” garpici ciimlesini benimsemistir. Ayni yil
tim saglik calisanlari bu slogani esas alarak kendi tilkelerinde
benzer mesajlari yaymaya ve benimsetmeye calismislardir.

Kardiyovaskiiler Sistem Etkileri

Dumansiz tiitin driinlerinin sempatik sinir sitemi {izerine
olan etkileri normal sigara ile benzerdir ve kalp hizinda kan
basincinda yiikselmeye neden olur [41,42]. DTU kullanan-
larda kullanmayanlara gore 2.5 kat daha fazla hiperkoleste-
rolemi saptanmistir [43]. Bu bulgulara ragmen yapilan alti
epidemiyolojik calismada DTU kullananlarda kalp krizi ve
inme acisindan bir risk bulunamamistir [44-48]. Ancak bagka
iki galismada DTU kullanimi ile kardiyovaskiiler hastalik
arasinda kuvvetli pozitif korelasyon bulunmustur [49,50].
Asplund, 2003 yilindaki derlemesinde DTU kullananlarla
kullanmayanlar arasinda kalp hizi, kan basinci, kardiyak
output, damar duvari kalinlasmasi ateroskleroz gelisimi ve
I6kosit, hemoglobin, fibrinojen, c-reaktif protein, trombok-
san degerleri arasinda 6nemli ve istatiksel anlamli fark
bulunmadigina dikkat ¢ekmistir [51]. Sigara icen diyabet
hastalarinda kardiyovaskdiler hastalik riskinin ise ylksek
oldugu gosterilmistir [52-55]. Person’un yaptigi calismada
ise agir DTU kullanan tip Il diyabet hastalarinda kardiyovas-
kiler hastalik riski yiiksek bulunmustur [56].

Agiz Saghg Etkileri

Oral I8koplaki, DTU kullananlarin %60'dan fazlasinda
gorilebilen ve irritasyona bagli oldugu diisiintlen bir pato-
lojidir [55,561. DTU'nin yol actig 16koplakinin displaziye
déniisme orani normal sigara icenlere gére %3 daha diisiik-
tir. Bu nedenle kansere ilerleyis daha az ve yavastir [57-
61]. Isvec calismasinda, geriye déniik olarak 200.000 enfi-
ye kullanan erkek hasta incelenmis ve bir yil icerisinde
sadece 1 vakada oral kanser gelistigi saptanmistir [62].
Ancak oral kanserler ile DTU arasindaki iliskinin farkina
varilmast 1950’li yillara dayanmaktadir [9]. Yapilan vaka
kontrollii calismalarin toplandigr bir analizde, oral ve solu-
num yolu kanser riski kuru enfiye kullananlarda anlamh
diizeyde yiiksek bulunurken, nemli enfiyede ve ¢igneme
tiitinde daha disiik bulunmustur [63]. Ote yandan 1998
yilinda isve¢'te yapilan iki calismanin sonunda oral kanser-
ler ile DTU arasinda bir iligki gdzlenemediginden iiriinlerin
tizerinden “oral kanser yapabilir” ibaresinin kaldiriimasini
talep eden titiin sirketleri Avrupa Birligi'ne sozlerini kis-
men dinletebilmisler ve Uriinlerin lzerinde “oral kansere
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sebep olur” yazisi kaldirilmistir. Ancak hala bu Grinler igin
“saghga zararlidir ve bagimlilik yapar” uyari yazisi kaldiril-
mamistir [64-66].

Diger Sistem Kanserleri

Dumansiz tiitiin Griinleri igerisinde bulunan ve kanserojen
kabul edilen 4-(metilnitrozamino)-1-(3-pridil)-1-butan
(NNK) ve NL’ nitrosonornikotin (NNN), hayvan deneylerin-
de en fazla kanser iliskisi ¢calisilan maddelerdir [2]. Ancak
bu molekiiller ile yapilan hayvan deneylerinde, insan ¢alis-
malarindan farkh olarak gevre ve genetik gibi diger faktorler
ihmal edilmektedir. Yine de ilerideki caligmalara 1sik tutma-
st agisindan degerlidir. Clinkii epidemiyolojik galismalari
sonuglari celiskili olup bolgelere gore farkhliklar goster-
mektedir. Ornegin sican yanaklarina siiriilen NNK ve NNN
ile bu bolgede kanser gelismistir [67]. Yine NNK, NNN ve
bunlarin metaboliti olan 4-(metilnitrozamino)-1-(3-pridil)-1-
butanol (NNAL)'lin pankreas kanserine yol actigi sican
deneylerinde gosterilmistir [68]. Sicanlarin igme suyuna
karigtirilan TONA'lerin 6zefagus ve akciger kanseri gelisi-
minde rol oynadiklari bulunmustur [69]. Ancak epidemiyo-
lojik calismalara bakildiginda, yukarida da belirtildigi gibi
DTU'nin kullanimi ile diger sistem kanserleri arasindaki
iliski net degildir [70]. Fakat 2008 yilinda yayinlanan ve
336.381 erkek kisi Gizerinden yapilan calismada DTU kul-
lananlarda kullanmayanlara gore, 6zefagusun skuamoz
hiicreli kanserinde ve nonkardia mide kanserinde artmig
risk bulunmustur [71]. Yine bir isve¢ calismasinda pankreas
kanser riski DTU’den enfiye kullamimi ile artmig olarak
bulunmus, ancak ayni risk oral ve akciger kanseri agisindan
izlenmemistir [72].

Fetus Uzerindeki Etkileri

Hayvan calismalarinda gosterildigi tizere nikotin, fetusa tok-
sik ve teratojenik etkilidir [73,74]. DTU maruziyeti, hayvan
fetusunda distik dogum agirligi ve kemigin yetersiz ossifikas-
yonu ile iliskili bulunmustur [75,76]. Ayni seyi insan fetusu
icin soylemek zordur. Ancak tahmin edilen annenin bu
riinleri kullandiginda fetusun medikal nikotin preparatlari-
na gore daha fazla nikotine maruz kalacagidir. Ciinki bu
Uriinlerde hem daha fazla nikotin hem de daha uzun maru-
ziyet siiresi vardir [77,78]. isve¢'te enfiye tiitiin kullanan
gebelerde yapilan bir calismada preeklampsi riski 1,6 distik
dogum agiligi riski 1,6 kat yiiksek bulunmustur [79].
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