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no prati obuku i ostvari uspjesnu suradnju sa zapovjednicima
postrojbi. Medusobno postovanje temelj je uspjesna rada i
funkcioniranja postrojbe.

Zahvala. Zahvaljujem dr. sc. Rosandi Muli¢, dr. med. s Insti-
tuta pomorske medicine HRM-a u Splitu na nesebi¢noj pomoc¢i
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Napomena. Primjedbu da je literatura stara i nedostatna pri-
hva¢am. Napominjem da od 1990. godine nisam pronasao niti
jedan ¢lanak u relevantnim medicinskim ¢asopisa u Hrvatskoj
koji obraduje problematiku o kojoj se govori u mom ¢lanku.
Isto tako niti unutar MORH-a nisam uspio pronaci nikakvih
informacija koje bi pripomogle u tumacenju podataka do kojih
sam dosao obradom podataka u tekstu. Nikakvih stru¢nih,
sustavnih i vjerodostojnih podataka o pobolijevanju ro¢nika
na temeljnoj vojnoj obuci u Hrvatskoj vojsci od 1990. godine
naovamo nema ili bar meni nisu poznati niti su bili dostupni.

Glede usporedbe rezultata sa stranim autorima javlja se pro-
blem interpretacije podataka buduci da se radi o razli¢itim
sustavima i modelima vojne obuke. Kao $to je poznato, vodece
svjetske vojne sile nemaju roc¢ni sastav te tako nije ni bilo
moguce do¢i do podataka vezanih uz ovu problematiku. Hrvat-
ski vojni sustav jos uvijek je zbog vise razloga specifican i
poseban i usporedba sa pobolijevanjem NATO profesionalnih
vojnika ne bi bila umjesna ni korisna.

ODVIKAVANJE OD PUSENJA
TRANSDERMALNIM NIKOTINSKIM SUSTAVOM

SMOKING CESSATION WITH TRANSDERMAL NICOTINE SYSTEM
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Deskriptori: Odvikavanje od pusenja — metode; Nikotin — terapijska upotreba, primjena

Sazetak. Poznato je puno metoda za odvikavanje od pusenja, no jedna od najpopularnijih je transdermalni nikotinski sustav
(TNS). Prethodnim smo ispitivanjem na vise od 300 pusaca pokazali da se TNS-om postize znatno visa stopa apstinencije nego
placebom (38%:21%). U ovom smo pokusu provjeravali u¢inkovitost TNS-a tijekom kra¢e primjene. 160 pusaca podijeljeno je
u 4 grupe po 40 ispitanika, koji su nosili TNS ili placebo tijekom 3 ili 6 tjedana. Apstinencija je evaluirana s pomocu standar-
diziranih upitnika i mjerenjem CO u izdahnutom zraku. Nakon 3 tjedna primjene TNS-a postigla se u 60% apstinencija, u
usporedbi s 50% nakon 6 tjedana; odgovarajuci tomu, apstinencijska stopa na placebu iznosila je tek 17,5% i 20% (p<0,05).
Kratkotrajna primjena TNS-a (3-tjedna) bar je jednako uc¢inkovita kao duza (6-tjedna), sto je vazno i s medicinskog i s ekonom-
skog stajalista.

Descriptors: Smoking cessation — methods; Nicotine — therapeutic use, administration and dosage

Summary. There are a lot of methods for smoking cessation but transdermal nicotine system (TNS) is one of the most popular.
On a sample of more than 300 smokers we have formerly shown that TNS achieves higher abstinence rate than placebo
(38%:21%). In the present study we have tested the optimal administration of TNS. 160 smokers were subdivided in 4 groups
of 40, receiving either TNS or placebo, for 3 or 6 weeks. The abstinence rate was evaluated by appropriate questionnaires and
measuring CO in the exhaled air. After 3 weeks of TNS 60% of the examinees were abstaining compared to 50% after 6 weeks;
the abstinence rates in the placebo groups were 17.5% and 20%, respectively (p<0.05). Short TNS treatment (3 weeks) is at
least as effective as a longer one (6 weeks), which is relevant both medically and economically.
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Pusenje je danas najvazniji sprecivi uzro¢nik bolesti. Prema
FDA pripada u skupinu ovisnosti, a kod nas, sukladno Meduna-
rodnoj klasifikaciji bolesti, u dusevne poremecaje i poremecaje
ponasanja. Pri tome sudjeluju brojni fizioloski, psiholoski i
sociokulturni faktori i zato tesko dolazi do dugotrajne remi-
sije kad se pokusa prekid. Nikotin je glavni agens radi kojeg
se pusi.?3

Poznato je da pusenje negativno djeluje na niz organskih
sustava (kardiovaskulni, neuroloski, gastrointestinalni, endo-
krinoloski, hematoloski, genitourinarni) te da pogoduje nastan-
ku mnogih bolesti: sr¢anom infarktu, aritmijama, perifernim

vaskulopatijama, malignim tumorima, bronhitisu, inzultu, atro-
fiji mozga, patologiji trudnoée, ulkusu, dijabetesu, genskim
promjenama.’*>

U Hrvatskoj pusi vise od tre¢ine stanovnistva. Prema poda-
cima KB Split ovaj faktor rizika ima 40% oboljelih od sr¢anog
infarkta starijih od 45 godina i ¢ak 75% mladih.® Valja napome-

* Interna klinika KB Split (mr. sc. Duska Glavas, dr. med.; prof. dr. Zvonko
Rumboldt, dr. med.)
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nuti da je 1988. godine u zagrebackim bolnicama pusilo 32,1%
lije¢nika, a 36,8% u KB Split 1997.7

Bolesti povezane s konzumiranjem duhana ¢ine 20% mor-
taliteta u razvijenim zemljama, gdje pusi 21% zena i 41%
muskaraca, uz skracenje zivota oko 8 godina. U zemljama u
razvoju tu naviku ima 8% zena i 50% muskaraca, dok je upo-
treba u porastu. U SAD-u pusi sve vise zena i adolescenata,
no apsolutni broj se ipak smanjuje (s 40% 1965. na 25% 1993),
aslicno je u Skandinaviji, V. Britaniji, Ceskoj, Kanadi i Austra-
1iji.%*

Lijecenje ovisnosti o nikotinu

Danas postoji vise metoda za odvikavanje od pusenja:!

a) Nefarmakoloske: samoodvikavanje, psihoterapija, aku-
punktura, hipnoza.

b) Farmakoloske: Budu¢i da se ovisnost stvara primarno
na nikotin, a da su zdravstveno $tetniji zapravo drugi sastojci
duhanskog dima poput katrana i ugljiénog monoksida, doslo
se na ideju da se primjenom nikotinskih preparata zasite niko-
tinski receptori i tako smanji potreba za pusenjem i vjerojat-
nost apstinencijskog sindroma. Poznato je vise oblika nadomje-
sne terapije nikotinom: transdermalni sustav, zvakac¢a guma,
nazalni sprej i inhalator.

Nikotinska guma za zvakanje, od 2 ili 4 mg, improvizira
osjecaj uzimanja cigareta, nikotin se brzo resorbira, a rizik
toksiciteta je malen. Zvakanjem se oslobada 1-2 mg nikotina,
¢ime se postize sli¢na razina u krvi kao kod pusenja. Preporu-
¢ena doza je 12-30 komada na dan. Prednost je individualno
doziranje, no oralna je primjena neugodna.'’

Transdermalni nikotinski sustav (TNS, naljepak ili flaster)
ima razlicite veli¢ine (naj¢esce: 10, 20, 30 cm?, kada otpusta
7, 14 ili 21 mg nikotina/24 h). Pored 24 h-naljepka postoji i
16 h."! Priupotrebi je potreban oprez kod trudnica, dojilja, kar-
diovaskulnih bolesti i kroni¢nog dermatitisa, premda su neka
ispitivanja pokazala dobro podnosenje kod koronaropata.'?
Nuspojave su blage: iritacija koze, poremecaj sna, probave,
nervoza i glavobolja. Danas su u ispitivanju i neke nove indi-
kacije za TNS kao $to su ulcerozni kolitis, Crohnova bolest,
parkinsonizam, Alzheimerova bolest, depresija.!>!4

¢) Ostale: bupropion, zatim klonidin, antidepresivi, nalok-
son, amfetamini, dekstroza, cigarete s manjim sadrzajem niko-
tina.l*”*”

Kako bismo ispitali hemodinamske promjene koje izaziva
pusenje i transdermalni nikotinski sustav (TNS), proveli smo
niz pokusa, od kojih su neki objavljeni.!>!'® U prvom se prouca-
vao utjecaj pusenja cigareta, gdje se naslo signifikantno povise-
nje arterijskog tlaka i sréane frekvencije, a smanjenje udarnog
volumena, protoka krvi i temperature koze. Nasuprot tomu,
kardiovaskulni u¢inci nakon pojedinacne ili ponavljane primje-
ne TNS-a tijekom 10 dana su minimalni, §to znaci da je TNS
siguran za 8iru primjenu.'®

U 2 dvostruko slijepa, placebom kontrolirana pokusa s
TNS-om u opcoj praksi, sudjelovalo je 199 pusaca tijekom 3
mjeseca i 112 studenata tijekom 9 tjedana.'® U prvom se po-
stigla 36% apstinencija u nikotinskoj i 22,5% u placebnoj grupi,
a u drugom 39,3% u nikotinskoj 1 19,6% u placebnoj grupi
(p<0,05).

Cilj pokusa, koji prikazujemo, bio je ispitati je li kraca pri-
mjena TNS-a jednako djelotvorna kao i duza (uobicajena u do
sada objavljenim studijama).

Ispitanici i metode

Dvostruko slijepo, randomizirano ispitivanje bilo je usmje-
reno na prikazivanje postotka apstinencije, smanjenja potrebe
za duhanom i podnosljivosti TNS-a. TNS se primjenjivao na

pusacima Splitsko-dalmatinske zupanije koji su se zeljeli od-
viknuti od pusenja. Jedna ga je skupina nosila 3 tjedna, a druga
6 tjedana i bio je usporedivan s odgovarajuc¢im placebnim sku-
pinama. Nakon toga je slijedila prateca faza tijekom 6 mjeseci,
otvorenog tipa, u kojoj se provjeravala apstinencija. Psiholoska
potpora svedena je na minimum da bi se postigla §to veca osjet-
ljivost farmakoloske intervencije. Oc¢ekivalo se da ¢e rezultati
pokazati da nikotinski naljepak daje zna¢ajno visu stopu apsti-
nencije u odnosu na placebo, nakon 3 tjedna primjene, kao i
nakon 6 mjeseci.

Sudjelovalo je ukupno 160 pusaca podijeljenihu2 TNSi2
placebne grupe s podjednakim brojem ispitanika. Sudionici
su bili pozvani putem oglasa u dnevnom tisku i izabrani, nakon
§to su pregledani u internistickoj poliklinici KB Split, prema
sljedec¢im kriterijima: osobe starije od 20 godina koje su odlu-
cile prestati pusiti, pusaci 20 i vie cigareta na dan, najmanje
godinu dana, s Fagerstromovim stupnjem 5 ili vise (tablica 1).
U pokus nisu uklju¢ivani oboljeli od kardiovaskulnih, respira-
cijskih, gastrointestinalnih, psihijatrijskih i dermatoloskih bole-
sti, kao ni ovisnici, trudnice ili dojilje. Pokus je planiran na
temelju rezultata dosadasnjih TNS studija''® i odobren od Etic-
kog povjerenstva KB Split. Sudionici su bili obavijesteni o
prirodi TNS-a, o tijeku studije i 0 moguc¢im nuspojavama, a
konac¢no su ukljuceni nakon §to su potpisali informirani pri-
stanak. Pripravci TNS-a i placeba imali su ove osobine: TNS
30 cm? (52,5 mg nikotina, otpusta 21,2 mg/24 h), TNS 20 cm?
(35,0 mg nikotina, otpusta 13,8 mg/24h), TNS 10 cm? (17,5
mg nikotina, otpusta 7,7 mg/24 h), placebo 30 cm? (ne sadrzava
nikotin), placebo 20 cm?, placebo 10 cm?.

Tjedan dana prije pocetka, odrzan je sastanak s ispitanicima.
Ispunjavani su standardizirani upitnici o osobnim podacima i
stanju zdravlja, o dosada$njim pusackim navikama i nikotin-
skoj ovisnosti te o informiranom pristanku. Ispitanici su strati-
ficirani po dobi, spolu i broju popusenih cigareta. Randomiza-
cijom su svrstani u jednu od 4 skupine, a njihova imena zamije-

Tablica 1. Upitnik po Fagerstrému (FQ) za procjenu fizicke ovisnosti o
pusenju. Bodovanje je oznaceno u zagradama. Maksimalni broj FQ bodo-
va je 11; 6 i manje bodova znaci blagu ovisnost, 7 i vise upucuje na jaku
ovisnost (prema’)
Table 1. Fagerstrom questionnare (FQ) for assessment of physical de-
pendence on smoking. Pointing in parentheses. The maximum FQ score
is 11 points; 6 points or less indicate slight dependence, and 7 or more
strong dependence (after’)

1. Koliko cigareta pusite tijekom dana? <15 16-25 >26
How many cigarettes do you smoke 0) (1) 2)
per day?

2. Koliko nikotina sadrzavaju vase 0,5 0,6-1,1 1,2
cigarete (mg)? (0) (1) 2)
What is the average nicotine content
of your cigarettes?

3. Udisete 1i dim? nikad katkad uvijek
Do you inhale? never sometimes always

(0 ()] (2

4. Kad najvise pusite? ujutro  popodne  navecer

When do you smoke most? mornings afternoons evenings
) 0 (U]
5. Koliko vremena nakon budenja <30 >30

zapalite prvu cigaretu (min)? (1) 0)
How soon after waking do you light
your first cigarette (min)?

6. Koja bi vam cigareta najvise jutarnja ostale
nedostajala? morning other
Which cigarette would you miss most? (1) 0)

7. Pogada li vas tesko zabrana pusenja da ne
na javnim mjestima? yes no
Do you find it hard not to smoke (€8] 0)
in places where smoking is prohibited?

8. Pusite li dok ste bolesni? da/yes ne/no
Do you smoke when you are ill? (0 0)
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njena kodiranim brojevima. Tijekom 3, odnosno 6 tjedana, po
40 ispitanika je nosilo TNS sustav (ukupno 80), a po 40 placebo
(ukupno 80). Naljepak je bio apliciran izmedu 6 i 8 sati ujutro,
na neos$tecenu kozu bedara ili nadlaktice i zamijenjen novim
nakon 24 sata. U pocetku se primjenjivao najveci naljepak
(30 cm?), apstinenti su na kontroli dobivali manji, dok su pusaci
idalje nosili najveéi. Preporuceno je da se odmah nakon primje-
ne TNS-a prestane pusiti. Neapstinenti su biljezili broj popu-
Senih cigareta svakoga dana na posebnim obrascima. Na svakoj
kontroli, koja se obavljala izmedu 7 i 10 sati ujutro, svakih
tjedan dana u 3-tjednoj i svaka 2 tjedna u 6-tjednoj studiji,
ispitanici su anketirani o pusenju. U tjednu prije pocetka stu-
dije, a potom na svakoj kontroli, mjerila se vrijednost CO u
izdahnutom zraku (kako bi se kontrolirala apstinencija),"” tjele-
sna tezina te podnosljivost naljepka. Tijekom cijele studije ispi-
tanici su biljezili intenzitet razmisljanja i potrebe za cigareta-
ma, apstinencijske simptome i eventualne nuspojave u poseb-
ne upitnike; 6 mjeseci nakon prestanka pokusa, ispitanici su
bili ponovno pozvani da bi se provjerila apstinencija.
Evaluacija se temeljila, nakon otvaranja koda (omotnice s
pripravkom), na odredivanju i usporedivanju apstinencijskih
stopa nakon 1, 2 i 3 tjedna, odnosno 2, 4 i 6 tjedana, izmedu

Tablica 2. Obiljezja sudionika pokusa
Table 2. Characteristics of the examinees

Obiljezja
Do N3 N6 P3 P6

Broj sudionika 40 40 40 40
Number of examinees
Zene/muskarci
Females/Males

Dob (godine)

Age (years)

Broj cigareta/24 sata
Cigarettes/24 hours

23/17 20/20 22/18 21/19

42,846,7  42,046,1  41,946,1 42,1457

27,1£5,8  29,0+5,7  26,5+5,7  28,4+£5,6
Nikotinska ovisnost
(FQ bodovi)
Nicotine dependence
(FQ points)

Godine pusenja
Years of smoking

6,841,5  7,1£12  69+1,1  7,0£1,0

24,5+6,0  24,6+4,8 25,152  25,6+4,0
Otpustanje nikotina
(mg/cigareta)
Nicotine delivery

(mg/cigarette)

0,8+0,2 0,8+0,1 0,7+0,2 0,8+0,1

Legenda/Legend:

N3 = nikotinska (TNS) 3-tjedna grupa/nicotine (TNS) 3-week group
P3 = placebna 3-tjedna grupa/placebo 3-week group

N6 = nikotinska (TNS) 6-tjedna grupa/nicotine (TNS) 6-week group
P6 = placebna 6-tjedna grupa/placebo 6-week group

nikotinskih i placebnih grupa te 6 mjeseci nakon prestanka
studije. Promatrala se promjena tjelesne mase, lokalna i opca
podnosljivost, a posebno razlozi prijevremenog ispadanja iz
pokusa. Apstinentom se smatrala osoba koja navodi da nije
pusila od zadnje kontrole, uz sadrzaj ugljicnog monoksida (CO)
izmjeren u izdahnutom zraku sukladan apstinenciji. Grani¢na
vrijednost CO je 11 ppm, §to odgovara razini karboksihemo-
globina (COHD) u krvi manjoj od 2%.'7 Apstinencijske stope
rac¢unale su se u odnosu na pocetni broj ispitanika (tzv. »inten-
tion to treat« pristup). Smatralo se da je osoba recidivist ako
bi pusila nakon zadnje kontrole. Oni koji se nisu javljali na
kontrole smatrani su pusa¢ima. Odredivanje sadrzaja CO u
izdahnutom zraku vrsilo se na svakoj kontroli (uredaj: Ecolyser
Model EC 50-DMP, Bedford Technical Instruments, LTD,
Kent, U.K.). Uz pomo¢ posebnih tablica oc¢itavala se odgova-
rajuca vrijednost u postocima karboksihemoglobina. Prema
Waldu, svaka osoba koja u izdahnutom zraku ima vise od 11
ppm, smatra se pusacem s vjerojatnoscu vecom od 98%.!

U studiju je ukljuceno ukupno 160 ispitanika, kako bi se
dokazala oc¢ekivana razlika veca od 10% izmedu apstinencij-
skih stopa nikotinskih i placebnih grupa. Za osobne podatke i
podatke o pusackom stazu, kao i druga kvantitativna mjerenja
izracunavala se srednja vrijednost (X) i standardne devijacije
(SD). Kvantitativna mjerenja (broj dnevno popusenih cigareta,
CO u izdahnutom zraku, tjelesna masa, potreba za cigaretama)
izrazena su putem srednje vrijednosti (X) i standardne devija-
cije (SD). Statisticka signifikantnost dobivenih rezultata pro-
vjeravana je Studentovim t-testom ili y* testom, ovisno o prirodi
podataka, a znacajnim smo smatrali p<0,05.

Rezultati

Kako se moze vidjeti iz tablice 2, sve 4 grupe bile su gotovo
identi¢ne s obzirom na broj sudionika, dob, spolnu distribuciju,
broj dnevno popusenih cigareta, sadrzaj nikotina u cigaretama,
broj pokusaja prestanaka pusenja, najduzi period apstinencije,
godine pusenja i stupanj nikotinske ovisnosti po Fagerstromu
(tablica 1). Ni u inhaliranju dima nisu opaZene znacajne razlike:
gotovo su svi sudionici inhalirali (154 ili 96,3%), a 105 (65,6%)
osoba navelo je da im najviSe nedostaje upravo jutarnja cigare-
ta. Zanimljivo je da okolina pusaca vrlo ¢esto konzumira duhan:
kod 98 (61,2%) ispitanika puse i supruznici, kod 135 (84,3%)
kolege na poslu, a cak kod 155 (98,8%) prijatelji.

Broj apstinenata u 3-tjednoj TNS skupini nakon 1, 2 i 3
tjedna bio je 22 (55,0%), 23 (57,5%) 1 24 (60,0%); u 6-tjednoj
nakon 2, 4 i 6 tjedana bio je 17 (42,5%), 18 (45,0%) i 20
(50,0%) (tablica 3). U 3-tjednoj placebnoj skupini nakon 1, 2
i 3 tjedna broj apstinenata bio je u sva 3 tjedna istovjetan: 7
(17,5%), a u 6-tjednoj placebnoj grupi nakon 2, 4 i 6 tjedana
bio je 8 (20,0%). Razlika proporcija izmedu nikotinskih i pla-

Tablica — Table 3. Postotak apstinenata/Abstinence rates

Kontrola N3 P3 N6 P6

Control Broj/No. % Broj/No. % Stat. Broj/No. % Broj/No. % Stat.

L 22 55,0 7 17,5 p<0,01 17 42,5 8 20,0 p=0,03
1I. 23 57,5 7 17,5 p<0,01 18 45,0 8 20,0 p=0,012
I 24 60,0 7 17,5 p<0,01 20 50,0 8 20,0 p<0,01
Iv. 15 37,5 6 15,0 p=0,022 14 35 6 15,0 p=0,038
Legenda/Legend:

N3 = nikotinska (TNS) 3-tjedna grupa/nicotine (TNS) 3-week group
P3 = placebna 3-tjedna grupa/placebo 3-week group
N6 = nikotinska (TNS) 6-tjedna grupa/nicotine (TNS) 6-week group
P6 = placebna 6-tjedna grupa/placebo 6-week group

Kontrola/Control (pojedinosti vidi u tekstu/details see in the text)

1. = prva kontrola/first control; II. = druga kontrola/second control; III. = tre¢a kontrola/third control; IV. = ¢etvrta kontrola (6 mjeseci nakon zavrsetka stu-

dije)/fourth control (6 months after the end of the study)
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Legenda/lLegend:
N3 = nikotinska (TNS) 3-tjedna grupa/nicotine (TNS) 3-week group
P3 = placebna 3-tjedna grupa/placebo 3-week group
N6 = nikotinska (TNS) 6-tjedna grupa/nicotine (TNS) 6-week group
P6 = placebna 6-tjedna grupa/placebo 6-week group
Kontrola/Control (pojedinosti vidi u tekstu/details see in the text)
I. = prva kontrola/first control; II. = druga kontrola/second control; lll. = tre¢a kontrola/
third control; IV. = Eetvrta kontrola (6 mjeseci nakon zavrsetka studije)/fourth control
(6 months after the end of the study)
Slika 1. Apstinencija tijekom obavljanja pokusa i nakon 6 mjeseci
Figure 1. Abstinence rates during the study and after 6 months

cebnih skupina statisticki je signifikantna u korist TNS-a na
sve tri kontrole, i za 3-tjednu (p<0,01) i za 6-tjednu grupu
(p<0,05). Razlika izmedu nikotinskih grupa nije bila signifi-
kantna ni na jednoj od tri kontrole. Tijekom 6 mjeseci pracenja
apstiniralo je 15 (37,5%) osoba u 3-tjednoj nikotinskoj grupi,
14 (35%) u 6-tjednoj nikotinskoj grupi, a po 6 (15%) osoba u
3-tjednoj i 6-tjednoj placebnoj grupi (slika 1). Razlika je bila
statisticki signifikantna izmedu nikotinske i placebne 3-tjedne
grupe, kao i kod 6-tjednih grupa (p<0,05). Razlika medu niko-
tinskim grupama nije bila signifikantna (tablica 3).

U apstinenata 3-tjedne nikotinske grupe sadrzaj CO u izdah-
nutom zraku spustio se s pocetnih 34 ppm na 9 ppm kad su
jednom prestali pusiti, a u 6-tjednoj nikotinskoj grupi vrijednost
CO spustila se s 35 na 9 ppm. Odgovarajuci pad u 3-tjednoj
placebnoj grupi bio je s 33 ppm na 8 ppm, a u 6-tjednoj s 26
ppm na 6 ppm. U 2 slucaja vrijednost CO nije odgovarala apsti-
nenciji, pa su ti ispitanici svrstani u pusace.

Potreba za cigaretama bila je osrednja ili blaga (najcesce
2-3 boda od mogucih 11) u sve 4 grupe, no opadala je znacaj-
nije u nikotinskim grupama. Razlika je bila statisticki signifi-
kantna, a najveca je na 3. kontroli (p<0,01). Promatrali su se
sljedeci apstinencijski simptomi: nervoza, strah, promjena ras-
polozenja, obeshrabrenje, ljutitost, napetost, nemir, konfuzija,
poremecaj sna, dekoncentriranost, razmisljanje o tezini, nepri-
jateljsko raspolozenje, osjecaj napustenosti. U svim grupama
bili su blagi (na prvoj kontroli nisu dosegli ni polovicu maksi-
muma od 84 boda). Tijekom cijele studije ti simptomi bili su
manje ucestali u apstinenata nikotinske nego placebne grupe.
Zabiljezena je i vrlo malena promjena tjelesne mase kod »svje-
zih« nepusaca. Apstinenti u 6-tjednoj placebnoj grupi dobili
su na tezini 1,2 kg, au 3-tjednoj 0,9 kg. U 3-tjednoj nikotinskoj
grupi porast je iznosio 0,4 kg, a u 6-tjednoj 0,2 kg (n. s.).

Sudionici koji se nisu odvikli od pusenja smanjili su broj
dnevno popusenih cigareta. U 3-tjednoj TNS skupini broj ciga-
reta pao je s 31,6 na 17,1 na dan (snizenje za 45,9%), a sadr-
zaj CO s 29,7 ppm na 18,2 ppm (-38,8%). U 6-tjednoj TNS
grupi broj se smanjio s 31 na 16,3 na dan (—47,4%), a sadrzaj
CO s 29,1 ppm na 17,1 ppm (—41,2%). U 3-tjednoj placeb-
noj grupi broj dnevno popusenih cigareta je reduciran s 27,6
na 17,7 (-35,9%), a sadrzaj CO s 29,5 ppm na 23,5 ppm

(-20,3%), dok se u 6-tjednoj placebnoj grupi broj smanjio s
28,4 na 18,7 (-34,2%), a sadrzaj CO pao je s 26,8 ppm na 20,6
ppm (—23,2%). Razlika je bila statisticki signifikantna po broju
cigareta i sadrzaju CO u izdahnutom zraku u odnosu na ini-
cijalne vrijednosti. U obje nikotinske grupe dvije osobe (2,5%)
nastavile su pusiti kao i na pocetku ispitivanja, dok je u pla-
cebnim skupinama takvih bilo 8 (10,0%).

Lokalna podnosljivost naljepka zadovoljava. Intenzivno
crvenilo (oznaceno kao teza kozna reakcija) javilo se u 3 (7,5%)
ispitanika 3-tjedne nikotinske grupe i u 2 (5,0%) 6-tjedne, §to
je uzrokovalo prijevremeno ispadanje iz pokusa u jednog
(3,0%) ispitanika 3-tjedne i oba (5,0%) ispitanika 6-tjedne niko-
tinske grupe. Prema o¢ekivanju, placebni sustav nije uzrokovao
teze kozne reakcije.

Tijekom pokusa nisu zabiljezene ozbiljne sistemske nuspoja-
ve, a sudionici nisu navodili promjene zdravstvenog stanja koje
bi se dovele u vezu s nosenjem TNS-a. Jedan sudionik 3-tjed-
ne nikotinske skupine, cetiri iz 3-tjedne i pet sudionika iz 6-tjed-
ne placebne skupine su kao razlog ranijeg napustanja studije
naveli nedovoljnu u¢inkovitost sustava. Jedan ispitanik 3-tjed-
ne nikotinske grupe i dva iz 6-tjedne nikotinske grupe ranije
su napustili studiju zbog lose kozne podnosljivosti. Sve skupa
bila su 4 ispadanja u nikotinskoj i 9 u placebnoj skupini, ukupno
8,1%, §to je nizi postotak nego u do sada objavljenim ispitiva-
njima.'t

Rasprava

Pusenje je jedan od vodec¢ih faktora rizika na koji se moze
utjecati. Pusacu je, pored dobre volje da prestane pusiti, cesto
potrebna pomo¢, radi ¢ega su se razvile brojne metode odvika-
Vanja.1,10.11,14

Kako bi se potvrdila uspjesnost nikotinske supstitucijske
terapije, trebalo je provesti randomizirane, dvostruko slijepe
pokuse u uvjetima opcée prakse, koji ¢e dati jasne rezultate,
osobito u smislu povecanja apstinencijskih stopa, usporedujuci
ih s placebom. Posljednjih godina publiciran je niz studija koje
su proucavale transdermalne nikotinske sustave na op¢oj popu-
laciji,'"'® a prve je rezultate objavila grupa autora iz Basela,
1989. godine.'® Transdermalna nikotinska grupa u JAMI 1991.
godine daje pregled vise TNS pokusa.' Trajali su 6 tjedana, a
provodili su se u 9 klinika za odvikavanje od pusenja, uz uklju-
¢ivanje 935 zdravih pusaca. Apstinencija se provjeravala odre-
divanjem CO u izdahnutom zraku, a stopa apstinencije, nakon
6 tjedana, iznosila je 27% kod nosilaca TNS sustava. Odredi-
vanje CO povecava stopu apstinencije i naglasava objektivnost.

Studije za odvikavanje traju obi¢no oko 3 mjeseca,'"'® §to
ne znaci da i krac¢e vrijeme ne moze biti uspjesno. Cilj je ovog
istrazivanja upravo ispitati tu moguénost. Ostvarena je viso-
ka stopa apstinencija, na kraju 3-tjedne nikotinske primjene
(60,0%), te znacajno smanjenje broja popusenih cigareta u ne-
apstinenata aktivne i placebne grupe uz dobru podnosljivost.
TNS se ovim potvrdio uspjesnim sredstvom odvikavanja od
pusenja, u kracoj primjeni od uobicajene, ¢ime se potice eko-
nomska usteda i upucuje na moguce mehanizme odvikavanja.
Apstinencijska stopa nakon 6 mjeseci bitno je visa u ispitanika
koji sunosili TNS 3 tjedna u odnosu na one s placebom, §to je
vazno zbog poznatih problema relapsa. Pokazano je smanjenje
apstinencijskih simptoma kao i Zudnje za cigaretom, $to se do
sada nije postiglo nikotinskom gumom.!®

U jednoj metaanalizi proucavane su nuspojave TNS-a u 39
klinickih ispitivanja i 47 izvjesca. Ukupno je bilo obuhvac¢eno
5500 ispitanika koji su nosili TNS i 3500 onih na placebu.
Pokazalo se da je TNS jasno u¢inkovit u odvikavanju od puse-
nja, a moze se primjenjivati i u drugim indikacijama. Javilo se
malo nuspojava, gotovo podjednako u grupi TNS-a i placeba.?
Prekid pusenja je Cesto povezan s povecanjem tjelesne mase,
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zbog ¢ega neki ponovno pocinju pusiti.?! Rezultati ovog pokusa
pokazuju da je porast tjelesne mase zanemariv, iz cega se moze
zakljuciti kako je ukorijenjeno misljenje da se apstinenti znatno
udebljaju neutemeljeno. Dobivanje na tezini svakako je manje
kad se poveca tjelesna aktivnost i promijeni dijeta. Op¢a i lokal-
na podnosljivost TNS-a bila je dobra. U nikotinskoj grupi na-
deno je 5 (6,3%) tezih i 29 (36,3%) blazih koznih reakcija.

U svakom odvikavanju najveca opasnost su relapsi.'® U lite-
raturi se navodi da su prva 3 mjeseca nakon prestanka pusenja
posebno vazna za njihov nastanak. Najmanje relapsa, nakon
godinu dana promatranja, nalazi se u osoba koje su pusile manje
od 30 cigareta na dan, nizeg stupnja ovisnosti, muskog spola,
vise struéne spreme, s ¢e$¢im kontrolama. Prva 4 dana apsti-
nencije su kriti¢na, budu¢i da dolazi do promjena u nekim moz-
danim funkcijama, $to moze utjecati na jac¢inu potrebe za ciga-
retama i dovesti do nastavka pusenja. Tijekom ovog pokusa
javila su se 4 (20%) relapsa u 6-tjednoj grupi i nijedan u 3-
tjednoj. U prvih 6 mjeseci pracenja zabiljezeno je 9 (37,5%)
relapsa u 3-tjednoj, a 7 (35%) u 6-tjednoj nikotinskoj grupi.

Svi se bolesnici dalje prate, pa ¢emo o petogodi$njim tera-
pijskim efektima (posebno o stopi apstinencije) tada posebno
izvijestiti.

Posljednjih se godina u odvikavanju od pusenja sve vise
upotrebljava i antidepresiv bupropion ¢ija primjena rezultira
signifikantno boljim dugoro¢nim rezultatima u usporedbi s pla-
cebom, a apstinencijska je stopa visa ako se primijeni kombi-
nirana terapija s nikotinskim naljepkom.?

Zakljuéno mozemo reci da je trotjedna primjena nikotinskog
naljepka uspjesno sredstvo odvikavanja od pusenja. Odvika-
vanje treba usmjeriti primarno na ucenike i studente, kombini-
rajuci psiholoske, farmakoloske, ekonomske i zakonske mjere.
Naime, pusenje je ¢esto prvi korak do konzumiranja droge, a
80% osoba pocinje pusiti prije 18. godne zivota.” Pri tome
mogu pomoci sve strukture drustva (obitelj, lijecnik, skola,
vjerske i mjesne zajednice, mediji, racunalni programi), no
najbolje apstinencijske stope daje individualni pristup.” Ugro-
zene skupine stanovnistva, kao $to su osobe s kroni¢nim bron-
hitisom, kardiovaskulnim bolestima ili trudnice, lakse se odvi-
kavaju, te i o tome treba voditi racuna.'? Vazno je napomenuti
da je prekidanje pusSenja najjeftiniji nacin uklanjanja faktora
rizika od koronarne bolesti, posebno u usporedbi s lijecenjem
arterijske hipertenzije ili hiperlipidemije. Trotjedna primjena
24-satnog nikotinskog naljepka dokazano je djelotvorna, dobro
podnosljiva i financijski isplativa. Na temelju iznesenog moze
se zakljuciti da je to danas jedna od metoda izbora u lijecenju
duhanske ovisnosti.**
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