PriloZnost, Ki je v ambulanti ne smemo spregledati: farmakoterapija pri opusc¢anju rabe
nikotina
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Zasvojenost z nikotinom je kroni¢no, ponavljajoce se stanje ter eden najpomembnejsih
preprecljivih vzrokov obolevnosti in prezgodnje umrljivosti. Kljub temu jo v klini¢ni
praksi pogosto obravnavamo manj sistemati¢no kot druge kroni¢ne bolezni. Bolniku s
hipertenzijo praviloma ne svetujemo zgolj, naj »poskusi manj soliti«, brez nadaljnje
obravnave, spremljanja in po potrebi zdravljenja. Pri zasvojenosti z nikotinom pa se Se
vedno prepogosto zgodi prav to: bolniku povemo, da bi bilo dobro prenehati, nato pa
pogovor hitro preide k drugim teZavam.

Za uc¢inkovito pomo¢ ni potrebno, da zdravnik vodi celoten proces opusc¢anja. Pomembno pa
je, da zasvojenost prepozna in se ji posveti ter bolniku ponudi konkreten naslednji korak. Ze
kratka, nekajminutna obravnava lahko vkljucuje spodbudo k opustitvi, usmeritev v
intenzivnej$o vedenjsko podporo, po potrebi pa tudi uvedbo ustrezne farmakoterapije.
Strukturirana intenzivna vedenjska podpora je brezpla¢no dostopna v centrih za krepitev
zdravja in zdravstvenovzgojnih centrih (CKZ/ZVC), kamor lahko zdravnik usmeri
uporabnika tobac¢nih in nikotinskih izdelkov v individualno ali skupinsko svetovanje. Na
voljo je tudi brezpla¢ni anonimni svetovalni telefon za opuscanje kajenja 080 2777, ki deluje
vsak dan v letu, mozna pa je tudi proaktivna telefonska podpora pri vzdrzevanju abstinence in
preprecevanju ponovne uporabe nikotina. Tako lahko Ze kratek pogovor v ambulanti pomeni
zacCetek celostne obravnave, ki uporabniku pomembno poveca moznosti za uspesno opustitev.

Nikotin — skupni imenovalec toba¢nih in nikotinskih izdelkov

Cigareta je le eden od na¢inov dovajanja nikotina. Danes ga uporabniki vnasajo tudi z
elektronskimi cigaretami, ogrevanimi toba¢nimi izdelki, brezdimnimi toba¢nimi izdelki in
nikotinskimi vreckami. Izdelki se razlikujejo tako po sestavi kot nacinu uporabe ter
posledi¢no tudi po vrsti in obsegu izpostavljenosti Skodljivim snovem, vendar skupni
imenovalec vsem tem izdelkom ostaja nikotin.

Nikotin je ena najbolj zasvojljivih psihoaktivnih snovi in ima tudi sam neposredne Skodljive
ucinke na zdravje. Povzroca vazokonstrikcijo ter zviSuje sréni utrip in krvni tlak, ob
dolgotrajni izpostavljenosti pa lahko povzroc¢a disfunkcijo endotelija, zmanjSuje proznost Zil,
spodbuja ateroskleroti¢ne procese in vpliva na presnovo glukoze ter s tem prispeva k razvoju
sr¢no-zilnih in presnovnih bolezni. Uc¢inki nikotina se kazejo tudi na drugih organskih
sistemih: vpliva lahko na dihala (ozenje bronhusov), hormonsko ravnovesje (povisa vrednosti
stresnega hormona kortizola, adrenalina ...) in spolno funkcijo (impotenca) ter sodeluje v
bioloskih procesih, ki so povezani z napredovanjem nekaterih malignih bolezni.

Posebej skodljiva je izpostavljenost med nosecnostjo, saj nikotin prehaja skozi posteljico,
vpliva na njen krvni obtok ter lahko neugodno vpliva na rast in razvoj ploda, zlasti na razvoj
mozganov in pljué. Skodljiva je tudi izpostavljenost v otrotvu in mladostnistvu, ko se
moZzgani $e razvijajo. V tem obdobju lahko nikotin neugodno vpliva na pozornost, ucenje,
razpolozenje in nadzor impulzov, zgodnejsi zacCetek uporabe pa povecuje tveganje za
izrazitejSo in dolgotrajnejSo zasvojenost.



V ozadju zasvojenosti z nikotinom je dobro poznan nevrobioloski mehanizem. Po vstopu v
telo preko pljuc, koze ali sluznice nikotin ze v nekaj sekundah doseze mozgane, kjer se veze
na nikotinske acetilholinske receptorje, predvsem a4p2 v ventralnem tegmentalnem podrocju,
ter sprozi sproS¢anje dopamina in drugih nevrotransmiterjev, med drugim noradrenalina,
serotonina, acetilholina in glutamata. Ponavljajoca se izpostavljenost povzroca
nevroadaptacijo in vodi v razvoj tolerance in zasvojenosti.

Ko se vnos nikotina zmanjsa ali prekine, se zaradi teh prilagoditev pojavijo odtegnitveni
simptomi, med katerimi so najznacilnejsi izrazito hrepenenje po nikotinu, razdrazljivost, jeza,
nemir, tesnoba, slabSe/depresivno razpolozenje, motnje spanja in tezave s koncentracijo.
Hrepenenje je lahko zlasti v prvih tednih zelo izrazito in je eden najpomembnejsih razlogov
za ponoven zacetek uporabe. Opuscanje dodatno otezujejo vedenjske navade, vsakodnevni
sprozilci in socialno okolje. Zdravljenje mora zato obravnavati tako telesno zasvojenost kot
psiholoske, vedenjske in socialne dejavnike, ki rabo nikotina vzdrzujejo.

Kdaj pomisliti na farmakoterapijo?

Temelj obravnave uporabnikov tobac¢nih in nikotinskih izdelkov, ki zelijo prenehati, je
vedenjska podpora. Farmakoterapija je dodatna moznost, ki je Se posebej smiselna pri
odraslih z izrazitejSo zasvojenostjo, mo¢nim hrepenenjem ali izrazitimi odtegnitvenimi
simptomi in pri tistih, ki so v preteklosti Ze veckrat neuspesno poskusali prenehati. O njej je
smiselno razmisliti tudi pri bolnikih s pridruzenimi boleznimi, pri katerih ima prenehanje
kajenja pomemben vpliv na potek in izid zdravljenja, na primer pri sréno-Zilnih boleznih,
kroni¢ni obstruktivni pljuni bolezni, sladkorni bolezni, parodontalni bolezni ...

Osebe, katerim priporo¢imo farmakoterapijo, naj imajo Zeljo opustiti rabo toba¢nih oz.
nikotinskih izdelkov. Pri osebah, ki na opustitev Se niso pripravljene, pa je pomembno
nadaljevati z motivacijsko podporo in jih ob vsakem obisku spodbujati k razmisleku o
spremembi.

Pred izbiro zdravljenja poleg pripravljenosti na opustitev tobacnih ali nikotinskih izdelkov
ocenimo stopnjo zasvojenosti, predhodne poskuse opuscanja, zdravstveno stanje, zdravila, ki
jih oseba jemlje, in morebitne kontraindikacije za uporabo posameznih zdravil za opuscanje
kajenja. Upostevamo tudi bolnikove preference, zivljenjske okolis€ine in vrsto izdelka. Pri
otrocih in mladostnikih ter pri nose¢nicah in doje¢ih materah je priporoceni pristop vedenjska
podpora.

Kaj o farmakoterapiji pravijo dokazi?

Pri opuscanju kajenja sistemati¢ni pregledi potrjujejo, da vareniklin, citizin, nikotinsko
nadomestno zdravljenje (NNT) in bupropion povecajo verjetnost dolgotrajne opustitve. Med
ucinkovitejSe farmakoloSke moznosti se uvr§cajo vareniklin, citizin in kombinirano NNT (tj.
ko se obliz uporablja skupaj s kratkodelujoco obliko). Vareniklin je u¢inkovitejsi od
bupropiona in posamezne oblike NNT, kombinirano NNT pa je ucinkovitejSe od ene same
oblike. Med vareniklinom in kombiniranim NNT jasne razlike v u¢inkovitosti niso dokazali.
Uspesnost opuscanja se dodatno poveca, kadar farmakoterapijo dopolnimo z vedenjsko



podporo. S temi ugotovitvami so skladna tudi priporocila Svetovne zdravstvene organizacije
(SZ0) za opuscanje tobaka pri odraslih.

Pri opuscanju brezdimnih tobac¢nih izdelkov, kot je snus, je dokazov manj kot pri opuscanju
kajenja. SZO kot farmakoloski moznosti priporoc¢a vareniklin ali NNT, ob vedenjski podpori.

Pri opuscanju elektronskih cigaret in nikotinskih vreck brez tobaka pa je dokazov o
farmakoterapiji bistveno manj. Pri odraslih uporabnikih elektronskih cigaret ima trenutno
najvec neposrednih dokazov vareniklin, vendar so dokazi nizke kakovosti. Dokazi za NNT in
citizin so zaenkrat Se nezadostni. Za opuscanje uporabe nikotinskih vreck za zdaj prakti¢no Se
ni neposrednih dokazov o u¢inkovitosti farmakoterapije. Ker je kakovostnih neposrednih
dokazov pri elektronskih cigaretah in nikotinskih vreckah malo, tuje smernice priporocila za
njihovo opuscanje vec¢inoma oblikujejo na podlagi strokovnega konsenza, klini¢nih izkuSenj
in dokazov iz opusScanja kajenja. Tak pristop je razumljiv, saj zdravljenje v osnovi obravnava
isto zasvojenost z nikotinom.



Nikotinsko nadomestno zdravljenje

NNT je odobrena oblika zdravljenja
zasvojenosti z nikotinom. Temelji na preprostem
nacelu: bolnik prejme nadzorovan odmerek
nikotina in s tem zmanjsSa odtegnitvene
simptome, ne da bi vnesel hkrati tudi tobacni
dim, katran, ogljikov monoksid in Stevilne druge
Skodljive snovi, ki nastajajo pri zgorevanju
tobaka.

Pri tem je bistveno razlikovanje med
nadzorovano terapevtsko uporabo in uporabo
potrosniskih nikotinskih izdelkov (elektronskih
cigaret, nikotinskih vreck in drugih izdelkov).
Zanje ne veljajo enake zahteve kot za NNT, ki je
zdravilo in mora pred prihodom na trg dokazati
ustrezno kakovost, varnost in u¢inkovitost.
Sestava potrosniskih izdelkov, koncentracija
nikotina in nacin njegovega dovajanja so v teh
izdelkih zelo pestri. Tako je vnos nikotina tezje
nadzorovati, Stevilni omogocajo hitro dovajanje
velikih koli¢in nikotina, kar lahko prispeva k
vzdrzevanju zasvojenosti.

V lekarnah so samoplac¢nisko na voljo razli¢ne
oblike NNT, na primer oblizi, Zve€ilni gumiji in
prsila. Obliz zagotavlja enakomernejSo raven
nikotina ¢ez dan, hitrodelujoce oblike pa bolnik
uporabi ob nenadni zelji po uporabi tobacnih ali
nikotinskih izdelkov.

Pri svetovanju o NNT je pomembno, da bolnik
uporablja ustrezen odmerek. Ce pride do
prekomerne izpostavljenosti nikotinu (simptomi
so slabost, omotica, glavobol, razbijanje srca),
naj oseba zmanj$a odmerek NNT. Pri mocneje
zasvojenih pa je pogosto potreben visji zaCetni
odmerek ali kombinacija obliza s kratkodelujoco
obliko NNT. Zdravljenje praviloma traja vec
tednov, nato pa se odmerek postopoma

Pomembno je vedeti

Po opustitvi kajenja se lahko pojavijo
nekatere presnovne in druge klini¢no
pomembne spremembe, na katere je pri
posameznih bolnikih dobro pomisliti (in
niso povezane s stranskimi ucinki zdravil,
temvec z opustitvijo rabe tobaka).

Pri bolnikih s sladkorno boleznijo se lahko
po prenehanju kajenja spremeni
glikemic¢na urejenost, zato je predvsem v
zaCetnem obdobju smiselno pogosteje
spremljati glikemijo in po potrebi
prilagoditi zdravljenje sladkorne bolezni.
Ob opustitvi je pogost tudi povecan apetit
in porast telesne mase, kar lahko dodatno
vpliva na presnovno urejenost.

Spremeni se lahko tudi presnova nekaterih
zdravil. Policikli¢ni aromatski ogljikovodiki
v tobacnem dimu inducirajo encim
CYP1A2. Ko bolnik preneha kaditi, ta
indukcija oslabi, presnova nekaterih zdravil
se lahko upocasni, posledic¢no se poveca
njihova raven v krvi. Pojav je lahko klini¢no
pomemben pri zdravilih, kot so na primer
teofilin, klozapin in ropinirol. Pri teh
bolnikih je zato lahko potrebno
natancnejSe spremljanje in prilagoditev
odmerka.

Pri posameznikih z anamnezo dusevne
motnje je pri opuscanju kajenja potrebna
dodatna pozornost, saj se lahko v obdobju
nikotinske odtegnitve pojavijo ali
prehodno okrepijo psihi¢ni simptomi, kot
so depresivno razpoloZenje, tesnoba in
razdrazljivost.

zmanjSuje. Uporabnika je treba vprasati tudi o morebitni socasni uporabi drugih tobac¢nih ali
nikotinskih izdelkov, saj lahko prevelik vnos nikotina iz veC virov povzroci simptome

prekomerne izpostavljenosti nikotinu.




Bupropion

Bupropion je antidepresiv in zavira ponovni privzem noradrenalina in dopamina. Pri
opuscanju kajenja zmanjSuje hrepenenje in odtegnitvene simptome. Bupropion je
kontraindiciran pri epilepsiji oziroma anamnezi epilepticnih napadov, tumorju osrednjega
ziv€evja, bulimiji ali anoreksiji nervozi, hudi cirozi jeter, bipolarni motnji, socasni uporabi
zaviralcev monoaminooksidaz ali drugih zdravil, ki vsebujejo bupropion, ter pri nenadni
prekinitvi ¢ezmernega uzivanja alkohola ali jemanja sedativov.

V Sloveniji je trenutno na voljo bupropion, ki je odobren le za zdravljenje depresije, ne pa kot
pomo¢ pri opuscanju kajenja.

Vareniklin

Vareniklin se veze na a4p2 nikotinske receptorje in deluje na dva nacina: kot delni agonist in
s tem vzdrzuje zmerno raven dopamina in blazi odtegnitvene simptome, pa tudi kot
antagonist, saj preprecuje vezavo nikotina.

Zdravljenje se obic¢ajno zacne 1-2 tedna pred nacrtovanim datumom opustitve uporabe
tobacnih izdelkov. Zelo pomembno pri zdravljenju s tem zdravilom je dovolj dolgo
zdravljenje (12 tednov, lahko tudi dlje), da se stanje stabilizira. Ob prehitrem prenehanju
zdravljenja so recidivi mnogo pogostejsi. Najpogostejsi nezeleni ucinek je slabost, ki se
pojavi pri priblizno tretjini bolnikov ter je praviloma blaga do zmerna in pogosto prehodna.
Med pogostejSimi nezelenimi ucinki so tudi nespecnost, Zivahne oziroma neobicajne sanje in
prebavne tezave. Vareniklin ve¢ina bolnikov dobro prenasa, zaradi nezelenih ucinkov pa
zdravljenje prekine le man;jsi delez bolnikov.

Zaradi preteklih opozoril glede moznih nevropsihiatri¢nih nezelenih u¢inkov so obstajali
pomisleki glede varnosti vareniklina. Med klini¢énim razvojem zdravila in po njegovem
prihodu na trg so bili namre¢ opisani razli¢ni nevropsihiatri¢ni simptomi. Vendar poznejSe
raziskave, predvsem velika raziskava EAGLES iz leta 2016, niso pokazale, da bi vareniklin v
primerjavi s placebom ali nikotinskim nadomestnim zdravljenjem povecal tveganje za
zmerne do hude nevropsihiatricne nezelene dogodke.

Pri bolnikih z anamnezo epilepti¢nih napadov ali drugimi stanji, ki znizujejo prag za
epilepticne napade, je pri uporabi vareniklina potrebna previdnost.

Pred uvedbo zdravljenja je treba preveriti trenutno razpolozljivost vareniklina, saj se stanje
preskrbe lahko spreminja. Zdravilo je trenutno na beli recept dostopno v nekaterih sosednjih
drzavah, med drugim v Avstriji, v Sloveniji pa se v prihodnje pricakuje dostopnost
generi¢nega vareniklina, vloga za njegov vnos je Ze podana na JAZMP. V Sloveniji
predvidevamo dostopnost generi¢nega zdravila z u¢inkovino vareniklin konec oktobra 2026.

Citizin

Citizin podobno kot vareniklin deluje na nikotinske acetilholinske receptorje a4p2 ter
zmanjSuje hrepenenje po nikotinu in odtegnitvene simptome. Za razliko od sinteti¢no
pridobljenega vareniklina je citizin alkaloid rastlinskega izvora. Zdravljenje obic¢ajno traja 25



dni, odmerek se pri tem postopoma zmanjSuje. Najpogostejsi nezeleni ucinki so prebavne
tezave in motnje spanja, ki so ve€inoma blagi in prehodni (52). Citizin za zdaj v Sloveniji Se
ni na voljo, dovoljenje za promet pa ima v sosednjih drzavah (v Avstriji, Italiji in na
Madzarskem).

Zakljudek

Po raziskavah vecina uporabnikov tobac¢nih in nikotinskih izdelkov Zeli prenehati, vendar
mnogim brez ustrezne pomoci ne uspe. To ni odraz pomanjkanja njihove volje, ampak narave
zasvojenosti. Opuscanje rabe nikotina je za Stevilne uporabnike dolgotrajen proces, pri
katerem so ponovni poskusi prej pravilo kot izjema. Neuspelega poskusa zato ne bi smeli
razumeti kot znak, da bolnik Se ni pripravljen na spremembo, ampak kot priloznost, da skupaj
preverite, kaj bi lahko pri naslednjem poskusu naredili drugace. Uspeh namre¢ ni odvisen le
od posameznikove motivacije, ampak tudi od tega, ali mu znamo ponuditi ustrezno podporo
in zdravljenje. Pomembno je razbiti predstavo, da je edino »pravo« prenehanje tisto brez
pomoci. Zdravila niso bliZznjica in ne nadomestijo bolnikove odlocitve ali vedenjske podpore,
lahko pa zmanjSajo hrepenenje in odtegnitvene simptome ter s tem pomembno olajSajo
proces opuscanja.
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